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RESUMO: Introdugio: A pandemia da COVID-19 levou a ado¢do de medidas como distanciamento
social, quarentena e lockdown, reduzindo significativamente as interagdes sociais e modificando a rotina
da populagdo. Essas mudancas despertaram interesse sobre possiveis repercussées no funcionamento
cerebral, especialmente em aspectos cognitivos, estruturais e funcionais. Objetivos: Analisar as
evidéncias cientificas sobre os impactos do isolamento social no cérebro durante a pandemia de COVID-
19 e no periodo pés-pandémico, entre 2020 e 2025, com énfase nas alteragdes estruturais, funcionais e
cognitivas e em sua possivel persisténcia ou recuperacio. Metodologia: Trata-se de uma revisio
integrativa da literatura, de carater descritivo e analitico, com estudos publicados entre 2020 e 2025,
identificados nas bases MEDLINE/PubMed, LILACS, SciELO, Scopus e Web of Science. Foram
incluidos estudos originais em seres humanos, publicados em portugués, inglés ou espanhol, que
avaliaram repercussdes cerebrais, cognitivas ou neurobiolégicas relacionadas ao isolamento social no
contexto da pandemia. Resultados e discussdo: Os estudos identificaram associagdes entre o periodo de
restri¢do social e alteracdes em membdria, atencio, aprendizagem, tomada de decisio e funcionamento
cognitivo, com maior vulnerabilidade observada entre idosos. Também foram descritas alteragdes
estruturais e funcionais em diferentes regides cerebrais e modificacées na conectividade entre redes
neurais. Parte dessas alteracdes apresentou recuperagio apds a flexibilizac¢do das restri¢des, enquanto
algumas mudangas estruturais permaneceram detectdveis. Entretanto, a interpretagio dos resultados
exige cautela, devido 2 influéncia simultinea de fatores como estresse, alteracées do sono, reducio da
atividade fisica, mudancas socioecondmicas e outros aspectos relacionados & pandemia. Conclusdo: O
isolamento social esteve associado a repercussdes cognitivas, estruturais e funcionais no cérebro,
varidveis conforme a idade e as caracteristicas da exposi¢do. Os achados destacam a importincia das
interacdes sociais para a satde cerebral e a necessidade de estudos longitudinais que esclarecam a
persisténcia e a reversibilidade dessas alteragges.
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ABSTRACT: Introduction: The COVID-19 pandemic led to the adoption of measures such as social
distancing, quarantine, and lockdown, significantly reducing social interactions and modifying the
population's daily routines. These changes raised concerns about their possible effects on brain function,
particularly regarding cognitive, structural, and functional aspects. Objectives: To analyze the scientific
evidence on the impacts of social isolation on the brain during the COVID-19 pandemic and in the post-
pandemic period, from 2020 to 2025, with emphasis on structural, functional, and cognitive changes and
their possible persistence or recovery. Methodology: This is an integrative literature review with a
descriptive and analytical approach, based on studies published between 2020 and 2025 and identified in
the MEDLINE/PubMed, LILACS, SciELO, Scopus, and Web of Science databases. Original studies
involving human participants, published in Portuguese, English, or Spanish, and evaluating brain,
cognitive, or neurobiological repercussions related to social isolation in the context of the pandemic
were included. Results and Discussion: The studies identified associations between the period of social
restriction and changes in memory, attention, learning, decision-making, and cognitive functioning,
with greater vulnerability observed among older adults. Structural and functional changes in different
brain regions, as well as modifications in connectivity between neural networks, were also described.
Some of these changes showed recovery following the relaxation of restrictions, whereas certain
structural changes remained detectable. However, the interpretation of these findings requires caution
due to the simultaneous influence of factors such as stress, sleep disturbances, reduced physical activity,
socioeconomic changes, and other pandemic-related factors. Conclusion: Social isolation was associated
with cognitive, structural, and functional repercussions in the brain, varying according to age and
exposure characteristics. The findings highlight the importance of social interactions for brain health
and the need for longitudinal studies to clarify the persistence and reversibility of these changes.

Keywords: Social distancing. SARS-CoV-2. Neuroplasticity. Cognition.

RESUMEN: Introduccién: La pandemia de COVID-19 condujo a la adopcién de medidas como el
distanciamiento social, la cuarentena y el confinamiento, lo que redujo significativamente las
interacciones sociales y modificé las rutinas diarias de la poblacién. Estos cambios suscitaron inquietud
sobre sus posibles efectos en la funcién cerebral, particularmente en los aspectos cognitivos, estructurales
y funcionales. Objetivos: Analizar la evidencia cientifica sobre el impacto del aislamiento social en el
cerebro durante la pandemia de COVID-19 y el periodo pospandémico (2020-2025), haciendo hincapié
en los cambios estructurales, funcionales y cognitivos, asi como en su posible persistencia o
reversibilidad. Metodologia: Se trata de una revisién integradora de la literatura con enfoque descriptivo
y analitico, basada en estudios publicados entre 2020 y 2025 e identificados en las bases de datos
MEDLINE/PubMed, LILACS, SciELO, Scopus y Web of Science. Se incluyeron estudios originales
con participantes humanos, publicados en portugués, inglés o espafiol, que evaluaban repercusiones
cerebrales, cognitivas o neurobiolégicas relacionadas con el aislamiento social en el contexto de la
pandemia. Resultados y discusién: Los estudios identificaron asociaciones entre el periodo de restriccién
social y cambios en la memoria, la atencién, el aprendizaje, la toma de decisiones y el funcionamiento
cognitivo, observindose una mayor vulnerabilidad en los adultos mayores. Asimismo, se describieron
cambios estructurales y funcionales en diversas regiones cerebrales, asi como modificaciones en la
conectividad entre redes neuronales. Algunos de estos cambios mostraron signos de recuperacién tras la
flexibilizacién de las restricciones, mientras que ciertos cambios estructurales permanecieron
detectables. No obstante, la interpretacién de estos hallazgos requiere cautela debido a la influencia
simultanea de factores como el estrés, las alteraciones del suefio, la reduccién de la actividad fisica, los
cambios socioecondmicos y otros factores asociados a la pandemia. Conclusién: El aislamiento social se
asocib con repercusiones cognitivas, estructurales y funcionales en el cerebro, las cuales variaron segtn
la edad y las caracteristicas de la exposicidn. Los hallazgos subrayan la importancia de las interacciones
sociales para la salud cerebral y la necesidad de realizar estudios longitudinales para esclarecer la
persistencia y reversibilidad de dichos cambios.

Palabras clave: Distanciamiento social. SARS-CoV-2. Neuroplasticidad. Cognicién.
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1 INTRODUCAO

A pandemia da Coronavirus Disease 2019 (COVID-19), provocada pelo virus SARS-CoV-
2, constituiu uma das mais expressivas emergéncias sanitdrias das tltimas décadas, produzindo
repercussdes que ultrapassaram os limites da morbimortalidade diretamente relacionada a
infeccdo. Diante da rdpida disseminacdo da doenca e da necessidade de reducdo da transmissio
viral, diferentes paises adotaram medidas de distanciamento social, quarentena, restri¢io de
circulacio e lockdown. Embora fundamentais para o controle epidemiolégico em determinados
momentos da pandemia, essas estratégias promoveram alteracdes abruptas na rotina da
populacio, reduziram as intera¢Ses presenciais e modificaram significativamente as formas de
convivéncia e de estabelecimento das relagdes sociais (Pietrabissa e Simpson, 2020; Cené et al.,
2022).

Nesse contexto, o isolamento social passou a representar nio apenas uma consequéncia
das medidas sanitdrias adotadas durante a pandemia, mas também uma condi¢do
potencialmente relacionada a diferentes repercussdes sobre a satde fisica e mental. A
diminui¢io das interagdes interpessoais, a ruptura de vinculos cotidianos, as mudancas na
organizagio do trabalho e dos estudos e a permanéncia prolongada em ambientes domiciliares
contribuiram para uma importante modificagdo dos estimulos ambientais e sociais aos quais os
individuos estavam habitualmente expostos. Considerando que a interacdo social constitui
elemento relevante para o desenvolvimento e a manutencio das func¢des cognitivas, emocionais
e comportamentais, a reducdo prolongada desses estimulos despertou interesse crescente acerca
de seus possiveis efeitos sobre o funcionamento cerebral.

