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RESUMO

Tofoli, SMC. Depresséo, Estresse Precoce, Eixo Hipotalamo-Pituitaria-Adrenal e a
Resposta Terapéutica: avaliagbes psicométricas e psiconeuroendodcrinas.
Dissertacdo (Mestrado). Ribeirdo Preto: Universidade de S&o Paulo, Faculdade de
Medicina, 2012. 180f.

Introducéo: A Depressédo é uma condicdo relativamente comum, de curso crénico,
recorrente, estando frequentemente associada com incapacitagdo funcional e
comprometimento da saude fisica. Entre os fatores associados, encontram-se
situacdes de abuso e negligéncia, entre outros. O eixo Hipotalamo-Pituitaria-Adrenal
(HPA) desempenha um papel fundamental na resposta aos estimulos externos e
internos, podendo desencadear episédios psiquiatricos em individuos predispostos.
Além disso, estudos tém corroborado que altera¢des no funcionamento do eixo HPA
estdo associadas a gravidade de quadros depressivos e sdo indicativas de um
prognoéstico desfavoravel. Objetivo: O objetivo deste estudo foi avaliar pacientes
depressivos com presenca ou auséncia de estresse precoce, identificando as
alteracdes no funcionamento do eixo HPA e a resposta terapéutica. Metodologia: A
amostra foi composta por 30 sujeitos, sendo 20 pacientes depressivos em regime de
semi-internacdo no Hospital Dia do Hospital das Clinicas da FMRP-USP e 10
controles saudaveis. Além disso, os sujeitos do estudo foram divididos em: um grupo
de pacientes depressivos (n=20) e controles saudaveis (n=10); um subgrupo de
pacientes respondedores (n=8) e nao respondedores ao tratamento (n=8); um
subgrupo de pacientes deprimidos com presenca de Estresse Precoce (n=13),
auséncia de Estresse Precoce (n=7) e de controles saudaveis (n=10). Os pacientes
foram avaliados por meio de Entrevista Clinica de acordo com o0s critérios
diagnosticos do DSM-IV, para a confirmacdo do diagnéstico. Para avaliacdo da
gravidade dos sintomas depressivos foi aplicada a Escala de Depressédo de Hamilton
(HAM-D3;), sendo incluidos apenas pacientes com HAM-D,; 217. Utilizamos também
a Escala de Avaliacdo de Depressdo de Montgomery-Asberg (MADRS) para
avaliacdo da resposta terapéutica, sendo considerados respondedores 0s pacientes
que obtiveram uma redugéo da pontuagédo da MADRS= 50% entre a admissao e 60
dias apoés. A presenca de Estresse Precoce foi confirmada atraves da aplicagédo do
Questionario Sobre Traumas na Infancia (CTQ). Foram utilizados também, o
Inventario de Depressédo de Beck (BDI), o Inventario de Ansiedade de Beck (BAI), a
Escala de Ideacdo Suicida de Beck (BSI), a Escala de Desesperanca de Beck
(BHS), a Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressdo (HADS) e a Escala de
Impulsividade de Barratt (BIS-11) para a avaliagdo dos sintomas psiquiatricos. A
avaliacdo endocrina foi realizada através do cortisol salivar, sendo coletado as 22h,
ao acordar, 30 e 60 minutos ap6s acordar e as 8h30min na admissédo e apos 60
dias. Resultados: Nossos resultados demonstraram uma associacdo entre a
gravidade dos quadros depressivos com 0 aumento das tentativas de suicidio, do
uso abusivo de bebidas alcoolicas e da obesidade, bem como com o aumento dos
sintomas de ansiedade, desesperanca, impulsividade e da comorbidade com os
Transtornos de Personalidade. Encontramos que além desses fatores, a resposta
inadequada ao tratamento também pode ser influenciada pela histéria prévia de
Estresse Precoce. Aléem disso, nossos achados indicaram que a maior gravidade
dos pacientes depressivos da nossa amostra se correlacionaram com uma maior



atividade do eixo HPA, e este aumento foi associado a niveis mais elevados de
cortisol salivar tanto na admissdo quanto 60 dias apds o tratamento nos pacientes
nao respondedores. Evidenciamos também que este aumento da atividade do eixo
HPA pode ser influenciado pelo Estresse Precoce, uma vez que 0s pacientes com
presenca EP apresentaram niveis maiores de cortisol salivar, mesmo apos o
tratamento. Conclus&o: Com base nos resultados apresentados, nossos achados
apontam para o papel etiolégico do eixo HPA na depressao, estando este muitas
vezes associado a situacbes de EP que acarretam em uma maior gravidade dos
pacientes e piora da resposta terapéutica. Dessa forma, nossos dados sugerem que
a avaliacdo do eixo HPA possa prever a recorréncia da psicopatologia, servindo
assim, como um potencial biomarcador na depresséo destes pacientes.

Palavras-chave: Depresséo; Estresse Precoce; Eixo Hipotalamo-Pituitaria-Adrenal,
Resposta Terapéutica; Cortisol.



ABSTRACT

Tofoli, SMC. Depression, Early Life Stress, Axis Hypothalamic-Pituitary-Adrenal and
Therapeutic Response: psychometric assessments and psychoneuroendocrine.
Ribeir&o Preto: Universidade de S&o Paulo, Faculdade de Medicina, 2012. 180f.

Introduction: Depression is a common condition of chronic course, recurrent, and is
often associated with functional disability and impaired physical health. Among the
associated factors are situations of early life stress, as abuse and neglect. The
Hypothalamic-Pituitary-Adrenal (HPA) axis plays a crucial role in response to external
and internal stimuli, and may precipitate psychiatric episodes in predisposed
individuals. Furthermore, studies have confirmed that changes in the functioning of
the HPA axis are associated with the severity of depressive and are indicative of a
poor prognosis. Objective: The aim of this study was to evaluate patients with
depressive on presence or absence of early life stress, identifying changes in HPA
axis functioning and treatment response. Methods: The sample of 30 subjects, 20
depressed patients in partial inpatient treatment in the Day Hospital of the University
Hospital of the School of Medicine of Ribeirao Preto- University of Sao Paulo and 10
healthy controls. In addition, the study subjects were divided into a group of
responders (n = 8) and nonresponders (n = 8), a group with presence Early Life
Stress (n = 13) or absence of Early Life Stress (n = 7) and a group of healthy
controls (n = 10). Patients were evaluated using Clinical Interview according to the
diagnostic criteria of DSM-1V, to confirm the diagnosis. To evaluate the severity of
depressive symptoms was applied to Hamilton Depression Scale (HAM-D,;) and
included only patients with HAM-D,;= 17. We also use the Rating Scale Montgomery-
Asberg Depression (MADRS) to evaluate therapeutic response, patients were
considered responders who achieved a reduction of MADRS score = 50% between
admission and 60 days after. The presence of Early Life Stress was confirmed by
applying the Questionnaire about Childhood Trauma (CTQ). We also used the Beck
Depression Inventory (BDI), the Beck Anxiety Inventory (BAI), the Scale for Suicidal
Ideation Beck (BSI), the Beck Hopelessness Scale (BHS), the Hospital Anxiety Scale
and Depression Scale (HADS) and the Scale Barratt Impulsiveness (BIS-11) for
evaluation of psychiatric symptoms. The endocrine evaluation was performed using
salivary cortisol, being collected at 22h, on awaking, 30 and 60 minutes after awaking
up at 8:30 am and at baseline and after 60 days. Results: Our results demonstrated
an association between the severity of depression with, attempt suicide, abuse of
alcohol and obesity, as well as increased symptoms of anxiety, hopelessness, and
impulsivity, personality disorders. We found that in addition to these factors, the poor
response to treatment can also be influenced by the history of Early Life Stress.
Moreover, our findings indicate that the greater severity of depressive patients were
correlated with increased activity of the HPA axis, and this increase was associated
with higher levels of salivary cortisol both at admission and 60 days after treatment in
nonresponders. We evidenced also that the increased activity of the HPA axis can be
influenced by Early Life Stress, since the patients with EP had higher levels of
salivary cortisol, even after treatment. Conclusion: Therefore, based on the
presented results, our findings suggest the etiological role of the HPA axis in
depression, which itself is often associated with situations of EP that lead to greater
severity of patients and worsening of therapeutic response. Thus, our data suggest



that the assessment of the HPA axis can predict the recurrence of psychopathology,
thereby serving as a potential biomarker for depression in these patients.

Keywords: Depression, Early Life Stress; Axis Hypothalamic-Pituitary-Adrenal,
Response Therapy, Cortisol.
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1.1 Depressao

Os Transtornos de Humor sédo doencas psiquiatricas onde ha um predominio
das alteracGes de humor e sintomas vegetativos associados, tais como: mudanca de
apetite, libido, sono, peso, entre outros, podendo perdurar por semanas a meses.
Dentre estes transtornos encontram-se 0os que predominam sintomas de tristeza e
anedonia classificados como depressdo e aqueles onde ha excitacdo e euforia
denominada de mania (Branco et al., 2009; Vismari et al., 2008).

A depressdo é uma condicdo relativamente comum, de curso crbnico e
recorrente, frequentemente associada com incapacitacdo funcional e
comprometimento da saude fisica (Fleck et al.,, 2009). O paciente deprimido
apresenta sintomas como: alteracdes psicomotoras e de sono, reducdo no grau de
concentracdo, variacdo de peso corporal e perda de energia, oscilagdo dos
sentimentos de tristeza, angustia e desesperanca, baixa autoestima, incapacidade
de sentir prazer, ideias de culpa, ruina, desvalia e pensamentos recorrentes sobre
morte (Beck e Alford, 2011; Gorenstein e Moreno, 2011; Bottomley et al., 2010;
Danese et al., 2009; Miranda et al., 2009; Razzouk et al., 2009; Juruena e Cleare,
2007; Moussavi et al., 2007; Fava et al., 2006; Kessler et al., 2005a; Pereira, 2005;
Lima, 2004).

Existem diversos subtipos de depressdo de acordo com a sintomatologia
clinica (melancolica ou somética, psicética e atipica), polaridade (bipolar ou
unipolar), curso (recorrente, breve recorrente e persistente), fatores desencadeantes
(sazonal e puerperal). Além disso, a literatura cientifica classifica a depressao de
acordo com a gravidade:

I. Depresséao leve: ndo incapacita, mas ocasiona sofrimento consideravel;
. Depressdo moderada: compromete parcialmente o desempenho
profissional ou domestico;
lll.  Depressao grave: é incapacitante social e profissionalmente (Gorenstein e
Moreno, 2011; APA, 2000, 1994; OMS, 1993).

Dessa forma, a depressdo caracteriza-se por uma doenca multifatorial,
envolvendo fatores genéticos, biologicos e psicossociais. Existem evidéncias
consideraveis que demonstram a importancia do componente genético na etiologia
da depresséo. Estudos feitos com gémeos univitelinos e bivitelinos demonstraram

que as possibilidades dos dois irmaos compartilharem a depressao séao de 50 a 80%
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(Lima et al., 2004). Estima-se que os fatores genéticos explicariam 40 a 79% da
vulnerabilidade para a psicopatologia e que os fatores ambientais interfeririam na
expressdo génica. Diversos estudos constataram que filhos de depressivos
apresentam risco maior em desenvolver quadros mais precoces, graves e
recorrentes de depressao (Saloma et al., 2009). Embora o fator genético exerca um
papel bastante importante na depressdo, os estudos tém demonstrado também a
importancia dos fatores ambientais como possiveis gatilhos no desencadeamento
dos quadros depressivos (Post et al., 2000; Post, 1992).

Varios fatores, especialmente a idade de inicio precoce, a recorréncia dos
episédios e o grau de prejuizo, estdo associados a uma agregacao familiar
aumentada para a evolugdo diagnostica, bem como dificuldades financeiras,
desemprego e baixa escolaridade se destacam como risco de desenvolver a
depressao (McGirr et al., 2009). De acordo com a Organiza¢cdo Mundial de Saude
(OMS), a depresséo € um problema de saude publica mundial, lider entre as causas
de anos de incapacitacdo em paises desenvolvidos em 2020, além das altas taxas
de morbidade e mortalidade, que atinge cerca de 340 milhbes de pessoas pelo
mundo todo. Atualmente ela € mais comum em mulheres (5% a 9%) do que em
homens (2% a 3%) e cerca de 0,4 a 2,5% em criangcas e adolescentes sao
diagnosticadas, independente do género (Branco et al., 2009; Saloma et al., 2009;
Pereira e Lovisi, 2008). Corresponde a 70% dos suicidios que ocorrem no mundo,
sendo a principal causa de morte em jovens entre idade de 15 a 44 anos (Razzouk
et al., 2009; Nemeroff, 2008; Zavaschi et al., 2002).

O impacto negativo dos sintomas depressivos na qualidade de vida tem sido
foco de crescente atencao, ainda pouco estudada nos paises em desenvolvimento.
Os dados demonstram que a presenc¢a de uma ou mais doencas cronicas aumenta a
prevaléncia de depressdo atual e ao longo da vida, de 5,8% a 9,4%, e de 8,9% a
12,9%, respectivamente. Os sintomas depressivos podem predizer a mortalidade em
pacientes clinicos hospitalizados, havendo também evidéncias que sugerem a
frequéncia da sintomatologia associada a precarias condi¢cdes clinicas. As
evidéncias mostram que a depressdo na idade adulta esta vinculada a um risco
elevado de desenvolver doencas cardiovasculares, diabetes e deméncia
tardiamente, também ocorrendo alteracdes metabdlicas, tais como obesidade,

by

dislipidemia, intolerdncia a glicose, hipertensdo e aptiddo cardiorrespiratoria
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contribuem para a lesdo vascular e desequilibrio hormonal (Rocha & Fleck, 2010;
Danese et al., 2009).

Além disso, tais pacientes apresentam limitacdo de sua atividade, bem estar e
uma maior utilizacdo de servigos de saude. Aproximadamente 80% dos individuos
que receberam tratamento no primeiro episédio depressivo apresentardo um
segundo episodio ao longo de suas vidas, sendo quatro a meédia durante a vida
(Beck e Alford, 2011; Bottomley et al., 2010; Reid e Barbui, 2010). Os fatores de
risco sdo: presenca de sintomas residuais, numero de episodios anteriores,
gravidade e duracdo do episédio mais recente e grau de resisténcia ao tratamento
em episédio prévio. A maior parte das diretrizes clinicas recomenda que o
tratamento com antidepressivos seja continuado por quatro a seis meses apés a
recuperacdo para reduzir o risco de recaida em 50%. Em adultos com depressao
que se beneficiaram do tratamento com um antidepressivo, existem fortes
evidéncias de que estejam em alto risco de recaida, em particular nos primeiros seis
meses apds a recuperacdo. Além disso, estudos estimam que o0s tratamentos
antidepressivos disponiveis atualmente sejam ineficazes em 30-50% dos casos
considerados como depressivos resistentes ao tratamento e/ou DRT (Beck e Alford,
2011; Reid e Barbui, 2010; Branco et al., 2009; Del Porto et al., 2009; Miranda-
Scippa et al., 2009; Sena, 2009; Fava, 2003; Crown et al., 2002; Souery et al., 1999).

A figura 1 demonstra as fases do tratamento da depressao.

Tempo Minimo
Recomendado de Tratamento

Recuparacio

Eutimia Recaida Remissia Recaida |  Recorgéncia
i I !

Resposta

sintomas

Aumento da

+— gravidade
ol
2
Q
3
m

Manutencao

Fases do tratamento (6212 sem.] {Z1 ano)

L J

Tempo

Figura 1- Fases do tratamento da depressédo. Adaptado de Kupfer DJ (1991).
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A DRT é caracterizada de acordo com a adequacdo ao tratamento (dose e
duracdo), numero de tentativas de tratamento, numero de classes empregadas
(tipos diferentes de farmacos, eletroconvulsoterapia, outros tratamentos biologicos),
tratamentos auxiliares empregados (psicoterapia, abordagens psicossociais) e
definicdo do alvo terapéutico da resposta ou remissao (Del Porto et al., 2009; Souery
et al., 2006; Rozenthal et al., 2004; Quraishi e Frangou, 2002).

Além disso, estudos apontam que as taxas de descontinuacao
medicamentosa precoce sao altas (Olfson et al., 2006). As diretrizes para a pratica
clinica recomendam que a duracdo minima do tratamento com antidepressivo deve
ser de 6-12 meses, porém, aproximadamente 30% dos pacientes descontinuam o0s
medicamentos em 30 dias e mais de 40% em 90 dias. As principais razdes
mencionadas para a descontinuacdo precoce sao: falta de resposta ao tratamento,
estigma associado a doenca psiquiatrica, efeitos adversos e ainda muitos pacientes
nao cumprem as prescricdes que sdo dadas, por isso altas taxas de ndo aderéncia
tem sido documentadas (Reid e Barbui, 2010; Hodgkin et al., 2007; Bauer et al.,
2002).

Nesse sentido, devido a falha na resposta medicamentosa, a literatura
cientifica demonstra que o tratamento medicamentoso combinado com intervencdes
psicossociais tem demonstrado ser mais eficdcia (Olfson et al.,, 2006). As
abordagens terapéuticas existentes para depressao incluem uma variedade de
antidepressivos, terapia eletroconvulsiva, psicoeducacdo e diversas linhas de
psicoterapia. Além disso, multiplos aspectos devem ser analisados por profissionais
de uma equipe multidisciplinar, visando a compreenséao biopsicossocial do individuo
e uma melhor qualidade do tratamento. Portanto, o diagnostico precoce e o
tratamento efetivo sdo vitais para diminuir os prejuizos da depressédo na vida do
individuo, da familia e da comunidade (Beck e Alford, 2011; Nemeroff et al., 2003;

Juruena, 2001; Tavares e Juruena, 2001).

1.2 Estresse e Estresse Precoce

Estudos epidemiolégicos demonstram associagcdo consistente entre estresse
cronico e depressdo. O termo estresse refere-se a cascata de respostas hormonais
e comportamentais que capacitam o organismo a adaptar-se a novas demandas

ambientais (Lacerda et al., 2009). Os eventos estressantes da vida desempenham
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um papel importante no desencadeamento de episodios depressivos e estdo bem
estabelecidos como precipitantes agudos de doencas psiquiatricas. O estresse
poderia levar ao desencadeamento do primeiro episédio depressivo em individuos
geneticamente vulneraveis, tornando-o mais sensivel a reedicdo de novos episodios
diante de diferentes estressores (Abdo, 2010; Mercadante, 2009; Sales, 2005;
Cortez e Silva, 2003; Joca et al., 2003; Margis et al., 2003; Kendler et al., 2002;
Zavaschi et al., 2002; Post, 1992).

Além disso, experiéncias estressantes no inicio da vida podem provocar
influéncias profundas no comportamento emocional e no risco de desenvolvimento
de depressao, transtornos de ansiedade, transtornos de personalidade e abusos de
substancias. Pesquisadores identificaram que os efeitos do Estresse Precoce (EP),
em longo prazo, podem afetar na funcédo neuronal e no bem estar afetivo (Grover et
al., 2007; Nemeroff et al., 2003; Fergusson et al., 2002; Zavaschi et al., 2002; Cohen
et al., 2001; Hecht e Hansen, 2001; Heim e Nemeroff, 2001).

A violéncia contra criancas e adolescentes ndo é um fato recente e por longos
periodos da historia foi uma pratica habitual, justificada e aceita pelas diferentes
sociedades. Atos como o infanticidio, abandono em instituicbes, escravidao,
exploracdo do trabalho infantil e mutilagdo de membros para causar compaixao e
facilitar a mendicancia estdo abundantemente relatados na literatura (Cardoso et al.,
2006; Pires e Miyazaki, 2005).

Devido ao fato dos maus tratos infantis constituir-se de um fenémeno
multifacetado, o conceito proposto por Bernstein et al. (2003) engloba as diferentes
experiéncias trauméticas ocorridas durante a infancia e adolescéncia que
repercutirdo na vida adulta, sendo denominadas de Estresse Precoce, tais como:

Abuso Emocional: ocorre quando um adulto constantemente deprecia a
crianca, bloqueia seus esforcos de autoaceitacdo, causando-lhe grande sofrimento
mental, além disso, agressdes verbais que afetam o bem estar ou a moral da
crianga, ou qualquer conduta que humilha, envergonha ou ameacga a mesma.

Abuso Fisico: sdo agressoes fisicas cometidas por alguém mais velho, com risco
de resultar em lesdes, que também pode ser usada erroneamente na educagédo de um
filho por parte de seus pais ou responsaveis, acarretando lesdes corporais e que podem
chegar ao homicidio.

Abuso Sexual: configura-se qualquer tipo de contato ou comportamento sexual

entre a crianga e alguém mais velho, tendo por finalidade estimular sexualmente a
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crianca ou adolescente e utiliza-la para obter uma estimulacdo sexual sobre sua pessoa
ou de outra. Como ocorre em casos de estupro, atentado violento ao pudor, seducéo e
corrupcao de menores.

Negligéncia: representa uma omissdo na provisdo das necessidades fisicas e
emocionais de uma crianca ou de um adolescente. Ela € subdividida em Negligéncia
Emocional: caracterizada pela falha do cuidador ao fornecer as necessidades basicas
emaocionais e psicolégicas como o amor, a motivacao e o suporte, além disso, quando
0S responsaveis nao oferecem atencdo a crianca para suas necessidades emocionais
como afeto e suporte cognitivo e psicologico. Negligéncia Fisica: se configura quando
0s pais ou responsaveis falham em termos de alimentar, de vestir adequadamente seus
filhos, entre outras atitudes como n&o fornecer necessidades béasicas, como: moradia,
seguranca, supervisdo e saude (Bernstein et al., 2003).

Ainda se caracteriza como EP a morte dos pais ou substitutos, as privacdes
materna ou paterna por abandono, separa¢es ou divércio, transtorno psiquiatrico
dos pais e abandonos (Bandelow et al., 2005).

Criancas expostas ao EP podem apresentar prejuizos de curto a longo prazo,
incluindo danos a saude em geral (fraturas, laceracbes, lesbes cerebrais) e
problemas de saude mental (ansiedade, depressdo, isolamento social, suicidio,
abuso de drogas, transtorno de conduta, delinquéncia). Outras consequéncias do
Estresse Precoce estéo relacionadas ao atraso no desenvolvimento cognitivo, déficit
intelectual e fracasso escolar, além de violéncia e criminalidade na adolescéncia e
transtornos psiquiatricos na vida adulta (McLaughlin et al., 2010; Neigh et al., 2009;
Vitolo et al., 2005; Heim et al., 2001).

1.3 Eixo Hipotalamo-Pituitaria-Adrenal (HPA)

A literatura descreve que o eixo Hipotalamo-Pituitaria-Adrenal (HPA) constitui
um dos principais sistemas enddcrinos que mantem a homeostase do organismo em
situacbes de desafio ou estimulo ao estresse. A magnitude da resposta dos
hormoénios do estresse depende de varios fatores, dentre os quais se destacam a
natureza do estresse, a intensidade, rapidez de seu aparecimento, a associacao
com outro estresse e o tempo de exposicdo. O principal hormbnio que atua na

resposta do estresse € o cortisol (em humanos), que é liberado na corrente

sanguinea e vai agir sobre diversos 6rgdos e tecidos (Borges Neto, 2011). E
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produzido pela glandula adrenal e possui diversas fungdes, sendo o produto final do
eixo. Quando o organismo sofre um estimulo estressante tanto interno como
externo, o eixo HPA é ativado. Uma regido do hipotalamo conhecida como nucleo
paraventricular (PVN) secreta o horménio liberador de corticotrofina (CRH) que
estimula a sintese de horménio adrenocorticotréfico (ACTH) na hipéfise anterior,
que, circulando pela corrente sanguinea, estimula a sintese de glicocorticoides
(GCs) pelo cortex da glandula adrenal. Para que os niveis de GCs sejam regulados,
existe um controle de feedback negativo, fundamental para o estabelecimento de
concentracdes basais dos horménios quando o eixo € ativado intensamente durante
uma situacao estressante restabelecendo a homeostase, conforme demonstrado na
figura 2 (Mattos, 2011; Tarullo e Gunnar, 2006; Elias e Castro, 2005).

Amigdala @
i RGs/MRs
Hipotalamo +
P . RGs .
i CRF | » !
L AVP _: v | Cortisol
Pituitaria /| Circulante
- .
AGTH Aas ;
Cortex  locommcomoceo- i
Adrenal

Figura 2- Diagrama esquematico do eixo Hipotalamo-Pituitaria-Adrenal (HPA). Adaptado de Juruena
et al., 2004.

O ritmo circadiano do cortisol € caracterizado por um pico que ocorre no
horario ou pouco antes do despertar, coincidindo com o inicio de atividades da
espécie e com declinio no restante das 24 horas do dia. As concentra¢cfes basais de
ACTH e cortisol sdo mais elevadas pela manha (6-9h), com queda progressiva ao
longo do dia e a noite (23-3h). O cortisol basal varia de 5-20mcg/d e as condi¢cfes de
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estresse podem aumentar a secrecdo deste em até 20 vezes (Borges Neto, 2011;
Mattos, 2011; Cardinali e Esquifino, 2005; Elias e Castro, 2005).

