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Resumo

A pratica de meditagdo mindfulness tem recebido crescente interesse de investigacdo por
parte da neurociéncia nos ultimos anos. A presente revisdo sistematica tem como objetivo
identificar e sumarizar a evidéncia dos estudos realizados sobre os efeitos da pratica de
meditacdo mindfulness ao nivel da morfologia cerebral. Coloca-se como hipdtese que a
pratica de mindfulness podera causar alteracdes morfoldgicas cerebrais, nomeadamente ao
nivel do aumento da matéria cinzenta. Foram utilizadas quatro bases de dados (Scopus,
PsycInfo, Medline e Google Scholar) para a identificagdo e recolha de artigos de todos os
estudos longitudinais e correlacionais, com grupo de controlo, em individuos saudaveis com
idade entre os 18 e 65 anos, em que a ressonancia magnética estrutural (sSMRI) foi utilizada
para avaliar a morfologia cerebral, com um foco particular em estudos de voxel-based
morphometry (VBM) ou voxel-based cortical thickness (VBCT). Dos 18 estudos incluidos,
quatro foram estudos longitudinais e os restantes correlacionais. De forma geral, os estudos
revelam evidéncias de maior volume de matéria cinzenta em meditarores em areas como o
hipocampo, giro temporal inferior, insula, cortex orbitofrontal, giro temporal médio e
cerebelo, quando comparados com o grupo de controlo. Dos 10 estudos que analisaram o
efeito da duragdo da pratica na morfologia cerebral, seis revelam existir correlagdo entre o
numero de horas de pratica de meditagao e as alteragdes morfologicas cerebrais. Apesar de os
resultados serem consistentes com a hipotese inicialmente colocada, os estudos apresentam
algumas limitagdes ao nivel do design, tipo de pratica e duragdo da pratica de meditacao,

sendo necessario realizar mais estudos longitudinais com metodologia estandardizada.

Palavras-chave: meditacdo, matéria cinzenta, ressonancia magnética estrutural, voxel-based

morphometry
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Abstract

The practice of mindfulness meditation has received increasing interest in neuroscience
research in recent years. This systematic review of the literature aims to identify and
summarize the available evidence concerning the effects of mindfulness meditation practice
on brain morphology. The hypothesis is that mindfulness practice may lead to changes in
brain morphology, particularly an increase in gray matter. Four databases (Scopus, Psyclnfo,
Medline, and Google Scholar) were used to identify and collect articles from all longitudinal
and correlational studies with a control group, involving healthy individuals aged 18 to 65
years, where structural magnetic resonance imaging (sMRI) was used to assess brain
morphology, with a specific focus on voxel-based morphometry (VBM) or voxel-based
cortical thickness (VBCT) studies. Of the 18 studies included, four were longitudinal and the
rest were correlational. Overall, the studies provide evidence of greater gray matter volume in
meditators in areas such as the hippocampus, inferior temporal gyrus, insula, orbitofrontal
cortex, middle temporal gyrus, and cerebellum, when compared to the control group. Out of
the 10 studies that analyzed the effect of the duration of practice on brain morphology, six
showed a correlation between the number of hours of practice and brain morphological
changes. Although the results are consistent with the initial hypothesis, the studies have some
limitations in terms of design, type of practice, and practice duration, highlighting the need

for more longitudinal studies with standardized methodology.

Keywords:  meditation, gray matter, structural magnetic resonance imaging,

voxel-morphometry volume.
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Introduciao

1.1 - Contextualizagao do tema

Muito se tem falado atualmente que a meditagdo mindfulness pode ser uma técnica eficaz para
reduzir o stress ¢ melhorar a saude mental em geral (Goleman & Davidson, 2018; Holzel et
al., 2011). Além disso, evidéncias cientificas tém indicado que a pratica de mindfulness pode
estar associada a mudangas estruturais no cérebro, incluindo alteragdes no volume de matéria
cinzenta (VMC) (Leung et al., 2013). A matéria cinzenta ¢ uma das duas principais categorias
de tecido cerebral encontradas no sistema nervoso central, sendo a matéria branca a outra
categoria de tecido cerebral. A matéria cinzenta contém maioritariamente corpos celulares de
neuronios, tendo assim um papel central em processos cognitivos como a percepcao, a tomada
de decisdes e a memoria (Purves et al., 2018). Estudos tém mostrado que a pratica de
mindfulness pode estar associada a um aumento do VMC em regides cerebrais relacionadas
com a atencdo, regulacdo emocional e autorregulacdo (Goleman & Davidson, 2018),
nomeadamente o cortex pré-frontal (CPF), importante para a atengdo seletiva e concentragdo
(Corbetta et al., 2002), bem como envolvido na autorregulacdo do comportamento e na
inibi¢do de respostas impulsivas (Kober et al., 2010).

No entanto, apesar do crescente interesse neste campo de pesquisa, ainda ha questdes em
aberto devido aos estudos publicados serem heterogéneos relativamente aos efeitos
especificos da pratica de mindfulness no VMC. Por exemplo, quais as regides cerebrais mais
afetadas pela pratica de mindfulness? Existe uma relagdo entre a duracdo e diferentes tipos de
meditagio e o aumento do VMC? E efetivamente a pratica de mindfulness que induz
alteracdes na morfologia cerebral, ou serd que determinados perfis morfoldgico-funcionais
predispdem as pessoas a pratica de mindfulness? Estas sdo apenas algumas das questdes
importantes para uma melhor compreensdo dos mecanismos subjacentes aos efeitos da
meditacdo mindfulness no cérebro.

Mediante este contexto, a presente investigacdo tem como objetivo realizar uma revisao
sistematica da literatura focada nas associagdes entre a pratica de mindfulness e a morfologia
cerebral, nomeadamente no que diz respeito a matéria cinzenta. A revisdo sistematica passara
por uma analise cuidadosa e critica das evidéncias disponiveis até a data, ajudara a identificar

as lacunas existentes na literatura, bem como apresentard linhas de orientacdo para



investigacdo futura. Os resultados desta dissertacdo poderdo contribuir para uma melhor
compreensdo dos efeitos da pratica de meditagdo no cérebro e para o desenvolvimento de
novas pesquisas e intervengdes clinicas, nomeadamente a integracdo da meditacdo com a
terapia cognitiva (Goleman, 2001; Goyal et al., 2014) com vista a reducdo de sintomas

depressivos e ansiosos, bem como melhoria da regulacdo emocional.

1.2 - Defini¢ao de meditacao mindfulness

A meditag@o ¢ uma pratica que envolve concentrar a mente num objeto, pensamento, sensagao
ou atividade especifica para alcancar um estado de clareza mental, relaxamento e
tranquilidade. A meditacdo tem raizes em varias tradi¢cdes e culturas do mundo, especialmente
da India (Goleman & Davidson, 2018). A meditagdo tem vindo a ser usada como uma
ferramenta para treinar a mente a alcangar harmonia entre as areas fisica, mental e emocional
do ser humano (Fox et al., 2016).

Existem muitas técnicas de meditagdo pertencentes a diferentes tradigdes que foram
analisadas ao longo das tultimas décadas, variando principalmente nos objetivos, extensao,
dificuldade e regides cerebrais ativadas (Goleman & Davidson, 2018).

Até o momento, as técnicas de meditacdo mais estudadas usando técnicas de imagem da
estrutura cerebral foram: meditacdo Zen (Grant et al., 2010; Pagnoni et al., 2007), medita¢ao
budista tibetana (Travis & Shear, 2010), meditacao mindfulness (Farb et al., 2013; Holzel et
al., 2011; Lazar, 2014), Soham (Kumar et al., 2014), meditacdo amorosa compassiva (Leung
et al. 2013), vibracdo das ondas cerebrais (Kang et al.,2013), ou uma combinagdo de
diferentes técnicas de meditagdo dentro do mesmo estudo: Chenrezig — Kriya — Shamatha
— Vajrayana — Vipassana e Zazen (Luders & Toga et al., 2009; Luders et al., 2013a, 2013b).
Diferentes formas de meditagao parecem ser consideradas como refor¢adoras umas das outras,
isto ¢, se considerarmos que a meditacdo ndo ¢ uma atividade isolada, mas sim um alargado
conjunto de praticas, ao praticar diferentes técnicas de meditagdo uma pratica pode reforcar e
melhorar os efeitos das restantes. A diversidade de técnicas permite que as pessoas encontrem
aquelas que se adequam melhor as suas necessidades e preferéncias, tornando a experiéncia
meditativa mais rica (Goleman & Davidson, 2018).

Na presente investigacdo pretendemos analisar a pratica de meditacdo mindfulness que,
segundo Baer (2003) e Kabat-Zinn (1994), consiste numa pratica desenvolvida no ocidente a
partir da meditacdo budista Theravada Vipassana, ndo estando restrita a pratica religiosa,
tornando-se acessivel a todas as pessoas, com vista a focar a consciéncia na experiéncia

momentanea, sem julgamento.



A palavra Mindfulness representa a tradu¢do mais comum para inglés da palavra sati
proveniente da lingua Pali, que ¢ uma lingua litirgica indo-ariana média no subcontinente
indiano e que pode também ser traduzida de outras formas, nomeadamente, “consciéncia”,
“atencdo” ou até “discernimento” (Goleman & Davidson, 2018). Uma das defini¢gdes mais
conhecidas e citadas sobre mindfulness foi proposta por Jon Kabat-Zinn (1994), pioneiro na
integracdo da meditagdo mindfulness na medicina ocidental, que indica que mindfulness
significa prestar atengao de uma maneira particular, intencionalmente, no momento presente e
sem julgamento. Esta qualidade de aten¢do traz consigo curiosidade, abertura e aceitacdo
(Goleman & Davidson, 2018). Mindfulness ¢ também comumente traduzido para portugués
como “aten¢do plena” (Williams & Penman, 2015), revelando-se, desta forma, relevante falar
de atencao e das suas caracteristicas funcionais.

A atengdo ¢ considerada uma atividade cognitiva seletiva, que muda constantemente de
um objecto para outro (alternancia), podendo a mesma ser de curto espago de tempo, isto &,
reduzido span atencional. O span atencional representa o periodo de tempo durante o qual
uma pessoa se consegue concentrar numa unica atividade, sendo o mesmo tipicamente mais
longo em atividades que nos agradam (Compton, 2003).

Atualmente, pode-se falar de atencdo voluntaria (requer um esfor¢o consciente por parte
do individuo) e involuntaria (ndo requer esfor¢o consciente). Além disso, ha que considerar a
atencao focada que acontece quando selecionamos uma atividade ou estimulo de cada vez e
que envolve alocar muitos recursos por representarem tarefas complexas do ponto de vista
cognitivo; ou aten¢do dividida, em que a aten¢do ¢ aplicada a duas tarefas em simultdneo. A
divisdo da atengdo depende da pratica que temos na tarefa e da complexidade da mesma, bem
como a semelhanca entre as tarefas que estdo a ser executadas (Inzlicht et al., 2015).

Ao contrario do que se possa pensar, o ser humano nao ¢ multitasking, isto €, ndo existem
processos atencionais a ocorrer em paralelo, o que acontece ¢ uma alternancia rapida de uma
tarefa para outra. Seguindo essa alternancia, quando a nossa aten¢ao retoma a uma atividade
original, o span atencional diminui, podendo levar varios minutos até retomar a niveis de
concentracao total (Goleman & Davidson, 2018).

Estudos sobre o impacto da emocgdo na aten¢do tém revelado que o contetido emocional
(neutro vs. positivo vs. negativo) de um estimulo e as caracteristicas das pessoas (e.g. estado
emocional) s3o determinantes para a atencdo (Shane & Peterson, 2007), podendo a atencao ser
uma ferramenta valiosa para promover a regulacdo das emogdes (Wadlinger & Isaacowitz,
2011). De forma geral, a atencdo ¢ uma parte fundamental da pratica de mindfulness, pois

envolve direcionar a atencdo de forma consciente e deliberada para o momento presente, sem



julgamento, e muitos estudos cientificos tém explorado essa conexdo (Bishop et al., 2004;

Chiesa & Malinowski, 2011; Jha et al., 2007; Lutz et al., 2008; Tang et al., 2007).

1.2.1 - Pratica de meditagao mindfulness

Se considerarmos que o objetivo central da meditagao mindfulness ¢ desenvolver a habilidade
de prestar ateng¢do focada e estar presente no momento presente, sem julgamento, e com total
consciéncia dos pensamentos, emocoes, sensagdes fisicas e do ambiente ao redor (Goleman &
Davidson, 2018), verificamos que se trata de um exercicio de foco de atengdo de crescente
grau de dificuldade ao longo do aumento da duragdo da técnica. Na pratica, a experiéncia de
atencdo plena (mindfulness) comega com um simples foco na respiracdo (ou em qualquer
outro estimulo sugerido para focar a atencdo, como uma cor, som ou sensacdo). Para
iniciantes, isso significa uma danca instavel entre concentragdo total e uma mente inquieta
(Goleman & Davidson, 2018).

No inicio do contato com a pratica em geral, o fluxo de pensamentos parece ocorrer
rapidamente, o que as vezes desanima os iniciantes, que sentem que a sua mente esta fora de
controlo. Na verdade, a sensacdo de uma torrente de pensamentos parece ser devido a prestar
muita aten¢do ao nosso estado natural, o que as culturas asidticas chamam de 'mente de
macaco', devido a sua aleatoriedade frenética e descontrolada (Goleman & Davidson, 2018).
Na meditacdo mindfulness, o praticante ¢ convidado simplesmente a focar a atengdo e a notar
sem reatividade o que quer que surja a mente, sejam pensamentos, emoc¢des ou informagdes
sensoriais (como por exemplo sons), sem julgamento e depois deixa-los ir, ndo se apegando

aos mesmos (Goleman & Davidson, 2018).

1.2.2 - Meditagao mindfulness estado ou traco

No inicio da pratica de atencdo plena, pouco ou nada parece mudar em nds. Apos uma pratica
regular e continua é que se comegam a notar algumas alteragdes no comportamento, que vém
e vio. A medida que a pratica se estabiliza, as mudancas sdo mais constantes ¢ duradouras,
sem flutuagdes, constituindo tragos (Goleman & Davidson, 2018).