O comportamento social humano depende da atuagio integrada de diferentes regides e
circuitos cerebrais envolvidos no processamento das informagdes sociais, na meméria, na
tomada de decisio e na regulacdo das emogdes. Estruturas como o cértex pré-frontal, a amigdala,
o hipocampo e o cértex cingulado anterior participam de processos fundamentais para a
interpretacdo de estimulos sociais e para a elaboracdo de respostas cognitivas e comportamentais
adequadas. A conectividade entre essas regides é dinimica e sensivel as experiéncias ambientais,
de modo que mudangas expressivas na quantidade e na qualidade das interac¢Ses sociais podem
estar associadas a modifica¢des nos mecanismos de adaptagio cerebral (Xiong et al., 2023).

Além dos aspectos estruturais e funcionais, as relagdes sociais estio associadas a

modulacdo de diferentes sistemas neuroquimicos e neuroenddcrinos. Neurotransmissores e
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neuromoduladores como dopamina, serotonina e ocitocina participam de mecanismos
relacionados a recompensa, ao humor, 4 motivagio, 4 formacdo de vinculos e ao comportamento
social (Finley e Schaefer, 2022). Paralelamente, condi¢des prolongadas de estresse podem
favorecer alteracdes na atividade do eixo hipotilamo-hipéfise-adrenal, responsivel pela
regulacio da resposta fisiolégica ao estresse. A ativacdo persistente desse sistema, com
consequentes alteracSes nos niveis de cortisol, tem sido relacionada a repercussées em regides
cerebrais envolvidas na meméria, aprendizagem e regulacio emocional, como o hipocampo e o
cértex pré-frontal (Cené et al., 2022; Haucke et al., 2023).

Outros mecanismos também tém sido investigados na relagio entre isolamento social e
funcionamento cerebral, incluindo alteragdes na neuroplasticidade, na atividade de redes
neurais, na resposta inflamatéria e na reserva cognitiva. A privac¢io ou reducdo prolongada dos
estimulos sociais pode interferir em processos relacionados i reorganizacio dos circuitos
neuronais e a capacidade de adaptacdo do sistema nervoso. Nesse sentido, também tém sido
discutidas alteragdes em redes associadas a autorreferéncia e i cognigio social, como a Default
Mode Network (DMN), bem como a participagio de mecanismos neuroimunes e de células da
glia na resposta ao estresse e a privagido social (Spreng et al., 2020; Guimaries et al., 2023).

As repercussdes do isolamento social, entretanto, podem nio ocorrer de maneira
homogénea na populagio. A idade, o tempo de exposicdo, as condi¢des socioecondmicas, a
presenca de vinculos familiares, o grau de interagio social anterior & pandemia e a percepcio
subjetiva de soliddo podem influenciar a forma como os individuos respondem a redugio do
convivio social. Na infincia e adolescéncia, por exemplo, as relagdes interpessoais apresentam
papel relevante no desenvolvimento neuropsicomotor e socioemocional, enquanto, em adultos
e idosos, o engajamento social pode atuar na manutengdo da sadde mental e da reserva cognitiva
(Almeida et al., 2022; Luchesi et al.,, 2024). Dessa forma, o isolamento social deve ser
compreendido como um fendmeno complexo e multifatorial, cujas repercussdes podem
envolver a interagio entre fatores biolégicos, psicolégicos e sociais.

Embora as consequéncias psicolégicas do isolamento social durante a pandemia tenham
sido amplamente investigadas, permanece relevante compreender de maneira integrada as
evidéncias relacionadas especificamente as alteracdes cerebrais e aos mecanismos
neurobiolégicos associados 4 redugio prolongada das interacdes sociais. Além disso, a anilise

do periodo posterior a fase mais critica da pandemia permite investigar ndo apenas os efeitos
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observados durante o confinamento, mas também possiveis repercussdes persistentes apds a
retomada progressiva das atividades e das relagdes presenciais. A sistematizacio dessas
evidéncias torna-se particularmente relevante diante da necessidade de diferenciar alteragdes
transitérias de possiveis consequéncias de maior duragio sobre a cogni¢io, o comportamento e
a satde mental.

Nesse sentido, a realizagio de uma revisio integrativa da literatura possibilita reunir e
analisar criticamente resultados provenientes de diferentes delineamentos de pesquisa,
proporcionando uma compreensio mais abrangente acerca do fenémeno. A sintese das
evidéncias produzidas durante e apés a pandemia pode contribuir para a identificagio dos
principais mecanismos neurobiolégicos relacionados ao isolamento social, das populaces
potencialmente mais vulnerdveis e das lacunas ainda existentes no conhecimento cientifico,
além de fornecer subsidios para futuras estratégias de prevencdo, acompanhamento e cuidado
em saude.

Diante desse cendrio, esta revisio integrativa tem como objetivo analisar as evidéncias
cientificas acerca dos impactos do isolamento social sobre o cérebro humano durante a
pandemia de COVID-19 e no periodo pés-pandémico, entre 2020 e 2025, com énfase nas
alteracdes estruturais, funcionais e neuroquimicas e em suas possiveis repercussdes sobre os

processos cognitivos, emocionais e comportamentais.

2 MATERIAIS E METODOS
2.1 Delineamento do estudo

O presente estudo ser4 desenvolvido por meio de uma revisio integrativa da literatura,
de caréter descritivo e analitico, destinada a identificagdo, avalia¢do e sintese das evidéncias
cientificas disponiveis acerca dos impactos do isolamento social sobre o cérebro humano
durante a pandemia de COVID-19 e no periodo pés-pandémico, considerando publicacdes
compreendidas entre os anos de 2020 e 2025.

A revisdo integrativa constitui um método de pesquisa que possibilita reunir e sintetizar
resultados provenientes de estudos com diferentes delineamentos metodolégicos, permitindo a
constru¢do de uma compreensio abrangente acerca de determinado fenémeno e a identificacio

de lacunas existentes na produgio cientifica (Whittemore e Knafl, 2005). Na 4rea da sadde, esse
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método possibilita a busca, a avaliacio critica e a sintese sistematizada das evidéncias
disponiveis sobre um problema de investigacio (Mendes, Silveira e Galvio, 2008).

Para assegurar maior rigor metodoldgico, a revisio serd desenvolvida em etapas
sequenciais, compreendendo: defini¢io da questdo norteadora; estabelecimento dos critérios de
inclusdo e exclusio; elaboragio e execugio da estratégia de busca; identificacio e sele¢do dos
estudos; extracdo e organizacdo dos dados; avaliagio da qualidade metodolégica dos estudos

incluidos; anélise e sintese dos achados; e apresentagdo dos resultados.

2.2 Questio norteadora

A questio de pesquisa foi elaborada considerando os elementos centrais relacionados
populacio, exposicdo e desfechos de interesse. Por se tratar de uma investigagdo acerca dos
efeitos relacionados a uma exposicio, serd adotada uma estrutura baseada na estratégia PECO,
compreendendo: populagdo (P), exposicdo (E), comparagio (C), quando disponivel, e desfecho
(outcome) (O).

Nesse sentido, serdo considerados os seguintes componentes:

a) Populagdo (P): seres humanos, independentemente de faixa etdria ou sexo;

b) Exposicio (E): isolamento social, distanciamento social, quarentena, lockdown,
reducdo das interacSes sociais ou percepgio de solidio relacionada ao contexto da pandemia de
COVID-1g;

c) Comparagio (C): individuos nio expostos ou submetidos a menor grau de isolamento
social, quando houver grupo de comparacio no estudo;

d) Desfechos (O): alteracGes estruturais, funcionais, neuroquimicas, neuroendécrinas e
cognitivas relacionadas ao funcionamento cerebral.

A partir desses elementos, estabelece-se como questdo norteadora:

Quais evidéncias cientificas publicadas entre 2020 e 2025 demonstram alteragdes
estruturais, funcionais, neuroquimicas, neuroenddcrinas ou cognitivas associadas ao isolamento
social vivenciado durante a pandemia de COVID-19 e no periodo pés-pandémico em seres

humanos?
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2.3 Fontes de informacdo e estratégia de busca

A busca bibliogréfica sera realizada nas bases de dados Medical Literature Analysis and
Retrieval System Online (MEDLINE/PubMed), Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Satde (LILACS), por meio da Biblioteca Virtual em Satde (BVS), Scientific
Electronic Library Online (SciELO), Scopus e Web of Science.