A resposta ao estresse resulta na ativacdo do eixo HPA, que deve ser aguda
e limitada no tempo, resultando em efeitos anticrescimento, antirreprodutivo,
catabdlicos e imunossupressores, que, em um curto espaco de tempo, séo
benéficos e preparam o organismo para uma resposta adequada ao estresse. A
ativacdo crbnica, ao contrario, induz ao dano e a respostas patolégicas. Nas
situacdes de estresse cronico de liberacdo desse hormdnio esta quase sempre
associado a efeitos deletérios importantes relacionados a condi¢gBes clinicas
crbnicas e degenerativas, tais como aumento da resisténcia insulinica,
aterosclerose, maior deposicdo de gordura visceral, osteoporose, alteracdes da
imunidade e transtornos psiquiatricos (Borges Neto, 2011; Mattos, 2011; Abdo,
2010).

O desequilibrio crébnico no eixo est4d associado ao desenvolvimento de
Transtornos de Humor e ansiedade, tais como a depressdo. E concebivel que
mudancas no eixo HPA na depressao podem refletir os efeitos do estresse e mediar
a manifestacdo de sintomas depressivos. A depressao, em alguns casos, pode ser
um sintoma de estresse patolégico, devido a correlacdo entre episodios e a
reatividade do eixo HPA (Faravelli et al., 2010; Heim et al., 2008; Uhart et al., 2006).

Como o eixo HPA é ativado em resposta a estressores, eventos estressantes
no inicio da vida podem também ter um papel etiolégico significativo nas
anormalidades deste eixo encontradas em pessoas com transtornos psiquiatricos
(Lipp et al., 2009; Saloma et al., 2009; Tyrka et al., 2008; Mello et al., 2007; Shea et
al., 2005; Heim et al., 2000; Holsboer, 2000). A exposicdo ao Estresse Precoce
pode alterar a funcdo do eixo HPA ao longo da vida e essas mudancas sao
acompanhadas por um aumento na incidéncia e gravidade da depresséo, transtorno
de estresse pos-traumatico, transtornos de ansiedade e doencas somaticas como a
doenca cardiovascular, cancer e diabetes (Neigh et al., 2009; OMS e ISPCAN,
2006). Estudos sugerem gque os efeitos adversos da experiéncia traumatica durante
o desenvolvimento pode induzir a uma vulnerabilidade para os efeitos do estresse
na vida adulta, predispondo a desenvolver uma gama fisica e mental de transtornos.
Importante ressaltar que a literatura cientifica tem apontado para a relevancia do EP

como um fator etioldgico no desencadeamento de transtornos depressivos (Martins,
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2012; Lopes, 2011; Mello et al., 2009b; Franci, 2005; Mello et al., 2003; Zavaschi,
2003; Heim e Nemeroff, 2001).

Um trauma intenso o suficiente pode ocasionar mudancas adaptativas
perenes baseadas na sensibilizacdo de vias cerebrais envolvidas com a depressao
(Lipp et al., 2009; Saloma et al., 2009; Mello et al., 2007). Para Faravelli et al. (2010),
o efeito do trauma na infancia para a psicopatologia durante a vida adulta é atribuido
ao eixo HPA, que, uma vez super-ativado durante os processos de desenvolvimento,
permaneceria permanentemente instavel, hiperestimulado, vulneravel ou
disfuncional (Faravelli et al., 2010; Heim et al., 2008; Uhart et al., 2006). Estudos
recentes demonstraram que pacientes deprimidos com histérico de trauma infantil e
formas crbénicas de depressdo maior tém maior probabilidade de demonstrar
hiperatividade do eixo HPA. Eles apresentam sintomas que sao resistentes ao
tratamento com o0s antidepressivos, mas que se beneficiam do tratamento
concomitante com psicoterapia (Nemeroff et al., 2003).

A hipercortisolemia em pacientes com depressao tem sido um dos achados
mais consistentes em psiquiatria. Esta ligada a alguns casos especificos e depende
do tipo e da gravidade da doencga, do gendtipo, da histéria de EP e, provavelmente,
de um conjunto de fatores chamado resiliéncia. Esses fatores, provavelmente,
determinam um endofenétipo para a depressdo, ocorrendo frequentemente em
pacientes com depressao grave, melancélicos, psicéticos ou ndo (Mello et al.,
2009c, 2007). Uma parcela consideravel de pacientes com transtorno depressivo
apresenta: concentracfes aumentadas de cortisol no plasma, na urina e no liquor,
uma resposta exagerada do cortisol ao ACTH e um aumento das glandulas adrenais
e da hipofise. A ativacdo anormal do eixo, nos casos de hipercortisolemia, descrito
como feedback negativo prejudicado do eixo, pode ser uma explicacdo potencial
para a depressao (Baes et al., 2012; Juruena et al., 2010). No entanto, nem todos 0s
pacientes com depressao apresentam essas alteragoes.

Talvez um dos outros achados mais consistentes da literatura tem sido a
associacao entre hipercortisolemia, recorréncia de episodios depressivos e reducdo
do tempo de recaida, conforme demonstrado na figura 3 (Holsboer, 2001). Neste
sentido, estudos de seguimento ap0s a alta hospitalar com pacientes depressivos
em remisséo realizados por Zobel et al. (2001; 1999) demonstraram que apesar de
nao haver diferenca nas respostas do ACTH e do cortisol ao teste da Dex/CRH na

admissao hospitalar, as respostas diferiram significativamente antes da alta entre os
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pacientes que se mativeram estaveis e 0s pacientes que apresentaram recaidas.
Segundo os dados destes estudos demonstraram, 0S pacientes que apresentavam
altos niveis de cortisol apés o teste Dex/CRH antes da alta hospitalar, tinham um
risco de 4 a 6 vezes maior de apresentarem uma recaida do que 0s pacientes que
apresentavam resposta normal do eixo ap6s o teste. Assim, uma resposta
aumentada do cortisol ao teste da Dex/CRH prediz a recorréncia de psicopatologia
depressiva, sendo um precursor biolégico de recaida. Além disso, estudos tém
corroborado a constatacdo de que a normalizacdo gradual do eixo precede a
remissdo do episodio depressivo enquanto que a permanéncia ou a recorréncia das
alteracdes no funcionamento do eixo HPA sdo indicativos de um progndstico
desfavoravel de recaida (Ising et al., 2007; Zobel et al., 2001; Holsboer,1999; Zobel
et al., 1999).

COURSE OF DEPRESSION PREDICTED BY HPA ASSESSMENT

Recovery ' I = = = = Remission

progress to
disease

Y

1
1
[
1
1
1
1
--------- 1
4
1
1

Figura 3- Relacdo entre o curso da depressao e a regulacdo do eixo Hipotadlamo-Pituitaria-Adrenal
(HPA). Adaptado de Holsboer, 2001.

Estes achados também tém sido corroborados por um novo instrumento que
tem se mostrado promissor para a avaliacdo do eixo HPA, o Teste de Supressao da
Prednisolona. Um estudo recente realizado por Juruena et al. (2009), conduzido em
pacientes com depressao resistente ao tratamento medicamentoso, onde a resposta
do eixo HPA foi avaliada através do Teste de Supressdo com Prednisolona,
demonstrou que aqueles pacientes que tiveram niveis maiores de cortisol na

admissado hospitalar apds o teste da Prednisolona tenderam a nao responder ao
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tratamento, permanecendo com sintomas depressivos graves. Ao passo, que
aqueles pacientes que mostraram niveis de cortisol menores ap0s o0 teste e
suprimiram mais ao teste quando comparado ao Placebo, tenderam a responder ao
tratamento apresentando um melhor progndstico, conforme demonstrado na figura 4
(Juruena et al., 2009).

Dessa forma, esses estudos sugerem que a avaliacdo do eixo HPA durante o
tratamento antidepressivo pode ser Uutil para identificar aqueles pacientes
depressivos que responderdo ou serao resistentes ao tratamento, além de predizer

recaidas futuras (Tofoli et al., 2011).

7
/0 O Treatment responders
B Treatment non-responcers

Caortisol (nmal/1)

Placebo Precnisolone

Figura 4- Cortisol apds Placebo e Prednisolona em pacientes depressivos respondedores e nao
respondedores ao tratamento. Adaptado de Juruena et al., 2009.

Mediante ao exposto, o risco de psicopatologia em adultos esta relacionado a
uma complexa interacdo entre multiplos fatores vivenciais: pré-natal, perinatal,
ambiental passado e ambiental atual. Genes especificos dao suscetibilidade a certos
tipos de fatores vivenciais que podem levar a e/ou modular a disfuncao do eixo HPA
e o0 risco de desenvolvimento de psicopatologia. O Estresse Precoce pode modificar
a atividade do eixo HPA, refletindo a associacdo da vulnerabilidade individual com
0s varios tipos de estresse para o desenvolvimento de depressao. Isto demonstra
gue o eixo HPA é um potencial biomarcador podendo prever a recorréncia da
psicopatologia depressiva. No entanto, nem todas as pessoas expostas ao estresse

vao desenvolver depressdo e é fundamental compreender as fontes de diferencas
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individuais na vulnerabilidade aos efeitos patogénicos do estresse. Assim, fatores
preexistentes conhecidos por modular a capacidade do organismo de se readaptar,
em resposta ao estresse, poderiam interferir numa adaptacdo bem sucedida e
transmitir a vulnerabilidade de desenvolver depresséo (Tofoli et al., 2011; Faravelli et
al., 2010; Heim et al., 2008; Uhart et al., 2006).



2 OBJETIVOS
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2.1 Geral

O objetivo deste estudo foi avaliar pacientes depressivos com presenca ou

auséncia de Estresse Precoce, identificando as altera¢cdes no funcionamento do eixo

HPA e a resposta terapéutica.

2.2 Especificos

a)

b)

d)

f)

Avaliar as diferencas das caracteristicas sociodemograficas e clinicas
entre 0s subgrupos de pacientes depressivos: respondedores e nao
respondedores, com presenca ou auséncia de Estresse Precoce e 0s
controles saudaveis;

Identificar se a ocorréncia de EP est4 associada com o aumento da
gravidade dos sintomas psiquiatricos nos pacientes depressivos;
Identificar a gravidade dos sintomas psiquiatricos nos pacientes
depressivos nos subgrupos: respondedores e nao respondedores, com
presenca ou auséncia de EP, no periodo da admisséo e 60 dias apos;
Avaliar a associacao entre as medidas psicométricas dos pacientes
depressivos nos subgrupos: respondedores e nao respondedores, com
presenca ou auséncia de EP, no periodo da admisséo e 60 dias apos;
Avaliar o funcionamento do eixo HPA, através do cortisol salivar nos
pacientes depressivos dos subgrupos: respondedores e nao
respondedores, com presenca ou auséncia de EP, no periodo da
admisséao e 60 dias apos;

Avaliar a associacao do funcionamento do eixo HPA através do cortisol
salivar e da gravidade dos quadros depressivos, identificando a

resposta terapéutica.



3 METODOLOGIA
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3.1 Contexto do Estudo

O estudo foi realizado no Hospital Dia (HD) do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto (HC-FMRP), da Universidade de Séao
Paulo (USP).

3.1.1 Caracteristica do local do estudo

Diante da busca pela reinsercdo social e reabilitacdo psicossocial de
individuos em tratamento para diferentes diagnosticos de transtornos mentais,
depara-se com a necessidade de agregar as propostas terapéuticas em saude
mental acdes que resgatem e desenvolvam as habilidades e potencialidades dos
sujeitos, considerando assim, a importancia de proporcionar a esses individuos
experiéncias que estimulem atitudes criativas, criticas e transformadoras (Gherardi-
Donato et al., 2011). O HD do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de
Ribeirdo Preto da Universidade de S&o Paulo se localiza no prédio da Saude Mental
e se enquadra a proposta de ser um servico menos restritivo que hospitalizacao
integral e mais protetora que os tratamentos ambulatoriais (Junqueira, 2009). Esta
instituicdo tem como caracteristicas: diagnosticar e tratar sintomas atuais, oferecer
reabilitacdo psicossocial promovendo um melhor ajuste do paciente com ele mesmo,
com a familia e com a comunidade. Desde 1974, o HD trata de 16 pacientes adultos,
maiores de 16 anos, de ambos o0s sexos, de segunda a sexta-feira, das 7h30min as
16h00min, caracterizando uma assisténcia diaria e intensiva (Contel, 2000). O
tratamento oferecido geralmente pode ultrapassar trés meses, porém o tempo médio
€ em torno de 45 a 60 dias.

Os pacientes, independente do diagndstico, participam de diversas atividades
propostas no cronograma semanal da instituicdo, tais como: Psicoterapia de Grupo,
Atividade Fisica e Banho, Grupo de Teatro, Grupo de Terapia Ocupacional, Reunido
Comunitaria, Reunido de Recepcdo e Despedida/Educacédo e Saude, Reunido da
Comisséo de Recreacdo, Reunidao Familiar geral e Especifica, Oficina de Historia,
Atividade de Psicoeducacdo e Relaxamento. As atividades de seguimento s&o
abertas para participagdo dos pacientes internados e de pds-alta, como: Grupo de
Depressao, Grupo de Borderline e Grupo de Bipolar. Os pacientes ainda podem

participar de eventos: Recreacao Livre, Lanche Especial, Passeios, Comemoracdes
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de Aniversarios, Carnaval, Pascoa, Festa Junina, Festa da Primavera, Natal, dentre

outras.

3.2 Amostra

Inicialmente selecionamos uma amostra de 30 sujeitos divididos em: um
grupo de pacientes com diagndstico de episddio depressivo atual (n=20) e um grupo
de controles saudaveis (n=10). Posteriormente os pacientes foram divididos de
acordo com a escala de avaliagao para depressao de Montgomery-Asberg (MADRS)
em outros dois grupos classificados como respondedores (n=8) e néo
respondedores (n=8) ao tratamento. Por fim a amostra inicial de 30 sujeitos foi
dividida ainda de acordo com o Estresse Precoce, conforme avaliacdo do
Questionario Sobre Traumas na Infancia (CTQ), que estd descrito no item 3.4.
(Metodologia), compondo assim, uma amostra final de trés grupos: um grupo de
pacientes depressivos com presenca de EP (n=13), um grupo de pacientes
depressivos com auséncia de EP (n=7) e um grupo de controles saudaveis (n=10),

conforme demonstrado no fluxograma 1.

SUJEITOS

(n:30)

PACIENTES COM
EPISODIO
DEPRESSIVO
ATUAL

(n:20)

CONTROLES
(n:10)

RESPOSTA ESTRESSE
TERAPEUTICA PRECOCE
(n:16) (n:20)

N&o Presenca de Auséncia de
respondedores Estresse Precoce Estresse Precoce

(n:8) (n:8) (n:13) (N:7)

Respondedores

Fluxograma 1- Esquema representativo da sele¢do das amostras incluidas no estudo.
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3.2.1 Critérios de Incluséo

No estudo foram incluidos pacientes com idade entre 18 e 65 anos, com
diagnéstico de episodio depressivo atual, incluindo transtornos depressivos e
bipolares, de acordo com o DSM-IV (American Psychiatric Association, 1994),
podendo ou ndo apresentar comorbidades psiquiatricas de eixo | ou eixo Il
associadas ao diagnostico principal, com pontuacdo na Escala de Avaliacdo de
Depressdo de Hamilton (HAM-D,;) 217. Todos os pacientes foram avaliados
clinicamente quanto a presenca de comorbidades, transtornos fisicos, condicfes
médicas gerais e estilo de vida.

O grupo controle foi composto por voluntarios saudaveis pertencentes a
equipe hospitalar, estudantes e da comunidade local. Pacientes e controles foram
pareados pela idade (dentro de um limite de +/-5 anos da média do grupo) e pelo
sexo. Os participantes do grupo controle foram avaliados clinicamente através uma
historia clinica completa, instrumentos diagndsticos para exclusdo de transtornos
psiquiatricos e exame fisico. Foram incluidos os individuos saudaveis que nao

faziam uso de medicacdes psicotrdpicas.

3.2.2 Critérios de Excluséo

Os critérios de exclusdo para o grupo de pacientes com base na histéria
médica completa foram: uso de esterdides; tabagismo pesado (mais de 25 cigarros
por dia); doencas virais, durante as duas Ultimas semanas; gravidez ou lactacao;
alcoolismo; doenca fisica significativa (alergia grave, doenca autoimune,
hipertensdo, cancer ou doencas hematoldgicas, enddcrinas, pulmonares, renais,
hepaticas, gastrointestinais e neuroldgicas). Foram excluidos também todos os
pacientes que apresentaram transtornos mentais causados por uma condi¢ao
médica geral ou resultante do efeito fisioldgico direto de uma substancia. Por razbes
praticas, ndo foi possivel testar os pacientes em um estado livre de medicacgdes.

Com relacao ao grupo controle, foram excluidos do estudo os individuos com:
historia pessoal prévia ou atual de doenca psiquiatrica do eixo | ou do eixo Il do
DSM-1V, qualquer outra condicdo médica geral que pudesse apresentar sintomas
psiquiatricos, presenca de EP e historia familiar (de primeiro grau) prévia ou atual de

doenca psiquiatrica do eixo | do DSM-IV.
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3.3 Delineamento do Estudo

A metodologia utilizada apresentou caracteristica longitudinal, a partir de uma
avaliacdo psicométrica e psiconeuroendocrina dos pacientes internados e dos
controles saudaveis. Inicialmente foi realizada a aplicacao do protocolo de avaliagdo
psicométrica (vide item 3.4.1) e na semana seguinte foi aplicado o protocolo de
avaliacdo endocrina (vide item 3.5.) para os pacientes e controles. O protocolo
psicométrico e enddcrino foi repetido apds 60 dias da primeira fase nos pacientes,

conforme demonstrado na figura abaixo.

Admisséo no 7-10 dias apos 60 dias apos
estudo admissao admisséo
Avaliacéo Avaliagdo Avaliacao

Psicométrica Endécrina Psicométrica e
Enddcrina

Figura 5- Esquema representativo do delineamento do estudo.

3.4 Protocolo de Coleta de Dados

3.4.1 Avaliagao Psicométrica

O procedimento de coleta de dados dos pacientes e controles inseridos no
estudo ocorreu durante o periodo de 2010 a 2011. Inicialmente foram convidados a
participar da pesquisa, sendo lido o termo de consentimento informado (TCLE)
(anexo A) e fornecido informagbes sobre o estudo. Apos assinado o TCLE, foi
aplicada uma ficha sociodemografica para avaliacdo da historia de vida (anexo B).
Posteriormente os pacientes e controles foram submetidos a avaliacdo psiquiatrica,
por meio de uma Entrevista Clinica, de acordo com os critérios diagnosticos do

DSM-1V, que objetivou a confirmagéo do diagnostico nos pacientes e a exclusédo de
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qualquer diagndstico psiquiatrico nos controles. Nos casos que geraram ddvidas no
diagndstico clinico, foi aplicada a entrevista diagndstica padronizada Mini Entrevista
Neuropsiquiatrica Internacional (MINI).

Na sequéncia, foram aplicadas pela pesquisadora a Escala de Depressao de
Hamilton (HAM-D,;) e a Escala de Avaliagédo de Depressao de Montgomery-Asberg
(MADRS), ambas para avaliacado da gravidade dos sintomas depressivos. A HAMD
foi utilizada como ponto de corte em nosso estudo para avaliacdo da gravidade dos
sintomas depressivos, sendo incluidos no estudo apenas pacientes com HAM-D =
17. J4 a MADRS foi utilizada para avaliar evolucdo clinica dos pacientes. Foram
considerados respondedores ao tratamento 0s pacientes que obtiveram uma
reducao da pontuacdo da MADRS = 50% entre a admissdo no estudo e as
subsequentes 8 semanas (60 dias apés). Para a avaliacdo do Estresse Precoce foi
aplicado o Questionario Sobre Traumas na Infancia (CTQ), considerando como
presenca de Estresse Precoce os pacientes que foram classificados como Moderado
a Severo e Severo a Extremo nos escores do instrumento, de acordo com a
literatura da area (Carpenter et al., 2007; Bernstein et al., 2003; 1994).

Para finalizar foram aplicados outros instrumentos para avaliacdo de sintomas
psiquiatricos: Inventario de Depressdo de Beck (BDI), Inventario de Ansiedade de
Beck (BAI), Escala de Ideacédo Suicida de Beck (BSI), Escala de Desesperanca de
Beck (BHS), Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressdo (HAD) e a Escala de
Impulsividade de Barratt (BIS-11). Os instrumentos de autoaplicacdo foram
entregues em envelope lacrado, sendo orientado que o preenchimento poderia
ocorrer na instituicio ou em outro ambiente, com a devolugdo dos mesmos
preenchidos no prazo de uma semana. Era acordado com o participante que, caso
suscitasse duvidas no preenchimento, a pesquisadora ficaria a disposicdo para o
esclarecimento das mesmas e se fosse solicitado um feedback dos resultados da
avaliacao era agendado um horario.

Na etapa final a pesquisadora realizava a quantificagdo dos instrumentos
preenchidos, sendo os mesmos arquivados em prontuarios individuais. Os dados
coletados foram inseridos em um banco de dados. Vale ressaltar que o protocolo de
avaliagcdo psicométrica aplicado nos pacientes foi semelhante ao dos controles.

Os instrumentos utilizados no protocolo psicométrico do estudo estao

detalhados a seguir.
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3.4.1.1 Mini Entrevista Neuropsiquiatrica Internacional (Mini International
Neuropsychiatric Interview — MINI; Sheehan et al., 1998)

A Mini Entrevista Neuropsiquiatrica Internacional (MINI) é uma entrevista
diagnostica padronizada breve (15-30 minutos), compativel com os critérios do
Manual Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-III-R/IV) e da
Classificacdo Internacional de Doencas (CID-10), ndo possui ponto de corte,
apresenta confiabilidade e validade globalmente satisfatorias, além das qualidades
psicométricas. Pode ser utilizada em pesquisas, na préatica clinica, gestdo de
programas de saude e no ensino (Amorim, 2000).

Foi desenvolvida por pesquisadores do Hospital Pitieé-Salpétriere de Paris e
da Universidade da Flérida, constituida de duas versdes para responder aos
objetivos diagnésticos especificos de diferentes contextos de utilizacdo. A MINI é
composta por 19 médulos, os quais investigam 17 Transtornos do Eixo | do DSM-1V,
risco de suicidio e Transtorno da Personalidade antissocial. Além de conter um
modulo denominado como Sindrome Psicoética que explora os sintomas do critério A
da esquizofrenia, com o intuito de excluir a existéncia provavel de um transtorno
psicotico. A MINI Plus é destinada a avaliacdo aprofundada dos transtornos mentais
ao longo da vida, na clinica e na pesquisa em psiquiatria e explora sistematicamente
todos os critérios de inclusédo e de exclusdo e a cronologia (data do inicio e duracéo
dos transtornos, namero de episédios) de 23 categorias diagnésticas do DSM-IV
(Amorim, 2000). Em nosso estudo foi utilizada a Mini Entrevista Neuropsiquiatrica
Internacional (Mini-International Neuropsychiatric Interview-MINI Plus), na verséo
brasileira 5.0.0, traduzida e adaptada para o portugués por Amorim (2000), sendo

sua versao original de Sheehan et al. (1998). Vide instrumento em anexo C.

3.4.1.2 Escala de Avaliacdo de Depressdo de Hamilton (Hamilton Depression
Rating Scale — HAM-D; Hamilton, 1960)

A Escala de Avaliacdo de Depressao de Hamilton (HAM-D) foi desenvolvida
ha mais de 50 anos (Hamilton, 1960) e mesmo assim mantém sua posi¢cao de escala
de observador mais usado mundialmente para selecionar e acompanhar pacientes
em pesquisas de terapéutica para a depresséo. E considerada como padrédo ouro na

avaliacdo de gravidade da depresséo e usada comparativamente com novas escalas
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de avaliagao a fim de verificar a confiabilidade destas (Gorenstein e Moreno, 2011).
Tem sido frequentemente usada como critério de inclusdo de pacientes em
pesquisas com antidepressivos (Snaith, 1996).

A HAM-D foi elaborada para avaliacdo e quantificacdo da sintomatologia
depressiva em pacientes portadores de Transtornos do Humor, ndo recomendada se
uso para outros tipos de pacientes e tampouco como instrumento diagnostico para
identificar depresséo. Nesta escala, 0os aspectos cognitivos e somaticos totalizam
mais de 50% do escore total possivel, enquanto 16% estdo associados aos sintomas
ansiosos. A categoria humor representa apenas 8%. Por enfatizar sintomas
somaticos, a HAM-D é particularmente sensivel a mudancas vivenciadas por
pacientes gravemente deprimidos. Por outro lado, a presenca de doencas fisicas
pode distorcer as conclusdes, uma vez que a melhora dos sintomas relacionados a
doenca pode ser confundida com a melhora do episédio depressivo (Gorenstein e
Moreno, 2011).

A escala HAM-D possui trés versdes - de 17 a 21 itens, ou ainda de 24 itens
(os trés topicos adicionais sdo desamparo, desesperanca e desvalia). Os itens sao
avaliados de acordo com a intensidade e a frequéncia dentro de um periodo
determinado de dias, variando de a pontuagédo de 0 a 2 ou de 0 a 4. O grau de
confiabilidade da escala, medido pela consisténcia interna e confiabilidade entre
avaliadores, € considerado de bom a excelente. Embora o autor ndo tenha proposto
um ponto de corte, na pratica se aceita que escores acima de 25 pontos identificam
pacientes gravemente deprimidos; entre 18 e 24 pontos, pacientes moderadamente
deprimidos; e entre 7 e 17, pacientes levemente deprimidos (Moreno e Moreno,
1998). A versao de 17 itens da HAM-D teve sua validade de construto testada por
Fleck et al. (1995). Ja a versdo de 21 itens utilizada no nosso estudo, embora néo
tenha sido validada no Brasil, vem sendo muito utilizada em diversas pesquisas no

contexto brasileiro. Vide instrumento em anexo D.