Em geral, tracos sdo caracteristicas relativamente estaveis, enquanto estados sdo
transitorios. Desta forma, a avaliagdo de meditagdo mindfulness como estado e como trago
refere-se a duas abordagens diferentes para entender e medir os efeitos da pratica de
mindfulness (Tang, 2017a), mais especificamente:

e Estado - o foco estd nas mudangas imediatas e transitorias que ocorrem durante ou

imediatamente apds uma sessao de meditagdo. Nesse contexto, a atengdao ¢ voltada para os



efeitos momentaneos que a pratica de mindfulness tem sobre o estado mental e emocional do
individuo. As medidas podem incluir alteragdes na frequéncia cardiaca, na respiragdo, na
atividade cerebral, nas respostas emocionais € na sensacao subjetiva de calma ou presenca. A
avaliagdo como estado ¢ util para entender como a pratica de mindfulness afeta a pessoa
imediatamente apds a meditagdo e como esses efeitos podem variar de sessdo para sessiao
(Tang, 2017b).

e Traco - algumas perspectivas atuais sugerem que o mindfulness também pode ser
considerado como uma caracteristica intrinseca, que se manifesta independentemente da
experiéncia com a pratica formal de meditagdao (Brown & Ryan, 2003; Davidson, 2010). Neste
caso, o objetivo ¢ identificar a inclinagdo para a consciéncia do dia-a-dia, e as variagdes
individuais nessa inclinagdo sdo geralmente avaliadas por meio de questionarios de
autoavaliacdo (Brown & Ryan, 2003). As medidas podem incluir mudangas na autorregulacao
emocional, na atencdo sustentada, na flexibilidade cognitiva e na autopercepcao. Embora
sejam menos os estudos sobre o mindfulness como trago em comparagdo com o estado,
alguns resultados sugerem que existe um maior nivel de mindfulness como trago
positivamente associado & empatia cognitiva, mas ndo a capacidade de reconhecer emogdes
(Vilaverde et al., 2020).

Em resumo, a avaliagdo da meditacdo mindfulness como estado concentra-se nas
mudancas imediatas apds a pratica, enquanto a avaliagio como mindfulness traco
concentra-se nas caracteristicas intrinsecas. Ambas as abordagens sdo complementares e
fornecem uma compreensao abrangente dos efeitos da meditagdo mindfulness na mente e no

comportamento humanos.

1.2.3 - Interesse geral da psicologia e da neurociéncia sobre o mindfulness

Tanto a psicologia quanto a neurociéncia t€ém um interesse significativo no estudo do
mindfulness, uma vez que essa pratica contemplativa tem demonstrado impactos positivos na
satide mental, bem-estar emocional e até mesmo na estrutura e funcao do cérebro (Goleman &
Davidson, 2018).

Dos principais pontos de interesse, podem-se destacar:

e Saude mental: O mindfulness tem sido associado a reducao do stress, ansiedade,
depressdo, nomeadamente diminuicdo de episddios de recaidas de estados depressivos e
sintomas de traumas. Os investigadores estdo interessados em entender como a pratica pode
ser incorporada em abordagens terapéuticas para melhorar a satde mental (Holzel et al.,

2011).



e Autoconsciéncia e auto-regulagdo emocional: O mindfulness envolve a consciéncia
plena e ndo julgadora das proprias emogdes e pensamentos. A psicologia esta interessada em
investigar como essa capacidade de auto-observacdo pode melhorar a compreensdo e
regulacdo emocional (Goleman & Davidson, 2018).

e (Cognigdo e concentragdo: A pratica de mindfulness tem sido associada a melhorias na
atencdo e concentracdo. Os investigadores querem entender como essas melhorias ocorrem e
como podem ser aplicadas em contextos como a educagao (Jha et al., 2007).

e Neuroplasticidade cerebral: Estudos de neurociéncia investigam como a pratica de
mindfulness pode influenciar a estrutura e a fungdo do cérebro, incluindo a plasticidade
cerebral, ou seja, a capacidade do cérebro de se reorganizar em resposta a experiéncias (Tang
et. al., 2010).

e Resposta ao stress e regulagdo emocional: Estudos indicam que meditadores tendem a
recuperar de niveis de stress mais rapidamente que as pessoas que nunca praticaram
meditacdo (Lazarus & Folkman, 1984). Tanto a psicologia quanto as neurociéncias estao
interessadas em perceber como o mindfulness pode afetar as respostas do corpo ao stress,
incluindo os sistemas de resposta ao stress, como o eixo hipotadlamo-hipéfise-adrenal (HPA)
(Creswell et al., 2014) .

e Mudancas na conectividade cerebral: Através de métodos como a ressonancia
magnética funcional (fMRI), os investigadores pretendem estudar como a pratica de
mindfulness pode alterar as redes de conectividade cerebral e melhorar a integracdo entre
diferentes areas do cérebro (Tang et al., 2010), representando também uma forma de
plasticidade cerebral.

e Promocdo do bem-estar geral: Além de tratar condigdes especificas, existe um
interesse geral em como o mindfulness pode promover o bem-estar geral, a resiliéncia e a
qualidade de vida das pessoas (Hofmann et al., 2010).

Em resumo, o mindfulness ¢ um tépico de pesquisa interdisciplinar que combina os campos
da psicologia e das neurociéncias para explorar os efeitos mentais, emocionais € neurais dessa
pratica.

Segundo Goleman & Davidson (2018), o primeiro artigo cientifico sobre os beneficios
neurais da pratica de mindfulness surgiu pela investigadora Sara Lazar em 2005, tornando-se
posteriormente investigadora na Harvard Medical School. Nessa investigacdo, Lazar et al.
comparou meditadores com um grupo de controlo (ndo meditadores) e identificou nos

praticantes de meditacdo maior espessura de matéria cinzenta em areas importantes para a



percepcao interna do proprio corpo e para a atengdo, especificamente a insula anterior e zonas
do CPF (Lazar et al. 2005).

Desde entdo, a meditacio mindfulness tem recebido maior atengdo na pesquisa em
neurociéncia nas ultimas duas décadas, tendo inclusive dado origem ao campo de estudo
denominado por neuroscience of mindfulness meditation (neurociéncia da meditagdo
mindfulness) (Tang et al., 2015).

A neurociéncia da meditagdo mindfulness pretende investigar os efeitos da pratica de
mindfulness (atencdo plena) no cérebro e no sistema nervoso, concentrando o seu foco em
compreender como a meditagdo mindfulness afeta a estrutura, a fun¢do e as conexdes neurais,
bem como os possiveis beneficios cognitivos, emocionais e de saude mental associados a essa
pratica (Tang et al., 2015).

A neurociéncia da meditagdo mindfulness envolve a utilizagdo de técnicas de imagem
cerebral, como sMRI e fMRI, eletroencefalografia (EEG) e magnetoencefalografia (MEG),
para examinar as mudangas que ocorrem no cérebro durante e apos a pratica de mindfulness
(Goleman & Davidson, 2018).

As investigacOes realizadas até ao momento em que se comparam praticantes de
meditagdo com ndo praticantes (como grupo de controlo) sugerem que a meditacio
mindfulness proporciona efeitos benéficos em varios dominios cognitivos, incluindo atengao,
memoria, fungdo executiva e flexibilidade cognitiva (van Vugt, 2015). Os resultados
reportados surgem quer de estudos correlacionais quer longitudinais, representando estes, dois
tipos diferentes de designs de investigagdo usados em ciéncias sociais para examinar as
relacdes entre variaveis e investigar padroes ao longo do tempo.

O estudo correlacional envolve a analise da relagdo entre duas ou mais varidveis sem
manipula-las experimentalmente. O objetivo do estudo correlacional ¢ determinar se existe
uma associagdo estatisticamente significativa entre as variaveis e avaliar a direcdo e forga
dessa associacdo, ndo permitindo estabelecer relagdes de causa e efeito entre as variaveis.
Apenas indica se as varidveis estdo relacionadas e em que grau. Os estudos longitudinais
envolvem a recolha de dados ao longo do tempo para examinar mudancas ou desenvolvimento
numa ou mais variaveis de uma mesma amostra. O seu objetivo ¢ observar como as variaveis
mudam ou se relacionam entre si ao longo de periodos prolongados, o que permite analisar
padrdes temporais e fazer inferéncias sobre como uma variavel pode influenciar ou ser
influenciada por outra ao longo do tempo.

No contexto do mindfulness, um estudo correlacional poderia passar por analisar como a

frequéncia da pratica de mindfulness estd relacionada com os niveis de redug¢do do stress



percebido. Por exemplo, selecionar aleatoriamente um grupo de participantes e solicitar que
preencham um questionario que avalia a sua frequéncia de pratica de mindfulness (por
exemplo, quantos minutos por dia ou quantas vezes por semana eles praticam mindfulness) e
um questionario que avalia seus niveis de stress percebido. Os dados recolhidos sdo entdo
analisados estatisticamente para determinar se hd uma correlacdo significativa entre a
frequéncia da pratica de mindfulness e os niveis de stress percebido. Um estudo longitudinal
poderia passar por acompanhar um grupo de individuos ao longo de varios meses ou anos para
observar como a pratica regular de mindfulness afeta a sua satide mental. Por exemplo,
selecionar um grupo de participantes e conduzir avalia¢des iniciais da sua satide mental
usando medidas como escalas de depressdo, ansiedade e qualidade de vida. Em seguida,
instruir os participantes a praticar mindfulness regularmente (por exemplo, 20 minutos de
meditacdo mindfulness por dia) e acompanhar esses participantes ao longo de um periodo de
um ano. A cada trés meses, os participantes sdo convidados a preencher novamente as escalas
de satde mental para avaliar as mudangas ao longo do tempo.

No que se refere a existéncia de grupos de controlo nas investigacdes ocorridas até a data,
os mesmos podem ser grupo de controlo passivo ou controlo ativo. No grupo de controlo
passivo, os participantes ndo recebem nenhum tratamento ativo ou intervencdo. Em vez disso,
eles podem receber um placebo ou nenhuma intervengdo, dependendo do tipo de estudo,
permitindo avaliar a evolucao natural da condicao dos participantes sem a influéncia direta do
tratamento ou intervencao. No caso do grupo de controlo ativo, os participantes recebem um
tratamento alternativo em vez do tratamento principal que estd a ser investigado. Esse
tratamento alternativo deve ser escolhido de forma a ndo ser considerado tio eficaz quanto o
tratamento em teste, mas deve manter as condi¢des semelhantes em termos de outros fatores
que possam influenciar os resultados. Isso ajuda a avaliar se o tratamento principal ¢
realmente mais eficaz do que outras opg¢des disponiveis (Rosenthal & Rosnow, 2008). Um dos
exemplos aplicados como grupo de controlo ativo no estudo do efeito de mindfulness ¢ a
aplicacdo de Health Enhancement Program (HEP), isto €, um programa de melhoria de saude
que inclui terapia com musica, educagao nutricional e exercicios que envolvem movimento
motor, nomeadamente equilibrio, alongamentos, caminhadas ou corrida (Goleman &
Davidson, 2018).

A pratica de mindfulness parece aprimorar a atengdo, sendo que, no seguimento desta
pratica, sao relatadas mudancgas de forma consistente na atividade e/ou estrutura do cortex

cingulado anterior, que ¢ a regido associada a aten¢do (Tang et al., 2015).



Além disso, os estudos indicam que a pratica de mindfulness melhora a regulacdo
emocional e reduz o stress, estando as redes frontolimbicas envolvidas nesses processos.
Propde-se inclusive que o mecanismo pelo qual a meditagdo mindfulness exerce os seus
efeitos ao nivel cerebral seja um processo de autorregulagdo aprimorada, incluindo controlo
de atencdo, regulagdo emocional e autoconsciéncia (Tang et al., 2015).

Tendo em conta o foco da presente investigagdo nas alteracdes morfologicas cerebrais,
cabe referir que a meditagdo mindfulness tem sido relacionada com um diverso numero de
alteracdes na estrutura cerebral (Tang et al., 2015), nomeadamente em regides associadas a
memoria episddica (Fox et al., 2014; Tomasino et al., 2014). Por exemplo, em comparagdo
com os sujeitos do grupo de controlo sem pratica de meditagdo mindfulness, os meditadores
de longo prazo mostraram aumento no VMC no CPF (Kang et al., 2013; Lazar et al., 2005;
Luders et al., 2009) e no hipocampo (Holzel et al., 2008; Luders et al., 2009, 2012b), e a
duragdo da meditagdo correlacionou-se com a densidade da matéria cinzenta no CPF (Lazar et
al., 2005) e no hipocampo (Luders et al., 2013a).

Alguns estudos reportam resultados ao nivel da densidade de matéria cinzenta e outros ao
nivel do VMC. E importante referir que o VMC representa a quantidade absoluta de matéria
cinzenta (Good et al., 2001; Mechelli et al., 2005), enquanto a densidade de matéria cinzenta
(DMC) representa a concentragdo relativa de estruturas de matéria cinzenta em imagens
espacialmente deformadas (ou seja, a propor¢ao de matéria cinzenta em relagao a todos os
tipos de tecido dentro de uma regido) (Mechelli et al., 2005).

Estudos com meditadores de longa duracdo (entre 1000 a 10000 horas de pratica)
(Goleman & Davidson, 2018) também mostraram aumento na conectividade da componente
temporal do fasciculo longitudinal superior com as regides hipocampais nos hemisférios
esquerdo e direito (Luders et al., 2013b). Num estudo longitudinal, a pratica em meditagdo
mindfulness levou ao aumento do volume do hipocampo (Hoélzel et al., 2011; Luders et al.,
2013a), quando comparado com um grupo de controlo sem pratica de meditacdo. Além disso,
estados e tragos meditativos estdo relacionados com a atividade no CPF (Cahn & Polich,
2006; Lazar et al., 2000; Sperduti et al., 2012; Tang et al., 2012; Tomasino e Fabbro, 2016;
Zeidan, 2015) e no hipocampo (Engstrom et al., 2010; Lazar et al., 2000).