A defini¢io dos termos de busca serd realizada a partir dos vocabularios controlados
Medical Subject Headings (MeSH) e Descritores em Ciéncias da Satde (DeCS),
complementados por palavras-chave e respectivos sinénimos em lingua inglesa e portuguesa, a
fim de ampliar a sensibilidade da estratégia de busca.

Serdo utilizados termos relacionados a trés eixos conceituais principais: isolamento
social; pandemia de COVID-19; e alteracGes cerebrais ou cognitivas. Entre os termos
inicialmente previstos encontram-se: “Social Isolation”, “Loneliness”, “Social Distancing”,
“Quarantine”, “Lockdown”, “COVID-19”, “Pandemic”, “Post-pandemic”, “Brain”, “Neurobiology”,
“Neuroimaging”, “Cognition”, “Cognitive Function”, “Neuroplasticity”, “Functional Connectivity”,
“Hippocampus”, “Prefrontal Cortex”, “Cortisol” e “Hypothalamic-Pituitary-Adrenal Axis”, além dos
respectivos equivalentes em portugués.

Os descritores e palavras-chave serio combinados por meio dos operadores booleanos
AND e OR, sendo a estratégia adaptada as particularidades de cada base de dados. Como
estratégia-base, serd considerada a seguinte combinacio:

("Social Isolation” OR loneliness OR "social distancing”" OR quarantine OR lockdown) AND
("COVID-19" OR pandemic OR "post-pandemic” OR "post pandemic") AND (brain OR neurobiolog
OR neuroimaging OR cognition OR cognitive OR neuroplasticity OR "functional connectivity” OR
hippocamp OR "prefrontal cortex” OR cortisol OR "HPA axis")

O operador OR serd empregado para agrupar sinénimos e termos relacionados a um
mesmo conceito, enquanto o operador AND ser4 utilizado para estabelecer a interse¢io entre os
diferentes eixos temdticos. Quando permitido pela base consultada, também serdo utilizados
recursos de busca avancada, como truncamentos, aspas para termos compostos e busca em
campos especificos.

Todas as estratégias de busca utilizadas, bem como a data de realizagdo da busca e o
ntimero de registros recuperados em cada base de dados, serio registrados para garantir

transparéncia e possibilidade de reprodu¢io do processo.
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2.4 Critérios de elegibilidade

Serdo incluidos estudos que atendam aos seguintes critérios:

a) artigos cientificos originais publicados entre janeiro de 2020 e dezembro de 2025;

b) estudos envolvendo seres humanos;

c) publicacdes nos idiomas portugués, inglés ou espanhol;

d) estudos que investiguem isolamento social, distanciamento social, quarentena,
lockdown, redugio do convivio social ou soliddo associados ao contexto da pandemia de COVID-
19 ou ao periodo subsequente;

e) estudos que avaliem pelo menos um desfecho relacionado ao funcionamento cerebral,
incluindo alteraces estruturais, funcionais, neuroquimicas, neuroendécrinas, neurofisiolégicas
ou cognitivas;

f) estudos que utilizem métodos de avaliagdo compativeis com os objetivos desta revisio,
tais como exames de neuroimagem, avalia¢des neuropsicoldgicas e cognitivas, biomarcadores,
marcadores neuroendécrinos ou outras medidas relacionadas ao funcionamento do sistema
nervoso central.

Serdo excluidos:

a) estudos realizados exclusivamente em animais ou modelos experimentais in vitro;

b) artigos de revisdo, revisdes sistemdaticas, metanalises, revisdes narrativas, editoriais,
cartas ao editor, comentdrios, opinides, resumos de eventos e trabalhos sem dados primérios;

c) dissertagdes, teses, capitulos de livros e documentos ndo submetidos a avaliagio por
pares;

d) estudos publicados anteriormente a 2020 ou posteriormente a 2025;

e) estudos que abordem exclusivamente ansiedade, depressio, estresse ou outros
desfechos de satde mental sem avaliagio de repercussdes cognitivas, neurobioldgicas,
neuroenddécrinas ou cerebrais;

f) estudos destinados exclusivamente a investigacdo das consequéncias neurolégicas
decorrentes da infec¢io pelo SARS-CoV-2, da sindrome pés-COVID-19 ou de outras
complicacbes diretamente provocadas pela infec¢io viral, quando nio for possivel distinguir
esses efeitos daqueles associados ao isolamento social;

g) publicagdes duplicadas nas diferentes bases consultadas;
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h) estudos cujo texto completo nio apresente informagdes suficientes para responder i
questdo norteadora da revisio.

A exclusio dos estudos cuja alteracio neuroldgica esteja diretamente relacionada a
infeccdo pelo SARS-CoV-2 é particularmente importante para reduzir a possibilidade de

atribui¢io indevida ao isolamento social de alteragdes decorrentes da prépria COVID-19.

2.5 Selegio dos estudos

Apés a realizacdo das buscas, todos os registros identificados serio reunidos em um
gerenciador de referéncias bibliograficas, no qual serio identificadas e removidas as duplicatas.

Posteriormente, a selecio serd desenvolvida em duas etapas. Inicialmente, serio
avaliados os titulos e resumos dos estudos recuperados, sendo excluidas as publicacdes
claramente incompativeis com os critérios de elegibilidade previamente estabelecidos. Na
segunda etapa, os estudos potencialmente elegiveis serdo analisados na integra para confirmacio
de sua inclusio na revisio.

Durante a leitura do texto completo, serdo registradas as justificativas para exclusio
dos trabalhos que nio atenderem aos critérios estabelecidos.

O processo de identificagdo, triagem, elegibilidade e inclusio dos estudos serd
apresentado por meio de fluxograma adaptado das recomendacdes do Preferred Reporting Items
for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA 2020), favorecendo a transparéncia e a

rastreabilidade do processo de selecdo (Page et al., 2021).

2.6 Extracdo e organizacdo dos dados

Apés a defini¢do da amostra final, os estudos selecionados serdo submetidos a leitura
analitica e terdo suas principais informac&es extraidas por meio de um instrumento padronizado
elaborado especificamente para esta revisdo.

Serdo coletadas, quando disponiveis, as seguintes informacées: identificacdo do artigo;
autores; ano de publicagio; pais onde o estudo foi desenvolvido; objetivo; delineamento
metodoldgico; caracteristicas e tamanho da amostra; faixa etdria dos participantes; forma de
caracterizacdo ou mensuragio do isolamento social; periodo de exposi¢do; instrumentos e
métodos de avaliacdo cerebral ou cognitiva; estruturas cerebrais investigadas; biomarcadores ou

parimetros neuroenddcrinos avaliados; principais desfechos cognitivos, emocionais e
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comportamentais; principais resultados; limitacdes descritas pelos autores; e conclusdes
relevantes para a questio desta revisio.
Os dados serdo organizados inicialmente em uma matriz de sintese, possibilitando a

comparacio sistemadtica entre os estudos incluidos.

2.7 Avaliagio da qualidade metodolégica

Considerando que a reviso integrativa permite a inclusio de diferentes delineamentos
de pesquisa, a qualidade metodoldgica dos estudos serd avaliada de acordo com as caracteristicas
de cada investigacio.

Para essa finalidade, podera ser utilizado o Mixed Methods Appraisal Tool (MMAT),
versio 2018, instrumento desenvolvido para avaliacdo critica de estudos qualitativos,
quantitativos randomizados, quantitativos nio randomizados, quantitativos descritivos e de
métodos mistos (Hong et al., 2019).

A avaliagio considerard aspectos como adequagio do delineamento ao objetivo proposto,
representatividade da amostra, qualidade das medidas utilizadas, controle de fatores de
confusido, completude dos dados, coeréncia entre metodologia e resultados e possiveis fontes de
viés.

A avaliag¢do metodolédgica nio serd utilizada de maneira isolada para exclusio automética
dos estudos, mas servird como subsidio para a interpretacdo do grau de confiabilidade e das

limitacées das evidéncias encontradas.

2.8 Analise e sintese dos resultados

Em razdo da possivel heterogeneidade dos delineamentos, populagdes, instrumentos e
desfechos encontrados, os resultados serdo analisados predominantemente por meio de sintese
descritiva e temitica.