3.4.1.3 Escala de Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg
(Montgomery-Asberg Depression Rating Scale — MADRS; Montgomery e
Asberg, 1979)

A Escala de Avaliagéo para depressao de Montgomery-Asberg (MADRS) foi

elaborada com base na Comprehensive Psychopathological Rating Scale (CPRS) de
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Asberg et al. (1978), que abrangia 65 itens. A partir desta escala os autores
selecionaram inicialmente os 17 indicadores mais frequentes da gravidade da
doenca e, em sua versao final, chegaram aos dez itens mais significativos para
indicar os sintomas do transtorno depressivo e 0s mais sensiveis a alteragdes.
Sendo, portanto uma escala desenvolvida especialmente para medir mudangas
clinicas no curso do tratamento, amplamente utilizada em ensaios com
medicamentos antidepressivos (Moreno e Moreno, 1998; Montgomery e Asberg,
1979).

E uma escala de simples aplicacdo, mais sensivel as variacdes do estado
clinico do paciente e serve para avaliar a resposta terapéutica, prevendo o0s
sintomas relatados e observados, evitando duvidas durante a avaliacdo. Considera a
resposta ao tratamento com maior precisdo e antecedéncia, especialmente nos
casos mais graves. Avalia a intensidade dos sintomas depressivos, sendo quanto
maior o niumero de pontos, maior a gravidade (Gorenstein e Moreno, 2011; Calil e
Pires, 1998; Moreno e Moreno, 1998).

A escala contém dez itens contemplando fatores biologicos, cognitivos,
afetivos e caracteristicas comportamentais da depressdo. Os itens: tristeza
aparente, tristeza relatada, tensédo interna, sono reduzido, reducdo do apetite,
dificuldades de concentracdo, sentir lassiddo, pensamentos pessimistas e
penamentos suicidas foram empiricamente selecionadas para representar 0sS
sintomas nucleares da depressdo. A avaliacdo do humor e dos sintomas
vegetativo/somatico representa 30% do total do escore da escala cada uma. Cada
um dos itens da MADRS engloba quatro descricées das manifestacbes de sintomas
e permite pontos intermediarios, de modo que o escore de cada item varia de 0 a 6,
com maior pontuacao refletindo sintomas mais graves (Gabryelewicz et al., 2004).
Essa caracteristica da escala possibilita que o entrevistador possa fazer uma
avaliacdo mais precisa da intensidade dos sintomas.

Em termos de validade de conteudo, a MADRS abrange os sintomas da
depressao, com excecdo de retardo mental (Moreno e Moreno, 1998). Ndo foram
definidos pelos autores os pontos de corte da MADRS para as diferentes
gravidades. Entretanto, para a depressao grave, acredita-se que escores de 35 ou
mais na MADRS corresponderiam a 28 pontos ou mais na HAM-D de 17 itens.
Embora ndo exista um consenso para se definir remisséo pela MADRS, sugere-se o

que ponto de corte de 11 (ou 10) € comparavel ao escore 7 na HAM-D. Embora
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muito utilizada em estudos no Brasil, assim como a HAM-D de 21 itens, a MADRS
nao possui estudos de validacdo para o portugués (Gorenstein e Moreno, 2011).

Vide instrumento em anexo E.

3.4.1.4 Inventario de Depressdo de Beck (Beck Depression Inventory — BDI;
Beck et al., 1961)

O Inventario de Depressdo de Beck (BDI) foi desenvolvido por Beck et al.
(1961) para avaliar a intensidade dos sintomas depressivos, sendo provavelmente a
medida de autoavaliacdo de depressdo mais amplamente usada tanto em pesquisa
como em clinica, tendo sido traduzido para varios idiomas e validado em diferentes
paises.

O BDI é um instrumento estruturado, composto de 21 categorias de sintomas
e atitudes, que descrevem manifestagbes comportamentais cognitivas, afetivas e
somaticas da depressdo. Cada item comporta quatro afirmacdes que variam quanto
a intensidade (0 a 3), cabendo ao respondente indicar qual das quatro afirmacdes
melhor descreve os seus sintomas. O escore final é obtido mediante o somatério dos
21 itens que compdem a escala (Giavoni et al., 2008).

Apesar de ndo haver um ponto de corte fixo para o diagndstico de depressao,
ja que este devera ser baseado nas caracteristicas da amostra e do estudo em
guestao (observacgdes clinicas), a utilizacdo de um ponto de corte mais alto implicara
em maior especificidade do diagnéstico de depressao. Utilizamos no nosso estudo
0s pontos de corte propostos por Beck et al. (1988a). A pontuacéo e classificacdo do

BDI sdo dadas conforme a tabela abaixo.

Tabela 1- Pontuacdo e classificacdo do Inventario de
Depresséo de Beck (BDI)

Pontuagéao Classificagao

<10 pontos Sem Depressao ou Depressao minima
10-18 pontos  Depresséao Leve a Moderada
19-29 pontos  Depressao Moderada a Grave

30-63 pontos  Depressao Grave

Traduzido e adaptado de Beck et al., 1988a.
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Em nosso estudo utilizamos o Inventario de Depressdao de Beck (BDI)
traduzido e adaptado para o portugués por Cunha (2001). Vide instrumento em

anexo F.

3.4.1.5 Inventario de Ansiedade de Beck (Beck Anxiety Inventory — BAI; Beck et
al., 1988b)

O Inventario de Ansiedade de Beck (BAI) é um instrumento de autoavaliacao
amplamente utilizado tanto na pesquisa como na clinica e foi desenvolvido para
avaliar a severidade dos sintomas de ansiedade. Apresenta tanto validade ecoldgica
guanto de construto. Serve como um complemento util quando utilizado com o
Inventario de Depressao, em pacientes com Transtornos de Humor e/ou ansiedade
(Marcolino et al., 2007; Cunha, 2001).

O BAI é constituido por 21 itens que inclui os principais sintomas cognitivos,
afetivos e fisiol6gicos de ansiedade, sendo de facil e rapida administracdo, descreve
sintomas comuns em quadros de ansiedade. Ao respondente é perguntado o quanto
ele (a) foram incomodado por cada sintoma, durante a semana que passou, dentro
de uma escala de 4 pontos, variando de 0 (ndo a todas) a 3 (severamente). Os itens
somados resultam em escore total que pode variar de 0 a 63 (Cunha, 2001). A
classificacdo do BAI, de acordo com os pontos de corte, estd descrita na tabela a
seguir (Beck et al., 1988b).

Tabela 2- Pontuacdo e classificagcdo do
Inventario de Ansiedade de Beck (BAI)

Pontuacéao Classificacao
0-7 pontos Ansiedade Minima
8-15 pontos Ansiedade Leve
16-25 pontos Ansiedade Moderada
26-63 pontos Ansiedade Severa

Traduzido e adaptado de Beck et al., 1988b.

Em nosso estudo foi utilizado o Inventario de Ansiedade de Beck traduzido e
adaptado para o portugués por Cunha (2001), sendo sua versao original de Beck et

al., 1988h. Vide instrumento em anexo G.
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3.4.1.6 Escala de Ideacao Suicida de Beck (Beck Scale for Suicide Ideation —
BSI; Beck et al., 1979)

A Escala de ldeacdo Suicida de Beck (BSI) é um dos instrumentos de
autoavaliacdo mais aprofundados para avaliagdo da gravidade da ideacao suicida.
Foi construida para abordar o tema do pensamento suicida em pacientes
psiquiatricos ambulatoriais adultos. Apresenta recomendacdes para que O
instrumento ndo sirva como fonte Unica ou completa de informacgfes sobre o tema,
também pelo fato de nao identificar simulacdo, confusdo ou mesmo distorcdo ou
omisséao de fatos importantes por parte do paciente (Cunha, 2001).

A BSI é composta por 21 itens pontuados em escala de 0 a 2, onde seu
escore varia de 0-38, de forma que a pontuacdo total produz um escore de
gravidade. N&o existe um corte dicotdmico para definicdo de alto risco, mas as
contagens altas indicam um maior risco de ideagdo suicida e os itens individuais
podem ser usados como subsidios para ideacdo suicida ativa, ideacdo suicida
passiva e tentativas de suicidio anteriores. No entanto, é calculada apenas a soma
dos pontos para os primeiros 19 itens, ndo possuindo ponto de corte. Em nosso
estudo foi utilizada a Escala de Ideag&o Suicida de Beck (BSI) traduzida e adaptada
para o portugués por Cunha (2001), sendo sua versao original de Beck et al. (1979).

Vide instrumento em anexo H.

3.4.1.7 Escala de Desesperanca de Beck (Beck Hopelessness Scale — BHS;
Beck et al., 1974)

A Escala de Desesperanca de Beck (BHS) € um instrumento estruturado de
autoadministracdo, composto por afirmativas que avaliam o grau de desesperanca
do paciente (mede atitudes negativas referentes ao futuro e seu grau de
pessimismo). Demonstra resultados satisfatorios de fidedignidade e validade
(Cunha, 2001).

A BHS tem sido utilizada como um indicador indireto do risco de suicidio em
individuos deprimidos que fizeram tentativas de suicidio prévias. E uma escala
dicotdbmica (certo e errado) e seus itens sdo pontuados em 0 ou 1, com um intervalo

de pontuacédo de 0-20, onde a soma de seus itens individuais resulta em um escore
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total, a partir do qual se classifica a desesperan¢ca em nivel minimo, leve, moderado

ou grave (Cunha, 2001). Abaixo as pontuacoes e classificagdes do instrumento.

Tabela 3- Pontuacéo e classificacdo da Escala de
Desesperanca de Beck (BHS)

Pontuagao Classificagao

0-3 pontos Nivel de Esperan¢a Normal
4-8 pontos Desesperanca Leve

9-14 pontos Desesperanca Moderada
>14 pontos Desesperanca Severa

Traduzido e adaptado de Beck et al., 1974.

Em nosso estudo foi utilizada a Escala de Desesperanca de Beck traduzida e
adaptada para o portugués por Cunha (2001), sendo sua versao original de Beck et
al. (1974). Vide instrumento em anexo |.

3.4.1.8 Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressao (HAD) (Hospital Anxiety
and Depression Scale — HADS; Zigmond e Snaith, 1983)

A Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressao (HAD) é um instrumento de
autoavaliacdo que serve para avaliar a ansiedade e a depressdo sem recorrer a
itens contendo sintomas vegetativos. Suas principais caracteristicas sao: sintomas
vegetativos que podem ocorrer em doengas fisicas foram evitados; os conceitos de
depressao e ansiedade encontram-se separados; o conceito de depressao encontra-
se centrado na nocdo de anedonia; destina-se a detectar graus leves de transtornos
afetivos em ambientes ndo psiquiatricos (Botega et al., 1995).

A HAD possui 14 questdes do tipo multipla escolha, dos quais sete sao
voltados para avaliacdo de ansiedade e sete para depressdo, podendo ser
rapidamente preenchida. Solicita-se ao paciente que responda baseando-se em
como se sentiu durante a Ultima semana. Cada um dos seus itens pode ser
pontuado de zero a trés, compondo uma pontuacdo maxima de 21 pontos para cada
subescala. A pontuacéao e classificacdo da HAD, segundo Zigmond e Snaith (1983),

sao dadas conforme demonstrado na tabela abaixo.
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Tabela 4- Pontuacdo e classificacdo da Escala Hospitalar de
Ansiedade e Depressao (HAD)

Subescala Pontuacéao Classificacao
HAD — 0-8 pontos Pacientes sem ansiedade
Ansiedade =9 pontos Pacientes com ansiedade
HAD- 0-8 pontos Pacientes sem Depressao
Depresséo 29 pontos Pacientes com Depressao

Traduzido e adaptado de Zigmond & Snaith, 1983.

Em nosso foi utilizado a Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressao
traduzida e adaptada para o portugués por Botega et al. (1995), sendo sua versao

original de Zigmond e Snaith (1983). Vide instrumento em anexo J.

3.4.1.9 Escala de Impulsividade de Barratt (Barratt Impulsiveness Scale - BIS-
11; Patton et al.,1995)

A Escala de Impulsividade de Barratt (BIS-11) é um instrumento
autoaplicativo, desenvolvida por Ernst Barratt, com o objetivo de avaliar as
dimensdes da impulsividade amplamente definida como o “agir sem pensar”. Tem
mostrado adequada confiabilidade com demais escalas de quantificacdo de
gravidade de sintomas psiquiatricos.

O instrumento BIS-11 € constituido por 30 itens e avalia a impulsividade em
trés subcategorias: atencional (8 questdes), motora (10 questdes) e por falta de
planejamento (12 questdes). E uma escala do tipo likert de quatro pontos, a saber:
1= raramente ou nunca; 2= de vez em quando; 3= com frequéncia; 4= quase
sempre/sempre. A pontuacdo da escala varia de 30 a 120 pontos, e altos escores
indicam a presenca de comportamentos impulsivos, ndo possuindo ponto de corte.
Além de um escore global, a BIS-11 permite o calculo de escores parciais referentes
a trés subdominios da impulsividade, sendo eles a impulsividade motora, atencional
e por nao planejamento (Malloy-Diniz et al., 2010).

Em nosso estudo foi utilizada a Escala de Impulsividade de Barratt (BIS-11)
traduzida e adaptada para o portugués por Diemen et al. (2007), sendo sua verséo

original de Patton et. al., 1995. Vide instrumento em anexo K.
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3.4.1.10 Questionario Sobre Traumas na Infancia (Childhood Trauma
Questionnaire — CTQ); Bernstein et al., 2003)

O Childhood Trauma Questionnaire (CTQ) foi elaborado por Bernstein et al.
(1994) e constava de 70 itens de auto-relato, sendo posteriormente modificado para
28 itens que mantiveram as mesmas propriedades psicométricas da versédo original,
porém sendo de mais rapida aplicacao (Grassi-Oliveira et al., 2006).

O Questionario sobre Traumas na Infancia (CTQ) € uma entrevista
retrospectiva, autoadministrada, muito utilizado em pesquisas, na area forense e na
area clinica. E um instrumento que investiga historia de abuso e negligéncia durante
a infancia, podendo ser aplicado para adolescente (a partir de 12 anos) e adulto e o
respondedor gradua a frequéncia de 28 questdes assertivas relacionadas com
situacdes ocorridas na infancia. Os itens do CTQ sé&o classificados em uma escala
Likert que varia de 1 (nunca) a 5 (muito frequentemente). As pontuacdes variam de 5
a 25 para cada tipo de abuso.

O instrumento avalia 5 subtipos de traumas na infancia: abuso fisico
("agressodes corporais em uma crianga, ocasionadas por um adulto ou pessoa mais
velha que representava um risco ou resultou em les&o"), abuso sexual ("contato
sexual ou conduta entre uma criangca com menos de 18 anos e uma pessoa adulta
ou mais velhos"), abuso emocional ("agressfes verbais dirigidas a uma crian¢a ou
qualquer humilhacdo ou comportamento humilhante dirigida para uma crianca por
um adulto ou mais pessoas"), negligéncia fisica (“falha do cuidador para fornecer
para uma crian¢a necessidades fisicas basicas") e negligéncia emocional ("fracasso
dos cuidadores para atender as necessidades emocionais e psicologicas das
criancas") (Seganfredo et al., 2009; Grassi-Oliveira et al., 2006).

As classificacdes do CTQ estdo descritas de acordo com 0s pontos de corte

sugeridos por Bernstein et al. (2003) na tabela a seguir.
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Tabela 5- Classificacdo dos subtipos de Estresse Precoce de acordo com a
gravidade

_ N&o a Leve a Moderado a Severo a
Subtipos ,
Minimo Moderado Severo Extremo
Abuso Emocional 5-8 9-12 13-15 >16
Abuso Fisico 5-7 8-9 10-12 >13
Abuso Sexual 5 6-7 8-12 >13
Negligéncia Fisica 5-9 10-14 15-17 >18
Negligéncia Emocional 5-7 8-9 10-12 >13

Traduzido e adaptado de Bernstein et al., 2003.

Em nosso estudo foi utilizado o Questionario sobre Traumas na Infancia
(CTQ) traduzido e adaptado para o portugués por Grassi-Oliveira et al. (2006). Vide

instrumento em anexo L.
3.5 Avaliacdo Enddcrina

O protocolo de avaliacdo enddcrina foi constituido por coletas de cortisol
salivar que foram realizadas em dois momentos nos pacientes: na admissao do

estudo (n=20) e 60 dias ap6s (n=13) e nos controles (n=10) em um Gnico momento.

Medida Hormonal

As amostras de saliva foram coletadas através de um procedimento simples,
ndo invasivo e livre de estresse, utilizando-se Salivettes®. Os individuos foram
convidados a colocar o algodao do Salivette® na boca e mové-lo por mais ou menos
1 minuto até a saturacdo do algoddo com a saliva, retornando ao frasco do
Salivette® e armazenando em temperatura ambiente. Para a realizacdo do protocolo
da coleta salivar, os individuos foram orientados a coletarem o primeiro Salivette®
as 22h e nao fazerem uso de bebidas alcodlicas, ndo realizarem exercicios fisicos e
nao realizarem atividades estressantes. No dia seguinte, os individuos ja estavam
orientados a ndo escovar os dentes, ndo fumarem e ndo ingerirem alimentos ou
bebidas (com excecdo de &gua). Novas amostras de saliva foram coletadas ao

acordar, 30 e 60 minutos apds acordar e as 8h30min.
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As amostras do cortisol salivar foram centrifugadas e armazenadas a -20°C e
entdo analisadas no Laboratério de Endocrinologia no HCFMRP-USP, através de
técnica de radioimunoensaio (RIA). Os resultados foram expressos em nmol/L para
as medidas individuais do cortisol salivar e em nmolxh/L para a area sob a curva
(AUC).

3.6 Aspectos Eticos

O presente estudo e o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (vide
anexo A) tiveram a aprovacdo no Comité de Etica do Hospital das Clinicas da
FMRP-USP no dia 19 de janeiro de 2010, de acordo com o Processo HCRP no.
12628/2009 (vide anexo M). Vale ressaltar que foi solicitada autorizacdo a Divisdo
de Enfermagem do HC-FMRP para o desenvolvimento do projeto, pois a
pesquisadora atuou como enfermeira concursada no HD, no periodo da coleta (vide
anexo N).

Os pacientes e 0s controles saudaveis que preencheram 0s critérios
necessarios para constituir a amostra foram convidados voluntariamente a participar
do estudo, sendo assegurado que a recusa da participacdo nao traria prejuizo para a
continuidade do seu tratamento na instituicAo, bem como de que haveria total
liberdade de retirar seu consentimento a qualguer momento da pesquisa, deixando
de participar do estudo. Para todos os participantes foi lido o termo de
consentimento informado, fornecendo-lhes informagdes sobre a justificativa,
objetivos, procedimentos, riscos e beneficios do estudo, sendo aceitos os que
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). A todos foi
garantido o direito de receber informacdes e esclarecimentos quanto a qualquer
davida que surgisse no transcorrer do procedimento e informacao atualizada sobre o
estudo, ainda que isso pudesse afetar sua vontade de continuar participando. Da
mesma forma, foi garantida a seguranca de ndo serem identificados, bem como de
que todas as informacdes fornecidas seriam mantidas em carater confidencial,
respeitando os parametros éticos para investigacdes envolvendo seres humanos,
especialmente a Resolucédo no. 196/96, (Conselho Nacional de Saude, 1996).

A pesquisa nao envolveu procedimentos de riscos e a literatura aponta que
estudos realizados em servicos de emergéncia em hospitais gerais e em servicos de

saude mental, que investigam a violéncia intrafamiliar, ttm demonstrado ndo haver
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rsSCOS Ou prejuizos aos pacientes quando questionados sobre histérico de violéncia.
Padovani e Williams (2008) relatam no estudo realizado para investigacdo de historico
de maus tratos em 23 pacientes psiquiatricos que, pelo fato de todos os pacientes
aceitarem participar da pesquisa e em nenhum momento optarem por interrompé-la,
ndo consideraram aversivas. Posturas semelhantes foram verificadas em estudo
desenvolvido por Deslandes et al. (2000), no qual foram investigados casos de violéncia
intrafamiliar contra a mulher em relacdo ao atendimento emergencial. Nesse estudo, em
apenas 5 dos 72 casos estudados, a vitima revelou um certo temor ou constrangimento
em relatar o acontecimento ao profissional de saude. Dessa forma, os dados da
literatura afirmam que a crenga de que o questionamento sobre a violéncia intrafamiliar
possa ofender ou causar constrangimento aos pacientes ndo apresenta consisténcia
com os dados da realidade. Além disso, diversos estudos tém demonstrado que o
histérico de violéncia familiar raramente € analisado no processo de avaliagdo do
paciente, sugerindo a relevancia do questionamento histérico deste evento em servicos
de saude mental, como processo de questionamento para aumentar 0 numero de casos

identificados (Padovani e Wiliams, 2008).

3.7 Anélise Estatistica

As analises dos dados obtidos no presente estudo foram realizadas através
do aplicativo SPSS (Statistical Package for the Social Science, versédo 15.0). Foram
utilizadas estatisticas descritivas como frequéncia simples, porcentagens, médias e
erro padrdo da média (zepm) para andlise das caracteristicas sociodemograficas e
clinicas das amostras estudadas, bem como para os escores dos instrumentos de
avaliacdo psicométrica e para as medidas de cortisol salivar. Além disso, os valores
do cortisol salivar entre os tempos 22 horas do dia anterior e 08h:30min e entre ao
acordar (0 min), 30 minutos e 60 minutos, também foram expressos como area sob a
curva (AUC22.8.30 € AUCo.30-60°), Utilizando-se a regra trapezoidal (Pruessner et al.,

2003), conforme a figura abaixo.

(my + m e, (my + ma)ts  (my + ms)i;
= + +

.‘I 1-1{:.{‘: =

Figura 6- Formula para o célculo da area sob a curva. Nota: m: medidas individuais; t: tempo de
intervalo entre as medidas.
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A comparacgdo dos dados ndo paramétricos foi realizada através do teste do
qui-quadrado (y2), com correcdo de Bonferroni quando necessario. Para a os dados
paramétricos utilizamos o teste t de Student ndo pareado para comparacdes entre
dois grupos e o teste t de Student pareado para avaliar os dados psicométricos e o
cortisol salivar na admisséo e 60 dias apds. Utilizamos também o teste de analise de
variancia (ANOVA) seguido do teste de Tukey para comparacdes entre trés grupos.

As correlagbes entre a gravidade da sintomatologia psiquiatrica e entre as
medidas de cortisol salivar foram examinadas por meio do coeficiente de correlagéo
de Pearson. Neste estudo utilizamos a classificacdo para os graus de coeficiente de
correlacdo de Pearson proposta por Dancey e Reidy (2006). Vide tabela abaixo.

Tabela 6- Categoria da intensidade de
correlacdo para os valores de r

Intensidade da correlagéo r
Perfeito 1
Forte 0.7a0.9
Moderado 0.4a0.6
Fraco 0.1a0.3
Zero 0

Nota: r: coeficiente de correlacdo de Pearson

Foram consideradas significativas as diferencas com valores de p<0.05.



4 RESULTADOS
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4.1 Resultados da Avaliacao Clinica

4.1.1 Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra geral

A amostra foi composta por 30 individuos, sendo 20 pacientes com episodio

atual depressivo e 10 controles saudaveis da comunidade. A tabela 7 descreve as

caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra geral.