1.3 - A estrutura da matéria cinzenta cerebral
O sistema nervoso central € composto por tecido conhecido como matéria cinzenta e matéria
branca. A matéria cinzenta (ou substincia cinzenta) compde a camada mais externa do

cérebro e ¢ de tonalidade cinza-rosada, dai o nome matéria cinzenta. Ela adquire a tonalidade



cinza devido a alta concentragdo de corpos celulares neuronais que contém. A matéria
cinzenta também contém axénios ndo mielinizados. Por outro lado, a matéria branca ¢
composta principalmente por axonios mielinizados de longo alcance, que transmitem sinais
para a matéria cinzenta, e muito poucos corpos celulares neuronais (Kandel et al., 2013).

A matéria cinzenta é abundante no cortex cerebral, cerebelo, tronco cerebral e medula
espinhal. A camada de matéria cinzenta que constitui o cortex cerebral varia em espessura de
cerca de 2 a 5 mm. No cerebelo, que representa apenas 10% do volume do cérebro, hd mais
corpos celulares neuronais do que o restante do cérebro combinado. Embora a matéria
cinzenta do cérebro esteja presente na camada mais externa, a matéria cinzenta esta localizada
dentro da medula espinhal. Na medula espinhal, a matéria cinzenta esta localizada no centro e
tem a forma de uma borboleta, se cortada horizontalmente (Bear et al., 2015).

A matéria cinzenta desempenha um papel significativo ao permitir que os seres humanos
funcionem normalmente, estando associada ao controlo dos nossos movimentos, a memoria €
regulacdo emocional, entre muitas outras fung¢des. Portanto, a matéria cinzenta ¢ essencial
para quase todos os aspectos da vida humana (Kandel et al., 2013).

A matéria cinzenta forma-se no inicio do desenvolvimento a partir do ectoderma. Ao
longo do desenvolvimento, a matéria cinzenta continua a formar-se até aos 18 anos de idade.
Apds esse periodo, a matéria cinzenta comec¢a a diminuir nas areas do cérebro, mas a
densidade da matéria em particular aumenta. Esse aumento na densidade permite um
processamento mais elevado e um maior desenvolvimento mental dos seres humanos (Sanes
et al.,, 2011). A distribuicdo do VMC no nosso cérebro desempenha um papel importante,
entre outros, na nossa satide mental, no nosso comportamento e nas nossas fungdes cognitivas
(Bear et al., 2015).

A espessura cortical mede a largura da matéria cinzenta do cortex cerebral humano, e
pode ser calculada a partir de imagens de ressondncia magnética. Foram relatadas mudangas
na densidade da matéria cinzenta e na espessura cortical de praticantes regulares de
mindfulness, ao nivel do cortex pré-frontal medial (CPFM), cortex cingulado anterior (CCA),
hipocampo, areas temporais e area somatossensorial (Grant et al., 2010; Holzel et al., 2008;
Lazar et al., 2000; Luders et al., 2009; Pagnoni et al., 2007; Vestergaard-Poulsen et al., 2009),
bem como uma maior concentracdo de matéria cinzenta na insula anterior direita, giro
temporal inferior esquerdo e hipocampo direito (Holzel et al., 2008). Vestergaard-Poulsen et
al. (2009) relataram maior concentragdo de matéria cinzenta na medula oblongata (tronco
cerebral) de praticantes de meditacdo tibetana em comparagdo com um grupo de controlo

(sem pratica de meditagdo), com igual faixa etdria. Luders et al. (2013a) mostraram maior
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concentragdo de matéria cinzenta no giro temporal inferior esquerdo, hipocampo direito, giro
frontal orbitario direito e talamo direito em meditadores de longo prazo envolvidos em
diferentes tradicoes de meditagdo, como Zen, Samatha e Vipassana. Lazar et al. (2005)
referiram que um aumento na espessura da matéria cinzenta pode significar um aumento no
nimero de neurdnios, mas também um aumento na arborizagdo dendritica, células gliais,
vascularizagdo cerebral ou uma combinac¢ao desses fatores.

As mudancas estruturais observadas no cérebro de praticantes regulares de mindfulness
parecem ter implicacdes significativas em termos de fungdo cerebral e processamento
cognitivo. Embora a relagdo exata entre as mudangas estruturais e funcionalidade cerebral
ainda seja objeto de pesquisa, existem algumas interpretagdes gerais sobre a relevancia
funcional dessas mudangas.

Alguns exemplos que destacam a relevancia funcional das mudangas estruturais
associadas a pratica de mindfulness sdo:

o Melhoria na regulacao emocional e redugdo do stress - mudangas na
estrutura cerebral relacionadas com a pratica de mindfulness parecem estar associadas a
melhorias na regulagdo emocional e reducdo do stress. Um estudo de Hoélzel et al. (2011)
descobriu que a pratica de mindfulness estava associada a mudancas na densidade de matéria
cinzenta em regides cerebrais envolvidas na regulagdo emocional, como o cortex cingulado
anterior. Essas mudancas estruturais podem explicar os beneficios observados na redugdo de
sintomas de ansiedade e depressdo em praticantes de mindfulness. Taren et al. (2015) mostrou
que apds um retiro de meditacdo mindfulness, os participantes apresentaram alteragdes na
estrutura do CPF que estavam relacionadas com uma resposta reduzida ao stress.

e Melhoria da atividade de atencdo e concentracdo - Um estudo de Tang et al. (2010)
investigou a relacdo entre a pratica de mindfulness e o tamanho do CPF. Eles descobriram que
individuos que passaram por treino de mindfulness tiveram aumento no volume do CPF e
melhorias na atengao focada.

e Desenvolvimento da autoconsciéncia e metacognicdo - A pratica de mindfulness
também parece estar associada ao desenvolvimento da autoconsciéncia € metacogni¢ao. Um
estudo de Brewer et al. (2011) explorou as mudancas estruturais apos a pratica de mindfulness
e encontrou aumento no volume do CPFM, uma regido associada a autorregulacido e a
autoconsciéncia. Essas mudangas parecem estar relacionadas com o aumento da metacognicao

e da capacidade de observar os proprios pensamentos € emogoes.
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e Melhoria na tomada de decisdes e regulacdo de impulsos - um estudo de Kilpatrick et
al. (2011) encontrou correlagdes entre a pratica de mindfulness e mudangas na espessura do
CPF ventromedial.

Estes sdo alguns exemplos que ilustram como as mudancas estruturais resultantes da
pratica de mindfulness podem estar ligadas a melhorias funcionais em termos de regulacao
emocional, aten¢do, autoconsciéncia, resposta ao stress, regulacdo de impulsos e tomada de
decisdes.

No entanto, ¢ importante notar que a relacdo entre mudangas estruturais e
comportamentais ¢ complexa e que, embora as mudangas estruturais sejam promissoras, a

relagdo exata entre essas mudancgas e as melhorias funcionais ainda esta a ser explorada. A

pesquisa nesta 4rea esta em constante evolugao.

1.4 - Fundamentos da neuroplasticidade

A neuroplasticidade ¢ um conceito fundamental que descreve a capacidade do cérebro de
mudar a sua estrutura e funcdo em resposta a experiéncias e atividades. Nao poderiamos
deixar de referir a discussdo entre as perspectivas nature e nurture que tem vindo a estar
presente nas ciéncias sociais, referindo-se a, se por um lado a perspectiva nature vé€ 0s nossos
genes como determinantes para o nosso comportamento, pela perspectiva nurture acredita-se
que o nosso ser ¢ modelado pelas nossas experiéncias (Goleman & Davidson, 2018).

A pratica de meditagdo mindfulness tem sido associada a varias alteracdes cerebrais
positivas, e a compreensao dos mecanismos subjacentes da neuroplasticidade nesse contexto ¢
essencial para elucidar os seus efeitos. Uma das evidéncias que emerge das investigacdes em
neurociéncias € que as nossas experiéncias modulam o nosso cérebro (Goleman & Davidson,
2018).

Podemos encontrar referéncias a trés tipos fundamentais de neuroplasticidade: estrutural,
funcional e sinaptica (Dennis, 2000).

A neuroplasticidade estrutural refere-se as mudangas na organizacao fisica do cérebro,
incluindo a formacdo de novas conexdes entre os neurdnios (sinapses) € a reorganizacao de
redes neurais existentes. Estudos utilizando ressonancia magnética estrutural t€ém demonstrado
que a pratica de meditagcdo mindfulness esta associada ao aumento da densidade do CPF
(Holzel et al., 2011; Tang et al., 2010).

A neuroplasticidade funcional refere-se as mudangas na atividade neuronal e nos padrdes
de conectividade funcional do cérebro. Estudos utilizando fMRI t€ém mostrado que a pratica

de meditacdo mindfulness esta associada a um aumento na atividade de areas cerebrais
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envolvidas na regulagdo emocional e na aten¢do, como o CPFM e o cortex cingulado anterior
(Fox et al., 2014; Tang et al., 2012). Além disso, a meditagdao mindfulness pode promover
uma maior eficiéncia nas redes neurais relacionadas com a aten¢ao sustentada e com a
alternancia entre as tarefas, resultando numa melhor capacidade de concentracdo e foco
(Zeidan et al., 2010).

A plasticidade sinéptica refere-se as mudancas na for¢a e eficiéncia das sinapses entre os
neurdnios. Estudos tém mostrado que a pratica de meditagdo mindfulness pode modular a
expressdo génica relacionada com a plasticidade sinaptica, incluindo o aumento da expressao
de fatores neurotroficos, como o fator de crescimento BDNF (Brain-Derived Neurotrophic
Factor) que é uma proteina que desempenha um papel fundamental no crescimento,
desenvolvimento e plasticidade do cérebro (Dusek et al., 2008; Seppild et al., 2014). Essas
mudancas podem fortalecer as sinapses existentes e promover a formagdo de novas sinapses,
facilitando a transmissao eficiente de informagdes no cérebro.

Aumentos na atividade do CPF ventromedial, que estd envolvido no processamento
cognitivo da emocao, tém sido associados a uma melhor regulagdo emocional e a uma reducao
do stress (Creswell et al., 2016; Goldin & Gross, 2010). Além disso, a meditagao mindfulness
tem sido relacionada com a uma diminui¢do da atividade do sistema nervoso simpatico e do
eixo hipotalamo-hipdfise-adrenal (HPA), que estdo envolvidos nas respostas ao stress
(Jevning et al., 2012; Tang et al., 2007).

De forma sucinta, a pratica de meditagao mindfulness tem demonstrado efeitos positivos
no cérebro através da neuroplasticidade, nomeadamente estrutural, funcional e sinaptica,
podendo fortalecer as areas cerebrais relacionadas com a atengdo, regulagdo emocional e
autorregulacdao, bem como promovendo um maior bem-estar mental e emocional.

Contudo, os resultados nao sdo inequivocos, sendo que a pesquisa sobre meditagdo
mindfulness enfrenta varios desafios importantes no desenho do estudo que limitam a
interpretagdao dos estudos existentes. Futuras pesquisas sobre a meditagdo mindfulness devem
utilizar estudos longitudinais randomizados e controlados de forma ativa, com amostras
grandes, para validar descobertas anteriores (Tang, et al., 2015). A escolha de estudos
longitudinais ¢ fundamental dado que permitira a avaliacdo da eficdcia da intervengao a longo
prazo (White & Arzi., 2005), bem como o desenvolvimento humano ao longo do tempo

(Berk, 2017).
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1.5 - Técnicas de neuroimagem estrutural

A area de investiga¢do da neurociéncia de meditacao mindfulness baseia-se primariamente na
analise de imagens estruturais obtidas por MRI utilizando técnicas como a Voxel-Based
Morphometry (VBM) e Voxel-Based Cortical Thickness (VBCT).

A VBM ¢ uma técnica de analise de imagem que permite avaliar as diferengas
volumétricas e de densidade de matéria cinzenta em todo o cérebro, sendo util para investigar
alteragdes estruturais amplas no cérebro relacionadas com a pratica de meditagdo (Lazar et al.,
2005; Luders et al., 2009).

A VBM envolve uma comparagdo voxel a voxel da concentragdo local de matéria
cinzenta. O procedimento ¢é relativamente simples e envolve a normalizacdo espacial de
imagens de alta resolucdo de todos os sujeitos do estudo para o0 mesmo espago estereotaxico.
Isso ¢ seguido pela segmentagdo da matéria cinzenta a partir das imagens normalizadas
espacialmente e pela suavizagdo dos segmentos de matéria cinzenta, sendo realizados testes
estatisticos paramétricos voxel a voxel, que comparam as imagens suavizadas de matéria
cinzenta dos dois grupos. Posteriormente sao realizadas corre¢des para comparacdes multiplas
usando a teoria de campos aleatorios gaussianos (Friston et al., 2007) ou outros métodos de
analise mais apropriados.

Os estudos VBM tém sido usados em varias areas, quer para estudar a neuroplasticidade,
quer para estudar de que forma a morfologia cerebral se relacionada com o comportamento e
capacidade cognitivas (Kanai et al., 2011), bem como para compreender a influéncia da
meditagdo na anatomia cerebral (Kumar et al., 2014).

A VBM pode ser aplicada em estudos whole-brain, isto €, na analise de todo o cérebro,
consistindo num conjunto métodos analiticos e graficos para estudar a anatomia e fun¢do do
cérebro e da medula espinhal, através do uso combinado de imagens. No entanto, em algumas
situacdes, os investigadores podem estar particularmente interessados em analisar uma regiao
ou regides especificas do cérebro em mais detalhe. A VBM ¢ feita para todo o cerebro, sendo
que a andlise estatistica realizada posteriormente ¢ aplicada na regido de interesse (ROI)
selecionada. Isso permite uma analise mais focalizada e detalhada das alteragdes na
morfologia nessa regido especifica. Por exemplo, a regido do hipocampo, conhecida por
desempenhar um papel importante na regulagdo emocional e na memoria, tem sido
amplamente investigada em estudos sobre meditagdo mindfulness. Através da segmentacdo e
medicao volumétrica do hipocampo, ¢ possivel avaliar possiveis mudancgas na estrutura dessa
regido em meditadores mindfulness em comparacdo a ndo meditadores (Holzel et al., 2011;

Luders et al., 2015).
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O "cortical thickness" (espessura cortical) ¢ uma medida que se refere a espessura da
camada externa do cérebro (Hutton et al., 2009). A espessura cortical varia entre regioes do
cérebro e ao longo do desenvolvimento humano. A medida da espessura cortical € obtida por
meio de técnicas de neuroimagem, como a VBCT, que permitem visualizar as diferentes
camadas do cortex e quantificar a espessura em voxels (Winkler et. al., 2010).