Inicialmente, os estudos serio caracterizados quanto ao ano de publicagio, pais de
realizagdo, populacdo estudada, delineamento metodolégico e forma de avaliagio do isolamento
social. Posteriormente, os achados serdo agrupados de acordo com a natureza das alteragdes
identificadas.

Para fins de organizagio da sintese, poderdo ser constituidas as seguintes categorias

tematicas:
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a) alteracGes estruturais do cérebro associadas ao isolamento social;

b) alteracSes funcionais e de conectividade cerebral;

c) alteragdes neuroquimicas, neuroenddcrinas e relacionadas a resposta ao estresse;

d) alteracdes na neuroplasticidade e em mecanismos neurobiolégicos associados;

e) repercussdes cognitivas relacionadas & meméria, atengdo e funcdes executivas;

f) repercussdes emocionais e comportamentais associadas as alteragdes neurobiolégicas
identificadas;

g) diferencas relacionadas 2 faixa etéria, intensidade ou duragio do isolamento e periodo
pandémico ou pds-pandémico.

Os resultados dos diferentes estudos serio confrontados buscando-se identificar
convergéncias, divergéncias, consisténcia das associacdes observadas, possiveis fatores de
confusio e lacunas na literatura disponivel.

A interpretagio dos achados levard em consideragio, especialmente, a dificuldade de
separar os efeitos especificos do isolamento social de outros fatores presentes durante a
pandemia, como infec¢do pelo SARS-CoV-2, medo da doenga, luto, alteragdes socioecondmicas,
mudancas na rotina, reducio da atividade fisica, qualidade do sono e condicées prévias de satide
mental.

Ao final, serd elaborada uma sintese integrada das evidéncias acerca das possiveis
repercussdes do isolamento social sobre o cérebro e sobre as funcdes cognitivas humanas

durante e apds a pandemia de COVID-19.

2.9 Aspectos éticos

Por se tratar de uma revisio integrativa baseada exclusivamente na anélise de estudos
cientificos previamente publicados, nio haverd abordagem direta, interven¢io ou coleta de
informaces junto a participantes humanos. Serdo observados os principios de integridade
cientifica, reconhecimento da autoria intelectual e adequada citagdo das fontes utilizadas ao

longo de todo o estudo.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os estudos analisados demonstraram que as repercussdes associadas ao isolamento

social e as medidas restritivas adotadas durante a pandemia de COVID-19 nio se limitaram aos
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aspectos emocionais e comportamentais, alcancando também dimensdes relacionadas ao
desempenho cognitivo, a estrutura cerebral e 3 organizacdo funcional de redes neurais. Os
achados, entretanto, apresentaram heterogeneidade quanto as populacdes investigadas, aos
métodos empregados para mensuracio do isolamento e aos desfechos avaliados, aspecto que
exige cautela na interpretagio das possiveis relacdes entre a reducdo das interagdes sociais e as
alteracdes cerebrais descritas.

No conjunto de estudos analisados nesta revisio, foram observadas investigacdes
envolvendo adolescentes, adultos jovens, adultos e idosos, com emprego de delineamentos
longitudinais e transversais. Parte dos estudos concentrou-se na avaliagio de fungdes
cognitivas, enquanto outros utilizaram técnicas de neuroimagem estrutural e funcional para
investigar possiveis modificacdes cerebrais associadas ao periodo de restricio social. Essa
diversidade metodolégica permitiu analisar o fendmeno sob diferentes perspectivas e
demonstrou que os efeitos relacionados ao isolamento podem variar conforme a idade, a duragio
das restri¢des, as caracteristicas individuais e o periodo em que a avaliagio foi realizada. O

Quadro 1 apresenta a caracterizacdo dos estudos considerados na sintese dos resultados.

Quadro 1 - Caracterizagdo dos estudos sobre isolamento social, restri¢ces da pandemia de COVID-19 e
repercussdes cerebrais e cognitivas.

Delineamento/amos |Exposicdo . L.
Autor/ano Pais / P- ¢ Avaliagio Principais resultados
tra avaliada
Tarefas de
Estudo longitudinal atencio, .
Isolamento L. O desempenho cognitivo
com 342 memobria, .
A decorrente do apresentou, de maneira geral,
. participantes, entre tomada de R .
Ingram et al. |Reino lockdown e . melhora 4 medida que as
. 18 e 72 anos, . decisio, . . s
(2021) Unido liad . progressiva imatd restri¢cdes foram flexibilizadas e
avaliados em cinco ... _ |estimativa .
flexibilizacdo aumentaram as oportunidades de
momentos ao longo o temporal e . - .
das restricdes . interagio social.
de 13 semanas aprendizage
m
Dos participantes, 54
Transigio desenvolveram
Estudo longitudinal para comprometimento cognitivo.
. isolamento . Tornar-se socialmente isolado
. com 955 idosos com . Cognitive
Noguchi et al. Japa dad social e Perf (OR = 2,74) ou permanecer
apio idade > 70 anos e sem B erformance ||
(2021) P y . manutengio Seal isolado (OR = 2,33) esteve
comprometimento . cale . )
Pt' icial do isolamento associado a maior chance de
cognitivo inicia . .
g durante a comprometimento cognitivo em
pandemia relacdo & manutengio da
integracdo social.
Sal ¢ al Estudo longitudinal |Experiéncia Ressonincia |Foram observados aumentos
alomon et al. . , L L. . .
(z021) Israel de neuroimagem do periodo magnética volumétricos bilaterais nas
2021 .o .. , R ,
com 50 participantes |pandémicoe |estrutural amigdalas, putimen e cértex
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Delineamento/amos |Exposicio ) ..
Autor/ano  |Pais posis Avaliacio Principais resultados
tra avaliada
avaliados antes e lockdown em temporal anterior apds o
apés o inicio da individuos lockdown. As alteracdes da
pandemia e nio infectados amigdala diminuiram 4 medida
lockdown, que aumentou o tempo desde a
comparados a 50 flexibilizagio das restrigdes.
controles avaliados
antes da pandemia
Antes do isolamento, 16,29
, Estudo longitudinal apresentavam déficit cognitivo
Fernindez L2 ~ .
., com 37 individuos Isolamento leve e n3o havia
Jiménez, . C . .. . ..
com mais de 65 anos |social rigoroso|Mini-Exame |comprometimento cognitivo.
Zavala- . L
Equador |avaliados antes da decorrente das|do Estado Apés seis meses, 29,7%
Calahorrano . B i i b
Acuil pandemia e apés seis |medidas Mental apresentavam déficit e 10,80
e Aguilar ) . . 7
& meses de isolamento |sanitarias comprometimento cognitivo
Salazar (2023) . .
rigoroso leve, com diferenca
estatisticamente significativa.
Foram encontradas associacdes
Estudo transversal .. e pe .
. estatisticamente significativas
com 308 idosos . . :1s
i . Isolamento Everyday entre isolamento social, solidio e
Durén-Reyes . residentes na . . B .
México ) social e Cognition alteracdes no funcionamento
et al. (2023) comunidade durante s o oL i
L solidio Scale (E-Cog) |cognitivo cotidiano, além de
a primeira onda da L ) bieti
associacio com queixa subjetiva
COVID-19 Q’ ) q )
de memobria.
L. O grupo avaliado durante a
Estudo long1tud1nal grup . ~
. A pandemia apresentou padrdes
de neuroimagem Experiéncia .
R L acelerados de desenvolvimento
com individuos das restrices i , .
o . . |nocértex pré-frontal medial e no
i entre g e I3 anos; sociais e Ressonincia |, . L
Van Drunen |Paises . . L. hlpocampo. A jungido
) grupo avaliado antes |demais magnética .
et al. (2023) Baixos . temporoparietal apresentou
da pandemia (n = mudangas estrutural _ . ,
. alteracdes seguidas por possivel
114) e grupo avaliado |decorrentes da ~ ~
> . recuperacdo, enquanto nio foram
no periodo pandemia . . .
. observados efeitos relacionados a
pandémico (n = 204) . i
pandemia sobre a amigdala.
Foi observado afinamento
. Mudangas de |Ressondncia |cortical acelerado apés o periodo
Estudo long1tud1nal . . L.
. . estilo de vida |magnética de lockdown. Os autores
Corrigan, de neuroimagem L . )
Estados e restrigdo estrutural e |relataram maior magnitude desse
Rokem e . com adolescentes . . - "
Unidos . social analise de padrio no sexo feminino,
Kuhl (2024) avaliados antes e . ) ]
X associadas aos |espessura estimada em equivalente a 4,2
apés os lockdowns . ~
lockdowns cortical anos de aceleragio, comparada a
1,4 ano no sexo masculino.
. . Restricdo Foram observadas reducées do
Estudo longitudinal |, L
. intensa das . . |volume de substincia cinzenta
de neuroimagem . Ressonincia . . ’ i
- atividades , . no giro reto direito e cineo apés
com adultos jovens L. magnética , ~
Zhang et al. . fisicas e o lockdown, além de reducio da
China entre 18 e 27 anos . estrutural e . ;
(2025) . sociais por . conectividade funcional entre
avaliados antes, logo ) funcional em .
X aproximadam redes cerebrais. Parte das
apés e quatro meses . repouso ~ .
. ente dois alteracdes funcionais apresentou
depois do lockdown ~ ,
meses recuperagdo ap6s quatro meses,
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Delineamento/amos |Exposicio

Autor/ano Pafs .
tra avaliada

Avaliagio Principais resultados

enquanto algumas alteraces
estruturais permaneceram
detectaveis.