Tabela 7- Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra geral

n=30 (100%)

Pacientes Controles
Depressivos p
(n=20) (n=10)
Género, n (%) 0.169
Feminino 15 (75) 5 (50)
Masculino 5 (25) 5 (50)
Idade, anos (xepm) 38.8 (x2.2) 29.4 (£x1.8) 0.003**
IMC, Kg/m? (xepm) 27.7 (£1.5) 26.6 (¥1.6)  0.642
Cor, n (%) 0.648
Branco (a) 12 (60) 8 (80)
Pardo (a) 5 (25) 1 (10)
Negro (a) 2 (10) 1 (10)
Amarelo (a) 1(5) 0 (0)
Escolaridade, n (%) 0.039*
EFI 4 (20) 0 (0)
EFC 2 (10) 0 (0)
EMI 0 (0) 0 (0)
EMC 6 (30) 0 (0)
ESI 2 (10) 2 (20)
ESC 6 (30) 8 (80) <0.05*
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Cont. Tabela 7- Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra geral

n=30 (100%)

Pacientes

_ Controles
Depressivos p

(n=20) (n=10)
Estado Civil, n (%) 0.073
Solteiro (a) 6 (30) 8 (80)
Casado (a)/Amasiado (a) 11 (55) 2 (20)
Separado(a)/Divorciado (a)/Desquitado (a) 3 (15) 0 (0)
Viavos (a) 0 (0) 0 (0)
Religido, n (%) 0.512
Sim 16 (80) 7 (70)
N&o 3 (15) 3(30)
Ignorado 1(5) 0 (0)
Tabagismo, n (%) 0.053
Sim 6 (30) 0 (0)
N&o 14 (70) 10 (100)
Uso de Bebidas Alcodlicas, n (%) 0.007**
Sim 4 (20) 8 (80) <0.05*
N&o 15 (75) 2 (20) <0.05*
Ignorado 1(5) 0 (0)
Uso de Drogas llicitas, n (%) 0.585
Sim 1 (5) 0 (0)
N&o 18 (90) 10 (100)
Ignorado 1(5) 0 (0)
Doencas Clinicas, n (%) 1.000
Sim 10 (50) 5 (50)
N&o 10 (50) 5 (50)
Diagnéstico de eixo I, n (%) ?
Depressao Unipolar 18 (90) 0 (0)
Depresséao Bipolar 2 (10) 0 (0)




Resultados | 61

Cont. Tabela 7- Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra geral

n=30 (100%)

Pacientes Controles
Depressivos p
(n=20) (n=10)
Diagndstico de eixo I, n (%) #
Sim 11 (55) 0 (0)
N&o 9 (45) 10 (100)
Tentativas de Suicidio, n (%) #
Sim 17 (85) 0 (0)
N&o 3(15) 10 (100)
Estresse Precoce, n (%) #
Sim 13 (65) 0 (0)
N&o 7 (35) 10 (100)
Hist. familiar de transtorno
psiquiatrico, n (%) #
Sim 18 (90) 0 (0)
N&o 2 (10) 10 (100)
Tempo de internacgéo, dias (xepm) 101.9 (x7.2) 0 (0) #

Nota: IMC: indice de Massa Corporal; epm: erro padrdo da média; EFI: Ensino Fundamental Incompleto; EFC:
Ensino Fundamental Completo; EMI: Ensino Médio Incompleto; EMC: Ensino Médio Completo; ESI: Ensino
Superior Incompleto; ESC: Ensino Superior Completo; Hist.: Histoérico; *p<0.05; **p<0.01; epm: erro padrdo da
média; ” Diferenca estatistica entre os grupos relativa aos critérios de incluséo do estudo.

Na composicdo da amostra observa-se que um predominio de mulheres no
grupo de pacientes depressivos, enquanto no grupo controle a distribuicdo entre
homens e mulheres foi semelhante, porém nao foram encontradas diferencas
significativas entre os grupos com relagdo ao género (X?=1.87; d.f.=1.0; p=0.169).
Os grupos diferiram significativamente em relacdo a idade, (t=3.2; d.f.=27.02;
p=0.003) sendo a idade média dos pacientes de 38.8 (£2.2), variando entre 20 a 53
anos e dos controles de 29.4 (x1.8), variando de 22 a 39 anos. Foi encontrado
homogeneidade entre os grupos quando analisado o IMC (t=0.47; d.f.=26.0;
p=0.642), sendo o valor médio dos pacientes de 27.7 Kg/m? (+1.5) e dos controles
de 26.6 Kg/m? (+1.6).
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Entre grupos avaliados, a cor branca predominou (X?=1.65; d.f.=3.0; p=0.648),
ja com relagdo a escolaridade encontramos diferenca significativa entre 0os grupos
(X?=10.1; d.f.=4.0; p=0.039). Enquanto no grupo de pacientes encontramos uma
distribuicdo homogénea entre os niveis de escolaridade, nos controles encontramos
um predominio de individuos com ensino superior completo (p<0.05 apds correcao
de Bonferroni).

Relacionado ao estado civil encontramos uma tendéncia de 0s grupos
diferirem entre si (X?=6.95; d.f.=3.0; p=0.073), uma vez que 55% dos pacientes eram
casados(as)/amasiados(as), enquanto que entre os controles 80% eram solteiros.
No que se refere & religido (X°=1.33; d.f.=2.0; p=0.512), ndo foram encontradas
diferencas significativas entre os grupos, porém a maioria relatou possuir religido.

Referente a avaliacdo da historia clinica em ambos os grupos, a maioria dos
pacientes e controles ndo eram usuarios(as) de tabaco (X?=3.75; d.f.=1.0; p=0.053)
e nem de drogas ilicitas (X*=1.1; d.f.=2.0; p=0.585). Quando investigado 0 consumo
de bebidas alcodlicas, encontramos uma diferenca significativa (X?=10.0; d.f.=2.0;
p=0.007), sendo que a maioria dos pacientes depressivos néo fazia uso de bebida
alcoodlica (p<0.05 apds correcdo de Bonferroni) enquanto entre o0s controles,
encontramos um predominio de individuos que faziam uso esporadico de bebida aos
finais de semana (p<0.05 apés correcdo de Bonferroni). No que se refere a histéria
de doencas clinicas pessoais, 0s grupos ndo diferiram (X*=0.00; d.f.=1.0; p=1.000).

Conforme os dados demonstrados na tabela acima, a amostra de pacientes foi
composta predominantemente por individuos com diagndstico de depressao unipolar
(90%). Dos 20 pacientes avaliados, 55% tinham associado o diagnéstico de Transtorno
de Personalidade e 85% deles tiveram tentativas de suicidio prévias. A maioria dos
pacientes (65%) apresentava historia de Estresse Precoce, 90% deles tinham histérico
familiar positivo de transtornos psiquiatricos e ficaram internados em média 101.89
(£7.23) dias. J4 o grupo controle foi composto por individuos que ndo possuiam
diagnostico de doencgas psiquiatricas de eixo | e de eixo Il, nem historia prévia de
tentativa de suicidio e de EP e também n&o possuiam histéria familiar positiva para

transtornos psiquiatricos.
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4.1.2 Caracterizagcdo da amostra de acordo com a resposta terapéutica

Todos os pacientes do estudo foram avaliados quanto a resposta terapéutica
através da escala de avaliagcdo para depressdo de Montgomery-Asberg (MADRS).
Foram utilizados como ponto de corte para a incluséo no grupo de respondedores 0s
pacientes que obtiveram uma diminuigdo na MADRS de 60 dias em = 50% dos escores
na admissdo. No grupo de nao respondedores foram incluidos os pacientes que
obtiveram uma diminuicdo na MADRS de 60 dias < 50% na admissao.

Dos pacientes inseridos no estudo, 16 tiveram avaliagdo na admissao e 60
dias apos, sendo divididos em dois grupos onde 08 pacientes (50%) foram incluidos
no grupo de respondedores e 8 pacientes (50%) no grupo de ndo respondedores. A
pontuacdo média na MADRS da admissao no grupo de pacientes respondedores foi
de 32.6 (+2.5) e 60 dias ap6s de 10.7 (x1.8). No grupo de pacientes nao
respondedores as médias da MADRS de admisséo foram de 34.4 (+3.3) e 60 dias
apos de 24.8 (+3.5). Os respondedores apresentaram uma reducdo de 67.7% em
relacdo a MADRS da admissdo, enquanto que os pacientes ndo respondedores

tiveram apenas uma reducéo de 27.9%.

AVALIAGAO DA RESPOSTA TERAPEUTICA
40 - BRESFONDEDOR
35 4
30 A
25 A
20 4
15 ~
10 -

BNAO RESPONDEDOR

Média

MADRS-ADM MADRS-60

Gréafico 1- Caracterizagcdo da amostra dos pacientes depressivos respondedores e nao
respondedores a partir da resposta terapéutica avaliada através da MADRS. Nota: *p=0.003.
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4.1.3 Caracteristicas sociodemogréaficas e clinicas da amostra de acordo com a
resposta terapéutica

A amostra foi composta por 16 pacientes depressivos, sendo divididos nos
grupos respondedores e ndo respondedores. A tabela 8 descreve as caracteristicas
sociodemogréficas e clinicas de ambos os grupos, de acordo com a resposta

terapéutica.

Tabela 8- Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra de acordo com a
resposta terapéutica

n=16 (100%)

Respondedores Nao respondedores p
(n=8) (n=8)
Género, n (%) 0.248
Feminino 7 (85.5) 5 (62.5)
Masculino 1(12.5) 3 (37.5)
Idade, anos (xepm) 40.7 (£3.14) 40.4 (£3.64) 0.939
IMC, Kg/m* (+epm) 23.6 (+2.21) 33.1 (+1.51) 0.004**
Cor, n (%) 0.296
Branco (a) 5 (62.5) 3 (37.5)
Pardo (a) 3 (37.5) 2 (25)
Negro (a) 0 (0) 2 (25)
Negro (a) 0 (0) 2 (25)
Amarelo (a) 0 (0) 1(12.5)
Escolaridade, n (%) 0.199
EFI 3(37.5) 1 (12.5)
EFC 2 (25) 0 (0)
EMC 1 (12.5) 3 (37.5)
ESI 0 (0) 2 (25)
ESC 2 (25) 2 (25)
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Cont. Tabela 8- Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra de acordo
com a resposta terapéutica

n=16 (100%)

Respondedores Nao respondedores p
(n=8) (n=8)

Estado Civil, n (%) 0.334
Solteiro (a) 1(12.5) 3 (37.5)
Casado (a)/Amasiado (a) 6 (75) 4 (50)
Separado(a)/Divorciado(a) 1(12.5) 1(12.5)
/Desquitado(a)
Religiao, n (%) 0.522
Sim 7 (87.5) 6 (75)
N&o 1(12.5) 2 (25)
Tabagismo, n (%) 0.590
Sim 2 (25) 3(37.5)
N&o 6 (75) 5 (62.5)
Uso de Bebidas Alcodlicas, n 0.055
(%)
Sim 0 (0) 3(37.5)
N&o 8 (100) 5 (62.5)
Uso de Drogas llicitas, n (%) 0.302
Sim 0 (0) 1(12.5)
N&o 8 (100) 7 (87.5)
Doencas Clinicas, n (%) 0.317
Sim 3 (37.5) 5 (62.5)
N&o 5 (62.5) 3(37.5)
Diagnostico de eixo I, n (%) -
Depresséao Unipolar 8 (100) 8 (100)
Diagnostico de eixo Il, n (%) 0.046*
Sim 2 (25) 6 (75)

N&o 6 (75) 2 (25)
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Cont. Tabela 8- Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra de acordo
com a resposta terapéutica

n=16 (100%)

Respondedores N&ao respondedores p
(n=8) (n=8)
Tentativas de Suicidio, n (%) 0.131
Sim 6 (75) 8 (100)
N&o 2 (25) 0 (0)
Estresse Precoce, n (%) 0.021*
Sim 4 (50) 8 (100)
N&o 4 (50) 0 (0)
Hist. familiar de transtorno 1.000
psiquiatrico, n (%)
Sim 7 (87.5) 7 (87.5)
N&o 1 (12.5) 1 (12.5)
Tempo de internacdo, dias 97.5 (x12.0) 115.7 (£8.56) 0.237

(+epm)

Nota: IMC: indice de Massa Corporal; epm: erro padrdo da média; EFl: Ensino Fundamental
Incompleto; EFC: Ensino Fundamental Completo; EMI: Ensino Médio Incompleto; EMC: Ensino Médio
Completo; ESI: Ensino Superior Incompleto; ESC: Ensino Superior Completo; Hist.: Historico;
*p<0.05; **p<0.01; epm: erro padrao da média.

De acordo com os resultados, observamos um predominio de mulheres
(85.5%) no grupo de respondedores, bem como no grupo de ndo respondedores
(62.5%), porém ndo foi encontrada diferenca significativa entre os grupos (X3=1.33;
d.f.=1.0; p=0.248). Os grupos nao diferiram significativamente em relacdo a idade
(t=-0.078; d.f.=14.0; p=0.939), porém foi encontrada diferenca significativa entre os
grupos quando analisado o IMC (t=3.55; d.f.=12.0; p=0.004), sendo maior a média
no grupo de néo respondedores 33.1 (+1.51), quando comparados a média do grupo
de respondedores 23.6 (+2.21).

Relacionado a tonalidade da pele dos sujeitos avaliados, a cor branca
predominou em ambos os grupos sendo 62.5% no grupo de respondedores e 37.5%
no grupo de n&o respondedores (X?=3.70; d.f.=3.0; p=0.296). Quanto a escolaridade
nao encontramos diferenca significativa entre os grupos (X?=6.0; d.f.=4.0; p=0.199),
bem como, quando avaliado o estado civil dos grupos (X?=3.40; d.f.=3.0; p=0.334).
No que se menciona a religido (X?=0.41; d.f.=1.0; p=0.522), ndo foram encontradas
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diferencas significativas entre os grupos, porém a maioria de ambos 0s grupos
relatou possuir religido.

Conforme a avaliacdo da histéria clinica nos dois grupos, a maioria nao era
usuarios(as) de tabaco (X?=0.291; d.f.=1.0; p=0.590) e houve um predominio dos
dois grupos negarem o uso de drogas ilicitas (X*> =1.067; d.f.=1.0; p=0.302), n&o
sendo encontrada diferenga significativa entre os mesmos. Quando investigado o
consumo de bebidas alcodlicas, encontramos uma tendéncia entre 0s grupos
(X?=3.69; d.f.=1.0; p=0.055), sendo maior a média do grupo de n&o respondedores
onde 37.5% faziam uso de bebidas, quando comparados a média de 0% nos
pacientes respondedores. No que se refere a histéria de doencas clinicas pessoais,
os grupos néo diferiram significativamente (X?=1.00; d.f.=1.0; p=0.317).

Segundo os dados demonstrados, ambos o0s grupos foram compostos
predominantemente por individuos com diagndstico de depresséo unipolar (100%). No
grupo de respondedores 75% deles tiveram tentativas de suicidio prévias, sendo 100%
no grupo de ndo respondedores. Referente ao EP, no grupo de respondedores 50%
apresentou historia positiva e no grupo de nao respondedores 100% da amostra
apresentou EP, diferindo significativamente (X?=5.33; d.f.=1.0; p=0.021). A maioria dos
dois grupos tinha histérico familiar positivo de transtornos psiquiatricos. Quanto aos dias
de internacao, o grupo de respondedores permaneceu em média 97.5 (x12.0) dias e no
grupo de nado respondedores a média foi de 115.7 (+8.56) dias, ndo diferindo
significativamente (X?=1.23; d.f.=14.0; p=0.237).

Referente as caracteristicas diagnosticas de Eixo I, os pacientes dos dois
grupos diferiram significativamente (X* =4.00; d.f.=1.0; p=0.046), sendo detectado
em 75% no grupo de ndo respondedores a associacdo com o Transtorno de

Personalidade e 25% no grupo de respondedores.

4.1.4 Caracterizagcdo da amostra de acordo com o Estresse Precoce

Os pacientes foram avaliados quanto a presenca ou auséncia de Estresse
Precoce através do Questionario Sobre Traumas na Infancia (CTQ). Neste estudo foi
utilizado como ponto de corte para inclusdo no grupo com Presenca de Estresse
Precoce, os pacientes que obtiveram escores classificados como Moderado a Severo e
de Severo a Extremo, no CTQ, em pelo menos um dos 5 subtipos, mesmo que 0s

outros quatro venham a ser classificados como Nao a Minimo e de Leve a Moderado.
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Assim, para o grupo Auséncia de Estresse Precoce foram incluidos os pacientes que
obtiveram escores classificados como Nao a Minimo e de Leve a Moderado (Bernstein
et al., 1994; 2003; Carpenter et al., 2007).

A tabela 9 descreve a distribuicdo dos pacientes e dos controles de acordo

com as classificacdes de gravidade do EP na amostra.

Tabela 9- Distribuicdo da gravidade de Estresse Precoce entre pacientes depressivos com
Presenca e Auséncia de EP e controles de acordo com 0s subtipos

. N&o a Leve a Moderado a Severo a
Subtipos _
Minimo Moderado Severo Extremo
Abuso Emocional 8 (80.0) 2 (20.0) 0 (0) 0 (0)
Abuso Fisico 9 (90.0) 1 (10.0) 0 (0) 0 (0)
10 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Controles Abuso Sexual
(100.0)
n=10 (100%) _ '
Negligéncia 8 (80.0) 2 (20.0) 0 (0) 0 (0)
Emocional
Negligéncia Fisica 9 (90.0) 1(10.0) 0 (0) 0 (0)
Abuso Emocional 2 (28.6) 5(71.4) 0 (0) 0 (0)
Ausénciade Abuso Fisico 5(71.4) 2 (28.6) 0 (0) 0 (0)
Estresse Abuso Sexual 6 (85.7) 1(14.3) 0 (0) 0 (0)
Precoce Negligéncia 3(42.9) 4 (57.1) 0 (0) 0 (0)
n=7 (100%) Emocional
Negligéncia Fisica 6 (85.7) 1(14.3) 0 (0) 0 (0)
Abuso Emocional 1(7.7) 1(7.7) 0 (0) 11 (84.6)
Presencade Abuso Fisico 2 (15.4) 2 (15.4) 0 (0) 9 (69.2)
Estresse Abuso Sexual 5 (38.5) 1(7.7) 2 (15.4) 5 (38.5)
Precoce Negligéncia 1(7.7) 3(23.1) 3(23.1) 6 (46.2)
n=13 (100%) Emocional
Negligéncia Fisica 3 (23.1) 0 (0) 1(7.7) 9 (69.2)

Nota: Presenca de Estresse Precoce: escores classificados como Moderado a Severo e Severo a Extremo;
Auséncia de Estresse Precoce: escores classificados como Ndo a Minimo e Leve a Moderado no CTQ.

Conforme a tabela acima, dos 20 pacientes depressivos avaliados, 13 (65%)
apresentavam EP comparados a 7 pacientes (35%) que ndo tinham histéria de

estresse precoce. E importante enfatizar que, embora a maioria dos pacientes
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avaliados na amostra foi classificada como Moderado a Severo e Severo a Extremo,
também existe um numero expressivo de pacientes que sofreram algum tipo de
trauma classificados como N&o a Minimo e Leve a Moderado, mas que n&do foram
considerados, segundo a literatura da éarea, com EP. Dos 13 pacientes com
presenca de EP, 55% deles sofreram abuso emocional, 50% negligéncia fisica, 45%
negligéncia emocional e abuso fisico e 35% abuso sexual. Quando investigado a
gravidade do EP através da quantidade de subtipos, nota-se que a maioria dos
pacientes avaliados na amostra (92.4%) sofreu de duas a cinco categorias de EP. A

distribuicdo da gravidade dos 13 pacientes esta apresentada na tabela a seguir.

Tabela 10- Quantidade de subtipos de Estresse
Precoce n=13 (100%)

1 subtipo 1 (20.7)
2 subtipos 3(23.1)
3 subtipos 2 (15.4)
4 subtipos 2 (15.4)
5 subtipos 5 (38.5)

4.1.5 Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra de acordo com o
Estresse Precoce

As caracteristicas sociodemograficas e clinicas dos pacientes depressivos

dos grupos presenca e auséncia de Estresse Precoce estdo descritas na tabela 11.
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Tabela 11- Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra de acordo com o

Estresse Precoce

n=20 (100%)

Pacientes Depressivos p
Presenca de Auséncia de
Estresse Estresse
Precoce Precoce
(n=13) (n=7)
Género, n (%) 0.787
Feminino 10 (76.9) 5(71.4)
Masculino 3(23.1) 2 (28.6)
Idade, anos (xepm) 39.5 (x2.7) 37.4 (£4.3) 0.668
IMC, Kg/m? (zepm) 29.2 (£2.0) 25.4 (£2.3) 0.239
Cor, n (%) 0.592
Branco (a) 7 (53.8) 5(71.4)
Pardo (a) 3(23.1) 2 (28.6)
Negro (a) 2 (15.4) 0 (0)
Amarelo (a) 1(7.7) 0 (0)
Escolaridade, n (%) 0.533
EFI 2 (15.4) 2 (28.6)
EFC 1(7.7) 1(14.3)
EMI 0 (0) 0 (0)
EMC 5(38,5) 1(14.3)
ESI 2 (15.4) 0 (0)
ESC 3(23.1) 3 (42.9)
Estado Civil, n (%) 0.399
Solteiro (a) 4 (30.8) 2 (28.6)
Casado (a)/Amasiado (a) 7 (53.8) 4 (57.1)
Separado (a)/Divorciado (a)/ Desquitado (a) 2 (15.4) 1(14.3)
Viavos (a) 0 (0) 0 (0)
Religido, n (%) 0.260
Sim 9 (69.2) 7 (70)
N&o 3(23.1) 0 (0)
Ignorado 1(7.7) 0 (0)
Tabagismo, n (%) 0.919
Sim 4 (30.8) 2 (28.6)
N&o 9 (69.2) 5(71.4)
Uso de Bebidas Alcodlicas, n (%) 0.644
Sim 3(23.1) 1(14.3)
Nao 9 (69.2) 6 (85.7)
Ignorado 1 (5) 0 (0)
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Cont. Tabela 11- Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra de acordo com o
Estresse Precoce

n=20 (100%)

Pacientes Depressivos p
Presenca de Auséncia de
Estresse Estresse
Precoce Precoce
(n=13) (n=7)

Uso de Drogas llicitas, n (%) 0.550
Sim 1(7.7) 0 (0)
Nao 11 (84.6) 7 (100)
Ignorado 1(7.7) 0 (0)
Doencgas Clinicas, n (%) 0.639
Sim 6 (46.2) 4 (57.1)
Nao 7 (53.8) 3(42.9)
Diagnoéstico de eixo I, n (%) 0.042*
Depressao Unipolar 13 (100) 5(71.4)
Depresséo Bipolar 0 (0) 2 (28.6)
Diagnadstico de eixo Il, n (%) 0.423
Sim 8 (61.5) 3(42.9)
Nao 5 (38.5) 4 (57.1)
Tentativas de Suicidio, n (%) 0.212
Sim 12 (92.3) 5(71.4)
Nao 1(7.7) 2 (28.6)
Hist. familiar de transtorno psiquiétrico, n 0.639
(%)
Sim 12 (92.3) 6 (85.7)
Nao 1(7.7) 1(14.3)
Tempo de internacéo, dias (xepm) 100.8 (+8.9) 104.2 (x13.5) 0.838

Nota: IMC: indice de Massa Corporal; EFI: Ensino Fundamental Incompleto; EFC: Ensino Fundamental Completo;
EMI: Ensino Médio Incompleto; EMC: Ensino Médio Completo; ESI: Ensino Superior Incompleto; ESC: Ensino
Superior Completo; Hist.: Historico; *p<0.05; epm: erro padrdo da média.

Nos grupos com presenca e auséncia de Estresse Precoce, o0s resultados
foram semelhantes quanto ao género (X?=0.07; d.f.=1.0; p=0.787) e a idade média
(t=-0.43; d.f.=18.0; p=0.668). Ambos o0s grupos foram constituidos
predominantemente por mulheres, sendo que a idade média no grupo com presenca
de EP foi de 39.5 (¥2.7) anos e no grupo com auséncia de EP de 37.4 (+4.3) anos.

N&o foram encontradas diferencas significativas entre os grupos com relacdo ao IMC
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médio (t=-1.22; d.f.=18.0; p=0.239), & cor (X*=1.9; d.f.=3.0; p=0.592), & escolaridade
(X?=3.15; d.f.=4.0; p=0.533), 0 estado civil (X*=2.9; d.f.=3.0; p=0.399) e a pratica de
religido (X?=2.69; d.f.=2.0; p=0.260).

Referente a avaliacdo da historia clinica, a maioria dos pacientes do grupo
presenca e auséncia de EP ndo eram usuarios(as) de tabaco (X?=0.01; d.f.=1.0;
p=0.919), nem de bebidas alcodlicas (X?=0.87; d.f.=2.0; p=0.644), nem de drogas
ilicitas (X?=1.19; d.f.=2.0; p=0.550). Além disso, os grupos também nao diferiram no
que se refere & histéria de doencas clinicas pessoais (X*=2.22; d.f.=1.0; p=0.639).

Relacionado a distribuicdo dos diagnésticos psiquiatricos de eixo | entre 0s
pacientes com presenca e auséncia de EP, encontramos um predominio de
Depressdo Unipolar em ambos os grupos (100% e 71.4%, respectivamente). No
entanto, enquanto o grupo presenca de EP foi constituido somente por pacientes
com Depressao Unipolar, no grupo auséncia de EP encontramos também pacientes
com diagnéstico de Depressdo Bipolar (X*=4.12; d.f.=1.0; p=0.042). Quanto ao
diagnéstico de eixo Il, embora ndo foram encontradas diferencgas significativas entre
0s grupos (X?=0.64; d.f.=1.0; p=0.423), nota-se nos pacientes com presenca de EP
um predominio do diagnostico de Transtorno de Personalidade associado, enquanto
no grupo auséncia de EP a distribuicédo foi mais homogénea. Também encontramos
semelhancas entre os grupos com relacdo & tentativa de suicidio prévia (X?=1.55;
d.f.=1.0; p=0.212) e histéria familiar de transtornos psiquiatricos (X*=0.22; d.f.=1.0;
p=0.639), sendo que ambos os grupos foram constituidos principalmente por
pacientes que tinham histéria prévia de tentativas de suicidio e historia familiar
positiva de transtornos psiquiatricos. Quanto aos dias de internagdo, 0 grupo com
presenca de EP permaneceu em média 100.8 (+8.9) dias e no grupo auséncia de EP a
média foi de 104.2 (+13.5) dias, ndo sendo encontradas diferencas significativas entre
0s grupos (X?=0.21; d.f.=17.0; p=0.838).