Estudos sobre a espessura cortical tém fornecido insights valiosos sobre as mudangas
estruturais do cérebro em resposta a experiéncias, envelhecimento, distirbios neuroldgicos e
praticas como o mindfulness. Mudancas na espessura cortical podem estar associadas a
alteragdes funcionais no cérebro, influenciando como diferentes regides do cortex interagem e
processam informagdes. A andlise da espessura cortical é uma ferramenta importante para
entender a organizagdo e a fungdo do cérebro humano e sua relagdo com comportamentos e

funcdes cognitivas (Fischl et. al., 2000).

1.6 - Hipoteses de investigacdo e objetivos

A presente investigagdo tem por objetivo investigar de forma sistematica as possiveis
alteracdes morfologicas cerebrais ocorridas no seguimento de pratica de mindfulness. Apesar
da existéncia prévia de revisdes e meta-analises sobre a pratica de mindfulness (Fox et al.,
2014; Pernet et al., 2021), muitas utilizam a ressonancia magnética funcional, ndo estando
especificamente focadas nos resultados ao nivel das alteragdes morfoldgicas cerebrais.
Perceber as alteracdes morfoldgicas cerebrais revela-se de grande importincia em varias areas
da pesquisa cientifica, da medicina e da psicologia, por permitir compreender melhor a
neuroplasticidade cerebral, monitorizar alteragdes degenerativas ou lesdes cerebrais, e avaliar
a eficacia de tratamentos com recurso a utilizacdo de mindfulness.

A presente revisdo traz resultados mais recentes de investigacdo, face as anteriores
revisoes ¢ meta-analises (Fox et al., 2014; Pernet et al., 2021), nomeadamente com a inclusao
de estudo de 2022 (Kral et al.), bem como ¢ referente a alteragdes estruturais em individuos
saudaveis, trazendo também uma analise relativa a duracao da pratica.

Com vista a direcionar o foco de investigagdo para a analise das alteracoes morfologicas
da matéria cinzenta através da utilizacdo da técnica VBM e VBCT, em amostras
exclusivamente saudéaveis, com idade superior a 18 anos e inferior a 65 anos, com e sem
experiéncia de meditagdo mindfulness, em estudos correlacionais e longitudinais, colocamos
as seguintes questoes de investigagao:

1. A pratica de meditacdo mindfulness altera as estruturas cerebrais?
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a. Se sim, quais sdo as regides cerebrais onde se encontram resultados mais
frequentemente?
2. O efeito depende do n.° de horas de pratica?

De acordo com investigagdes anteriores, os resultados encontrados para responder a esta
pergunta de investigagcdo foram heterogéneos. Alguns estudos apontam para uma associagao
positiva significativa nas regides parietal superior e inferior esquerdas, bem como uma
correlagdo negativa significativa no cerebelo posterior esquerdo com as horas de experiéncia
em meditagdo (Ramesh et al., 2021). Outros estudos revelam ndo terem sido encontradas
quaisquer correlagdes entre as alteracdes na estrutura cerebral e medidas relacionadas com a
duracdo da pratica de meditagdo (Hernandez et al., 2016; Vestergaard-Poulsen et al., 2009).
Desta forma, demonstrou-se pertinente analisar a literatura mais aprofundadamente ao nivel
da variavel tempo de pratica. Na presente revisdo, colocamos como hipdtese que a pratica de
mindfulness podera causar alteragdes morfoldgicas cerebrais em areas especificas do cérebro,
mais especificamente causando o aumento da matéria cinzenta em areas como o CPF e cortex

cingulado anterior, bem como do sistema limbico.

Metodologia

A presente revisdo sistematica seguiu as normas PRISMA especificas para a realizagao de
revisdes sistemdticas e meta-analises (Liberati et al., 2009). Os itens da checklist

encontram-se na Tabela A dos Anexos.

2.1. Pesquisa da literatura

A primeira pesquisa de literatura foi realizada nos meses Junho e Julho de 2022, tendo sido
realizada uma segunda pesquisa em Dezembro de 2022. No decorrer da segunda pesquisa, foi
realizada em paralelo uma pesquisa por uma investigadora independente.

As bases de dados utilizadas para a procura dos artigos foram a Scopus, PsycInfo, Medline e
Google Scholar, tendo como intuito identificar estudos experimentais, transversais ou
longitudinais que analisassem os efeitos da pratica de mindfulness na morfologia cerebral
(matéria cinzenta), através da utilizacdo de sSMRI, incorporando dados de todo o cérebro. Para
a obten¢do dos estudos, foram utilizadas as seguintes palavras chave: (Gray matter OR GM
OR Cortical Thickness OR Cortex OR Brain Structure OR Brain Morphology) AND
(Mindfulness OR Meditation OR Meditat*) AND (Magnetic Resonance Imaging OR MRI OR
MR Imaging OR VBM OR Voxel-based Morphometry OR Morpho*) adaptadas as
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especificagdes de cada base de dados. De ressalvar que dados DTI ficaram de fora da presente
revisao.

Na Tabela B presente nos Anexos, podemos verificar o registo de nimero de artigos
encontrados por base de dados nas duas pesquisas realizadas (Junho/Julho e Dezembro de
2022), totalizando 2136 artigos apo6s terem sido removidos os duplicados através da
plataforma Rayyan.

Apos a remogao dos artigos duplicados, cada uma das duas revisoras realizou o processo
de screening utilizando programa Rayyan em Blind Mode de forma a assegurar a inexisténcia

de enviesamentos.

2.2. Critérios de selegao

Os estudos considerados tiveram por base a utilizagdo dos seguintes critérios de inclusdo:
artigos em revistas com revisdo de pares, pratica de meditagdo mindfulness (de curto- ou de
longo-prazo), existéncia de grupo de controlo sem pratica mindfulness, utilizagdo de MRI
estrutural (voxel-based morphometry, volume e/ou espessura da matéria cinzenta), populacao
saudavel, idade adulta, ter dados de todo o cérebro (‘whole-brain’; mapas estatisticos de todo
o cérebro ou pelo menos coordenadas disponiveis), design transversal ou longitudinal.

Como critérios de exclusdo considerou-se: revista sem revisdo de pares, artigos nao
publicados em inglés, sem dados de morfologia cerebral, populacdo nao saudavel, nao
adultos, artigos focados em mindfulness traco, revisdes e outros formatos de artigo, e estudos
que incluem praticas de bem-estar que ndo sdo consideradas meditacio mindfulness (e.g.,
Hatha Yoga, Tai Chi).

Todos os 2136 artigos identificados inicialmente foram analisados por titulo e resumo por
cada uma das duas investigadoras separadamente, de forma a proceder a primeira
identificagdo de elegibilidade dos artigos encontrados. Esta andlise resultou na sele¢do de 73
artigos. Apos este primeiro screening, o processo de analise foi repetido para cada um dos 73
artigos seleccionados, considerando o seu texto na integra, de forma a confirmar a
elegibilidade dos mesmos tendo em conta os critérios de inclusdo e exclusao (descritos na

Tabela A dos anexos).

2.3. Extragao de dados
O formulério de extracdo de dados inclui os seguintes aspetos: método de investigacdo (por
exemplo: design, procedimento experimental, caracteristicas dos participantes, utilizagdo de

MRI, tipos de pratica de meditacdo), detalhes da publicacdo (por exemplo: ano, formato,
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idioma) e medidas comportamentais utilizadas (exemplo: Five Facet Mindfulness
Questionnaire [FFMQ)]).

A extragdao de todos os artigos foi realizada por uma primeira investigadora seguindo os
procedimentos atuais (Page et al.,, 2021) de referéncia para a realizagdo de revisdes
sistemdticas. Uma segunda investigadora extraiu de forma independente os dados, seguindo o
mesmo formulario de extracao e confirmando todos os dados extraidos pela primeira revisora.
A ocorréncia de inconsisténcias ou desacordo de elegibilidade de artigos (no total 2 de 73
artigos) foram resolvidos com a intervencao de dois investigadores adicionais, orientadores da

presente tese.

2.3.1 - Diagrama PRISMA

Na figura 1, podemos encontrar os dados numéricos de artigos no decorrer das quatro etapas
do processo de selecdo de artigos.

Figura 1

Diagrama com normas PRISMA

5 Artigos identificados através de pesquizaem Artizos adicionals identificados através de outras
":2- baze de dados fontes
‘g (n=2744) (n=0)
|
o
b}
g Artigos duplicados removidos
g (n="608)
F
H
g
’ l
Artigos analisados
(n=12136)
Artigos que nio investizam o efeits do
— mindfulness na morfologia cerebral
o (n=2063)
£
2
;: Artigos de texto integral para avaliagdo de elegibilidade
H n=73)
i |
Artipos de texto integral excluidos Motivos de exclusdo:
(n=55) —| * zem dados “whole brain- n=13
* idade (= 18 = 65):n=12
* ohjetivo nio era analizar o efeito de
l mindfulnezs nos dades morfoldgy
. . o carabraiz: n=9
Artigos incluides na revisdo sistematica . . o
,§ w=1%) desizn do estudo: n=46
= * populagio nio saudavel: n=4
.-.g * sem pritica ds mindfulnass: n=13
* mindfulness trapoc n=3
* investizapdes com dzdos repetidos: n=13
* tipo de publicagio: n=1

Nota: esta figura representa o fluxograma do processo de sele¢do de estudos para a revisdo

sistematica, de acordo com as normas PRISMA
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2.3.2 - Avaliacao de Qualidade

A avaliacdo da qualidade do risco de enviesamento ¢ uma etapa essencial em revisdes
sistematicas da literatura. O risco de enviesamento refere-se a possibilidade de os resultados
de um estudo serem influenciados por enviesamentos sistematicos, comprometendo assim a
sua validade interna. Avaliar o risco de enviesamento permite que os revisores determinem a
confiabilidade dos estudos incluidos e, posteriormente, a qualidade geral das evidéncias
disponiveis (Sterne, et al., 2019).

O procedimento de avaliacdo da qualidade do risco de enviesamento envolve a aplicacdao
de critérios predefinidos para avaliar diferentes aspectos dos estudos incluidos na revisao
sistemdtica. Este processo envolve avaliar se hd um baixo risco de enviesamento, algumas
preocupacgdes ou alto risco de enviesamento em cinco dominios: processo de atribui¢cdo
aleatoria (randomizacdo), desvios de interven¢do pretendida, dados de resultados em falta,
relato selectivo e sele¢do dos resultados relatados ou conflito de interesses.

A randomizacgdo visa verificar se os estudos incluidos utilizaram um método adequado de
alocacao aleatoria dos participantes aos grupos de intervengao.

Os desvios de intervencdo pretendida ou andlise cega tem como propdsito avaliar se os
estudos foram cegos (processo cego duplo ou Unico) para evitar influéncias de conhecimento
prévio ou expectativas dos pesquisadores e participantes.

Os dados de resultados em falta tem como objetivo avaliar se os estudos relataram perdas
significativas de participantes durante o acompanhamento e se isso pode afetar os resultados.
O relato seletivo pretende verificar se todos os resultados planeados foram relatados nos
estudos e se ndo houve omissdo de dados relevantes.

E por fim o conflito de interesse passa por avaliar se ha conflitos de interesse potenciais
que possam influenciar os resultados dos estudos incluidos, como por exemplo se os autores
de um estudo tém ligagdes financeiras com empresas que tém interesse no resultado da
pesquisa.

Para a avaliagdo de qualidade e risco de enviesamento dos artigos selecionados para a
elaboragdo da presente revisdo sistematica da literatura, foi utilizada a abordagem Cochrane
Risk of Bias revista (RoB 2) (Higgins et al., 2011).

Como protocolado, ¢ considerado um risco de enviesamento geral baixo se todos os
dominios referidos forem de baixo risco ou se apenas um dos dominios apresentar “algumas
preocupagoes” e ambos os revisores ndo considerarem preocupante e/ou comprometedor da
qualidade do estudo e resultados. O estudo ¢ considerado como alguma preocupagdo na

avaliagdo geral, caso ndo apresente mais de trés dominios classificados com algumas
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preocupagoes. Sendo que sera classificado como estudo com alto risco de enviesamento caso
tenha um ou mais dominios com alto risco de enviesamento.

O risco de enviesamento dos 18 artigos incluidos foi avaliado por dois revisores
independentes e cruzados os resultados, ndo tendo sido identificada nenhuma discrepancia
significativa que justificasse a avaliagdo de um terceiro revisor. Todos os estudos foram
incluidos apesar do risco de enviesamento, que serdo apresentados nos resultados. A
classificagdo dos artigos podera ser analisada de forma detalhada por dominio na Tabela D

dos Anexos.

2.3.3 - Sintese dos dados

Considerando a diversidade e heterogeneidade dos estudos incluidos na presente revisao
sistematica, foi utilizado um procedimento de sintese narrativa de forma a resumir as
descobertas realizadas.

Todos os artigos elegiveis para a presente revisao sistematica foram organizados em trés
categorias: apresenta efeito positivo, apresenta efeito negativo (i.e. nao ha diferencas
significativas associadas ao mindfulness), ou foram encontrados efeitos inconsistentes.