Fonte: Elaborado pelos autores (2026).
3.1 Caracterizagdo dos estudos analisados

A caracterizagio dos trabalhos evidencia importante diversidade geografica, com
pesquisas desenvolvidas no Reino Unido, Japdo, Israel, Equador, México, Paises Baixos,
Estados Unidos e China. Essa distribuicdo demonstra que as possiveis repercussdes do
isolamento social e das medidas restritivas adotadas durante a pandemia foram investigadas em
diferentes contextos socioculturais e sanitérios, ainda que a heterogeneidade entre as politicas
de enfrentamento da COVID-19 possa ter produzido diferentes niveis de restri¢io e,
consequentemente, diferentes intensidades de exposicdo.

Quanto ao periodo de publicagio, observou-se concentracio dos estudos entre 2021 e 2025,
sendo possivel identificar uma evolu¢do no enfoque das pesquisas. Os trabalhos publicados nos
primeiros anos da pandemia concentraram-se predominantemente nas consequéncias
cognitivas e nas modificacdes observadas imediatamente apds o lockdown, enquanto estudos
posteriores passaram a incorporar avalia¢des longitudinais e de neuroimagem, possibilitando a
investigagio da persisténcia e da possivel reversibilidade das alteragdes.

Outro aspecto relevante foi a diversidade etiria. Foram encontrados estudos envolvendo
criangas e adolescentes, adultos jovens, adultos de diferentes faixas etdrias e idosos. Essa
amplitude é particularmente importante, pois o impacto das experiéncias sociais sobre o cérebro
ocorre de maneira distinta ao longo do ciclo vital. Durante a infincia e a adolescéncia, o sistema
nervoso encontra-se em intenso processo de maturacio; na idade adulta, as intera¢Ges sociais
participam da manutencgio da estimulagio cognitiva e emocional; enquanto, na populagio idosa,
a redugio do convivio social pode adquirir maior relevincia diante da diminui¢do progressiva
da reserva cognitiva.

Também foi observada diferenca importante entre os desfechos investigados. Ingram et
al. (2021), Noguchi et al. (2021), Ferndndez Jiménez, Zavala-Calahorrano e Aguilar Salazar
(2023) e Durén-Reyes et al. (2023) concentraram-se predominantemente nas repercussdes

cognitivas. Por outro lado, Salomon et al. (2021), Van Drunen et al. (2023), Corrigan, Rokem e
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Kuhl (2024) e Zhang et al. (2025) utilizaram técnicas de neuroimagem, possibilitando a
identificacio de modifica¢Ses estruturais ou funcionais do cérebro relacionadas ao periodo
pandémico e s restri¢des sociais.

A coexisténcia desses dois grupos de evidéncias fortalece a anilise do fenémeno, uma
vez que permite relacionar alteracdes comportamentais e cognitivas a possiveis modificagdes
neurobiolégicas. Contudo, deve-se destacar que alteracSes observadas durante o lockdown nio
podem ser atribuidas exclusivamente ao isolamento social, visto que esse periodo também foi
caracterizado por reducdo da atividade fisica, mudangas no padrio de sono, estresse, medo da
infeccdo, inseguranca financeira, alteracdes na rotina e outras exposi¢des capazes de interferir

no funcionamento cerebral.

3.2 Repercussdes do isolamento social sobre as fungdes cognitivas

Entre os achados identificados, a associagio entre redugio das interagdes sociais e
modificagdes no funcionamento cognitivo apresentou resultados relevantes em diferentes
faixas etdrias. Memoria, atencdo, aprendizagem, tomada de decisio e funcdes executivas
constituiram alguns dos dominios avaliados.

Ingram et al. (2021) investigaram 342 participantes entre 18 e 72 anos em cinco momentos
distintos durante 13 semanas de lockdown. Foram avaliadas funcdes relacionadas A atencdo,
memoria, tomada de decisdo, estimativa temporal e aprendizagem. Os autores verificaram que
o desempenho apresentou, de maneira geral, melhora & medida que as restri¢cdes foram
flexibilizadas e as oportunidades de interagio social aumentaram.

Esse resultado é particularmente relevante porque demonstra que as repercussdes
cognitivas associadas ao isolamento nio estdo necessariamente restritas aos individuos idosos.
A interrupg¢io abrupta das atividades sociais, profissionais, educacionais e recreativas pode
representar uma importante reducdo dos estimulos cognitivos presentes no cotidiano. As
interagdes sociais exigem continuamente interpretacio de informagdes, memdoria operacional,
atencio, tomada de decisdo, linguagem e adaptacio comportamental, de modo que sua redugio
pode contribuir para um ambiente menos estimulante do ponto de vista cognitivo.

A populagio idosa, entretanto, apresentou resultados que sugerem maior
vulnerabilidade. Noguchi et al. (2021), a0 acompanharem 955 idosos japoneses inicialmente sem

comprometimento  cognitivo, observaram que 54 participantes desenvolveram
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comprometimento ao longo do periodo estudado. Os individuos que passaram de uma condigio
de nio isolamento para isolamento apresentaram aproximadamente 2,74 vezes mais chances de
comprometimento cognitivo quando comparados aqueles que permaneceram socialmente
integrados. Entre os que permaneceram isolados, a razdo de chances foi de 2,33.

Esses achados sio reforcados pelo estudo de Ferndndez Jiménez, Zavala-Calahorrano e
Aguilar Salazar (2023). Antes da pandemia, entre os 37 idosos avaliados, seis apresentavam
déficit cognitivo leve, correspondendo a 16,200 da amostra, e nenhum apresentava
comprometimento cognitivo. Apds seis meses de isolamento social rigoroso, 11 participantes,
correspondentes a 29,7%, apresentaram déficit cognitivo e quatro, equivalentes a 10,89,
passaram a apresentar comprometimento cognitivo leve. A diferenca entre os momentos
avaliados foi estatisticamente significativa.

Apesar do pequeno tamanho amostral desse estudo, a existéncia de avaliagdo anterior a
pandemia constitui aspecto relevante, pois permite comparar o desempenho cognitivo dos
mesmos participantes antes e apds a exposi¢do ao periodo de isolamento. Ainda assim, a
interpretacio causal deve ser realizada com cautela, considerando-se a possibilidade de
influéncia simultinea de outros fatores ocorridos durante a pandemia.

Durén-Reyes et al. (2023), ao estudarem 308 idosos mexicanos durante a primeira onda
da COVID-19, também identificaram associagio entre isolamento social, solidio e
funcionamento cognitivo cotidiano. Os resultados evidenciaram ainda relagio com queixas
subjetivas de membéria.

Esse estudo destaca uma distingdo conceitual importante: isolamento social e solidio,
embora relacionados, nio representam o mesmo fendmeno. O isolamento social corresponde
predominantemente a uma redugio objetiva na frequéncia ou quantidade de contatos
interpessoais, enquanto a solidio é uma experiéncia subjetiva relacionada a percepcdo de
insuficiéncia ou inadequacdo das rela¢Ges sociais. Um individuo pode apresentar poucos
contatos sociais sem sentir-se solitirio, assim como pode experimentar soliddo mesmo
mantendo uma rede relativamente ampla de relacges.