4.1.6 Avaliacao do Estresse Precoce entre os grupos de acordo com o CTQ

A tabela 12 demonstra as diferencas entre 0os grupos com relacdo aos
escores do CTQ total e os subtipos de Estresse Precoce.
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Tabela 12- Distribuicdo da pontuagcao do CTQ entre 0s grupos

Pacientes Depressivos Controles p

Presenca de Auséncia de

Estresse Precoce Estresse Precoce

(n=13) (n=7) (n=10)
Média (zepm) Média (zepm) Média (zepm)
CTQ Total 74.0 (#5.1)" 38.1 (+1.0) 29.6 (+2.0)  <0.001
Abuso Emocional 18.1 (¥1.5)" 9.7 (x0.7) 6.8 (+0.6) <0.001
Abuso Fisico 14.2 (+1.6)" 6.1 (x0.6) 5.4 (£0.3) <0.001
Abuso Sexual 11.5 (+2.1)" 5.1 (+0.1) 5.0 (+0.0) <0.001
Negligéncia Emocional 17.0 (x1.3)M 11.0 (+1.1) 7.0 (£0.9) <0.001
Negligéncia Fisica 13.4 (x1.2)7 6.1 (x0.5) 5.4 (+0.4) <0.001

Nota: CTQ: Questionario Sobre Traumas na Infancia; epm: erro padrdo da média, Teste ANOVA seguido de
pos-teste de Tukey.

p<0.00lentre Pacientes Depressivos com Presenca de Estresse Precoce versus Pacientes Depressivos com
Auséncia de Estresse Precoce.

T p<0.00lentre Pacientes Depressivos com Presenca de Estresse Precoce versus Controles.

#p:0.001entre Pacientes Depressivos com Presenca de Estresse Precoce versus Pacientes Depressivos com
Auséncia de Estresse Precoce.

1p=0.02entre Pacientes Depressivos com Presenca de Estresse Precoce versus Pacientes Depressivos com
Auséncia de Estresse Precoce.

§p:O.Olentre Pacientes Depressivos com Presenca de Estresse Precoce versus Controles.

7‘p:O.Olentre Pacientes Depressivos com Presenca de Estresse Precoce versus Pacientes Depressivos com
Auséncia de Estresse Precoce.

Foram encontradas diferencas significativas entre os trés grupos no que se
refere a pontuacdo do CTQ total (F=38.5; d.f.=2; p<0.001). Na amostra avaliada, o
grupo presenca de EP apresentou escores totais do CTQ significativamente maiores
gquando comparados ao grupo auséncia de EP (p<0.001) e ao grupo controle
(p<0.001), enquanto que entre o grupo auséncia de EP e o grupo controle os

escores meédios foram semelhantes (p=0.38), conforme demonstrado no grafico 2.
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Gréafico 2- Dados do escore total do CTQ. Nota: 'p<0.001 entre Pacientes Depressivos com Presenca
de Estresse Precoce versus Pacientes Depressivos com Auséncia de Estresse Precoce; ' p<0.001
entre Pacientes Depressivos com Presenca de Estresse Precoce versus Controles.

Entre os grupos, em todos os subtipos de Estresse Precoce foram
encontradas diferengas significativas: abuso emocional (F=25.0; d.f.=2; p<0.001);
abuso fisico (F=15.8; d.f.=2; p<0.001); abuso sexual (F=6.2; d.f.=2; p<0.001);
negligéncia emocional (F=18.6; d.f.=2; p<0.001); negligéncia fisica (F=21.5; d.f.=2;
p<0.001). Conforme os dados demonstraram, apés a aplicacdo do poOs-teste de
Tukey, o grupo presenca de EP diferiu significativamente do grupo auséncia EP e do
grupo controle com relagéo aos escores de todos os subtipos de EP, enquanto entre
0S pacientes com auséncia de EP e os controles ndo foram encontradas diferencas
significativas. O grafico 3 demonstra sobre os dados da distribuicdo do EP segundo
0s subtipos do CTQ.
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Grafico 3- Dados da distribuicdo do Estresse Precoce segundo os subtipos do CTQ. Nota: *p<0.001
entre Pacientes Depressivos com Presenca de EP versus Pacientes Depressivos com Auséncia de
EP; T p<0.001 entre Pacientes Depressivos com Presenca de EP versus Controles; # p=0.001 entre
Pacientes Depressivos com Presenca de EP versus Pacientes Depressivos com Auséncia de EP;
1p=0.02 entre Pacientes Depressivos com Presenca de EP versus Pacientes Depressivos com
Auséncia de EP; §p:O.Ol entre Pacientes Depressivos com Presenca de EP versus Controles;
'p=0.01 entre Pacientes Depressivos com Presenca de EP versus Pacientes Depressivos com
Auséncia de EP.

4.1.7 Avaliagcdo dos sintomas psiquiatricos entre pacientes depressivos

respondedores e ndo respondedores na admissao e 60 dias ap0s

Os pacientes depressivos pertencentes aos grupos de respondedores e nédo
respondedores foram avaliados na admissdo e 60 dias apds, sendo somente 0
instrumento HAD-A e HAD-D aplicado na admissdao em ambos os grupos. A tabela 13
descreve comparativamente os dados referentes as avaliacbes psicométricas

pertencentes aos grupos.
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Tabela 13- Avaliacdo dos sintomas psiquiatricos entre pacientes respondedores
e ndo respondedores na admissao hospitalar e 60 dias apos

Pacientes Depressivos p
Respondedores N&o respondedores
(n=18) (n=18)
Média (xepm) Média (zepm)

BDlag 37.0 (+3.4) 37.7 (¥3.4) 0.878
BDleo 15.8 (+4.2) 30.0 (#5.1) 0.042*
P 0.003** 0.190 -
BAlag 31.0 (+4.1) 36.6 (+3.5) 0.317
BAlgo 17.5 (+4.2) 34.7 (+8.5) 0.049*
P 0.010** 0.742 -
BHSaq 11.7 (+2.0) 15.0 (+2.0) 0.272
BHSeo 5.3 (+1.1) 12.1 (+2.8) 0.028*
P 0.012** 0.201 -
BSlaq 17.0 (+2.9) 17.6 (+3.4) 0.891
BSleo 0.50 (+0.5) 17.6 (+4.6) 0.003**
P 0.001*** 0.991 -
BIS-11ag 71.5 (+3.7) 81.9 (+1.8) 0.029*
BIS-11¢o 64.3 (+3.7) 78.8 (+3.5) 0.003**
P 0.033* 0.161 -
HAM-Dag 28.9 (+1.3) 28.6 (+2.2) 0.923
HAM-Dgo 13.2 (+1.7) 23.5 (+3.6) 0.024*
P 0.000*** 0.063 -
MADRS g 32.6 (+2.5) 34.4 (+3.3) 0.685
MADRSgo 10.7 (+1.8) 24.9 (+3.5) 0.003**
P 0.000*** 0.006** -
HAD-Axg 14.6 (+1.0) 16.1 (+0.7) 0.253
HAD-Dag 14.9 (+1.4) 16.5 (+0.9) 0.357

Nota: Ad: admisséo; 60: dias apés a admisséo; BDI: Inventario de Depressdo de Beck; BAI:
Inventario de Ansiedade de Beck; BHS: Escala de Desesperanca de Beck; BSI: Escala de
Ideacdo Suicida de Beck; BIS-11: Escala de Impulsividade de Barratt; HAM-D: Escala de
Avaliacdo de Depressdo de Hamilton; MADRS: Escala de Avaliacdo para Depressdo de
Montgomery-Asberg; HAD-A: Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressdo (Subescala de
Ansiedade); HAD-D: Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressédo (Subescala de Depresséo);

*p<0.05; **p<0.01; ***p=<0.001; epm: erro padrao da média.




Resultados | 77

No grupo de respondedores foram encontradas diferengas significativas em todos
0s instrumentos, sendo: BDlag: 37.0 (£3.4), BDlgo: 15.8 (24.2), p=0.003; BAlag: 31.0 (£4.1),
BAlgy: 17.5 (+4.2), p=0.010; BHSaq: 11.7 (+2.0), BHSg0: 5.3 (+1.1), p=0.012; BSlag: 17.0
(£2.9), BSlgo: 0.50 (x0.5), p=0.001; BIS-11a4: 71.5 (£3.7), BIS-1160: 64.3 (+3.7), p=0.033;
HAM-Dag: 28.9 (£1.3), HAM-Dgp: 13.2 (21.7), p=0.000; MADRSx4: 32.6 (+2.5), MADRSg:
10.7 (x1.8), p=0.000. Notamos que todos o0s instrumentos apresentaram escores
diminuidos quando comparados na admissdo e apos 60 dias, demonstrando uma
melhora dos sintomas psiquiatricos dos pacientes respondedores ao tratamento.

Entretanto no grupo de pacientes nao respondedores, quando avaliados os
instrumentos na admissao e 60 dias apds, houve diferenca significativa somente na
MADRSaq: 34.4 (£3.3), 60 24.9 (x3.5) e p=0.006, além de uma tendéncia dos
resultados se diferirem na HAM-Dagq: 28.6 (£2.2), 60: 23.5 (£3.6) e p=0.063. Nao foram
encontradas diferencas significativas nos demais instrumentos: BDI: p=0.190, BAI:
p=0.742, BHS: p=0.201, BSI: p=0.991 e BIS-11: p=0.161, porém detectamos que a
maioria dos instrumentos sustentou praticamente os escores da admissao quando
comparados apos 60 dias, esses achados demonstram que nao houve melhora dos
sintomas psiquiatricos no grupo de pacientes ndo respondedores.

Por outro lado, quando avaliados entre os grupos, observamos que 0s pacientes
respondedores apresentaram menores escores nos instrumentos quando comparados
aos pacientes nao respondedores, sendo encontradas diferencas significativas nos
tempos: BDlgy: p=0.042, BAlgy: p=0.049, BHSgo: p=0.028, BSlg: p=0.003, BIS-11a4:
p=0.029, BIS-1140: p=0.003, HAM-Dg: p=0.024 € MADRS¢o: p=0.003.

Na mesma direcdo ndo encontramos diferencas significativas no instrumento
HAD-A: p=0.253 e HAD-D: p=0.357, porém identificamos um aumento nos escores

dos pacientes ndo respondedores quando comparados ao grupo de respondedores.

4.1.8 Avaliacdo dos sintomas psiquiatricos entre pacientes depressivos com

presenca e auséncia de Estresse Precoce na admisséo e 60 dias ap0s

Os pacientes depressivos pertencentes aos grupos presenca e auséncia de
Estresse Precoce foram avaliados na admissdo e apos 60 dias, sendo somente o
instrumento HAD-A e HAD-D aplicado na admissdo em ambos os grupos. A tabela 14
descreve comparativamente os dados referentes as avaliacdes psicométricas dos

pacientes dos grupos.
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Tabela 14- Avaliacdo dos sintomas psiquiatricos entre pacientes com presenca e
auséncia de Estresse Precoce na admisséo e 60 dias apos

Pacientes Depressivos p
Presenca de Auséncia de
Estresse Precoce Estresse Precoce
(Nag= 13) (Nag=7)
(neo=12) (neo=4)
Média (xepm) Média (xepm)

BDlag 37.1 (+2.8) 33.4 (+4.1) 0.469
BDlgo 24.6 (x4.2) 17.7 (x6.8) 0.420
p 0.021* 0.066 -
BAlag 35.7 (x2.6) 31.0 (x3.9) 0.321
BAlgo 29.1 (¢5.5) 17.0 (x4.1) 0.250
p 0.304 0.047* -
BHSaq 13.2 (+1.6) 12.6 (x1.9) 0.809
BHSeo 9.3 (x2.0) 7.0 (x0.7) 0.301
p 0.145 0.030* -
BSlaq 17.0 (¢2.1) 15.3 (+4.7) 0.737
BSleo 11.8 (+3.5) 0.7 (£0.7) 0.010**
p 0.218 0.021* -
BIS-11ag 76.7 (£2.3) 72.8 (£5.0) 0.499
BIS-1160 73.4 (£3.2) 66.0 (+4.3) 0.251
p 0.408 0.386 -
HAM-Dag 28.6 (+1.5) 25.3 (+1.9) 0.197
HAM-Dgo 20.1 (+2.8) 13.0 (¢3.5) 0.197
p 0.012* 0.008** -
MADRSAq 32.6 (£2.6) 33.0 (£2.5) 0.937
MADRSg 20.1 (£3.1) 10.7 (£2.9) 0.128
p 0.006** 0.000*** -
HAD-Anq 15.4 (+0.6) 14.8 (+1.1) 0.645
HAD-Dag 15.1 (+0.8) 14.6 (x2.1) 0.766

Nota: Presenca de Estresse Precoce: 13 pacientes avaliados na admissdo e 12 apés 60 dias;
Auséncia de Estresse Precoce: 7 pacientes na admissédo e 4 ap0s 60 dias; Ad: admisséo; 60: dias
apos a admissao; BDI: Inventario de Depressédo de Beck; BAI: Inventario de Ansiedade de Beck;
BHS: Escala de Desesperanca de Beck; BSI: Escala de Ideacdo Suicida de Beck; BIS-11: Escala de
Impulsividade de Barratt; HAM-D: Escala de Avaliacdo de Depressdo de Hamilton; MADRS: Escala
de Avaliagdo para Depressdo de Montgomery-Asberg; HAD-A: Escala Hospitalar de Ansiedade e
Depresséo (Subescala de Ansiedade); HAD-D: Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressdo

(Subescala de Depressao); *p<0.05; **p<0.01; ***p<0.001; epm: erro padrdo da média.
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No grupo presenca de EP, quando avaliados na admissédo e 60 dias apos,
foram encontradas diferencas significativas nos instrumentos: BDlag: 37.1 (£2.8),
BDlgo: 24.6 (+4.2), p=0.021; HAM-Dpq: 28.6 (+1.5), HAM-Dgo: 20.1 (+2.8), p=0.012;
MADRSag: 32.6 (£2.6), MADRSgp: 20.1 (£3.1), p=0.006. Dessa forma, observamos
escores diminuidos dos instrumentos quando comparados na admissao e apés 60
dias, demonstrando a melhora da sintomatologia depressiva nos pacientes com
presenca de EP. Os demais instrumentos ndo apresentaram diferencas significativas
nos escores: BAI: p=0.304; BHS: p=0.145; BSI: p= 0.218; BIS-11: p=0.408, ficando
evidente que 0s pacientes se mantiveram sintomaticos, pois a maioria dos
instrumentos sustentou praticamente os escores da admissao quando comparados
apos 60 dias.

Entretanto no grupo auséncia de EP, quando avaliados na admisséo e 60 dias
apos, foram encontradas diferencas significativas na maioria dos instrumentos:
BAlag: 31.0 (£3.9), BAlgo: 17.0 (x4.1), p=0.047; BHSaq: 12.6 (£1.9), BHSgo: 7.0 (20.7),
p=0.030; BSlag: 15.3 (¥4.7), BSlgo: 0.7 (+0.7), p=0.021; HAM-Dag: 25.3 (¥1.9), HAM-
Deo: 13.0 (£3.5), p=0.008; MADRSAq4: 33.0 (+2.5), MADRSg: 10.7 (x2.9), p=0.000.
Detectamos ainda uma tendéncia do resultado se diferir na BDIap: 33.4 (4.1), &o:
17.7 (x6.8) e p=0.066, porém o instrumento BIS-11 ndo apresentou diferenca
significativa (p=0.386). Dessa forma, notamos que a maioria dos instrumentos
apresentou escores diminuidos quando comparados na admissédo e ap6s 60 dias,
demonstrando uma melhora dos sintomas psiquiatricos dos pacientes com auséncia
de EP.

Por outro lado, ao serem avaliados os dois grupos na admissao e 60 dias
apos, identificamos que os pacientes com presenca de EP mantiveram escores
elevados em todos o0s instrumentos quando comparados aos pacientes com
auséncia de EP, mantendo a sintomatologia psiquiatrica, entretanto, foi encontrada
diferenca significativa somente no BSlgp: presenca de EP 11.8 (x3.5), auséncia de
EP 0.7 (x0.7), p=0.010. Nos demais tempos n&o foram detectadas diferencas
significativas entre ambos 0s grupos: BDlag: p=0.469; BDlgy: p=0.420; BAlap:
p=0.321; BAlgo: p: 0.250; BHSAq¢: p=0.809; BHSeo: p=0.301; BSlag: p=0.737; BIS-11a4:
p=0.499; BIS-1160: p=0.251; HAM-Dag: p=0.197; HAM-Dgo: p=0.197; MADRSAg:
p=0.937; MADRSg: p=0.128.

Na mesma direcdo n&o foram encontradas diferencas significativas do

instrumento HAD-A: p=0.645 e HAD-D: p=0.766, porém dos escores do grupo
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presenca de EP se mantiveram elevados quando comparados ao grupo auséncia de
EP.

4.1.9 Correlacdes entre as medidas psicométricas em pacientes depressivos

na admissao, 60 dias apds e nos controles saudaveis

Nos pacientes depressivos avaliados na admissdo, detectamos resultados
significativos entre as medidas psicométricas, sendo as correlacdes positivas de forte
intensidade encontradas no Inventario de Depressdo de Beck com o Inventario de
Desesperanca de Beck (p=0.000) e na Avaliacdo de Depressdo de Hamilton com a
Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg (p=0.000). Encontramos também
correlagbes positivas de moderada intensidade entre as medidas psicométricas,
sendo: o Inventério de Depresséo de Beck com a Escala de Ideacdo Suicida de Beck
(p=0.010) e com a Subescala de Depressdao da HAD-D (p=0.038); o Inventario de
Ansiedade de Beck com o Inventario de Desesperanca de Beck (p=0.008) e com a
Subescala de Depressédo da HAD-A (p=0.033); o Inventario de Desesperanca de Beck
com a Avaliacdo de Depressdo de Hamilton (p=0.042), com a Avaliacdo para
Depressdo de Montgomery-Asberg (p=0.022) e com a Subescala de Depressao da
HAD-A (p=0.022); a Subescala de Depressdao da HAD-A com a Subescala de
Depressao da HAD-D (p=0.030).

Na mesma direcdo, nos pacientes depressivos avaliados 60 dias apdés a
admissdo encontrou resultado significativo entre as medidas psicométricas, sendo as
correlacbes positivas de forte intensidade encontradas no Inventério de Depressao de
Beck com o Inventario de Ansiedade de Beck (p=0.000), com o Inventario de
Desesperanca de Beck (p=0.000), com a Escala de Ideacao Suicida de Beck (p=0.000)
e com a Escala de Impulsividade de Barratt (p=0.001); o Inventario de Ansiedade de
Beck com o Inventario de Desesperanca de Beck (p=0.001); o Inventério de
Desesperanca de Beck com a Escala de Ideacdo Suicida de Beck (p=0.000), com a
Escala de Impulsividade de Barratt (p=0.000) e com a Avaliacdo para Depresséo de
Montgomery-Asberg (p=0.002); a Escala de Ideac¢&o Suicida de Beck com a Escala de
Impulsividade de Barratt (p=0.001), com a Avaliagdo de Depressdo de Hamilton
(p=0.000) e com a Avaliacédo para Depressao de Montgomery-Asberg (p=0.000); a
Avaliacdo de Depressdo de Hamilton com a Avaliacdo para Depressao de

Montgomery-Asberg (p=0.000). Encontramos também correlacbes positivas de
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moderada intensidade entre as medidas psicométricas, sendo: o Inventario de
Depressao de Beck com a Avaliacdo de Depressao de Hamilton (p=0.010) e com a
Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg (p=0.018); o Inventario de
Ansiedade de Beck com a Escala de Ideag&o Suicida de Beck (p=0.003), com a Escala
de Impulsividade de Barratt (p=0.004), com a Avaliacdo de Depressao de Hamilton
(p=0.016) e com a Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg (p=0.035); o
Inventario de Desesperanca de Beck com a Avaliacdo de Depressdao de Hamilton
(p=0.004); a Escala de Impulsividade de Barratt com a Avaliagdo de Depressao de
Hamilton (p=0.010) e com a Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg
(p=0.005).

Ainda nos controles saudaveis avaliados, observamos resultados significativos
entre as medidas psicométricas, sendo as correlacdes positivas de forte intensidade
encontradas no Inventario de Depresséo de Beck com a Escala de Ideacdo Suicida de
Beck (p=0.021) e com a Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg
(p=0.018). Encontramos também correlacdes positivas de moderada intensidade
entre as medidas psicométricas, sendo: o Inventario de Depressdo de Beck com a
Subescala de Depressdo da HAD-A (p=0.032) e o Inventario de Ansiedade de Beck

com o Inventario de Desesperanca de Beck (p=0.031).

4.1.10 Correlagfes entre as medidas psicométricas dos pacientes depressivos

respondedores na admissao e 60 dias apés

Nos pacientes depressivos respondedores avaliados na admissdo, detectamos
resultados significativos entre as medidas psicométricas, sendo as correlacdes positivas
de forte intensidade encontradas no Inventario de Depressédo de Beck com o Inventario
de Desesperanca de Beck (p=0.034) e na Avaliacdo de Depressédo de Hamilton com a
avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg (p=0.016). N&o encontramos
correlagbes positivas de moderada intensidade entre as demais medidas
psicométricas.

Na mesma direcéo, nos pacientes depressivos respondedores avaliados 60 dias
apos a admissao, encontramos resultado significativo, com correlacéo positiva de forte
intensidade somente no Inventario de Depressdo de Beck com a Escala de Ideacéo
Suicida de Beck (p=0.024). Nao encontramos correlacbes positivas de moderada

intensidade entre as demais medidas psicométricas.
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4.1.11 Correlagdes entre as medidas psicométricas dos pacientes depressivos
ndo respondedores na admissédo e 60 dias ap0s

Nos pacientes depressivos ndo respondedores avaliados na admissao,
detectamos resultados significativos entre as medidas psicométricas, sendo as
correlacBes positivas de forte intensidade encontradas: o Inventario de Ansiedade de
Beck com a Subescala de Depressédo da HAD-A (p=0.037) e com o0 Questionério Sobre
Traumas na Infancia (p=0.005); o Inventario de Desesperanca de Beck com a Escala
de Ideacdo Suicida de Beck (p=0.007); a Avaliacdo de Depressédo de Hamilton com a
Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg (p=0.001) e a Avaliacdo para
Depressdo de Montgomery-Asberg com o Questionario Sobre Traumas na Infancia
(p=0.032). Nao encontramos correlagdes positivas de moderada intensidade entre as
demais medidas psicométricas.

Nesta mesma dire¢cdo, nos pacientes depressivos nao respondedores avaliados
60 dias apds a admissdo, encontramos resultados significativos entre as medidas
psicométricas, sendo as correlacdes positivas de forte intensidade encontradas no
Inventario de Depressdo de Beck com o Inventario de Ansiedade de Beck (p=0.011),
com o Inventario de Desesperanca de Beck (p=0.001), com a Escala de Ideacéo
Suicida de Beck (p=0.012) e com a Escala de Impulsividade de Barratt (p=0.033); o
Inventario de Ansiedade de Beck com o Inventério de Desesperanca de Beck (p=0.028)
e com a Escala de Impulsividade de Barratt (p=0.032); o Inventério de Desesperanca
de Beck com a Escala de Ideacdo Suicida de Beck (p=0.002) e com a Escala de
Impulsividade de Barratt (p=0.009); a Escala de Ideacdo Suicida de Beck com a
Avaliacdo de Depressédo de Hamilton (p=0.037) e com a Avaliacdo para Depressao
de Montgomery-Asberg (p=0.017); a Avaliagdo de Depressao de Hamilton com a
Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg (p=0.001). Nao encontramos
correlagbes positivas de moderada intensidade entre as demais medidas

psicométricas.

4.1.12 Correlagfes entre as medidas psicomeétricas dos pacientes depressivos

com presencga de Estresse Precoce na admisséo e 60 dias apos

Nos pacientes depressivos com presenca de Estresse Precoce avaliados na

admisséo, detectamos resultados significativos entre as medidas psicométricas, sendo
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as correlagdes positivas de forte intensidade encontradas: o Inventario de Depressao de
Beck com o Inventario de Desesperanca de Beck (p=0.006) e a Avaliacdo de
Depressdo de Hamilton com a Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg
(p=0.000). Encontramos também correlacdes positivas de moderada intensidade
entre as medidas psicométricas, sendo: o Inventario de Depressdo de Beck com a
Escala de Ideacéo Suicida de Beck (p=0.050); o Inventario de Ansiedade de Beck com
o Inventério de Desesperanca de Beck (p=0.029); o Inventério de Desesperanca de
Beck com a Escala de Ideagcéo Suicida de Beck (p=0.014) e com a Avaliacdo para
Depressdo de Montgomery-Asberg (p=0.032); a Escala de Impulsividade de Barratt
com a Avaliacao para Depressdo de Montgomery-Asberg (p=0.044).