Este tipo de procedimento de categorizacdo dos estudos foi baseado em investigacdes
anteriores (Rasmussen, et. al., 2006) que exploraram resultados usando uma abordagem de
multiplos niveis de andlise, como os presentes neste estudo. Segundo estudos anteriores
(Stierlin, et al., 2015), considera-se resultado robusto quando pelo menos 60% dos estudos

concordam com a existéncia do efeito (Marques, et. al., 2020).

Resultados
3.1 - Visdo geral
A Tabela 1 apresenta uma visdo geral dos estudos incluidos na revisdo sistematica. Foram
incluidos um total de 18 artigos, publicados entre 2007 e 2022.

Dos estudos incluidos, quatro sdo estudos longitudinais e os restantes 14 sdo estudos
correlacionais, ou seja, baseiam-se na comparagdo entre amostras de pessoas com € sem
experiéncia de meditagdo. Dois dos quatro estudos longitudinais reportam ter sido realizada
atribui¢do aleatoria dos participantes aos respectivos grupos experimentais e de controlo.

A amostra total dos 18 estudos foi de 911 participantes, dos quais 424 pertencem aos grupos
experimentais, 414 a grupos de controlo passivo (sem atividade alternativa) e 73 a grupos de

controlo ativo (com programa de exercicios, terapia musical e educacao nutricional). Dos 424
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participantes dos grupos experimentais, 178 sdo identificados como praticantes de longa
duragao.

A idade média de todos os participantes ¢ de 42.6 anos (DP = 9.8; amplitude = 18-65). O
tamanho médio da amostra ¢ de 56.2 participantes, no geral (DP = 52.4; amplitude = 14-218).
As diferentes praticas de meditagdo reportadas tiveram uma duragdo relatada variavel entre
10h e 8826 horas, com uma média de 3827.7 horas de pratica (DP = 3885.2h). Dezasseis
estudos utilizaram a técnica morfolégica VBM, um estudo utilizou VBCT e um estudo
utilizou VBM e VBCT. Dos 18 estudos incluidos, apenas dois deles tiveram grupo de controlo
ativo, um dos estudos com Health Enhancement Program (HEP ) (Kral et al., 2022) e outro
com Relaxation Training (RT) (Tang, et al., 2020), os restantes dezasseis estudos utilizaram
grupo de controlo passivo.

Dezassete estudos reportaram alteracdes no volume ou concentragdo de matéria cinzenta
associadas a pratica de mindfulness. Destes, 14 estudos VBM e um estudo VBCT
identificaram aumentos do volume ou concentragdo de matéria cinzenta, e dois estudos VBM
referem ter identificado redu¢oes. Apenas um estudo indica ndo ter encontrado diferencas
morfologicas significativas entre os praticantes e ndo praticantes de Mindfulness Based Stress
Reduction (MBSR) (Kral et al., 2022).

A informagdo das caracteristicas de cada estudo encontra-se detalhada na Tabela 1.

3.2 - Avaliagdo de Qualidade

A Tabela D dos Anexos apresenta uma analise detalhada dos 18 estudos segundos os critérios
Rob 2. Quatro estudos foram classificados com baixo risco de enviesamento (22.2%), dez
estudos levantaram algumas preocupacdes (55.6%) e quatro estudos foram classificados com
elevado risco de enviesamento (22.2%). Estes resultados derivam principalmente do processo
de alocacdo dos participantes aos grupos, que ndo foi aleatério em quatorze dos estudos, e
representa uma das maiores preocupacdes metodoldgicas. Contudo, esta auséncia de
aleatorizacdo esta associada ao facto de a maioria dos estudos serem correlacionais, o que por
defini¢ao nao permite aleatorizagao, isto €, como sao os estudos correlacionais de mindfulness
a aleatorizacdo dos participantes ¢ a partida impossibilitada, uma vez que o grupo
experimental deverd ser constituido por praticantes de mindfulness e o grupo de controlo por

ndo praticantes.
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3.3 - Caracteristicas dos estudos incluidos

Na Tabela 1, estdo descritas as caracteristicas detalhadas de cada um dos 18 estudos incluidos.

Tabela 1

Visdo global dos estudos incluidos na revisao sistematica

Caracteristicas do Estudo

Autores (ano) Tarefa Técnica
Titulo N Grupos Média de idade Design de Alocacio Média de Duracio  Tipo de Pratica Comport.ar'nental Morfométrica
(n por grupo) (anos) Investigacio  Aleatéria de Pratica Meditativa (se aplicivel)
Kral et al. (2022) FFMQ - Five Facet
) MBSR (75) MBSR 46.6 MBSR 32h Mindfulness VBM
Absence of structural brain changes from 218 WL (70) WL 46 longitudinal sim MBSR N s CTe
mindfulness-based stress reduction- Two HEP (73) HEP 45.4 HEP 56h Questionnaire
combined randomized controlled trials.
Babu et al. (2021) . ~
praticantes de longa duracéo . tal
Rajyoga Meditation Experience Induces (40) grupo ezgelr tmenta TPQ - Thought
Enhanced Positive Thoughts and Alters 80 grupo de controlo, grupo de .con trolo correlacional nao 8022.24h meditagdo rajyoga Pattern VBM
Gray Matter Volume of Brain Regions: A ndo praticantes 412 Questionnaire
Cross-sectional Study (40)
Berkovich-Ohana et al. (2020) praticantes de longa duragao erupo experimental PA - Posi'tive.Afect
. (18) 437 meditacio Questionaire;
Studying th.e precuneus revea.ls ' 36 grupo de controlo, b0 de ;:ontrolo corrrelacional nio 7560h mindfulcr;less PANAS - Positive VBM
structure—functlon—affec.t correlation in praticantes recentes grup: ) and Negative
long-term meditators (18) - Affect Schedule
Lenhart et al. (2020) 14 Ses d
) o ) participantes sem experiéncia 45 mis:sfi(l)xizntz 7 FAM - Focused SF-36
Cortical reorganization processes in 27 em meditacao 43 longitudinal nao ’ attention VBM
meditation naive participants induced by 7 semanas s STADI
27 meditation
weeks focused attention meditation training total de 10h30
Tang, et al (2020) grupo experimental o IBMT para grupo ATQ - Adult
) ) o 44 (22) 20.3 longitudinal . 20 sessoes didrias experimental; Tempereament
Brief Mindfulness Me(%ltatlon I-nduces grupo de controlo ongitudma sim (30 min/sessao) RT para grupo de QueIs)tionnaire VBM
Gray Matter Changes in a Brain Hub 2) total de 10h controlo
Dodich at al.. (2019) grupo experimental ngupo 4 semanas
. o o (12) experimental 4 ses de 1h por TCI-56 -
Short-term Sahaja Yoga meditation training 32 50 de ool 21.6 correlacional sim Sess::;ﬁza po SYM Temperament and VBM
mod‘ul.ate's brain stmct}lre and spontaneous grup grupo de controlo Character Inventory
activity in the executive control network (20) 199 16h no total
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Tabela 1 (continuagao)

pacientes com FM

pacientes com FM 43.4
(12) praticantes de
Fayed et al. (2017) praticantes de longa duragéo, longa duragéo, > 8 anos de pratica HADS - Hospital
Difference in regional brain volume 33 saudaveis saudéveis correlacional nao L. L . ZEN Meditation Anxiety Depression VBM
between fibromyalgia patients and (11) 453 média de pratica didria Scale
long-term meditators grupo de controlo, grupo de controlo, 1h
saudaveis ndo praticantes saudaveis ndo
(10) praticantes
37.5
Hernandez et al. (2016) praticantes d(e;;(;nga duragdo gjg:?;:;gz média pratica diaria
i i 84mi SYM - Sahaj
Increased Grey Matter Assoc.late.d with 46 grupo de controlo (ndo 46.5 correlacional nao o i » ".1 aj.a - VBM
Long-Term Sahja Yoga Meditation: A . média total de pratica ~ Yoga Meditation
praticantes) grupo de controlo 5773h
Voxel-Based Morphometry Study ©3) 46.9
Luders etal. (2015) praticantes de longa duragéo lp ratlca(lintes (je entre 5 a 46 anos de
Larger hippocampal dimensions in 30) ongz:wu;a(;ao pratica meditaco
meditation 60 grupo de controlo ’ correlacional nao . ¢ - VBM
» ) 3 ) ~ . grupo de controlo ”» s mindfulness
practitioners: differential effects in women nao praticantes ndo praticantes pratica média de 20.2
30) anos
and men ( 47.3
praticantes de longa duragio praticantes de SOHAM
Kumar et al. (2014) (14) longa duragdo mantra na
Effect of SOHAM meditation on human 28 grupo de controlo 29.4 correlacional nao 2088h catica de - VBM
brain: a voxel-based morphometry study ndo Pgi;aﬂtes grupo d;roc:ntrolo II; editagio
Santarnecchi et al. (2014) . . TAS-20
grupo experimental grupo experimental PSWQ
i i VBCT
Interaction betwe'en neuroanatomical and 45 23) 31 correlacional sim 3 semanas MBSR STAI C
psychological changes after grupo de controlo grupo de controlo BDLIL
mindfulness-based training 22) 30 MAAS
Leung et al. (2013) praticantes de longa duragdo praticantes (}e LKM
. . (10) longa duracdo -
Increased gray mz.itter volqme in the right .25 grupo de controlo, 50.2 correlacional nao 6456.2h Loving-Kindness - VBM
angular and posterior parahippocampal gyri praticantes iniciais grupo de controlo Meditation

in loving-kindness meditators

(15) 477
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Tabela 1 (continuagao)

Luders et al. (2013)

praticantes de meditagdo

praticantes de

Meditation effects within the hippocampal (50) meditagdo meditaglio
complex revealed by voxel-based 100 arupo de controlo 51.4 correlacional ndo 20 anos mindfulness - - VBM
morphometry and cytoarchitectonic (50) grupo de controlo
probabilistic mapping 50.4
Froeliger et al. (2012) praticantes de meditagdo praticantes de
Yoga meditation practitioners exhibit @) meditacio CES-D
greater gray matter volume and fewer 14 36.4 correlacional ndo 5.6 anos YMP - Yoga ) BAI VBM
reported cognitive failures: Results of a grupo de controlo grupo de controlo Meditation Practice PANAS
preliminary voxel-based morphometric ndo praticantes 35.5 re
analysis @
2h50 de pratica diaria
. . iada durante 8
Holzel et al. (2011) grupo experimental grupo experimental S eil;iaz rl;?rr;ede 1
17 38 oo ~ L
Mindfulness practice leads to increases in 33 grupo ée c)ontrolo grupo de controlo longitudinal ndo dia inteiro de 6h30, MBSR - FFMQ VBM
regional brain gray matter density (16) 39 prética individual
diaria de 45min
durante 6 semanas
Luders et al. (2009) praticantes de longa duragdo
(22) grupo experimental
i i Z Samath
The underlying anatomical correlates of 44 grupo de controlo, 53 correlacional nio 24.2 anos -~azen, Samatha, - - VBM
long-term meditation: Larger hippocampal ndo praticantes grupo de controlo Vipassana e outros
and frontal volumes of gray matter ©2) 531
Vestergaard-Poulsen et al. (2009) praticantes d(el (1)(;nga duraggo ) |
o ) . grupo experimenta
'Long-term meditation is assogated Wlt_h 20 grupo de controlo, 55 correlacional ndo 16.5 anos ZEN Meditation - - VBM
increased gray matter density in the brain ndo praticantes grupo de controlo
stem (10) 58
Pagnoni et al. (2007) praticantes de meditagdo  grupo experimental
(13) 372 . ~ o
Age effects on gray matter volume and 26 grupo de controlo grupo de controlo correlacional ndo 3 anos ZEN Meditation RVIP . VBM
attentional performance in Zen meditation (13) 355

Nota:
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BAI - Inventario de Ansiedade de Beck

BDI II - Depression Inventory 11

CES-D - Centro para o estudo Epidemioldgico da Depressao
CFQ - Questionario de Falhas Cognitivas

FM - Fibromialgia

HEP - Health Enhancement Program

IBMT - Integrative Body-Mind Training

MAAS - Mindful Attention Awareness Scale

PSWQ-Penn State Worry Questionnaire

RT - Relaxation Training

RVIP - tarefa computadorizada de processamento rapido de informagdes visuais da bateria CANTAB
SF-36 - Questionario de satde de curta duragdo

STADI - Inventario de Ansiedade Estado-Trago
STAI-State-Trait Anxiety Inventory

TAS-20 - Toronto Alexithymia Scale

WL - Waiting List

3.4 — Sintese das evidéncias de alteragdes no VMC com a pratica de mindfulness

Tabela 2

Resultados significativos reportados nos estudos

Coordenadas

Autores (ano) Area do Cérebro Resultado " v Cluster” p-value®
Kral et al. (2022) - - - - - - -
Babu et al. (2021) Giro Frontal Superior D. meditadores > controlo 16 62 8 280 0.005

Cortex Orbitofrontal Inferior E. meditadores > controlo -38 42 -16 45 0.037

Precuneus D. meditadores > controlo 10 -58 27 264 0.011

Precuneus E. meditadores > controlo -14 -57 32 112 0.019

Giro Parietal Inferior E. meditadores > controlo -44 -42 45 253 0.005

Cuneo D. meditadores > controlo 14 -78 24 188 0.002

Cuneo E. meditadores > controlo -14 -81 28 359 0.004

Cerebelo Posterior meditadores > controlo -42 -70 -32 46 0.037

Giro Temporal Médio E. meditadores > controlo -51 -62 3 794 0.021

Berkovich-Ohanae et al. (2020) Precuneus E. meditadores > controlo -21 -64 16 * 0.013
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Tabela 2 (continuagao)