Essa diferenciagio também possui relevincia neurobiolégica. Spreng et al. (2020), em
estudo populacional de neuroimagem com aproximadamente 40 mil participantes do UK
Biobank, demonstraram que a percepc¢io de solidio apresentava correlatos estruturais e

funcionais particularmente associados a Default Mode Network (DMN). Embora esse estudo nio
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tenha investigado especificamente o isolamento decorrente da pandemia e, portanto, nio
componha o ntcleo principal dos estudos pandémicos desta revisio, seus achados fornecem
sustentagio para a existéncia de mecanismos cerebrais relacionados 4 experiéncia subjetiva de
desconexdo social.

Em conjunto, os estudos relacionados 4 cognicdo sugerem maior frequéncia de alteracdes
entre individuos submetidos a maior reducdo das interacdes sociais, especialmente em idosos.
Entretanto, a magnitude desses efeitos nio foi uniforme e nio permite afirmar que todo
individuo exposto ao isolamento desenvolva comprometimento cognitivo. Fatores como idade,
escolaridade, reserva cognitiva, condi¢des prévias de saide, pratica de atividade fisica, qualidade
do sono, acesso as tecnologias de comunicagio e suporte familiar podem modificar a resposta

individual a redugio do convivio social.

3.3 AlteracSes estruturais cerebrais associadas ao periodo de restri¢do social

As pesquisas realizadas com técnicas de neuroimagem acrescentaram uma dimensio
particularmente importante i compreensio das repercussdes do periodo pandémico.
Diferentemente dos estudos baseados apenas em manifestacdes psicolégicas ou desempenho
cognitivo, esses trabalhos possibilitaram identificar modificacées mensurdveis na estrutura
cerebral.

Salomon et al. (2021) analisaram imagens de ressonincia magnética de individuos nio
infectados pelo SARS-CoV-2 avaliados antes e apds o inicio da pandemia e do lockdown em
Israel. Os pesquisadores identificaram aumento volumétrico bilateral nas amigdalas, no
putimen e em regides do cdértex temporal anterior apés o periodo de confinamento.

A amigdala desempenha papel importante no processamento emocional e na
identificacdo de estimulos relacionados & ameaga. Dessa maneira, as alteragdes observadas
podem estar relacionadas ao ambiente de elevado estresse caracteristico do inicio da pandemia.
Um aspecto especialmente relevante foi a reducdo progressiva das alteracdes volumétricas da
amigdala & medida que aumentava o intervalo desde a flexibilizagdo das medidas restritivas,
sugerindo que pelo menos parte das modificagdes apresentava carater transitério (Salomon et
al., 2021).

Esse achado também evidencia uma das principais dificuldades metodolégicas

relacionadas ao tema. Embora os participantes nio tivessem sido infectados pelo SARS-CoV-
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2, a alteracdo cerebral observada n3o pode ser atribuida exclusivamente a reducdo do contato
social. O lockdown envolveu simultaneamente isolamento, preocupacio com a satide, mudangas
nas atividades profissionais, redu¢io de mobilidade e atividade fisica, altera¢des de rotina e
exposi¢io continua a informagdes relacionadas & pandemia. Portanto, a interpretagio mais
adequada consiste em compreender essas alteracdes como associadas a experiéncia complexa do
periodo pandémico e de confinamento.

Alteracdes cerebrais também foram observadas em adolescentes. Van Drunen et al.
(2023) investigaram individuos entre 9 e 13 anos e compararam o desenvolvimento de regides
cerebrais relacionadas a cognigdo social e i resposta ao estresse em participantes avaliados antes
e durante a pandemia. Os adolescentes do grupo peri-pandémico apresentaram padrdes
acelerados de desenvolvimento no cértex pré-frontal medial e no hipocampo.

O cértex pré-frontal medial participa de processos relacionados 4 cognigio social,
autorreferéncia, avaliacdo de informagdes sociais e regulacio emocional, enquanto o hipocampo
exerce papel central na memoria e apresenta elevada sensibilidade as experiéncias ambientais e
ao estresse. Dessa forma, mudancas no desenvolvimento dessas estruturas durante um periodo
marcado por alteracdes abruptas do ambiente social sio biologicamente plausiveis.

Van Drunen et al. (2023) observaram ainda alteragdes no desenvolvimento da jungdo
temporoparietal, regiio relacionada i compreensio das inten¢Ges e perspectivas de outros
individuos. Os resultados sugeriram modifica¢des iniciais seguidas de possivel retorno ao
padrio tipico de desenvolvimento. Em contraste, nio foram observados efeitos especificos da
pandemia no desenvolvimento da amigdala.

A auséncia de alteragdes amigdalares nesse estudo contrasta com os resultados
encontrados por Salomon et al. (2021). Essa divergéncia reforca a influéncia da faixa etdria, do
tempo de exposi¢do, do delineamento e do momento em que a neuroimagem foi realizada. O
cérebro de criancas e adolescentes encontra-se em uma trajetdria natural de maturacio,
tornando mais complexa a distingdo entre modificacdes decorrentes do desenvolvimento
esperado e aquelas relacionadas a uma exposi¢do ambiental especifica.

Corrigan, Rokem e Kuhl (2024) também investigaram adolescentes por meio de
ressonincia magnética estrutural. Ao comparar a espessura cortical observada apds os
lockdowns com modelos de desenvolvimento cerebral construidos com dados anteriores a

pandemia, os autores encontraram um padrdo de afinamento cortical acelerado.
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O estudo estimou uma aceleragio média equivalente a 4,2 anos no sexo feminino e 1,4
ano no masculino. Entretanto, esse achado deve ser interpretado como resultado do modelo
estatistico empregado pelos autores e nio como indicacio de que o cérebro efetivamente
“envelheceu” esse ntimero exato de anos. O afinamento cortical constitui parte normal da
maturacdo cerebral na adolescéncia, e os resultados indicam que esse processo ocorreu de
maneira mais rdpida do que a prevista pelo modelo de desenvolvimento tipico.

Além disso, a interpretacdo de diferencas entre os sexos deve ser realizada com cautela,
nio sendo adequado generalizar os resultados para toda a populagio adolescente. O principal
achado relevante para esta revisio consiste na identificagio de uma possivel alteracio na
trajetéria de maturagio cortical apds o periodo de lockdown.

Evidéncias externas ao contexto pandémico também auxiliam na compreensio desses
resultados. Lammer et al. (2023), em um estudo longitudinal populacional de neuroimagem com
individuos de meia-idade e idosos, verificaram que maior isolamento social estava associado a
menor volume hipocampal, redu¢io da espessura cortical em determinadas regiGes e pior
desempenho em memoria, velocidade de processamento e fungdes executivas. Embora esse
estudo ndo avalie especificamente o isolamento provocado pelo lockdown, seus resultados
reforcam a existéncia de uma relacdo entre a intensidade da integragdo social, a estrutura

cerebral e a cognigio.

3.4 AlteracBes na conectividade funcional e neuroplasticidade

A estrutura cerebral representa apenas uma dimensio da organizagio do sistema
nervoso. Além de modificagdes anatémicas, as experiéncias ambientais podem produzir
alteracdes na comunicacio funcional entre diferentes regides e redes neurais.

Zhang et al. (2025) forneceram evidéncias particularmente relevantes nesse sentido ao
avaliarem individuos antes, imediatamente ap6s um periodo de restri¢do intensa das atividades
fisicas e sociais e novamente quatro meses apds a retirada das restrigdes.

Apés o lockdown, os autores identificaram redugio do volume de substincia cinzenta no
giro reto direito e no ctineo direito. Também foram verificadas alteraces na conectividade
funcional entre diferentes redes cerebrais, incluindo reducdo da comunicacdo entre a Default

Mode Network e redes relacionadas ao processamento sensério-motor e 3 atengio.
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O giro reto integra a regido orbitofrontal e apresenta relagdes com processos cognitivos
e socioemocionais, enquanto o cineo participa predominantemente do processamento visual e
de mecanismos relacionados a integracio das informagdes. Alteragdes nessas regides apds um
periodo caracterizado por expressiva redugio das experiéncias sociais, fisicas e ambientais
demonstram a capacidade do cérebro de modificar sua organizagio em resposta as mudancas no
contexto.