Na mesma direcdo, nos pacientes depressivos com presenca de Estresse
Precoce avaliados apés 60 dias da admissédo encontrou resultados significativos entre
as medidas psicométricas, sendo as correlacbes positivas de forte intensidade
encontradas no Inventario de Depressao de Beck com o Inventério de Ansiedade de
Beck (p=0.000), com o Inventario de Desesperanca de Beck (p=0.000), com a Escala
de ldeacdo Suicida de Beck (p=0.000) e com a Escala de Impulsividade de Barratt
(p=0.001); o Inventario de Ansiedade de Beck com o Inventario de Desesperanca de
Beck (p=0.003) e com a Escala de Impulsividade de Barratt (p=0.002); o Inventario de
Desesperanca de Beck com a Escala de Ideacdo Suicida de Beck (p=0.000), com a
Escala de Impulsividade de Barratt (p=0.001), com a Avaliacdo de Depressao de
Hamilton (p=0.008) e com a Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg
(p=0.004); a Escala de Ideacdo Suicida de Beck com a Escala de Impulsividade de
Barratt (p=0.002), com a Avaliacdo de Depressdo de Hamilton (p=0.002) e com a
Avaliacdo para Depressdao de Montgomery-Asberg (p=0.000); a Avaliacdo de
Depressdo de Hamilton com a Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg
(p=0.000). Encontramos também correlacbes positivas de moderada intensidade
entre as medidas psicométricas, sendo: o Inventario de Depressdo de Beck com a
Avaliacdo de Depressédo de Hamilton (p=0.019) e com a Avaliacdo para Depressao
de Montgomery-Asberg (p=0.021); o Inventario de Ansiedade de Beck com a Escala
de ldeacéo Suicida de Beck (p=0.018) e com a Avaliagcao de Depressédo de Hamilton
(p=0.043); a Escala de Impulsividade de Barratt com a Avaliagdo de Depressao de
Hamilton (p=0.024) e com a Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg
(p=0.021).
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4.1.13 Correlacdo entre as medidas psicométricas dos pacientes depressivos
com auséncia de Estresse Precoce na admissao e 60 dias ap0s

Nos pacientes depressivos com auséncia de Estresse Precoce avaliados na
admissdo, detectamos resultados significativos entre as medidas psicométricas, sendo
as correlacbes positivas de forte intensidade encontradas no Inventario de Depresséo
de Beck com o Inventério de Desesperanca de Beck (p=0.015) e com a Subescala de
Depressdao da HAD-D (p=0.021); o Inventario de Desesperanca de Beck com a
Subescala de Depresséo da HAD-D (p=0.005); a Avaliacdo de Depressédo de Hamilton
com a Avaliacdo para Depressdao de Montgomery-Asberg (p=0.009). Né&o
encontramos correlacbes positivas de moderada intensidade entre as demais
medidas psicométricas.

Na mesma direcdo, nos pacientes depressivos com auséncia de Estresse
Precoce avaliados apos 60 dias da admissdo, ndo encontramos nenhuma correlacéo

entre as demais medidas psicométricas.

4.2 Resultados da Avaliagdo Endécrina

4.2.1 Avaliacdo do cortisol salivar em pacientes depressivos na admissao

hospitalar, 60 dias apdés e nos controles saudaveis

A avaliagéo do cortisol salivar foi realizada em 20 pacientes na admissao e em
13 pacientes ap6és 60 dias, sendo a descri¢cdo dos resultados apresentada conforme os
tempos das coletas e a AUC descritas ao acordar, 30 minutos e 60 minutos apos
acordar e entre as 22h e 08h30min. A tabela 15 descreve comparativamente os dados

referentes as avalia¢cdes do cortisol salivar dos grupos.
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Tabela 15- Avaliacdo do cortisol salivar em pacientes depressivos na admissao
hospitalar, 60 dias apés e nos controles saudaveis

Pacientes Controles p
Depressivos
(nag= 20)
(Neo= 13) (n=10)
Média (xepm) Média (xepm)

Cortisol Salivar- 22hag 8.0 (£1.6) 7.8 (£2.7) 0.948
Cortisol Salivar- 22hg 45 (£1.1) - -
p 0.088 - -
Cortisol Salivar- ao acordarag 23.6 (£3.6) 36.3 (£3.7) 0.036*
Cortisol Salivar- ao acordarg 21.5 (£5.1) - -
p 0.729 - -
Cortisol Salivar- 30 minag 38.7 (x4.8) 44.6 (£5.8) 0.468
Cortisol Salivar- 30 mingg 25.83 (x4.9) - -
p 0.084 - -
Cortisol Salivar- 60 minag 33.9 (£3.1) 34.6 (£3.8) 0.890
Cortisol Salivar- 60 mingo 30.3 (£3.9) - -
Y 0.473 - -
Cortisol Salivar- 08h30minaqg 29.6 (£3.2) 32.4 (x3.9) 0.600
Cortisol Salivar- 08h30mingg 31.51 (£3.6) - -
p 0.700 - -
Cortisol Salivar- AUCp.30-60)ad 33.7 (£3.6) 40.0 (£3.9) 0.289
Cortisol Salivar- AUCp-30-60)60 25.9 (¢4.3) - -
p 0.173 - -
Cortisol Salivar- AUC22.08:30")ad 197.4 (+20.1) 211.16 (¥32.9) 0.712

Cortisol Salivar- AUC22.08:30")60

P

189.4 (+20.4)
0.790

Nota: Pacientes depressivos: 20 pacientes avaliados na admisséo e 13 apos 60 dias; Ad: admissao; 60:
dias apdés a admisséo; AUC: Area Sob a Curva (representa as diferentes medidas do cortisol salivar
entre os tempos: ao acordar, 30 minutos e 60 minutos apds acordar e entre as 22h e 08h30min); as
medidas do cortisol salivar e da AUC foram expressas em nmol/L e nmolxh/L, respectivamente; epm:

erro padréo da média; *p<0.05.

No grupo de pacientes depressivos, quando comparado o cortisol salivar na

admisséo e 60 dias apos, foi detectada uma tendéncia dos resultados se diferirem

no cortisol salivar- 22hag: 8.0 (£1.6), 22hgp: 4.5 (£1.1), p=0.088 e no cortisol salivar-
30 minag: 38.7 (x4.8), 30 mingy: 25.83 (x4.9), p=0.084. Entretanto, ndo foram
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encontradas diferengas significativas na maioria dos tempos do cortisol salivar: ao
acordar: p=0.729; 60 minageo P=0.473; 08h30mMinaweo P=0.700; AUC (-30"-60")Ad/60:
p=0.173 e AUC(2208:301adie0: P=0.790. Podemos observar que na maioria dos
tempos houve uma discreta diminuicdo do cortisol salivar quando comparados na
admissao e apoés 60 dias.

Quando avaliados os pacientes depressivos e o0s controles, somente na
admissdo, encontramos diferenca significativa no cortisol salivar- ao acordar:
pacientes: 23.6 (x3.6), controles: 36.3 (+3.7) e p=0.036. Nos demais tempos nao
foram encontrados diferencas significativas: cortisol salivar- 22h: p=0.948; cortisol
salivar- 30 min: p=0.468; cortisol salivar- 60 min: p=0.890; cortisol salivar- 08h30min:
p=0.600; cortisol salivar- AUC(.3060): P=0.289; cortisol salivar- AUC 22 .08:307):
p=0.712. Evidenciamos que na maioria dos tempos o cortisol salivar estava
discretamente aumentado nos controles quando comparados aos pacientes

depressivos.

4.2.2 Avaliacado do cortisol salivar em pacientes depressivos respondedores e

ndo respondedores na admisséo hospitalar e 60 dias ap0s

A avaliagdo do cortisol salivar foi realizada no grupo de pacientes
respondedores na admissao (n=8) e 60 dias apds (n=6), e no grupo de nao
respondedores foram avaliados 8 pacientes na admissdo e em 7 pacientes apos 60
dias. Os resultados foram descritos conforme os tempos das coletas e a area sobre a
curva (AUC), sendo ao acordar, 30 minutos e 60 minutos apds acordar e entre as 22h
e 08h30min. A tabela 16 descreve comparativamente os dados referentes as

avaliacOes do cortisol salivar dos grupos.
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Tabela 16- Avaliacdo do cortisol salivar em pacientes depressivos respondedores e
ndo respondedores na admissao hospitalar e 60 dias ap6s

Pacientes Pacientes nao p
Respondedores respondedores
(Nag= 8) (Nad= 8)
(Neo= 6) (Neo=7)
Média (xepm) Média (xepm)

Cortisol Salivar- 22hag 10.5 (x2.6) 7.5 (£3.0) 0.473
Cortisol Salivar- 22hg 6.2 (x2.1) 3.1 (x0.5) 0.200
p 0.262 0.181 -
Cortisol Salivar- ao acordarag 20.9 (£5.7) 28.2 (£5.6) 0.380
Cortisol Salivar- ao acordarg 15.0 (7.2) 27.1 (£6.9) 0.250
p 0.523 0.908 -
Cortisol Salivar- 30 minag 33.0 (£8.6) 41.0 (£5.4) 0.450
Cortisol Salivar- 30 mingg 15.6 (£5.3) 34.6 (£6.6) 0.050*
p 0.139 0.466 -
Cortisol Salivar- 60 minag 30.9 (+4.6) 36.6 (x4.2) 0.381
Cortisol Salivar- 60 ming 22.9 (x4.7) 36.7 (£5.1) 0.076
p 0.256 0.987 -
Cortisol Salivar- 08h30minaqg 24.8 (¥5.9) 32.2 (x3.1) 0.292
Cortisol Salivar- 08h30mingo 30.6 (x4.0) 32.2 (x6.1) 0.839
p 0.460 0.996 -
Cortisol Salivar- AUC(p.30-60)ad 29.5 (16.6) 36.7 (£3.3) 0.352
Cortisol Salivar- AUCp-30-60)60 17.3 (x4.7) 33.3 (£5.6) 0.057
p 0.188 0.602 -
Cortisol Salivar- AUC 22"-08:30")Ad 185.2 (+36.2) 208.8 (+30.3) 0.625
Cortisol Salivar- AUC2.08:30")60 194.0 (x25.8) 185.5 (£32.6) 0.848

p

0.858

0.610

Nota: Respondedores: 8 pacientes avaliados na admissao e 6 apds 60 dias; Nado respondedores: 8
pacientes avaliados na admisséo e 7 ap6s 60 dias; Ad: admisséo; 60: dias apés a admissao; AUC:
Area Sob a Curva (representa as diferentes medidas do cortisol salivar entre os tempos: ao acordar,
30 minutos e 60 minutos apds acordar e entre as 22h e 08h30min); as medidas do cortisol salivar e da
AUC foram expressas em nmol/L e nmolxh/L, respectivamente; epm: erro padrao da média; *p=0.05.

No grupo de respondedores, quando avaliados na admissédo e 60 dias apos,
nao foram encontradas diferencas significativas em todos os tempos: cortisol salivar-
22h: p=0.262; cortisol salivar- ao acordar: p=0.523; cortisol salivar- 30 min: p=0.139;

cortisol salivar- 60 min: p=0.256; cortisol salivar- 08h30min: p=0.460; cortisol salivar-
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AUC 0.30-607): p=0.188; cortisol salivar- AUC2208:307): p=0.858. Importante ressaltar
gue no grupo dos pacientes respondedores, na maioria dos tempos, houve uma
diminuicao do cortisol salivar quando comparados na admissao e apos 60 dias.

Na mesma direcdo, no grupo de pacientes ndo respondedores, quando
avaliados na admissdo e 60 dias apos, ndo evidenciamos diferengas significativas
em todos os tempos: cortisol salivar- 22h: p=0.181; cortisol salivar- ao acordar:
p=0.908; cortisol salivar- 30 min: p=0.466; cortisol salivar- 60 min: p=0.987; cortisol
salivar- 08h30min: p=0.996; cortisol salivar- AUC.30.60): p=0.602; cortisol salivar-
AUC 2 .08:307): Pp=0.610. Salientamos que em alguns tempos o0s resultados
melhoraram discretamente quando comparados na admissédo e apés 60 dias e nos
demais mantiveram praticamente 0os mesmos escores, demonstrando que o cortisol
salivar dos pacientes ndo respondedores ndo diminuiu significativamente apos 60
dias.

Entretanto, ao ser avaliados os dois grupo, no periodo 60 dias ap6s a
admissdo, evidenciou uma diferenca significativa no cortisol salivar- 30 min:
respondedores: 15.6 (+5.3), ndo respondedores: 34.6 (+6.6) e p=0.050, além de uma
tendéncia dos resultados se diferirem, como: cortisol salivar- 60 ming:
respondedores: 22.9 (x4.7), ndo respondedores: 36.7 (£5.1), p=0.076 e cortisol
salivar- AUC g.30-6060: respondedores: 17.3 (+4.7), ndo respondedores: 33.3 (+5.6),
p=0.057. Frente a estes resultados, demonstramos que o cortisol salivar dos
pacientes ndo respondedores mantiveram elevados quando comparados aos
pacientes respondedores. Salientamos que ndo encontramos diferenca significativa
nos demais tempos entre 0s grupos: cortisol salivar- 22hag: p=0.473, cortisol salivar-
22hgo: p=0.200; cortisol salivar- ao acordarag: p=0.380, cortisol salivar- ao acordareo:
p=0.250; cortisol salivar- 30 minag: p=0.450; cortisol salivar- 60 minag: p=0.381;
cortisol salivar- 08h30minag: p=0.292, cortisol salivar- 08h30mingy: p=0.839; cortisol
salivar- AUCo.30-60)ad: P=0.352, cortisol salivar- AUC 22 .08:30ad: P=0.625, cortisol
salivar- AUC22.08:30y60: P=0.848, porém observamos que no grupo de pacientes ndo
respondedores, na maioria dos tempos o cortisol salivar estava elevado quando

comparados aos pacientes respondedores.
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4.2.3 Avaliagdo do cortisol salivar em pacientes depressivos com presenca ou
auséncia de Estresse Precoce na admissao hospitalar e 60 dias apés

A avaliacdo do cortisol salivar foi realizada no grupo presenca de Estresse
Precoce na admissdo em 13 pacientes e em 9 pacientes ap6s 60 dias. No grupo
auséncia de Estresse Precoce foram avaliados 7 pacientes na admissédo e 4
pacientes 60 dias apds. Os resultados foram descritos conforme os tempos das
coletas e a area sobre a curva (AUC), sendo ao acordar, 30 minutos e 60 minutos
apos acordar e entre as 22h e 08h30min. A tabela 17 descreve comparativamente 0os
dados referentes as avalia¢des do cortisol salivar dos grupos.

Tabela 17- Avaliacdo do cortisol salivar em pacientes depressivos com presenca ou
auséncia de Estresse Precoce na admissao hospitalar e 60 dias apos

Presenca de Auséncia de p

Estresse Estresse

Precoce Precoce

(nAdz 13) (nAd: 7)

(Nso=9) (Neo= 4)

Média (xepm) Média (xepm)

Cortisol Salivar- 22hagq 8.3 (x¥2.1) 7.5 (x2.6) 0.833
Cortisol Salivar- 22heg 3.7 (x0.8) 6.6 (x2.9) 0.223
p 0.066 0.824 -
Cortisol Salivar- ao acordarag 26.2 (¥4.4) 18.9 (£6.4) 0.352
Cortisol Salivar- ao acordarg 24.4 (x6.0) 15.1 (#10.1) 0.423
p 0.806 0.742 -
Cortisol Salivar- 30 minag 41.3 (£5.9) 34.0 (£8.8) 0.479
Cortisol Salivar- 30 mingo 30.3 (¥5.9) 15.6 (£7.4) 0.181
p 0.219 0.197 -
Cortisol Salivar- 60 minag 35.2 (¥3.7) 31.5 (£5.8) 0.588
Cortisol Salivar- 60 mingo 35.6 (x4.2) 18.4 (£4.6) 0.035*
p 0.941 0.157 -
Cortisol Salivar- 08h30minag 33.0 (x2.8) 23.3 (£7.2) 0.245
Cortisol Salivar- 08h30mingg 31.1 (¢4.9) 32.4 (£5.4) 0.882
p 0.727 0.409 -
Cortisol Salivar- AUC-30-60")Ad 36.0 (¢4.2) 29.6 (¥6.9) 0.408
Cortisol Salivar- AUC(0_30'_60')60 30.2 (i5.1) 16.2 (16.1) 0.136
p 0.384 0.231 -
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Cont. Tabela 17- Avaliacdo do cortisol salivar em pacientes depressivos com
presenca ou auséncia de Estresse Precoce na admisséo hospitalar e 60 dias apos

Presenca de Auséncia de p
Estresse Estresse
Precoce Precoce
(nAdz 13) (nAd: 7)
(Neo=9) (Neo=4)
Média (zepm) Média (zepm)
Cortisol Salivar- AUC22- 08:30")ad 216.6 (x19.8) 161.9 (¥43.3) 0.282
Cortisol Salivar- AUC(ZZ'-og;go")eo 182.7 (126.7) 204.5 (131.5) 0.642
p 0.310 0.446 -

Nota: Presenca de Estresse Precoce: 13 pacientes avaliados na admisséo e 9 apés 60 dias; Auséncia
de Estresse Precoce: 7 pacientes na admissdo e 4 apos 60 dias; Ad: admisséo; 60: dias apds a
admissdo; AUC: Area Sob a Curva (representa as diferentes medidas do cortisol salivar entre os
tempos: ao acordar, 30 minutos e 60 minutos apos acordar e entre as 22h e 08h30min); as medidas do
cortisol salivar e da AUC foram expressas em nmol/L e nmolxh/L, respectivamente; epm: erro padréo da
meédia; *p<0.05.

No grupo presencga de Estresse Precoce, conforme a avaliagdo da admissao
e 60 dias apds, foi encontrado uma tendéncia do resultado se diferir no cortisol
salivar- 22haq: 8.3 (x2.1), cortisol salivar- 22hg: 3.7 (x0.8) e p=0.066. Verificamos
que nos demais tempos ndo foram encontrados diferencas significativas: cortisol
salivar- ao acordar: p=0.806; cortisol salivar- 30 min: p=0.219; cortisol salivar- 60
min: p=0.941; cortisol salivar- 08h30min: p=0.727; cortisol salivar- AUC.30-60):
p=0.384; cortisol salivar- AUC . 0g:307): p=0.310. Notamos que em alguns periodos
houve uma diminuicdo do cortisol salivar, bem como em outros os resultados se
mantiveram praticamente os mesmos quando comparados na admissao e apos 60
dias no grupo dos pacientes com presenca de Estresse Precoce.

Entretanto, ao avaliarmos o grupo com auséncia de Estresse Precoce na
admissao e 60 dias apds, detectamos que os resultados nao foram significativos em
todos os tempos: cortisol salivar- 22h: p=0.824; cortisol salivar- ao acordar: p=0.742,;
cortisol salivar- 30 min: p=0.197; cortisol salivar- 60 min: p=0.157; cortisol salivar-
08h30min: p=0.409; cortisol salivar- AUC.30-60): p=0.231; cortisol salivar- AUC,
08:307). P=0.446. Frente a estes achados, na maioria dos tempos os resultados
diminuiram apdés 60 dias quando comparados com a admissdo no grupo de
pacientes com auséncia de Estresse Precoce.

Por outro lado, quando avaliados entre os grupos na admissao e 60 dias
apos, observamos uma diferenca significativa no cortisol salivar- 60 mingy: presenca
de EP: 35.6 (+4.2), auséncia de EP: 18.4 (+4.6) e p=0.035, demonstrando que o
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cortisol salivar manteve elevado no grupo com presenca de EP. Os demais periodos
nao apresentaram diferencas significativas: cortisol salivar- 22hag: p=0.833, so:
p=0.223; cortisol salivar- ao acordarag: p=0.352, so: p=0.423; cortisol salivar- 30
Minaqg: P=0.479, go: p=0.181; cortisol salivar- 60 minag: p=0.588; cortisol salivar-
08h30minaqg: p=0.245, ¢: p=0.882; cortisol salivar- AUC(p.30-60)ad: P=0.408, eo:
p=0.136; cortisol salivar- AUC - os:307)ad: P=0.282, ¢o: p=0.642. Cabe ressaltar que
no grupo de pacientes com presenca de EP, os escores do cortisol salivar

mantiveram elevados quando comparados ao grupo com auséncia de EP.

4.2.4 Correlagcdo entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em

pacientes depressivos na admisséo, 60 dias ap0s e nos controles saudaveis

Nos pacientes depressivos avaliados na admissdo encontramos correlagtes
significativas entre as medidas de cortisol salivar com os sintomas psiquiatricos, sendo:
correlacdo positiva de intensidade moderada entre o cortisol salivar ao acordar e os
escores do Inventério de Desesperanca de Beck (p=0.044); nos escores da Subescala de
Depressao da HAD-D encontramos correlagdes positivas de intensidade moderada entre o
cortisol ao acordar (p=0.010), com o cortisol 30 min apds acordar (p=0.019), com o cortisol
60 min apods acordar (p=0.029) e entre o cortisol da AUC (.30-60) Sendo (p=0.006). Nao
foram identificadas correlaces significativas nos pacientes depressivos na admissdo entre
o cortisol salivar as 22hs (no dia anterior), as 8h:30min e na AUC > .0s:307), Vide tabela 18.

Na mesma direcdo, nos pacientes depressivos avaliados 60 dias apds sua
admissdo ndo encontramos correlagbes significativas entre as medidas de cortisol
salivar das 22h, ao acordar, 30 minutos e 60 minutos ap6s acordar, as 8h30min, AUCq.
30-60) € AUCp208307) COM 0s sintomas psiquiatricos avaliados através dos
instrumentos, conforme demonstrado na tabela 19.

Além disso, no grupo de controles saudaveis encontramos duas correlacdes
positivas de forte intensidade entre os escores do Questionario Sobre Traumas na
Infancia e as medidas do cortisol salivar das 22hs (p=0.001) e da AUC22.08:30")
(p=0.014). Detectamos uma correlacdo negativa de moderada intensidade entre o
cortisol salivar 60 minutos apds acordar e os sintomas de impulsividade avaliados
atravées da Escala de Impulsividade de Barratt (p=0.031). Nao encontramos
correlagdes significativas entre as demais medidas de cortisol salivar com as

medidas psicométricas nos controles, sendo evidenciadas na tabela 20.
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Tabela 18- Correlacao entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em pacientes depressivos na admisséo (n=20)

Salivar - Salivar - ao Salivar - 30 min  Salivar - 60 min Salivar- Salivar - AUC  Salivar - AUC
22h acordar apos acordar apos acordar 08h30min (0-30°-60") (22'-08:30")
BDI r=0.359 r=0.375 r=0.158 r=0.180 r=0.091 r=0.239 r=0.228
p=0.120 p=0.103 p=0.506 p=0.448 p=0.704 p=0.311 p=0.333
BAI r=0.075 r=0.304 r=0.289 r=0.142 r=0.133 r=0.300 r=0.142
p=0.754 p=0.192 p=0.217 p=0.552 p=0.575 p=0.198 p=0.551
BHS r=-0.026 r=0.454 r=0.290 r=0.301 r=0.088 r=0.373 r=0.062
p=0.914 p= 0.044* p=0.215 p=0.197 p=0.711 p=0.105 p=0.796
BSI r=0.027 r=0.042 r=-0.312 r=-0.055 r=-0.266 r=-0.211 r=-0.208
p=0.909 p=0.862 p=0.180 p=0.817 p=0.257 p=0.371 p=0.379
BIS-11 r=-0.174 r=0.062 r=0.052 r=0.355 r=-0.050 r=0.127 r=-0.116
p=0.463 p=0.794 p=0.826 p=0.125 p=0.834 p=0.594 p=0.628
HAM-D r=-0.119 r=0.104 r=0.121 r=0.332 r=-0.122 r=0.178 r=-0.152
p=0.616 p=0.662 p=0.613 p=0.153 p=0.608 p=0.452 p=0.523
MADRS  r=-0.280 r=0.173 r=0.164 r=0.448 r=-0.115 r=0.251 r=-0.280
p=0.260 p=0.493 p=0.515 p=0.062 p=0.650 p=0.315 p=0.397
HAD-A r=0.095 r=0.219 r=-0.016 r=0.191 r=-0.070 r=0.085 r=-0.017
p=0.690 p=0.353 p=0.947 p=0.421 p=10.770 p=0.722 p=0.943
HAD-D r=0.133 r=0.561 r=0.521 r=0.489 r=0.276 r=0.595 r=0.285
p=0.575 p=0.010** p=0.019* p= 0.029* p=0.239 p= 0.006** p=0.224
CTQ r=-0.022 r=0.130 r=0.167 r=0.262 r=0.389 r=0.201 r=0.312
p=0.926 p=0.586 p=0.482 p=0.265 p=0.090 p=0.396 p=0.181