Autores (ano) Area do Cérebro Resultado Coordenadas Cluster” p-value®
X y z
Lenhart et al. (2020) Giro Frontal Superior meditadores > controlo 12 68 12 109 0.003
Giro Frontal Inferior D. meditadores > controlo 48 14 14 148 0.001
Giro Frontal Inferior E. meditadores > controlo -48 11 11 127 0.005
CPFM meditadores < controlo 9 35 -5 211 <0.001
Lobo Parietal Inferior E. meditadores < controlo 66 -35 29 2140 <0.001
Giro Parietal Inferior E. meditadores < controlo -65 -12 27 1080 <0.001
Giro Temporal Superior meditadores > controlo 47 -17 -12 159 <0.001
Giro Temporal Médio meditadores < controlo -68 -41 -5 171 <0.001
Cerebelo Anterior D. meditadores > controlo 32 -44 -41 108 0.004
Cortex Cingulado Posterior meditadores < controlo 0 -33 41 812 <0.001
Giro Parahipocampal meditadores < controlo 35 -23 -24 165 0.001
insula Anterior D. meditadores > controlo 30 29 -5 117 0.001
insula Anterior E. meditadores > controlo -29 26 -6 176 0.001
Nucleo Caudato D. meditadores > controlo 12 21 -5 121 0.002
Nucleo Caudato E. meditadores > controlo -8 20 -5 153 0.001
Putamen E. meditadores > controlo -9 11 -11 < 0.001
Tang et al. (2020) Cértex Cingulado Posterior Ventral E meditadores = controlo * * * * >0.05
Cortex Cingulado Posterior Ventral D. meditadores > controlo o t 0 2 0.03
Cortex Cingulado Posterior Dorsal E. meditadores = controlo & & & o >0.05
Dodich et al. (2019) Giro Frontal Inferior D. meditadores > controlo 40 26 -21 336 <0.001
Fayed et al. (2017) Hipocampo D. meditadores > controlo 23 -17 -17 329 0.03
Hipocampo E. meditadores > controlo -27 20 -15 295 0.04
Hernéndez et al. (2016) Insula D., vmOFC meditadores > controlo 30 10 -15 564 0.023
Giro Temporal Inferior D. meditadores > controlo 52 -43 221 739 0.037
Giro Angular D. meditadores > controlo 52 -63 21 476 0.069
Luders et al. (2015) Hipocampo E. meditadores > controlo & & 5 g <0.025
Hipocampo D. meditadores > controlo N * * * <0.025
Kumar et al. (2014) Area Motora Suplementar E. meditadores > controlo 38 1 36 * <0.05
CPF Medial D. meditadores = controlo < < < & e
Giro Temporal Inferior E. meditadores = controlo e J e L -
Pallidum Ventral E. meditadores > controlo 8 3 38 & <0.05
Hipocampo D. meditadores = controlo < < < & e
Tronco Cerebral meditadores > controlo o o e L -
Santarnecchi et al. (2014) Giro Frontal Inferior D. meditadores > controlo 48 11 4 133 <0.05
Cortex Somatossensorial D. meditadores > controlo 3 -22 46 178 <0.05
Lobo Paracentral D. meditadores > controlo 9 -40 61 178 <0.05
[nsula Anterior D. meditadores > controlo 45 6 1 133 <0.05
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Tabela 2 (continuagao)

Autores (ano) Area do Cérebro Resultado - Coorder;adas -~ Cluster” p-value®
Leung et al. (2013) Giro Angular D. meditadores > controlo 41 -63 46 655 0.015
Giro Parahipocampal Posterior D. meditadores > controlo 18 -10 -27 531 0.049
Giro Temporal Inferior E. meditadores > controlo -48 -45 -8 478 0.091
Giro Temporal Medial E. meditadores > controlo -51 -31 -9 b *
Luders et al. (2013) Hipocampo E. meditadores > controlo -18 -37 -11 * 0.015
Froeliger et al. (2012) Giro Orbitofrontal D. meditadores > controlo 6 18 -19 3176 <0.05
Giro Orbitofrontal E. meditadores > controlo =22 12 =21 4280 <0.05
Giro Frontal Medial/Pré-central E. meditadores > controlo -45 -11 50 5448 <0.05
Giro Parahipocampal/ Hipocampo E. meditadores > controlo -34 -30 -16 4008 <0.05
Giro Temporal Superior E. meditadores > controlo -48 -6 -10 5016 <0.05
Giro Lingual D. meditadores > controlo 12 -82 -7 10968 <0.05
Cerebelo Posterior E. meditadores > controlo -1 -64 -28 3568 <0.05
Cerebelo Anterior E. meditadores > controlo -30 -38 -26 4544 <0.05
fnsula E. meditadores > controlo -34 15 3 3096 <0.05
Hblzel et al. (2011) Jungdo Temporoparietal E. meditadores > controlo -50 -48 20 291 0.036
Cerebelo meditadores > controlo -28 -38 -48 329 0.018
Cortex Cingulado Posterior meditadores > controlo -4 -34 32 418 0.004
Hipocampo E. meditadores > controlo -36 -34 -8 w 0.01
Luders et al. (2009) Cortex Orbitofrontal D. meditadores > controlo 28 41 -3 745 0.0001
Lobo Parecentral E. meditadores > controlo -12 -9 54 175 0.0004
Lobo Parecentral D. meditadores > controlo 22 -23 48 192 0.0005
Lobo Temporal Inferior E. meditadores > controlo -45 -8 -28 203 0.0003
Hipocampo D. meditadores > controlo < < < > 0.01
Insula D. meditadores = controlo N e e i 0.75
Talamo D. meditadores > controlo 21 -22 14 549 0.0003
Giro Temporal Inferior E. meditadores = controlo & & & b 0.70
Giro Frontal Superior D. meditadores = controlo & = & & 0.10
Giro Frontal Medial D. meditadores = controlo e e R i 0.14
Vestergaard-Poulsen et al (2009) Giro Frontal Inferior E. meditadores > controlo -44 28 6 * *
Area de Brodmman 10 meditadores > controlo -24 50 4 J *
Cerebelo Posterior meditadores > controlo 33 -59 -36 & R
Giro Fusiforme E. meditadores > controlo -52 -19 -29 = &
Medula Oblongata E. meditadores > controlo -5 -46 -51 J *
Medula Oblongata D. meditadores > controlo 5 -45 =51 & &
Pagnoni et al. (2007) Putamen E. meditadores > controlo -33 5 2 1203 0.001
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Legenda da Tabela 2

E. - esquerdo

D. - Direito

Cluster” - nimero de voxels por cluster

p-value®- Family Wise Error (FWE) corrected

* - resultados ndo disponiveis no artigo e sem resposta do autor
vmOCD - Cértex Orbitofrontal Ventromedial

3.5. - Sintese dos resultados
Ao analisarmos os resultados dos estudos incluidos, pode-se verificar que a maioria dos
estudos utiliza VBM, mais concretamente 17 estudos e s6 uma minoria, isto é, dois estudos
utilizam VBCT. Além disso, ao analisar o tipo de pratica, podemos verificar a existéncia de
heterogeneidade nos tipos especificos de pratica, sendo as mais comuns a meditagdo
mindfulness. Também ao nivel da dura¢do da pratica podemos identificar a existéncia de
heterogeneidade, podendo variar entre 10 horas e 24 anos de pratica. Relativamente a tarefas
comportamentais, pode-se dizer que apenas um estudo incluiu tarefa comportamental RVIP
que consiste numa tarefa computadorizada de processamento rapido de informagdes visuais
da bateria CANTAB (Pagnoni et al., 2007), representando 5.6% dos estudos incluidos.
Segundo os resultados reportados pelos 18 artigos incluidos nesta revisdo sistematica, que
podem ser analisados detalhadamente nas tabelas 1 e 2, pode-se verificar que 17 estudos
relataram resultados positivos. A maioria dos estudos identificou aumento no volume ou
concentragdo de matéria cinzenta, e dois estudos indicaram redu¢ao no VMC, especificamente
no cortex cingulado posterior (posterior cingulate cortex - PCC) e giro parahipocampal
(Lenhart et al., 2020). Um estudo identificou alteracdes no PCC ventral esquerdo e direito,
bem como no PCC dorsal esquerdo no grupo experimental de 22 participantes apos 20 sessdes
(10h) de Integrative Body-Mind Training, quando comparado com o grupo de controlo
passivo (Tang et al., 2020). Dois dos 18 estudos, apesar de reportarem aumento de VMC em
algumas 4reas cerebrais, também indicam ndo ter encontrado qualquer efeito em areas como o
CPFM direito, giro temporal inferior esquerdo e hipocampo direito (Kumar et al. 2014), bem
como area de Brodmman 9 e 10 e insula anterior direita (Luders et al., 2009). Apenas um
estudo ndo encontrou quaisquer diferencas significativas na morfologia cerebral a nivel de
‘whole brain’ entre praticantes e ndo praticantes de mindfulness (Kral et al., 2022).
Relativamente as areas cerebrais onde se encontraram alteragdes morfoldgicas nos grupos
experimentais apos a pratica de meditagdo com maior frequéncia, destacam-se: hipocampo (7

estudos), cerebelo (5 estudos), insula (4 estudos) e cortex orbitofrontal (4 estudos). Na
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totalidade, os estudos incluidos reportam resultados positivos encontrados em 32 areas
cerebrais distintas.

Quando analisada a questao da lateralidade cerebral, dos estudos que especificaram essa
informagdo, podemos verificar 32 4areas referentes ao hemisfério cerebral direito e 37
referentes ao hemisfério cerebral esquerdo, tendo oito estudos reportado ocorréncia de
alteracOes ao nivel da matéria cinzenta em 4reas cerebrais esquerdas e direitas, como por
exemplo: precuneus e cineo (Babu et al., 2021); giro frontal inferior, insula anterior e ntcleo
caudado (Lenhart et al., 2020); PCC ventral (Tang et al., 2020); hipocampo (Fayed et al., 2017
e Luders et al., 2015); giro orbitofrontal (Froeliger et al., 2012); lobo paracentral (Luders et
al., 2009) e medula oblongata (Vestergaard-Poulsen et al., 2009).

De salientar que dos quatro estudos longitudinais incluidos, um reportou nao terem sido
encontradas evidéncias que o MBSR produza alteragdes morfoldgicas cerebrais ao nivel da
matéria cinzenta, quando comparado com grupo de controlo (Kral et al., 2022). Os restantes
trés estudos longitudinais encontram evidéncias de alteracdes morfoloogicas cerebrais,
nomeadamente: Tang et al. (2020) reportaram que breve meditacdo mindfulness (menos de
100 horas de pratica) (Goleman & Davidson, 2018) aumenta o VMC, especificamente ao
nivel do PCC ventral direito, um centro associado a auto-consciéncia, emo¢ao e cognicao;
Lenhart et al. (2020) encontraram evidéncias de aumento do VMC, quando comparado com
grupo de controlo, ao nivel do giro frontal superior, giro frontal inferior direito, giro frontal
inferior esquerdo, giro temporal superior, cerebelo anterior direito, insula anterior direita e
esquerda, nucleo caudado direito e esquerdo, bem como putamen esquerdo e diminuicao do
VMC nas areas: CPF medial; lobo parietal inferior esquerdo, giro parietal inferior esquerdo,
giro temporal médio, PCC e giro para hipocampal; por tltimo, o estudo longitudinal de Holzel
et al. (2011) encontrou evidéncias de aumento da concentragdo de matéria cinzenta no
hipocampo esquerdo, juncdo temporoparietal esquerda, cerebelo e PCC, sugerindo que a
meditagdo mindfulness esta associada a mudangas morfoldgicas cerebrais ao nivel da matéria
cinzenta.

Relativamente ao nivel da duragdo da pratica e a sua possivel influéncia nas alteragdes
morfolodgicas cerebrais, se cruzarmos os dados descritos na Tabela 1 e os resultados obtidos ao
nivel da alteragdo da matéria cinzenta (Tabela 2), pode-se verificar que mesmo os estudos cuja
duracdo total da pratica de meditacio mindfulness foi de 10h (Tang et al., 2020), 10h30
(Lenhart et al., 2020), 16h (Dodich et al., 2019) e 56h (Santarnecchi et al., 2014) mostram
evidéncias de aumento da matéria cinzenta nos praticantes de meditagdo, quando comparado

com o grupo de controlo. Todos os estudos incluidos, com pratica de meditacdo mindfulness
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de longa duragdo (entre 1000 a 10000 horas de pratica, Goleman & Davidson (2018))
mostram igualmente existirem evidéncias de aumento de matéria cinzenta nos praticantes de
meditacdo, quando comparado com o grupo de controlo (ndo meditadores).

Dos estudos incluidos que analisaram mais detalhadamente a questdo se as alteragdes
morfoldgicas ao nivel da matéria cinzenta depende do n.° de horas de pratica, pode-se dizer
que trés estudos ndo encontraram correlacdao: nos estudos de Hernandez et al. (2016) e de
Holzel et al. (2011), ndo foi possivel identificar correlacdo entre a mudanga na concentragao
de matéria cinzenta e o nimero de horas de pratica, sugerindo que a duracdo da pratica ndo
interfere com as alteragdes morfoldgicas, assim como Vestergaard-Poulsen et al (2009) ndo
encontraram diferengas significativas na densidade de matéria cinzenta em funcdo do numero
total de horas de pratica. Tendo seis estudos encontrado relagdo entre o nimero de horas de
pratica e as alteracdes morfologicas, podemos destacar: Babu et al. (2021) ndo identificaram
associagdo positiva nem negativa com o niumero de horas de pratica de meditagcdo, embora
tenha sido encontrado um maior VMC em praticamentes de longa duragio;
Berkovich-Ohanae et al. (2020) encontraram evidéncias que a duracdo da pratica de
meditagdo mindfulness era preditiva de maior densidade de matéria cinzenta ao nivel do
precuneus esquerdo; Tang et al. (2020) encontraram em linha com literatura prévia que ocorre
aumento do VMC no PCC, em praticas de meditagdo de curta e longa duragdo; Leung et al.
(2013) identificaram durante a analise correlacional que o numero de horas de meditacao
estava negativamente relationada com o VMC no giro angular direito, mas ndo com o giro
parahipocampal direito; Luders et al (2013b) identificaram uma correlagdo positiva entre o
numero de anos de pratica de meditagdo e o VMC, assim como Froeliger et al. (2012);
Pagnoni et al. (2007) encontraram evidéncias que a pratica intensiva de meditacdo de alguns
meses pode de facto aumentar a espessura cortical.