O aspecto mais relevante do estudo de Zhang et al. (2025), entretanto, foi o
comportamento longitudinal da conectividade funcional. Quatro meses apds o encerramento
das medidas restritivas, parte das conexdes que haviam apresentado redu¢io demonstrou
recuperacio, aproximando-se novamente do padrio observado antes do confinamento.

Esse resultado fornece importante evidéncia de neuroplasticidade e demonstra que
alteracdes cerebrais verificadas imediatamente apds o lockdown n3o devem ser interpretadas
automaticamente como danos permanentes. O cérebro mantém capacidade de reorganizagio
funcional diante da retomada da atividade fisica, das interacdes sociais e dos estimulos
ambientais.

Por outro lado, algumas alteracSes estruturais permaneceram detectiveis no
acompanhamento, sugerindo que os diferentes niveis de organizacdo cerebral podem apresentar
velocidades distintas de recuperagio. Enquanto a comunica¢io funcional entre redes pode
responder relativamente rapidamente 3 mudanca ambiental, modifica¢cdes relacionadas a
morfologia cerebral podem apresentar maior persisténcia.

A relacdo entre conectividade cerebral e experiéncia social também é sustentada pelos
achados de Spreng et al. (2020). Os autores verificaram que individuos com maior percepgio de
soliddo apresentavam diferencas na morfologia da substincia cinzenta e na comunicacio
funcional da DMN. Essa rede estd associada a processos como pensamento autorreferencial,
memdria autobiografica, imaginagio e cognigio social.

Embora os resultados de Spreng et al. (2020) ndo possam ser utilizados como
demonstragio direta dos efeitos do lockdown, eles auxiliam na compreensio dos achados
observados durante a pandemia, uma vez que demonstram que a experiéncia de desconexio

social possui correlatos mensuréveis na organizagio funcional do cérebro.
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3.5 Influéncia da faixa etiria e diferentes vulnerabilidades ao isolamento

A anilise conjunta dos estudos demonstra que a idade constitui varidvel fundamental
na interpretagio das repercussdes relacionadas ao isolamento social.

Entre os idosos, as evidéncias concentraram-se principalmente no declinio cognitivo.
Noguchi et al. (2021), Fernandez Jiménez, Zavala-Calahorrano e Aguilar Salazar (2023) e
Durén-Reyes et al. (2023) identificaram associacdes entre redugio do contato social, solidio ou
isolamento e altera¢des relacionadas a cognicio.

A maior vulnerabilidade dessa populacio pode estar relacionada 3 interacdo entre
diferentes fatores. O envelhecimento é acompanhado por modifica¢des na plasticidade cerebral
e na reserva cognitiva, enquanto as relacdes sociais representam importante fonte de
estimulagio cognitiva, atividade cotidiana e suporte emocional. Assim, a interrupc¢io abrupta
dessas experiéncias pode exercer repercussdes mais evidentes em individuos j4 suscetiveis ao
declinio cognitivo.

Na adolescéncia, por outro lado, os principais achados estiveram relacionados as
trajetérias de maturagio cerebral. Van Drunen et al. (2023) identificaram alteragdes no
desenvolvimento do cértex pré-frontal medial, hipocampo e jun¢io temporoparietal, enquanto
Corrigan, Rokem e Kuhl (2024) observaram afinamento cortical acelerado.

A adolescéncia representa uma fase particularmente sensivel as experiéncias sociais,
uma vez que o contato com os pares exerce papel crescente no desenvolvimento da identidade,
da autonomia e da cognicdo social. Consequentemente, a interrupgdo dessas experiéncias
durante um periodo de intensa reorganiza¢io cerebral pode ter produzido efeitos distintos
daqueles observados em adultos e idosos.

Entre adultos jovens, Zhang et al. (2025) identificaram modificages estruturais e
funcionais apés aproximadamente dois meses de restricdo intensa. J4 Ingram et al. (2021), ao
incluirem participantes entre 18 e 72 anos, demonstraram que modifica¢es no desempenho
cognitivo também podem ocorrer independentemente do envelhecimento avancado.

Dessa maneira, nio se observa uma tnica forma de resposta cerebral ao isolamento
social. Os achados variam conforme o estidgio do desenvolvimento: enquanto idosos parecem
apresentar maior vulnerabilidade cognitiva, adolescentes podem apresentar alteracdes nas
trajetdrias de maturagio cerebral, e adultos jovens podem demonstrar modifica¢des funcionais

e estruturais potencialmente relacionadas a adaptagio ao ambiente restritivo.
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3.6 Persisténcia e reversibilidade das alteragdes no periodo pbés-pandémico

Um dos aspectos centrais desta revisio consiste na andlise da possibilidade de
persisténcia dos efeitos apds a flexibilizacdo das restri¢des. Os estudos que realizaram avaliagdes
longitudinais fornecem indicios de que algumas alteracdes apresentam potencial de
recuperacio, enquanto outras podem permanecer detectdveis por periodos mais prolongados.

Salomon et al. (2021) observaram que as alteragdes volumétricas identificadas na
amigdala foram progressivamente menores quanto maior o intervalo entre a flexibiliza¢io do
lockdown e a realizagdo da ressonincia magnética. Esse resultado sugere um componente
transitério relacionado a intensa experiéncia de estresse vivenciada durante o periodo inicial da
pandemia.

Van Drunen et al. (2023) encontraram padrio semelhante em determinadas
caracteristicas da juncdo temporoparietal, com modifica¢Ses iniciais seguidas de indicios de
retorno a uma trajetdria mais préoxima do desenvolvimento esperado.

Os resultados de Zhang et al. (2025) fornecem evidéncia ainda mais direta. A redugio da
conectividade funcional observada imediatamente apés o lockdown apresentou recuperagio
parcial quatro meses apds a retirada das restri¢des. Em contrapartida, algumas modifica¢des
estruturais permaneceram presentes no mesmo periodo.

No campo cognitivo, Ingram et al. (2021) verificaram melhora progressiva do
desempenho conforme as restri¢ées foram flexibilizadas e aumentaram as oportunidades de
contato social. Esses resultados apontam para a possibilidade de recuperacio de pelo menos
parte das repercussdes cognitivas associadas 4 diminui¢do temporéria da estimulacio social e
ambiental.

Em conjunto, essas evidéncias demonstram que a expressdo “impactos duradouros” deve
ser utilizada com cautela. A literatura analisada n3o sustenta a conclusio de que o isolamento
social ocorrido durante a pandemia tenha provocado alteracBes cerebrais irreversiveis na
populacdo. Pelo contririo, parte dos resultados aponta para importante capacidade de
recuperagio funcional.

Por outro lado, a persisténcia de determinadas alteragdes estruturais e a maior
vulnerabilidade observada em alguns grupos demonstram a necessidade de acompanhamento

longitudinal por periodos mais extensos. Estudos realizados apenas alguns meses apds o
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encerramento das restrig6es nao permitem determinar se as diferen(;as observadas serao

mantidas durante anos ou se representam etapas de um processo mais lento de readaptacio.

3.7 Sintese integrada dos achados e limita¢3es das evidéncias

A anilise integrada demonstra que o periodo de isolamento social associado & pandemia
de COVID-19 esteve relacionado a modificagdes cognitivas, estruturais e funcionais do cérebro.
Contudo, os resultados nio permitem estabelecer uma relacdo causal simples segundo a qual a
auséncia de interacdo social, isoladamente, seria responsivel por todas as alteracdes
identificadas.

No campo cognitivo, os estudos apontaram maior vulnerabilidade principalmente entre
individuos idosos, com aumento da frequéncia de comprometimento cognitivo, pior
funcionamento cognitivo cotidiano e associagio entre isolamento persistente e maior
probabilidade de declinio (Noguchi et al.,, 2021; Fernindez Jiménez, Zavala-Calahorrano e
Aguilar Salazar, 2023; Durén-Reyes et al., 2023). Em adultos de diferentes idades, também foram
identificadas alteracées em memodria, atencdo, aprendizagem e tomada de decisio durante
periodos de maior restricdo (Ingram et al., 2021).

No nivel estrutural, estudos de neuroimagem demonstraram altera¢des envolvendo
regides como amigdala, putimen, cértex temporal, cértex pré-frontal medial, hipocampo, giro
reto, cineo e diferentes regides corticais (Salomon et al., 2021; Van Drunen et al., 2023; Corrigan,
Rokem e Kuhl, 2024; Zhang et al., 2025).