Nota: BDI: Inventario de Depressao de Beck, BAI: Inventario de Ansiedade de Beck, BHS: Escala de Desesperanca de Beck, BSI: Escala de Ideagéo Suicida
de Beck, BIS-11: Escala de Impulsividade de Barratt, HAM-D: Escala de Avaliacdo de Depressdo de Hamilton, MADRS: Escala de Avaliacdo para Depressao
de Montgomery-Asberg, HAD-A: Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressdo (Subescala de Ansiedade), HAD-D: Escala Hospitalar de Ansiedade e
Depresséo (Subescala de Depresséo), CTQ: Questionario Sobre Traumas na Infancia, AUC: Area Sob a Curva, * p<0.05, ** p<0.01.
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Tabela 19- Correlacdo entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em pacientes depressivos avaliados 60 dias

apos (n=13)
Salivar -  Salivar -ao  Salivar - 30 min  Salivar - 60 min Salivar- Salivar - AUC Salivar - AUC
22h acordar apos acordar apos acordar 08h30min (0-30°-60") (22°-08:30")
BDI r=0.039 r=-0.088 r=0.022 r=0.200 r=-0.326 r=0.033 r=-0.296
p=0.900 p=0.776 p=0.943 p=0.511 p=0.276 p=0.916 p=0.327
BAI r=-0.163 r=0.075 r=0.184 r=0.293 r=-0.438 r=0.197 r=-0.456
p= 0.596 p= 0.807 p= 0.546 p=0.330 p=0.135 p=0.520 p=0.118
BHS r=-0.032 r=0.199 r=0.267 r=0.162 r=-0.264 r=0.251 r=-0.256
p=0.917 p= 0.514 p=0.378 p= 0.596 p= 0.384 p= 0.408 p=0.398
BSI r=-0.172 r=0.180 r=-0.404 r=0.348 r=-0.194 r=0.367 r=-0.230
p=0.574 p= 0.557 p=0.171 p=0.244 p=0.525 p=0.217 p=0.450
BIS-11 r=-0.418 r=0.113 r=0.203 r=0.204 r=-0.104 r=0.198 r=-0.213
p=0.155 p=0.714 p= 0.505 p= 0.504 p=0.734 p=0.516 p=0.484
HAM-D r=-0.347 r=0.142 r=0.367 r=0.326 r=-0.237 r=0.330 r=-0.318
p=0.245 p= 0.643 p=0.217 p=0.278 p= 0.435 p=0.271 p=0.289
MADRS r=-0.409 r=0.111 r=0.327 r=0.202 r=-0.263 r=0.269 r=-0.360
p=0.165 p=0.718 p=0.275 p= 0.508 p= 0.385 p=0.374 p=0.227

Nota: BDI: Inventario de Depressao de Beck, BAI: Inventario de Ansiedade de Beck, BHS: Escala de Desesperanca de Beck, BSI: Escala de Ideagdo Suicida
de Beck, BIS-11: Escala de Impulsividade de Barratt, HAM-D: Escala de Avaliagao de Depressdo de Hamilton, MADRS: Escala de Avaliacdo para Depresséo
de Montgomery-Asberg, AUC: Area Sob a Curva.
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Tabela 20- Correlagao entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas nos controles (n=10)

Salivar - Salivar -ao  Salivar - 30 min  Salivar - 60 min Salivar - Salivar - AUC  Salivar - AUC
22h acordar apos acordar apos acordar 08h30min (0-30°-60") (22°-08:30")
BDI r=0.134 r=0.175 r=-0.600 r=0.119 r=0.090 r=-0.377 r=0.115
p=0.711 p=0.628 p=0.067 p=0.743 p=0.805 p=0.283 p=0.751
BAI r=0.410 r=-0.032 r=-0.297 r=0.063 r=0.190 r=-0.213 r=0.299
p=0.239 p= 0.930 p= 0.405 p= 0.864 p=0.599 p=0.554 p=0.402
BHS r=-0.287 r=-0.579 r=-0.381 r=-0.153 r=-0.105 r=-0.458 r=0.059
p=0.422 p=0.079 p=0.277 p=0.674 p=0.773 p=0.183 p=0.872
BSI r=-0.073 r=0.236 r=-0.514 r=0.124 r=-0.006 r=-0.297 r=-0.028
p=0.841 p=0.511 p=0.129 p=0.733 p=0.987 p= 0.405 p=0.939
BIS-11 r=-0.155 r=0.209 r=-0.350 r=-0.678 r=-0.348 r=-0.378 r=-0.288
p= 0.668 p= 0.562 p=0.321 p=0.031* p=0.325 p=0.281 p=0.421
HAM-D  r=-0.436 r=-0.058 r=-0.413 r=0.453 r=-0.122 r=-0.256 r=0.476
p= 0.207 p=0.874 p=0.235 p=0.189 p= 0.608 p=0.475 p=0.164
MADRS r=-0.151 r=0.146 r=-0.576 r=0.158 r=-0.115 r=-0.363 r=0.166
p=0.676 p= 0.686 p= 0.082 p= 0.662 p= 0.650 p= 0.303 p=0.647
HAD-A r=0.105 r=0.131 r=-0.355 r=0.137 r=-0.070 r=-0.199 r=0.132
p=0.773 p=0.719 p=0.314 p=0.706 p=0.770 p=0.581 p=0.716
HAD-D r=0.207 r=0.234 r=-0.479 r=-0.004 r=0.276 r=-0.368 r=0.087
p= 0.566 p=0.516 p=0.161 p= 0.990 p=0.239 p=0.296 p=0.810
CTQ r=0.879 r=-0.125 r=-0.212 r=0.143 r=0.566 r=-0.153 r=0.740
p=0.001** p=0.731 p= 0.556 p=0.693 p=0.088 p=0.674 p=0.014*

Nota: BDI: Inventario de Depressao de Beck, BAI: Inventario de Ansiedade de Beck, BHS: Escala de Desesperanca de Beck, BSI: Escala de Ideagdo Suicida
de Beck, BIS-11: Escala de Impulsividade de Barratt, HAM-D: Escala de Avaliacdo de Depressdo de Hamilton, MADRS: Escala de Avaliacao para Depressao
de Montgomery-Asberg, HAD-A: Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressdo (Subescala de Ansiedade), HAD-D: Escala Hospitalar de Ansiedade e
Depresséo (Subescala de Depress&o), CTQ: Questionario Sobre Traumas na Infancia, AUC: Area Sob a Curva, * p<0.05, ** p=0.001.
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4.2.5 Correlagdo entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em

pacientes depressivos respondedores na admissao e 60 dias apés

Nos pacientes depressivos respondedores avaliados na admissao encontramos
correlagcGes significativas com os sintomas depressivos, sendo positivas e de forte
intensidade entre os escores da Escala de Avaliacdo de Depressédo de Hamilton
(HAM-D) e as medidas do cortisol salivar 30 min apos acordar (p=0.012), 60 min
apos acordar (p=0.006) e da AUC(.30-60) (p=0.011) e também uma correlacéo
positiva de intensidade forte entre o cortisol salivar 60 min apos acordar e a Escala
de Avaliacdo para Depressdo de Montgomery-Asberg (p=0.049). Além disso,
detectamos uma correlacdo positiva de intensidade moderada entre o cortisol da
AUC(p.30-60) € 0S escores da Subescala de Depressdo da HAD-D (p=0.006). N&o
encontramos correlagdes significativas entre as demais medidas de cortisol salivar
com as medidas psicométricas nos pacientes depressivos respondedores, sendo
evidenciados na tabela 21.

Na mesma direcéo, nos pacientes depressivos respondedores avaliados 60 dias
apds encontramos uma correlacdo positiva de forte intensidade entre o cortisol salivar
das 22h e os escores da Escala de Ideacdo Suicida de Beck (p=0.048). Além disso,
detectamos trés correlacdes negativas de forte intensidade entre os escores da
Escala de Impulsividade de Barratt e as medidas do cortisol salivar ao acordar
(p=0.029), 30 min apo6s acordar (p=0.049) e da AUCq.30-60) (p=0.005). Né&o
encontramos correlagdes significativas entre as demais medidas de cortisol salivar
com as medidas psicométricas nos pacientes depressivos respondedores avaliados

60 dias ap6s sua admissao, sendo evidenciados na tabela 22.
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Tabela 21- Correlagao entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em pacientes respondedores na admisséo (n=8)

Salivar - Salivar -ao Salivar - 30 min  Salivar - 60 min Salivar- Salivar - AUC  Salivar - AUC
22h acordar apos acordar apos acordar 08h30min (0-30°-60") (22°-08:30")
BDI r=0.344 r=0.082 r=0.141 r=0.020 r=-0.138 r=0.113 r=0.013
p= 0.404 p= 0.846 p=0.738 p=0.962 p=0.744 p=0.790 p=0.975
BAI r=0.519 r=0.490 r=0.425 r=0.004 r=0.253 r=0.381 r=0.415
p=0.188 p=0.218 p=0.294 p=0.992 p= 0.546 p= 0.352 p= 0.306
BHS r=0.100 r=0.451 r=0.446 r=0.392 r=0.013 r=0.454 r=0.049
p=0.814 p=0.262 p=0.268 p= 0.337 p=0.976 p= 0.259 p=0.908
BSI r=-0.210 r=-0.704 r=-0.525 r=-0.178 r=-0.471 r=-0.522 r=-0.484
p=0.618 p=0.051 p=0.181 p=0.674 p=0.239 p=0.185 p=0.225
BIS-11 r=-0.335 r=-0.205 r=0.016 r=0.270 r=-0.454 r=0.014 r=-0.517
p=0.418 p=0.627 p=0.970 p=0.518 p=0.258 p=0.975 p=0.189
HAM-D  r=-0.567 r=0.676 r=0.823 r=0.860 r=0.132 r=0.828 r=-0.104
p=0.142 p= 0.066 p=0.012* p= 0.006** p=0.755 p=0.011* p= 0.806
MADRS r=-0.513 r=0.343 r=0.546 r=0.709 r=-0.043 r=0.026 r=-0.233
p=0.193 p= 0.405 p=0.162 p= 0.049* p=0.920 p=0.952 p=0.578
HAD-A  r=-0.053 r=0.062 r=-0.010 r=0.108 r=-0.347 r=0.448 r=-0.318
p=0.901 p= 0.885 p= 0.982 p=0.799 p=0.399 p=0.266 p=0.443
HAD-D  r=-0.185 r=0.388 r=0.434 r=0.480 r=-0.092 r=0.595 r=-0.150
p=0.661 p=0.342 p= 0283 p=0.229 p=0.829 p= 0.006** p=0.724
CTQ r=-0.071 r=0.327 r=0.145 r=0.016 r=0.613 r=0.167 r=0.498
p=0.867 p=0.428 p=0.733 p= 0.969 p= 0.106 p= 0.693 p=0.209

Nota: BDI: Inventario de Depressao de Beck, BAI: Inventario de Ansiedade de Beck, BHS: Escala de Desesperanca de Beck, BSI: Escala de Ideagdo Suicida
de Beck, BIS-11: Escala de Impulsividade de Barratt, HAM-D: Escala de Avaliacdo de Depressdo de Hamilton, MADRS: Escala de Avaliacdo para Depressao
de Montgomery-Asberg, HAD-A: Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressdo (Subescala de Ansiedade), HAD-D: Escala Hospitalar de Ansiedade e
Depresséo (Subescala de Depresséo), CTQ: Questionario Sobre Traumas na Infancia, AUC: Area Sob a Curva, * p<0.05, ** p<0.01.
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Tabela 22- Correlacéo entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em pacientes respondedores avaliados 60 dias

apos (n=6)
Salivar - Salivar -ao Salivar - 30 min Salivar - 60 min Salivar- Salivar - AUC  Salivar - AUC
22h acordar apo6s acordar apos acordar 08h30min (0-30°-60") (22°-08:30")
BDI r=0.367 r=-0.553 r=-0.710 r=0.105 r=-0.134 r=-0.582 r=0.051
p=0.474 p=0.255 p=0.114 p=0.843 p=0.801 p=0.225 p=0.924
BAI r=-0.044 r=0.003 r=-0.078 r=-0.055 r=-0.804 r=-0.056 r=-0.674
p=0.934 p=0.996 p=0.884 p=0.918 p= 0.054 p=0.916 p=0.142
BHS r=0.419 r=-0.023 r=-0.088 r=-0.312 r=0.196 r=-0.136 r=0.342
p=0.408 p=0.965 p=0.868 p=0.548 p=0.709 p=0.798 p=0.507
BSI r=0.816 r=-0.350 r=-0.483 r=0.359 r=0.210 r=-0.314 r=0.525
p=0.048* p=0.497 p=0.332 p=0.484 p=0.690 p=0.544 p=0.285
BIS-11  r=-0.460 r=-0.859 r=-0.813 r=-0.646 r=0.307 r=-0.943 r=0.050
p=0.359 p=0.029* p= 0.049* p=0.166 p= 0.555 p= 0.005** p=0.925
HAM-D  r=-0.309 r=0.072 r=-0.055 r=-0.213 r=-0.383 r=-0.056 r=-0.447
p=0.551 p=0.892 p=0.918 p= 0.685 p=0.453 p=0.916 p=0.375
MADRS r=-0.454 r=0.120 r=0.080 r=-0.544 r=-0.042 r=-0.044 r=-0.231
p=0.366 p=0.820 p=0.880 p=0.265 p=0.937 p=0.934 p=0.659

Nota: BDI: Inventario de Depressédo de Beck, BAI: Inventario de Ansiedade de Beck, BHS: Escala de Desesperanca de Beck, BSI: Escala de Ideagéo Suicida
de Beck, BIS-11: Escala de Impulsividade de Barratt, HAM-D: Escala de Avaliagdo de Depressao de Hamilton, MADRS: Escala de Avaliacdo para Depresséo
de Montgomery-Asberg, AUC: Area Sob a Curva, * p<0.05, ** p<0.01.
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4.2.6 Correlagdo entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em
pacientes depressivos ndo respondedores na admisséo e 60 dias apés

Nos pacientes depressivos nao respondedores avaliados na admissao
encontramos uma correlacdo negativa de forte intensidade entre a medida do cortisol
salivar 30 min apés acordar e 0s escores da Escala de ldeacdo Suicida de Beck
(p=0.022). N@o encontramos correlagdes significativas entre as demais medidas de
cortisol salivar com as medidas psicométricas nos pacientes depressivos nao
respondedores, sendo evidenciadas na tabela 23.

Na mesma direcao, nos pacientes depressivos nao respondedores avaliados 60
dias apds sua admissdo ndo identificamos correlacdes significativas entre todas as
medidas do cortisol salivar com o0s sintomas psiquiatricos avaliados através dos

instrumentos, como demonstrado na tabela 24.
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Tabela 23- Correlagao entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em pacientes nao respondedores na admissao (n=8)

Salivar - Salivar - ao Salivar - 30 min  Salivar - 60 min Salivar- Salivar - AUC  Salivar - AUC
22h acordar apos acordar apos acordar 08h30min (0-30°-60) (22'-08:30")
BDI r=0.317 r=0.332 r=-0.285 r=0.103 r=0.304 r=-0.062 r=0.331
p= 0.444 p=0.422 p=0.494 p=0.808 p= 0.464 p= 0.885 p=0.424
BAI r=-0.251 r=0.052 r=-0.031 r=0.251 r=-0.313 r=0.074 r=-0.301
p= 0.548 p= 0.902 p=0.941 p= 0.549 p=0.451 p=0.861 p= 0.468
BHS r=-0.181 r=0.187 r=-0.384 r=-0.059 r=-0.307 r=-0.253 r=-0.262
p= 0.668 p= 0.658 p= 0.347 p=0.890 p= 0.460 p=0.545 p=0.532
BSI r=0.028 r=0.165 r=-0.780 r=-0.026 r=-0.289 r=-0.574 r=-0.144
p=0.947 p= 0.696 p= 0.022* p=0.951 p= 0.488 p=0.137 p=0.734
BIS-11 r=-0.037 r=0.436 r=0.006 r=0.345 r=-0.105 r=0.294 r=-0.077
p=0.930 p=0.280 p=0.990 p= 0.403 p= 0.805 p=0.480 p= 0.856
HAM-D  r=-0.280 r=-0.131 r=-0.036 r=0.492 r=-0.152 r=0.070 r=-0.228
p=0.501 p=0.757 p= 0.933 p=0.216 p=0.720 p=0.870 p= 0.587
MADRS r=-0.282 r=-0.053 r=-0.116 r=0.645 r=-0.124 r=0.085 r=-0.213
p=0.499 p=0.901 p=0.784 p= 0.084 p=0.771 p=0.842 p=0.612
HAD-A r=0.333 r=0.517 r=-0.243 r=0.126 r=0.108 r=0.056 r=-0.231
p=0.420 p=0.190 p=0.561 p= 0.766 p= 0.800 p= 0.895 p= 0.582
HAD-D r=0.432 r=0.637 r=0.467 r=0.062 r=0.670 r=0.664 r=0.590
p= 0.286 p=0.090 p=0.243 p= 0.883 p= 0.069 p=0.073 p=0.124
CTQ r=-0.086 r=-0.034 r=0.022 r=0.618 r=0.044 r=0.196 r=-0.020
p=0.839 p= 0.936 p= 0.959 p=0.103 p=0.917 p=0.642 p=0.962

Nota: BDI: Inventario de Depressao de Beck, BAI: Inventario de Ansiedade de Beck, BHS: Escala de Desesperanca de Beck, BSI: Escala de Ideagdo Suicida
de Beck, BIS-11: Escala de Impulsividade de Barratt, HAM-D: Escala de Avaliacdo de Depressdo de Hamilton, MADRS: Escala de Avaliacdo para Depressao
de Montgomery-Asberg, HAD-A: Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressdo (Subescala de Ansiedade), HAD-D: Escala Hospitalar de Ansiedade e
Depresséo (Subescala de Depresséo), CTQ: Questionario Sobre Traumas na Infancia, AUC: Area Sob a Curva, * p<0.05.
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Tabela 24- Correlacéo entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em pacientes nao respondedores avaliados 60

dias apos (n=7)

Salivar - Salivar - ao Salivar - 30 min Salivar - 60 min Salivar - Salivar - AUC  Salivar - AUC
22h acordar apos acordar apos acordar 08h30min (0-30°-60") (22°-08:30")
BDI r=0.535 r=-0.165 r=-0.167 r=-0.165 r=-0.528 r=-0.184 r=-0.481
p=0.216 p=0.724 p=0.721 p=0.724 p=0.223 p= 0.692 p=0.274
BAI r=0.254 r=-0.145 r=-0.102 r=0.124 r=-0.467 r=-0.075 r=-0.443
p= 0.583 p= 0.756 p= 0.827 p=0.791 p=0.290 p=0.872 p=0.320
BHS r=0.527 r=0.035 r=-0.031 r=-0.117 r=-0.462 r=-0.034 r=-0.417
p=0.224 p=0.941 p=0.948 p= 0.802 p= 0.297 p=0.943 p= 0.352
BSI r=0.565 r=-0.109 r=0.045 r=-0.062 r=-0.406 r=-0.021 r=-0.358
p=0.186 p=0.816 p=0.924 p= 0.895 p= 0.367 p=0.964 p=0.430
BIS-11 r=0.476 r=0.402 r=0.101 r=0.124 r=-0.441 r=0.209 r=-0.400
p=0.280 p=0.371 p=0.830 p=0.790 p=0.322 p= 0.653 p=0.374
HAM-D  r=0.001 r=-0.152 r=0.095 r=0.126 r=-0.332 r=0.037 r=-0.328
p=0.999 p=0.744 p=0.840 p=0.788 p= 0.467 p= 0.937 p=0.473
MADRS r=0.022 r=-0.333 r=-0.163 r=-0.172 r=-0.530 r=-0.235 r=-0.523
p= 0.962 p= 0.466 p=0.727 p=0.712 p=0.221 p=0.612 p=0.229

Nota: BDI: Inventario de Depressdo de Beck, BAI: Inventario de Ansiedade de Beck, BHS: Escala de Desesperanca de Beck, BSI: Escala de Ideagéo Suicida
de Beck, BIS-11: Escala de Impulsividade de Barratt, HAM-D: Escala de Avaliacdo de Depressao de Hamilton, MADRS: Escala de Avaliacado para Depressao
de Montgomery-Asberg, AUC: Area Sob a Curva.
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4.2.7 Correlagcdo entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em
pacientes depressivos com presenca de Estresse Precoce na admissao e 60

dias apos

Nos pacientes depressivos com presenga de Estresse Precoce avaliados na
admisséo encontramos uma correlagéo positiva de intensidade forte entre os escores
da Escala de Avaliacdo para Depressdo de Montgomery Asberg e as medidas do
cortisol salivar 60 min apos acordar (p=0.004), bem como uma correlacdo positiva de
moderada intensidade entre o cortisol salivar 60 min apés acordar e a Escala
Avaliacdo de Depressao de Hamilton (p=0.0041). Evidenciamos duas correlaces de
moderada intensidade entre os escores da Subescala de Depressao da HAD-D com as
medidas do cortisol salivar ao acordar (p=0.040) e da AUC.30-60") (p=0.028). Néo
encontramos correlagdes significativas entre as demais medidas de cortisol salivar
com as medidas psicométricas, sendo evidenciados na tabela 25.

Na mesma direcdo, nos pacientes depressivos com presenca de Estresse
Precoce avaliados ap6s 60 dias da admissdo ndo identificamos correlacdes
significativas entre todas as medidas do cortisol salivar com os escores dos

instrumentos, como demonstrado na tabela 26.
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Tabela 25- Correlacdo entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em pacientes com presenca de Estresse Precoce

admissao (n=13)

Salivar -  Salivar -ao  Salivar - 30 min  Salivar - 60 min Salivar- Salivar - AUC  Salivar - AUC
22h acordar apos acordar apos acordar 08h30min (0-30°-60") (22°-08:30")
BDI r=0.338 r=0.222 r=-0.021 r=0.069 r=0.103 r=0.059 r=0.270
p=0.259 p=0.466 p=0.947 p=0.823 p=0.737 p=0.848 p=0.372
BAI r=-0.090 r=0.051 r=0.148 r=0.219 r=-0.256 r=0.166 r=-0.242
p=0.769 p=0.869 p=0.630 p=0.473 p=0.399 p= 0.587 p=0.426
BHS r=-0.199 r=0.290 r=0.117 r=0.245 r=0.019 r=0.213 r=-0.099
p=0.515 p=0.336 p=0.703 p=0.420 p=0.950 p=0.484 p= 0.747
BSI r=0.092 r=0.060 r=-0.514 r=-0.088 r=-0.251 r=-0.367 r=-0.134
p=0.766 p=0.846 p=0.072 p=0.774 p=0.408 p=0.218 p=0.662
BIS-11 r=-0.141 r=0.441 r=0.132 r=0.318 r=-0.140 r=0.280 r=-0.185
p= 0.646 p=0.131 p=0.667 p=0.289 p=0.648 p=0.354 p= 0.546
HAM-D  r=-0.351 r=0.182 r=0.330 r=0.573 r=0.074 r=0.408 r=-0.146
p=0.240 p=0.551 p=0.271 p=0.041* p=0.810 p=0.166 p=0.635
MADRS r=-0.449 r=0.278 r=0.369 r=0.761 r=0.109 r=0.495 r=-0.178
p=0.143 p=0.382 p=0.238 p= 0.004** p=0.737 p=0.102 p=0.581
HAD-A r=0.155 r=0.223 r=-0.227 r=0.078 r=0.076 r=-0.085 r=0.145
p=0.613 p=0.465 p=0.455 p=0.800 p=0.805 p=0.783 p=0.637
HAD-D r=-0.134 r=0.575 r=0.505 r=0.441 r=0.423 r=0.605 r=0.238
p=0.663 p= 0.040* p=0.078 p=0.132 p=0.150 p=0.028* p=0.434
CTQ r=-0.082 r=-0.059 r=0.102 r=0.359 r=0.416 r=0.137 r=0.262
p=0.790 p=0.848 p=0.740 p=0.228 p=0.158 p= 0.656 p=0.388

Nota: BDI: Inventario de Depressédo de Beck, BAI: Inventario de Ansiedade de Beck, BHS: Escala de Desesperanca de Beck, BSI: Escala de Ideagéo Suicida
de Beck, BIS-11: Escala de Impulsividade de Barratt, HAM-D: Escala de Avaliacdo de Depressao de Hamilton, MADRS: Escala de Avaliacao para Depressao
de Montgomery-Asberg, HAD-A: Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressao (Subescala de Ansiedade), HAD-D: Escala Hospitalar de Ansiedade e
Depresséo (Subescala de Depress&o), CTQ: Questionario Sobre Traumas na Infancia, AUC: Area Sob a Curva, * p<0.05, ** p<0.01.
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Tabela 26- Correlacdo entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em pacientes com presenca de Estresse Precoce
avaliados 60 dias ap6s (n=9)

Salivar - Salivar - ao Salivar - 30 min Salivar - 60 min Salivar- Salivar - AUC  Salivar - AUC
22h acordar apos acordar apo6s acordar 08h30min (0-30°-60") (22°-08:30")
BDI r=-0.247 r=-0.079 r=0.034 r=-0.147 r=-0.418 r=-0.034 r=-0.442
p=0.522 p=0.840 p=0.931 p=0.705 p=0.263 p=0.930 p=0.333
BAI r=-0.278 r=-0.119 r=0.003 r=0.056 r=-0.423 r=-0.022 r=-0.451
p= 0.469 p=0.760 p=0.993 p= 0.886 p=0.257 p= 0.956 p=0.223
BHS r=-0.070 r=0.198 r=0.246 r=0.006 r=-0.279 r=0.204 r=-0.279
p= 0.858 p=0.610 p= 0.523 p=0.989 p= 0.467 p= 0.598 p=0.467
BSI r=-0.073 r=0.104 r=0.311 r=0.053 r=-0.223 r=0.225 r=-0.226
p=0.851 p=0.791 p= 0.415 p=0.892 p= 0.564 p=0.561 p= 0.559
BIS-11  r=-0.445 r=0.298 r=0.265 r=0.054 r=-0.274 r=0.255 r=-0.336
p=0.230 p=0.436 p= 0.490 p=0.890 p=0.476 p= 0.507 p=0.376
HAM-D r=-0.266 r=0.024 r=0.299 r=0.168 r=-0.206 r=0.218 r=-0.242
p= 0.489 p= 0.950 p=0.435 p= 0.665 p= 0.594 p=0.573 p= 0.531
MADRS r=-0.274 r=-0.010 r=0.215 r=-0.001 r=-0.276 r=0.123 r=-0.310
p=0.476 p=0.979 p=0.578 p= 0.997 p=0.472 p=0.752 p=0.417

Nota: BDI: Inventario de Depressao de Beck, BAI: Inventario de Ansiedade de Beck, BHS: Escala de Desesperancga de Beck, BSI: Escala de Ideacéo
Suicida de Beck, BIS-11: Escala de Impulsividade de Barratt, HAM-D: Escala de Avaliacao de Depressao de Hamilton, MADRS: Escala de Avaliagdo
para Depressédo de Montgomery-Asberg, AUC: Area Sob a Curva.
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4.2.8 Correlagdo entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em
pacientes depressivos com auséncia de Estresse Precoce na admisséo e 60

dias apos

Nos pacientes depressivos com auséncia de Estresse Precoce avaliados na
admisséo encontramos uma correlagéo positiva de forte intensidade entre o cortisol
salivar ao acordar e os escores do Inventario de Desesperanca de Beck (p=0.027). Nao
foram identificadas correlacdes significativas entre as demais medidas do cortisol salivar
com 0s sintomas psiquiatricos. Vide tabela 27.