Em sintese, os estudos revistos providenciam evidéncia inicial de que a pratica de
meditagdo mindfulness esta associada a alteracdes no volume ou concentragdo de matéria
cinzenta em varias regioes cerebrais. A maioria dos estudos relatou aumentos no VMC em
diferentes areas cerebrais apds a pratica de meditacdo, das quais se destacam estruturas do
sistema limbico, como o hipocampo e insula, bem como estruturas do lobo temporal como o
giro temporal médio e inferior. No entanto, algumas limitacdes metodologicas em alguns
estudos ao nivel da escolha de design correlacional e nao stantardizacao de tempo de pratica,
revelam a necessidade de investigacdes adicionais para confirmar e entender completamente

estes resultados.
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Discussao

O objectivo da presente investigagdo consistia em recolher as evidéncias empiricas atuais
sobre as possiveis alteragdes morfoldgicas cerebrais ocorridas no seguimento de pratica de
meditacao mindfulness.

Quando se iniciou a presente revisdo sistematica ja existiam varios estudos que
reportavam evidéncias significativas de beneficios observados apos a pratica de meditagao
mindfuness ao nivel de diferengas estruturais e funcionais em redes cerebrais (Fox et al.,
2014; Tomasino et al., 2014). A necessidade da presente investigacdo deriva da existéncia de
resultados controversos em investigagdes anteriores, nomeadamente estudos que reportam nao
terem sido encontradas diferengas morfologicas cerebrais entre grupo de praticantes de
meditagdo mindfulness quando comparados com os de grupo de controlo activo (Kral et al.,
2022). Além disso, revelou-se interessante estudar a consisténcia dos resultados obtidos nas
investigacoes até a data, inicialmente programado para ser realizado através do recurso a uma
nova abordagem meta-analitica com maior poder estatistico por forma a ultrapassar as
limitacdes das meta-analises convencionais, em populacdo saudavel. Infelizmente, por
indisponibilidade dos autores na partilha dos mapas estatisticos e resultados necessarios a
realizacdo da abordagem meta-analitica programa, bem como limita¢des temporais, acabou
por se decidir realizar unicamente a presente revisao sistematica.

Demonstrou-se igualmente importante considerar os diferentes exercicios de meditacao
mindfulness presentes nos estudos (Goleman & Davidson, 2018) e respectiva duracdo da
pratica (Lazar et al., 2005), uma vez que estudos anteriores apontam estar relacionadas com as
diferencas na densidade e concentragdo de materia cinzenta em praticantes € ndo praticantes
(Babu et al., 2021). De destacar que a natureza de estudos correlacionais e longitudinais
incluidos terd o seu factor contributivo para a possivel diferenca de resultados obtidos, devido
as diferencas de métodos, capacidade de estabelecer relagdes de causa e efeito e sensibilidade
as mudangas ao longo do tempo.

Na quase totalidade dos estudos incluidos (17 dos 18 estudos), foram encontrados
resultados positivos face a hipotese inicialmente colocada em como a pratica de meditacao
podera causar alteragdes morfologicas cerebrais, estando associado ao aumento da matéria
cinzenta em algumas 4reas cerebrais. Apesar de existirem poucos estudos longitudinais que
permitem analisar a relacdo causal, a sua maioria, bem como dos estudos correlacionais

incluidos, aponta para que a pratica meditativa esteja relacionada com o aumento da matéria
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cinzenta em praticantes de meditacdo, respondendo positivamente a primeira pergunta de
investigacao.

Relativamente as regides cerebrais onde se encontram os maiores efeitos da pratica
medidativa, pudemos constatar na literatura incluida que se verifica aumento do VMC em
cerca de 32 4reas cerebrais, tendo sido identificado mais frequentemente ao nivel do
hipocampo, insula, cerebelo e cortex orbitofrontal.

O hipocampo ¢ uma das areas que constitui o sistema limbico, sendo este um conjunto de
estruturas cerebrais interconectadas que desempenham um papel fundamental no
processamento e regulagdo de emogdes, memoria, motivagdo e comportamento. E uma das
principais redes neurais relacionadas com as emog¢des € o comportamento humano (Corcoran
& Maren, 2001). O hipocampo desempenha um papel crucial na formacgao e consolidagdo da
memoria, especialmente na memoria episodica e espacial. Descobertas recentes podem
explicar os efeitos positivos da meditacdo no desempenho da memoria, como uma melhoria
na capacidade da memoria de trabalho, bem como um aumento na especificidade da memoria
autobiografica (Chiesa et al., 2011; Heeren et al., 2009; Kozhevnikov et al., 2009; Williams et
al., 2000).

A insula esta relacionada com a percepcdo e processamento de emocgdes, sensagdes
viscerais e informagdes corporais internas, assim como com a empatia (Singer et al., 2004).
Existem evidéncias que sugerem que a insula estd especialmente envolvida em praticas
meditativas de consciéncia do corpo, nomeadamente atengdo a posi¢ao corporal e respiracao
(Kang et al., 2013; Lazar, et al., 2005).

O cerebelo, também conhecido como "pequeno cérebro", apesar de ser responsavel por
apenas 10% do volume cerebral, possui uma importancia significativa para o funcionamento
do sistema nervoso central, desempenhando um papel fundamental no controlo motor e na
coordenagao dos movimentos voluntarios. O cerebelo recebe ainda informagdes sensoriais
dos 6rgaos do equilibrio, dos musculos, tenddes e articulagdes, bem como do cortex cerebral,
e integra essas informagdes para ajustar a precisdo, o ritmo e a suavidade dos movimentos
(Llinas & Welsh, 1993), mas mais recentemente tem sido também reconhecido por estar
envolvido na fungdo executiva (Jung, et al., 2019).

O cortex orbitofrontal ¢ uma regido do cérebro humano localizada na parte frontal do
cortex cerebral, especificamente na regido proxima a Orbita dos olhos e desempenha um papel
crucial em varias fung¢des cognitivas, bem como comportamentais complexas, incluindo o
processamento de recompensas, tomada de decisdes, regulagdo emocional e comportamento

social (Rolls, 2004).
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Detectou-se igualmente reducdo do VMC em areas como o PCC e giro parahipocampal.
O PCC ¢ uma area do cérebro associada a varias fungdes cognitivas (incluindo a memoria e
atencdo), processamento emocional, navegacao espacial, tomada de decisdes, estando também
envolvido em redes neurais relacionadas com a introspeccao, autorreferéncia e processamento
do eu. O PCC pode desempenhar um papel direto na regulacdo do foco da atengdo e, assim,
facilitar o desempenho cognitivo (Tang, 2017b). O giro parahipocampal ¢ uma dobra cortical
localizada na por¢ao medial do lobo temporal do cérebro, que estd intimamente ligado ao
hipocampo e desempenha um papel importante na memoria, especialmente na formacdo e
recuperagdo da memoria espacial (Bear et al., 2015).

Relativamente a diversidade de areas cerebrais em que os resultados mostram ter ocorrido
alteragdes morfoldgicas da matéria cinzenta, a mesma representa uma das limitagdes a partida
identificada e que esta relacionada efetivamente com os diferentes tipos de pratica meditativa
aplicada nos estudos (Holzel et al. 2008; Lazar et al., 2005). Tal como Travis et al. (2010)
referem, as diferentes praticas de meditacdo exigem diferentes dominios cognitivos, sendo por
isso provavel que difiram na inducdo de atividade cerebral, podendo levar a mudancgas
neuroplésticas em diferentes regides cerebrais. Embora as praticas meditativas dos estudos
incluidos possam ser consideradas todas elas pertencentes a mesma categoria de
contemplagdo aberta (meditagdo mindfulness: contemplativa, sem julgamento), ¢ importante
reflectir sobre até que ponto ndo poderdo requer capacidades cognitivas diferentes que levem
a alteracdes morfologicas cerebrais distintas, embora podendo pertencer a uma mesma rede
cerebral, como por exemplo o sistema limbico.

Relativamente a segunda questdo de investigagdo colocada sobre se o efeito da pratica de
meditacdo ao nivel das alteragdes morfoldgicas cerebrais dependeria do numero de horas de
pratica, tal como referido anteriormente, dado que o numero de estudos longitudinais ¢
reduzido, mostra-se inapropriado concluir qualquer relacdo. Todavia, de forma geral, dos
estudos incluidos que fizeram referéncia a analise de duracdo da pratica meditativa, alguns
estudos apontam para a possivel existéncia de relagdo positiva entre o nimero de horas de
pratica com o aumento da matéria cinzenta e respectivos beneficios (Goleman & Davidson,
2018). De salientar que alguns estudos referem que uma pratica meditativa breve potencia a
partida alteracdes morfoldgicas cerebrais (Draganski et al., 2004; Draganski et al., 2006),
sendo que possivelmente a pratica de curto prazo induza mudangas no estado mental a curto
prazo, enquanto a pratica de longo prazo podera causar alteracdes morfologicas mais
permanentes (Tang et al., 2015; Tang, 2017a). Contudo, esta posi¢do ndo ¢ unanime, dado que

existem estudos onde ndo encontram correlagdo entre o numero de horas de pratica e as
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alteracdes morfologicas cerebrais (Holzel et al., 2011; Vestergaard-Poulsen et al., 2009),

mostrando-se fundamental realizar mais investigagdes sobre esta variavel.

4.1 Implicacdes clinicas

Tendo em conta a natureza preliminar dos resultados encontrados, revela-se interessante
mencionar que a pratica de meditagdo mindfulness poderd ter impactos positivos ao nivel
clinico. Primeiramente, um dos beneficios parece depender do desenvolvimento da
capacidade de atencdo focada e seu respetivo controlo, bem como de algumas funcdes
cognitivas executivas, como a tomada de decisdo, que parecem decorrer da pratica (Baer,
2003). A aplicacao de mindfulness a criangas com défice de atengdo e hiperatividade podera
ser um grupo a beneficiar da melhoria de span atencional (Zylowska et al., 2007).

A integracdo da pratica de meditagdo mindfulness com a terapia cognitiva sustentou a
origem ao mindfulness-based cogntive therapy (MBCT) (Tara, 2001) e MBSR (Kabat-Zinn,
1990), baseado na pratica da terapia cognitiva decentering, ou seja, observar pensamentos ¢
emocdes sem nos identificarmos excessivamente com eles, permitindo que posteriormente se
possa reavaliar o sofrimento e atribuir-lhe diferente significado (Goleman & Davidson, 2018).
Esta abordagem parece ser pertinente e util para casos psicopatoldégicos como a depressdo,
nomeadamente na prevengao de recaidas de episoddios depressivos (Williams et al., 2014) e
quadros de ansiedade (Goldin & Gross, 2010).

Ainda em situagdes clinicas, segundo artigos publicados no Journal of American Medical
Association, a pratica de meditagdo mindfulness parece estar igualmente indicada para
reducdo da dor, sem efeitos colaterais, bem como a meditagdo compassiva parece representar
um antidoto para a perturbacdo de stress pos-traumatico (PTSD) (Goleman & Davidson,
2018).

Apesar da meditacdo ndo ter sido inicialmente criada para tratamento de problemas
psicopatologicos, nos tempos atuais parece representar uma forma promissora de tratamento,
merecendo por isso um interesse acrescido ao nivel das investigacdes futuras.

Além disso, de acordo com estudos realizados até a data, mesmo em casos nao clinicos, a
pratica de meditagdo parece estar relacionada com uma resposta mais adequada ao stress
(Taren et al., 2015), bem como na melhoria da regulacdo emocional (Holzel et al., 2011)
sendo estas capacidades deveras relevantes para niveis de bem-estar mais equilibrados na
sociedade atual (Goleman & Davidson, 2018). De referir que a relagdo entre a pratica de
mindfulness e os distirbios psicéticos continua a ser um topico complexo e sujeito a debate

na comunidade cientifica, havendo um crescente interesse nos potenciais efeitos prejudiciais

34



das intervencdes baseadas em mindfulness em relagdo a psicose. A inconsisténcia e
deficiéncias na forma como o dano ¢ monitorizado e reportado estdo a limitar o entendimento
na comunicadade cientifica (Ellett & Chadwick, 2021). Nao existe um consenso definitivo de
que o mindfulness leva a um agravamento em pacientes com distirbios psicdticos, mas ha
algumas consideragdes importantes a serem feitas, nomeadamente as intervengdes de
mindfulness serem moderadamente eficazes no tratamento dos sintomas negativos € se
poderdo ser um complemento util a farmacoterapia, sendo necessaria mais pesquisa (Khoury

et al., 2013).

4.3 Limitagdes da revisao e futuras investigagoes
A presente investigacdo foi inicialmente estruturada e realizada para ser uma meta-analise de
dados de semelhanga (signed differential mapping - SDM) que consiste numa técnica
estatistica utilizada para sintetizar e combinar resultados de estudos individuais que
investigam padrdes de semelhanga entre diferentes conjuntos de dados, inspirado no trabalho
do Prof. Dr. Joaquim Radua (Albajes-Eizagirre & Radua, 2018). Geralmente, a SDM ¢
aplicada em estudos de neuroimagem funcional, nos quais se deseja combinar resultados de
varias pesquisas que envolvem a andlise de padrdes de ativagdo cerebral, permitindo a
integracao de dados de diferentes estudos que utilizam técnicas como neuroimagem por fMRI
ou positron emission tomography (PET) para mapear a atividade cerebral em resposta a
diferentes estimulos ou tarefas, sendo que pretendiamos aplicar esta técnica a estudos com
sMRI de forma a trazer alguma inovagdo ao presente campo de investiga¢do. A ideia seria
identificar areas do cérebro onde as alteragdes morfologicas reportadas por diferentes estudos
ocorrem, com recursos as coordenadas no sistema MNI e mapas cerebrais, o que poderia
proporcionar insights valiosos sobre a consisténcia das descobertas neste campo de pesquisa
de neurociéncia da meditagdo mindfulness. Infelizmente, por auséncia de partilha de dados
por parte dos investigadores dos estudos seleccionados, todos devidamente contactados e sem
sucesso no pedido, bem como limitagdes temporais, a meta-analise foi redirecionada para a
elaboragdo da presente revisao sistematica da literatura, onde o processo de recolha de dados ¢
inicialmente comum, sendo menos robusta do ponto de vista de conclusdes pela auséncia da
analise estatistica, o que constitui logo a partida uma limitacao.