No nivel funcional, as evidéncias demonstraram modificagdes na conectividade entre
redes cerebrais, particularmente envolvendo a DMN e sistemas relacionados 3 atengio e ao
processamento sensdério-motor, além de recuperagio parcial apds a retirada das restrigdes
(Zhang et al., 2025).

Esses achados sdo biologicamente compativeis com evidéncias mais amplas acerca da
relacdo entre interacgdo social e cérebro. Estudos populacionais independentes do contexto da
pandemia demonstram associa¢bes entre isolamento social, volume hipocampal, espessura
cortical, desempenho cognitivo e organizagio funcional da DMN (Spreng et al., 2020; Lammer
et al., 2023).

Entretanto, um aspecto fundamental deve ser considerado: a pandemia representou uma

exposi¢io multifatorial. Isolamento social, soliddo, medo da doenga, luto, inseguranca
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econdmica, reducio da atividade fisica, mudanca na alimentacio, alteracdes no sono,
interrupgio de atividades educacionais e profissionais e sintomas de ansiedade e depressio
ocorreram simultaneamente. Em determinados individuos, acrescentaram-se ainda os possiveis
efeitos neurolédgicos da prépria infecg¢io pelo SARS-CoV-2.

Consequentemente, mesmo os estudos realizados com participantes ndo infectados nio
conseguem controlar completamente todos os fatores ambientais associados ao periodo
pandémico. Essa caracteristica limita a possibilidade de atribuir exclusivamente ao isolamento
social as modifica¢des cerebrais observadas.

Outra limitaco refere-se 3 heterogeneidade na defini¢io da exposi¢do. Enquanto alguns
trabalhos avaliaram isolamento social objetivo, outros investigaram solidio, lockdown ou a
experiéncia global das restricGes pandémicas. A utilizacdo desses termos como equivalentes
pode produzir interpretacdes equivocadas, visto que representam fendmenos relacionados,
porém conceitualmente distintos.

Também se observou heterogeneidade quanto aos métodos utilizados para mensurar os
desfechos. Alguns estudos utilizaram instrumentos de autorrelato, outros aplicaram testes
cognitivos objetivos, enquanto os estudos de neuroimagem empregaram diferentes técnicas de
anélise estrutural ou funcional. Essas diferencas dificultam a comparacio direta entre os
resultados.

Além disso, embora a literatura tedrica descreva possiveis alteracées em sistemas
neuroenddcrinos, neurotransmissores, neuroinflamac¢io e eixo hipotilamo-hipéfise-adrenal
relacionadas ao isolamento e ao estresse, o conjunto de estudos humanos diretamente
relacionados ao contexto pandémico analisado nesta revisio apresenta evidéncias mais
consistentes para desfechos cognitivos e de neuroimagem. Dessa forma, afirmacdes especificas
sobre alteracdes neuroquimicas decorrentes exclusivamente do isolamento pandémico devem
ser realizadas com maior cautela.

Apesar dessas limitagdes, a convergéncia entre estudos cognitivos e de neuroimagem
demonstra que as mudangas ambientais e sociais produzidas durante a pandemia estiveram
associadas a respostas mensuraveis do sistema nervoso. Os resultados evidenciam ainda que a
plasticidade cerebral constitui elemento central desse processo, pois alteracGes observadas
durante os periodos de maior restricio demonstraram, em diferentes estudos, potencial de

recuperagio apds a retomada das atividades sociais e ambientais.
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Dessa forma, os impactos relacionados ao isolamento social durante e apés a pandemia
de COVID-19 devem ser compreendidos como resultado da interacio entre intensidade e
duragio das restricdes, estdgio do ciclo vital, condi¢des individuais de sadde, caracteristicas
psicossociais e capacidade de adaptagio cerebral. Os achados reforcam a importincia das
relagdes sociais como componente da estimulagio cognitiva e da satide cerebral, a0 mesmo
tempo em que indicam a necessidade de estudos longitudinais de maior duragio capazes de

distinguir alteracGes transitérias de repercussdes persistentes no periodo pés-pandémico.

4 CONCLUSAO

A presente revisio integrativa permitiu analisar as evidéncias cientificas acerca dos
impactos associados ao isolamento social e as medidas restritivas adotadas durante a pandemia
de COVID-19 sobre o cérebro humano, considerando repercussdes observadas no periodo
pandémico e pés-pandémico.

Os estudos analisados demonstraram que a redugio das intera¢des sociais esteve
associada a alteracdes em diferentes dimensdes do funcionamento cerebral. No ambito
cognitivo, foram identificadas modificacSes relacionadas principalmente & meméria, atengio,
aprendizagem, tomada de decisio e fungdes executivas, com maior vulnerabilidade observada
entre individuos idosos. Em criancas e adolescentes, os achados sugeriram possiveis
modifica¢des nas trajetdrias de desenvolvimento e maturagio cerebral, enquanto, entre adultos
jovens, foram observadas altera¢Ges estruturais e funcionais associadas aos periodos de maior
restrig¢do social.

As evidéncias provenientes de estudos de neuroimagem ampliaram a compreensido desse
fené6meno ao demonstrarem modificagdes mensuraveis em diferentes regides e redes cerebrais.
Foram descritas alteracdes envolvendo estruturas relacionadas 3 meméria, cogni¢io social,
processamento emocional e integracio de informagdes, além de mudancas na conectividade
funcional entre redes neurais. Esses resultados reforcam a compreensio de que o ambiente social
constitui importante componente da estimulagio e da adaptagio cerebral.

Entretanto, os achados nio permitem estabelecer uma relacio causal simples entre
isolamento social e todas as alteracdes cerebrais identificadas. A pandemia constituiu uma
experiéncia multifatorial, caracterizada simultaneamente por reduc¢io do convivio social, medo

da infeccdo, altera¢Ges na rotina, diminui¢io da atividade fisica, mudancas no padrio de sono,
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inseguranga econdmica, luto e sofrimento emocional. Dessa forma, parte das modificaces
observadas pode resultar da interacdo entre diferentes fatores e ndo exclusivamente da privagio
de contato social.

Outro aspecto relevante identificado nesta revisdo refere-se a capacidade de recuperagio
do sistema nervoso apds a flexibilizagdo das medidas restritivas. Alguns estudos demonstraram
melhora do desempenho cognitivo e recuperacdo parcial da conectividade funcional apés a
retomada das atividades e das interacdes sociais. Esses achados evidenciam a importincia da
neuroplasticidade e indicam que as alteracdes verificadas durante o periodo de confinamento
nio devem ser interpretadas necessariamente como permanentes ou irreversiveis.

Por outro lado, a persisténcia de determinadas modificac8es estruturais observadas em
alguns estudos reforca a necessidade de acompanhamento longitudinal por periodos mais
extensos. Ainda existem lacunas importantes quanto a duragio dessas alteracdes, aos grupos
mais suscetiveis e a influéncia de fatores como idade, intensidade e dura¢io do isolamento,
condi¢des prévias de satde, nivel de atividade fisica, suporte social e ocorréncia de infec¢io pelo
SARS-CoV-2.

Dessa forma, conclui-se que o isolamento social vivenciado no contexto da pandemia de
COVID-1g esteve associado a repercussdes cognitivas, estruturais e funcionais do cérebro, cuja
expressio variou conforme as caracteristicas individuais e o estdgio do ciclo vital. As evidéncias
disponiveis apontam para maior vulnerabilidade em determinados grupos, especialmente idosos
e individuos em fases de intenso desenvolvimento cerebral, ao mesmo tempo em que
demonstram importante potencial de recuperagio apds a retomada das interaces sociais.

Os resultados reforcam a relevincia das relagdes sociais para a manutengio da satde
cerebral e cognitiva e destacam a necessidade de que futuras situacées de emergéncia sanitaria
considerem, além da protecio contra doengas infecciosas, estratégias capazes de reduzir os
efeitos da privacdo prolongada de convivio social. Recomenda-se, ainda, a realiza¢do de novos
estudos longitudinais, com maior tempo de acompanhamento e utilizagio combinada de
avaliacdes cognitivas, neuropsicolégicas e de neuroimagem, a fim de esclarecer a persisténcia, a

reversibilidade e os mecanismos envolvidos nas alteracdes associadas ao isolamento social.
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