De forma global, a pesquisa sobre meditagdo mindfulness enfrenta varios desafios
importantes no desenho do estudo que limitam a interpretacdo dos estudos existentes. A
utilizacdo da técnica VBM para medir as alteracdes de matéria cinzenta, podem ser induzidas

por varios fatores, incluindo a génese de células neurais ou gliais, a arborizagdo dendritica e a
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remodelagdo axonal, ou mesmo alteragdes no fluxo sanguineo ou no fluido intersticial
(Lenhart et al., 2020), podendo os resultados obtidos ndo estarem exclusivamente associados
a pratica de meditagdo mindfulness. Outra limitagdo € a presenga de grupos de controlo
passivo, sendo interessante de futuro investigar a diferenga entre grupo de controlo ativo e
passivo, tal como em estudos como Kral et al. (2022). Seria fundamental ter um grupo de
controlo ativo de forma a estabelecer comparacdes adequadas, controlar variaveis de
confusdo, avaliar o efeito placebo, validar a eficacia da intervengao e garantir a ética e o rigor
cientifico do estudo. A ndo existéncia de andlise consistente ao nivel dos diferentes estilos de
vida dos participantes (sono, atividade fisica, interacdes sociais, situacdo familiar, atividade
profissional, entre outros), ou outros fatores ndo mensuraveis que podem diferir entre os
grupos (experimental e controlo), podem ter influéncia nos resultados das medidas
morfométricas cerebrais (Hernandez et al., 2016). O tamanho da amostra dos estudos
incluidos ser tdo dispar poderd ser igualmente uma limitagao.

Em investigagdes futuras, os efeitos da pratica de mindfulness na estrutura e fungdo
neural precisam ser relacionados com o desempenho comportamental, como funcionamento
cognitivo, afetivo e social, tal como sugerido por Tang, et al. (2015). A relacdo entre a
estrutura cerebral, funcional e o comportamento ndo ¢ sempre clara nos estudos e podera
constituir uma relacdo interdependente. Um dos exemplos € o estudo de Berkovich-Obana et
al. (2020), onde a correlagdao entre estrutura e funcao foi significativa apenas no grupo de
meditadores, possivelmente sugerindo que a meditacdo prolongada melhora a sintonia entre
estrutura e fun¢do na rede de modo padrao (Default Mode Network - DMN).

Se considerarmos que o complexo estado mental do mindfulness provavelmente ¢
apoiado pelas redes cerebrais em grande escala, os trabalhos futuros devem levar isso em
consideracdo, em vez de se limitarem a ativagdes em dreas cerebrais individuais (Tang, et al.,
2015). Também ¢ fundamental ter em consideragdo que, dado os niveis de educagdo dos
participantes parecem ter revelado diferengas significativas ao nivel da morfometria cerebral,
deve ser incluida como covaridvel em futuras investigagdes (Babu et al.,, 2021).
Relativamente ao nivel das técnicas de medig¢ao de alteragdes cerebrais, sugere-se que sejam
associadas outras técnicas para além da VBM e VBCT, nomeadamente Constrained
Laplacian-based Automated Segmentation with Proximities (CLASP), que ¢ referenciada na
bibliografia como um dos melhores métodos de obtengao da espessura cortical (He et al.,
2007).

Em suma, as futuras investiga¢des sobre a meditacdo deverdo ser estudos longitudinais,

com alocacdo aleatéria aos grupos e com grupo de controlo ativo, amostras grandes, de forma
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a permitir validar as descobertas anteriores. Adicionalmente, os estudos futuros deverdo
também ter em consideracdo uma lista de critérios de inclusdo e exclusao estandardizada, bem
como considerarem incluir follow-up, como forma de confirmar evidéncia de alteragdes

morfoldgicas ao longo do tempo.

Conclusao

Em linha com estudos prévios, os resultados da presente revisdo sistematica providenciam
evidéncias preliminares que sustentam a existéncia de diferengas ao nivel do VMC entre
praticantes de meditacdo e grupo de controlo. Os resultados obtidos através da analise de
imagens cerebrais com recurso a VBM em sujeitos saudaveis apos praticarem meditagao,
revelaram tendencialmente o aumento de matéria cinzenta em diversas areas cerebrais,
destacando-se o hipocampo, insula, cerebelo e cortex orbitofrontal, que sdo todas regides
distintas do cérebro, cada uma desempenhando fungdes especificas, mas também
interconectadas de varias maneiras. As estruturas cerebrais anteriormente referidas estdo
envolvidas em diferentes aspectos do funcionamento cerebral, incluindo a memoria, emogoes,
coordenacdo motora, tomada de decisdes e regulacdo emocional. Embora ndo haja uma
ligagdo direta Unica que conecte todas essas estruturas, elas podem estar envolvidas em
circuitos e redes cerebrais que trabalham em conjunto para realizar varias fun¢des complexas,
sugerindo um impacto positivo da pratica meditativa ao nivel da estrutura cerebral e
potencialmente ao nivel funcional.

No entanto, ¢ importante observar que a compreensdo da interconexdo e das funcdes
precisas dessas estruturas ainda estd em desenvolvimento, e a pesquisa continua visa explorar
como trabalham juntas para dar origem aos comportamentos € processos mentais que
observamos.

Por fim, sugere-se que de futuro sejam realizadas mais investigagdes longitudinais de
elevada qualidade cientifica, com praticas meditativas estandardizadas que permitam a sua
replicagdo, bem como uma andlise mais detalhada relativamente a correlacdo existente entre o

numero de horas de pratica meditativa e os seus efeitos.
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Anexo A

Anexos

Diagrama de normas PRISMA 2020: Itens do checklist a serem incluidos no relato da Revisao

Sistematica de Literatura

Seccdo / Topico N. Item do Checklist N°de
Pagina
TITULO
Titulo | Efeitos da pratica do Mindfulness na morfologia
cerebral: Uma revisdo sistemadtica da literatura
RESUMO

Resumo Estruturado

INTRODUCAO

Racional

Objetivos / Questoes
de Investigacao

Questoes de Investigagao:

. A pratica de meditacdo mindfulness altera as
estruturas cerebrais?

0 Se sim, quais sdo os seus maiores efeitos?

° Este efeito depende do n° de horas de pratica

de meditagao?

METODO

Protocolo e Registo

PRISMA

Critérios de
Elegibilidade

Critérios de Inclusdo:

° Artigos em revistas com revisao de pares

° Prética de meditacao mindfulness (short-term
ou long-term)

° Existéncia de grupo de controlo sem pratica
mindfulness

° Utilizagao de MRI estrutural (voxel-based

morphometry, volume e espessura da matéria
cinzenta)

° Populacao saudavel
° Idade adulta
° Ter dados whole-brain (mapas estatisticos de

todo o cérebro ou pelo menos coordenadas
disponiveis)
° Design transversal ou longitudinal

Critérios de Exclusao:
° revista sem revisao de pares (journal)
° nao inglés (lingua)
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° sem dados Gray Matter Volume (no brain
data)

populagdo nao saudavel (population)

nao adultos (no adults)

Mindfulness trago (trait)

revisdes e outros formatos (design)

° estudos que incluem praticas de bem-estar
que ndo sdo consideradas meditagdo mindfulness
(e.g.,Hatha Yoga, Tai Chi)

Fontes de Informacao

Base de dados:

° Scopus

° Medline

° PsycInfo

° Google Scholar

Busca

Key Words de Pesquisa:

° Gray matter OR GM OR Cortical Thickness
OR Cortex OR Brain Structure OR Brain
Morphology

) Mindfulness OR Meditation OR Meditat*

° Magnetic Resonance Imaging OR MRI OR
MR Imaging OR VBM OR Voxel-based
Morphometry OR Morpho*

Selecdo dos Estudos

Meta-analises (at¢ ao momento):

° Mindfulness related changes in grey matter: a
systematic review and meta-analysis (Pernet, C.,
Belov, N., Delorme, A., Zammit, A., 2021)

° Home practice in Mindfulness-Based
Cognitive Therapy andMindfulness-Based Stress
Reduction: A systematic review and meta-analysis
of participants' mindfulness practice and its
association withoutcomes (Christine E., Parsons, C.,
CraneLiam, J., Parsons, MA., 2017)

° Is meditation associated with altered brain
structure? A systematic review and meta-analysis of
morphometric neuroimaging in meditation
practitioners (Fox et al., 2014)

° The Meditative Mind: A Comprehensive
Meta-Analysis of MRI Studies (Boccia, M.,
Piccardi, L., Guariglia, P., 2014)

Processo de Coleta de
dados

° 1* pesquisa de literatura realizada entre
Junho e Julho de 2022;

° 2% pesquisa em Dezembro de 2022, em
paralelo uma pesquisa por uma investigadora
independente

° Recurso ao Rayyan
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Lista de Dados

° 2136 artigos disponiveis na plataforma

Rayyan.

Risco de Viés entre os
estudos

https://docs.google.com/spreadsheets/d/e/2PACX-1v
Q6B9dME9-c1{42Ue-c9yvbTUEI9FZJKa23doDojg--

eXKbVduNHiIVIOH3Ym7wB9A/pubhtml

Analises Adicionais

Critérios de Interpretacao:

) Que areas do cérebro ainda sao necessarias
investigar as suas alteragdes?
° Em que éreas seria ttil verificar a existéncia
de evidéncias?
. De que forma as alteracdes cerebrais se
refletem na capacidade de regulacdo emocional
RESULTADOS

Selegao de Estudos | e 73 artigos seleccionados, considerando o seu
texto na integra;
° 18 artigos elegiveis

Caracteristicas dos | e Tabela 1

estudos | e Disponivel em

https://docs.google.com/document/d/e/2PACX-1vR

M4rt0deNdKwDxKYEN-zuYPtAsnl.G6ZRrag50xLb
ysHSX WgDMddgJUnh4k3cM7cAGAOcEZoRCM

Lw3/pub
° 4 estudos longitudinais

° 14 estudos correlacionais
° todos os estudos com grupo de controlo

Risco de Viés em cada
estudo

https://docs.google.com/spreadsheets/d/e/2PACX-1v
Q6B9dMEI9-c1{42Ue-c9yvbTUEI9FZJKa23doDojg--

eXKbVduNHilVIOH3Ym7wB9A/pubhtml

Resultados de estudos
individuais

° Tabela 2

° Disponivel em
https://docs.google.com/document/d/e/2PACX-1vQ5
J-Au4Pd5B9FzdO8RiDGBo04JByACErEE40O8tIbhSt
6NhM2ZG7WxDuF X-kr-ztvmOGke9LIrB201t7/pub

Sintese dos Resultados | e 17 estudos apresentam alteracdes
morfoloficas cerebrais
° 32 areas cerebrais distintas
° alteracdo morfoldgica mais frequente no
hipocampo, insula, cerebelo e cortex orbitofrontal
Anélises Adicionais | duragdo de pratica entre 10 horas e 24 anos
) 3 estudos ndo encontraram correlagdo ¢ 6

estudos encontraram relagao entre o numero de horas
de pratica e as alteragdes morfologicas.

DISCUSSAO

° resposta positiva a primeira pergunta de
investigacao.
° A questdao da diversidade de areas cerebrais

que os resultados apontam ter ocorrido alteragdes
morfoldgicas da matéria cinzenta, reforgam uma das
limitagdes a partida identificada e que estad
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relacionada efetivamente com os diferentes tipos de
pratica meditativa aplicada nos estudos

) segunda questdo de investigagdo, ndo ¢
unanime, mostrando-se fundamental realizar mais
investigacoes sobre esta variavel.

Sumario da evidéncia

Limitacdes | ® auséncia de analise estatistica (Meta-andise
SDM)
° Diferentes praticas meditativas

CONCLUSOES | Em linha com estudos prévios, os resultados

providenciam evidéncias preliminares que sustentam
a existéncia de diferenc¢a ao nivel do VMC entre
praticantes de meditac¢do e grupo de controlo.

Referéncias | @ 110 referéncias bibliograficas

Bibliograficas
Anexos | o Tabela A — Diagrama de Fluxo PRISMA

2020: Itens do checklist a serem incluidos no relato
da Revisdo Sistematica de Literatura

° Tabela B - Registo de n° de artigos
encontrados em cada base de dados

. Tabela C - Fluxograma PRISMA de seleccao

de artigos

° Tabela D - Andlise de Risco de

Enviesamento

Anexo B

Registo de n° de artigos encontrados em cada base de dados

Bases de Dados:

N° de artigos encontrados

2% pesquisa (com Revisora
Ana)
N° de artigos encontrados

(134

com

Scopus

458

PsyclInfo

250

246 (by EBSCO — sem
aspas

Google Scholar

1384

1528

Medline

823

512

TOTAL

2744 (importados para o
Rayyan que deu como
duplicados 947, dos quais
339 foram resolvidos e 608
artigos foram apagados por
serem mesmo duplicados)

TOTAL de artigos a rever:
2136

Anexo C
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Fluxograma PRISMA de selec¢do de artigos

Identificaciao Artigos identificados Artigos adicionais
através de pesquisa em base identificados através de outras
de dados fontes
(n=2744) n=0)

Artigos duplicados removidos
(n=608)

Screening Artigos screened Artigos excluidos
(n= 2136) (n=2083)

Elegibilidade Artigo completo avaliado Artigos completos excluidos
para elegibilidade pelos critérios de exclusao
(n=173) (n=55)

Incluidos Artigos incluidos em sintese qualitativa
(n=18)

Anexo D
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Analise de Risco de Enviesamento

https://docs.google.com/spreadsheets/d/e/2PACX-1vQ6BI9dME9-c1{42Ue-c9yvbTUE9FZJKa
23doDojg--e XKbVduNHiIVIOH3Ym7wB9A/pubhtml
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