Na mesma direcdo, nos pacientes depressivos com auséncia de Estresse
Precoce avaliados ap6s 60 dias da admissdo encontramos correlacdes significativas
entre as medidas de cortisol salivar com o0s sintomas psiquiatricos, sendo duas
correlacbes positivas de forte intensidade entre os escores do Inventario de
Desesperanca de Beck e as medidas do cortisol salivar das 22h (p=0.011) e 60 min
apds acordar (p=0.001). Além disso, detectamos uma correlacdo positiva de forte
intensidade entre o cortisol salivar das 22h e a Escala de Ideacdo Suicida de Beck
(p=0.047). Nao foram identificadas correlacdes significativas entre as demais medidas
do cortisol salivar com os sintomas psiquiatricos avaliados através dos instrumentos,

como demonstrado na tabela 28.
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Tabela 27- Correlacéo entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em pacientes com auséncia de Estresse Precoce na

admissao (n=7)

Salivar - Salivar -ao  Salivar - 30 min Salivar - 60 min Salivar- Salivar - AUC  Salivar - AUC
22h acordar apos acordar apos acordar 08h:30min (0-30°-60") (22°-08:30")
BDI r=0.401 r=0.577 r=0.395 r=0.314 r=-0.029 r=0.448 r=0.101
p=0.373 p=0.175 p=0.381 p=0.493 p=0.951 p=0.314 p=0.830
BAI r=0.391 r=0.637 r=0.448 r=-0.051 r=0.376 r=0.420 r=0.449
p=0.386 p=0.124 p=0.313 p=0.914 p= 0.406 p=0.348 p=0.312
BHS r=0.418 r=0.811 r=0.642 r=0.410 r=0.152 r=0.678 r=0.263
p=0.351 p=0.027* p=0.120 p=0.361 p= 0.745 p=0.094 p=0.568
BSI r=-0.069 r=-0.021 r=-0.153 r=-0.050 r=-0.360 r=-0.112 r=-0.335
p=0.883 p= 0.965 p=0.743 p=0.915 p=0.427 p=0.811 p=0.463
BIS-11 r=-0.272 r=-0.460 r=-0.102 r=0.373 r=-0.111 r=-0.093 r=-0.182
p= 0.555 p=0.299 p=0.827 p=0.410 p=0.813 p=0.843 p=0.696
HAM-D r=0.365 r=-0.239 r=-0.418 r=-0.175 r=-0.645 r=-0.356 r=-0.445
p=0.421 p= 0.605 p=0.350 p=0.708 p=0.118 p=0.433 p=0.317
MADRS  r=0.322 r=-0.137 r=-0.464 r=-0.326 r=-0.546 r=-0.398 r=-0.359
p=0.534 p=0.795 p=0.354 p=0.529 p=0.262 p=0.434 p=0.484
HAD-A r=-0.010 r=0.176 r=0.217 r=0.308 r=-0.262 r=0.085 r=-0.231
p=0.984 p=0.706 p= 0.640 p=0.501 p=0.570 p=0.242 p=0.618
HAD-D r=0.481 r=0.584 r=0.562 r=0.554 r=0.177 r=0.606 r=0.305
p=0.275 p=0.168 p=0.189 p=0.197 p=0.704 p=0.149 p= 0.507
CTQ r=-0.492 r=-0.276 r=-0.333 r=-0.343 r=-0.382 r=-0.345 r=-0.486
p=0.262 p= 0.550 p=0.466 p=0.451 p=0.398 p=0.448 p=0.269

Nota: BDI: Inventario de Depressédo de Beck, BAI: Inventario de Ansiedade de Beck, BHS: Escala de Desesperanca de Beck, BSI: Escala de Idea¢éo Suicida
de Beck, BIS-11: Escala de Impulsividade de Barratt, HAM-D: Escala de Avaliacdo de Depressao de Hamilton, MADRS: Escala de Avaliacao para Depressao
de Montgomery-Asberg, HAD-A: Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressao (Subescala de Ansiedade), HAD-D: Escala Hospitalar de Ansiedade e
Depresséo (Subescala de Depress&o), CTQ: Questionario Sobre Traumas na Infancia, AUC: Area Sob a Curva, * p<0.05.
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Tabela 28- Correlacao entre o cortisol salivar com as medidas psicométricas em pacientes com auséncia de Estresse Precoce
avaliados 60 dias apés (n=4)

Salivar - Salivar -ao Salivar - 30 min Salivar - 60 min Salivar- Salivar - AUC Salivar - AUC
22h acordar apos acordar apos acordar 08h30min (0-30°-60") (22°-08:30")
BDI r=0.764 r=-0.438 r=-0.643 r=0.792 r=0.049 r=-0.421 r=0.419
p=0.236 p=0.562 p= 0.357 p=0.208 p=0.951 p=0.579 p= 0.581
BAI r=0.615 r=0.659 r=0.490 r=0.715 r=-0.808 r=0.705 r=-0.422
p=0.385 p=0.341 p=0.510 p= 0.285 p=0.192 p=0.295 p=0.578
BHS r=0.989 r=-0.095 r=-0.272 r=0.999 r=-0.160 r=-0.015 r=0.341
p=0.011* p=0.905 p=0.728 p= 0.001** p=0.840 p=0.985 p= 0.659
BSI r=0.953 r=-0.421 r=-0.574 r=0.927 r=0.154 r=-0.346 r=0.605
p=0.047* p=0.579 p=0.426 p=0.073 p= 0.846 p= 0.654 p= 0.395
BIS-11 r=-0.291 r=-0.884 r=-0.819 r=-0.369 r=0.828 r=-0.932 r=0.600
p=0.709 p=0.116 p=0.181 p=0.631 p=0.172 p= 0.068 p= 0.400
HAM-D r=-0.304 r=0.143 r=-0.004 r=-0.162 r=-0.425 r=0.026 r=-0.530
p= 0.696 p= 0.857 p= 0.996 p= 0.838 p= 0.575 p=0.974 p=0.470
MADRS r=-0.667 r=0.109 r=0.061 r=-0.557 r=-0.245 r=-0.024 r=-0.547
p=0.333 p=0.891 p=0.939 p=0.443 p=0.755 p=0.976 p= 0.453

Nota: BDI: Inventario de Depressao de Beck, BAI: Inventario de Ansiedade de Beck, BHS: Escala de Desesperanca de Beck, BSI: Escala de Ideagdo Suicida
de Beck, BIS-11: Escala de Impulsividade de Barratt, HAM-D: Escala de Avaliacdo de Depressdo de Hamilton, MADRS: Escala de Avaliacao para Depressao

de Montgomery-Asberg, AUC: Area Sob a Curva, * p<0.05, ** p=0.001.
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5.1 Avaliagéo Clinica

5.1.1 Pacientes depressivos e controles saudaveis

De acordo com a OMS (2001), a depressao afeta 20% da populacdo mundial,
com uma estimativa para o ano 2020 de ser o principal transtorno mental a atingir os
paises em desenvolvimento, causando grande impacto no individuo, na familia, na
sociedade e estando cada vez mais em destaque na literatura cientifica. Frente a
estes dados, focamos nosso estudo na avaliagdo de pacientes com episédio
depressivo atual, na busca de uma melhor compreensao dos fatores psicossociais e
bioldgicos envolvidos no desencadeamento desta psicopatologia.

Nossa amostra de pacientes depressivos foi constituida por 75% de
mulheres, sendo 60% brancas e com idade média de 38.8 anos. Neste sentido
nossos dados vao de acordo com a literatura, pois demonstraram que a depressao
acomete individuos em todas as idades e os indices de maior incidéncia dos
quadros depressivos ocorrem nas idades médias (Wong, 2007; Lewinsohn, 1989),
sendo de duas a trés vezes mais frequentes entre as mulheres do que nos homens
(Fleck et al., 2009; Kessler et al., 2005a).

Evidenciamos ainda que 85% da amostra tinham tentativas de suicidio
prévias, bem como 55% dos pacientes depressivos tinham o diagnostico de
Transtorno de Personalidade associado aos quadros depressivos. Neste sentido, o
suicidio é uma das maiores causas de mortalidade ao redor do mundo,
especialmente entre sujeitos jovens e devido a sua crescente prevaléncia, esta
condicdo tem sido considerada uma questao de saude publica (Chachamovich et al.,
2009; McGirr et al., 2007). Além disso, muitos estudos tém demonstrado a
depressao como a principal entidade nosoldgica associada a tentativa de suicidio, a
ideacdo e aos planos suicidas (Lee et al., 2007; Kessler et al., 2005b), estando
presente em cerca de 2/3 dos casos cometidos no mundo (Sartorius, 2011).
Importante ressaltar que as comorbidades psiquiatricas, além de influenciarem no
aumento do risco de suicidio, também s&o associadas em diversos estudos a
recorréncia e piora dos quadros depressivos (Fava et al., 2003, 1997) e segundo a
literatura tem demonstrado a ideacdo suicida e os Transtornos de Personalidade,
entre outros fatores, aumentam em 2.2 e 1.7 vezes mais, respectivamente, 0 risco

de desenvolver depressao resistente (Souery et al., 2007).
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Outros dados importantes relacionados ao desenvolvimento de quadros
depressivos resistentes ao tratamento, de modo a apresentar risco para tal doenca,
sao: histéria familiar positiva para transtornos psiquiatricos, problemas de saude
cronicos ou graves, isolamento social, exposicdo a experiéncias estressantes e
perda parental prematura (Nierenberg et al., 2007; Levinson, 2006; Baptista, 2004).
Segundo Duggan et al. (1998), a histéria familiar positiva para transtornos
psiquiatricos graves, isto €, psicose com ou sem componente afetivo, depressao
com tratamento hospitalar e suicidio, foi associada com uma pior evolugcdo em
pacientes com depressdo maior. Na nossa amostra, 90% dos pacientes depressivos
apresentavam histérico familiar positivo de transtornos psiquiatricos e 65%
apresentavam historia de Estresse Precoce.

Embora até o0 momento ndo exista marcadores bioldégicos bem estabelecidos
para o julgamento sobre a presenca de transtornos depressivos e este é feito
geralmente com base em sintomas e sindromes clinicas, existem medidas
psicométricas que podem ser utilizadas para auxiliar na mensurac¢do dos sintomas
piquiatricos (Menezes e Nascimento, 2000). A avaliacdo dos sintomas € de fato
muito importante ndo sé no sentido do acompanhamento, bem como na avaliacdo
da eficacia das intervencdes terapéuticas. Além disso, no caso da depressdo é
imprescindivel para a elaboracdo de melhores critérios diagnosticos (Calil e Pires,
2000). Nesse sentido, nossos resultados demonstraram correlacdes positivas entre
0 aumento da gravidade dos sintomas depressivos com o aumento da ideacdo
suicida, dos sintomas de desesperanca e de ansiedade nos pacientes depressivos
no inicio do tratamento. Além disso, estas correlagdes positivas de forte a moderada
intensidade se mantiveram 60 dias ap0s. Dessa forma, a permanéncia dos sintomas
depressivos e ansiosos nestes pacientes apos o tratamento, demonstra a gravidade

dos quadros depressivos apresentados pelos pacientes avaliados na nossa amostra.

5.1.2 Pacientes depressivos respondedores e ndo respondedores

Ao avaliarmos a resposta terapéutica dos pacientes depressivos apos 60 dias
da admissao, detectamos que os respondedores apresentaram uma reducdo dos
escores da MADRS de 67.7% evidenciando uma melhora do quadro depressivo,
enquanto que os pacientes nao respondedores tiveram apenas uma reducéo de

27.9% nos escores, mantendo, portanto os sintomas depressivos mesmo apos o
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tratamento, o0 que demonstra uma pior resposta terapéutica. Dessa forma, nossos
dados confirmam a hip6tese de que pacientes depressivos ndo respondedores ao
tratamento apresentam caracteristicas clinicas mais graves quando comparados aos
pacientes respondedores. Cabe ressaltar ainda, que a MADRS reflete a intensidade
dos sintomas nos casos de depressdo, é mais sensivel as modificacbes sutis e
precoces do que diversos outros instrumentos de avaliacdo de sintomas
depressivos, 0 que a torna capaz de avaliar a resposta ao tratamento com maior
precisdo e antecedéncia, especialmente nos casos mais graves (Moreno e Moreno,
1998).

Além disso, identificamos na nossa amostra que o indice de Massa Corporal
(IMC) médio dos pacientes ndo respondedores foi de 33.1 Kg/m2. Dessa forma, de
acordo com a classificacdo proposta pela literatura que define obesidade a partir de
um IMC superior a 30 Kg/m?, os pacientes ndo respondedores avaliados na nossa
mostra eram significativamente mais obesos do que o0s pacientes respondedores.
Com isso, nossos achados corroboram os dados da literatura que demonstram que
a depressdo na idade adulta estd vinculada a um risco elevado de desenvolver
alteracdes metabdlicas, tais como obesidade, dislipidemia, intolerancia a glicose e
desequilibrio hormonal, e que estas alteracdes estdo muitas vezes associadas a um
pior prognéstico dos quadros depressivos (Lamers et al.,, 2012; Rocha & Fleck,
2010; Danese et al., 2009; Vasques et al., 2004).

Evidenciamos também uma tendéncia dos pacientes ndo respondedores
fazerem mais uso abusivo de bebidas alcodlicas, bem como apresentarem mais
diagnostico de eixo Il associado (75% da amostra), quando comparados aos
respondedores. Nossos dados vao de acordo com a literatura, que demonstram que
a depressao costuma ser comorbida com outros transtornos psiquiatricos do Eixo I,
especialmente com o transtorno de ansiedade e com o abuso de alcool e outras
substancias, sendo frequentemente associada a Transtornos da Personalidade e
condi¢cdes médicas gerais (Manfro e Salum Junior, 2009). Além disso, segundo a
literatura demonstra a prevaléncia do TP fica proxima a 10% da populagéo geral e €
alta a comorbidade com os transtornos do eixo |, estando associada a depressao em
torno de 30 a 50% dos casos, que afeta o prognostico e a adesao ao tratamento
desses individuos (Peluso e Andrade, 2011; Kennedy et al., 2004).

Em nossa amostra, embora ndo tenhamos encontrado diferenca significativa,

detectamos que entre os pacientes nao respondedores, 100% deles tinham
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tentativas de suicidio prévias quando comparados aos 75% dos pacientes
respondedores. Nossos dados corroboram os dados da literatura que demonstram
gue o suicidio € um fendbmeno complexo e multidimensional, sendo varios os fatores
que estdo associados incluindo a doenca mental, o uso de drogas e alcool, bem
como fatores socioecondmicos (Barbosa et al., 2011). Além disso, como a
depressdo esta associada com uma pior qualidade de vida, o tratamento ineficaz
pode reduzir severamente as capacidades funcionais dos pacientes e aumentar o
risco de suicidio (Del Porto et al., 2009; Grunze et al., 2002; Bressan, 2000).

Outro ponto importante foi identificar a presenca de Estresse Precoce em
100% do grupo de néo respondedores, quando comparados aos respondedores,
sendo esta diferenca significativa, o que reafirma a gravidade dos nossos pacientes
e a influéncia do EP na resposta terapéutica. Na mesma dire¢cdo, no estudo de
Martins (2012), foi encontrado um predominio de pacientes com diagndéstico de
depressao (54.3%) e transtorno bipolar (21%) associado a ocorréncia de eventos
traumaticos na infancia e adolescéncia. Além disso, o estudo de Johnstone et al.
(2009) evidenciou que os subtipos de EP podem predizem uma pior resposta
terapéutica ao tratamento e o estudo de Douglas e Porter (2012) demonstrou que 0s
pacientes ndo respondedores tinham traumas significativamente mais severos em
todos os subtipos de EP do que os pacientes respondedores. Sendo assim, as
evidéncias cientificas apontam que a gravidade do EP associa-se com a gravidade
da depresséo, levando a desestruturacdo emocional e psiquica, agravando o quadro
e levando a uma pior resposta terapéutica (Schoedl e Campanini, 2011; Nemeroff et
al., 2003), o que corrobora os achados do nosso estudo.

Com relacdo aos sintomas psiquiatricos, identificamos entre os pacientes
respondedores resultados significativos apds 60 dias da admissdo quanto a melhora
dos sintomas depressivos, ansiosos, de desesperanca, da ideacdo suicida e da
impulsividade. Enquanto que nos pacientes ndo respondedores, detectamos
somente nos sintomas depressivos avaliados através da MADRS resultado
significativo e uma tendéncia na HAM-D, porém a diminuicdo dos escores néo foi
superior a 50%, evidenciando que nao houve resposta terapéutica do quadro
depressivo. Além disso, os pacientes nao respondedores mantiveram escores
elevados nos demais instrumentos que foram utilizados no nosso estudo para avaliar
a sintomatologia psiquiatrica mesmo apos 60 dias de tratamento. Na mesma direcéo,

gquando avaliamos entre 0s grupos, tanto pacientes respondedores quanto nao
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respondedores apresentaram niveis semelhantes de sintomatologia psiquiatrica
quando avaliados na admissdo do estudo, porém 60 dias ap06s a admissao 0s
pacientes respondedores apresentaram escores significativamente menores em
todos os instrumentos de avaliacdo da sintomatologia psiquiatrica quando
comparados aos pacientes nao respondedores, que mantiveram 0S escores
elevados mesmo apds 60 dias de tratamento. Dessa forma, estudos demonstram
que a presenca dos sintomas psiquiatricos pode influenciar na resposta terapéutica,
devendo o tratamento da depressdo ser continuado até que os critérios dos
resultados sejam atingidos e os pacientes continuem no tratamento de manutencgao
para evitar recaidas (Keller, 2003).

Segundo a literatura cerca de 70% dos pacientes se beneficiam do tratamento
medicamentoso, porém muitos ndo evoluem de maneira favoravel, tornando-se
necessaria a adocdo de estratégias subsequentes, baseadas em evidéncias
cientificas, que proporcionem a remisséo sintomatoldgica, pois a estimativa é de que
30 a 50% dos pacientes deprimidos ndo se recuperam totalmente (Sena, 2009;
Rozenthal et al.,, 2004; Quraishi e Frangou, 2002). Nesse sentido, identificamos
ainda que os pacientes respondedores apresentavam correlagdes positivas de forte
intensidade entre os sintomas depressivos e 0s sintomas de desesperanca quando
avaliados na admissao do estudo, e que apdés 60 dias de tratamento, estes
pacientes apresentavam apenas uma correlacdo positiva de forte intensidade entre
0s sintomas depressivos e a ideacdo suicida. Enquanto que os pacientes nao
respondedores apresentaram no inicio do tratamento correlacdes positivas de forte
intensidade entre os sintomas de desesperanca e a ideagdo suicida, entre 0s
sintomas depressivos entre si, avaliados por diferentes instrumentos, e entre 0 EP e
0S sintomas depressivos e ansiosos, e que quando estes pacientes foram
reavaliados 60 dias apdés a admissdo no estudo a maioria destas correlacbes
positivas de forte a moderada intensidade se mantiveram. Demonstrando assim, a
gravidade da sintomatologia nos pacientes nao respondedores mesmo apo6s 60 dias
de tratamento.

Dessa forma, sob esta perspectiva, a gravidade da depressao envolve uma
série de comprometimentos no funcionamento de uma pessoa e demonstram que a
presenca de sintomatologia psiquiatrica estd associada com pior funcionamento
social e qualidade de vida, influenciando na resposta terapéutica dos pacientes
depressivos (Del Porto et al., 2009; Fleck et al., 2002).
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5.1.3 Pacientes depressivos com presencga e auséncia de Estresse Precoce

Nossos dados evidenciaram a importancia da problematica apresentada da
realidade brasileira e de diversos paises com relacdo a situacdo de maus tratos na
infancia e adolescéncia, pois os resultados comprovaram uma associagao entre o
Estresse Precoce e 0 desencadeamento de depressao no adulto em mais de 65%
da nossa amostra estudada. Com isso, nossos dados estdo de acordo com as
evidéncias cientificas, pois cerca de 60% dos episédios depressivos sédo precedidos
pela ocorréncia de fatores estressantes, principalmente de origem psicossocial e que
um quarto das crian¢cas maltratadas preencherdo critérios para depressdo maior ao
final da década dos 20 anos de idade (Tofoli et al., 2011; Fleck et al., 2009; Mello et
al., 2009c; Joca et al., 2003; Hecht e Hansen, 2001). Neste mesmo sentido,
segundo o estudo conduzido por Sar et al. (2004) em que foram avaliados pacientes
que tinham historia prévia de EP, 89.5% deles tinham o diagnéstico de pelo menos
um transtorno psiquiatrico.

Ao analisarmos os subtipos de EP na nossa amostra de pacientes encontramos
que 55% deles sofreram abuso emocional, 50% negligéncia fisica, 45% negligéncia
emocional e abuso fisico e 35% abuso sexual. Além disso, quando investigado a
gravidade do EP, encontramos que 92.4% dos pacientes avaliados sofreram de dois a
cinco subtipos de EP. Pesquisadores relatam que as negligéncias e os abusos na
infancia e na adolescéncia estdo fortemente associados a severidade da depressao
(Friedman et al., 2012, Cort et al., 2012) e que o abuso emocional € a forma mais
grave de estresse precoce (Bremmer et al., 1999; Hart e Brassard, 1987). Este subtipo
€ de dificil identificacdo, pois devido sua invisibilidade, torna-se necessaria uma
observacdo mais acurada por parte dos familiares e profissionais envolvidos no cuidado
de criancas e adolescentes vulneraveis (De Antoni, 2012; De Antoni e Koller, 2012). Na
mesma direcao a literatura aponta ser comum a coocorréncia de abusos e negligéncia,
sendo dificil acontecer um Unico subtipo de EP, denotando a magnitude da violéncia e
sua relagdo com os problemas de satde mental (Souza et al., 2012).

Importante ressaltar que o conceito de EP € amplo e complexo, em virtude disso,
as pesquisas atuais utilizam conceituacdes e instrumentos diversificados sobre o tema
(Bremner et al., 2000; Straus, 1979). A investigagcdo de eventos traumaticos na infancia
e adolescéncia no nosso estudo foi realizada através da aplicagcdo do instrumento CTQ

(Bernstein et al., 2003) que avalia 5 subtipos de trauma: abuso emocional, fisico e
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sexual; negligéncia emocional e fisica. Este instrumento € padrdo ouro e considerado
como uma referéncia conceituada na literatura nacional e internacional sobre estresse
precoce (Wright et al., 2001; Sfoggia et al., 2008), sendo utilizado na maioria dos
estudos, como demonstrado na revisdo de Martins et al. (2011). Além disso, vale
destacar a dificuldade na coleta de dados sobre o Estresse Precoce devida o fato de
muitos pacientes subestimarem a frequéncia/intensidade dos acontecimentos, bem
como de fantasiarem e confabularem sobre tais eventos, podendo ser um viés de
pesquisa (Keyes et al, 2012). Bem como de avaliar a importancia do carater
intergeracional da violéncia, onde individuos abusados frequentemente irdo utilizar a
violéncia como modelo de resolugdo de conflitos interpessoais (Medley e Sachs-
Ericsson, 2009; Bandura, 1978).

Diferentemente dos dados da literatura que demonstram a associacado do EP
com os Transtornos de Personalidade (Faria e Sauaia, 2011; Ribeiro et al. 2011;
Grover et al., 2007; Bandelow et al., 2005; Johnson et al., 2001, 1999; Miller e Lisak,
1999; Laporte e Guttman, 1996; Waller, 1993), na nossa amostra ndo foram
encontradas diferencas significativas quanto ao diagnostico de eixo Il, embora nos
pacientes com presenca de EP encontramos um predominio do diagnéstico de
Transtorno de Personalidade associado ao quadro depressivo, enquanto que no
grupo auséncia de EP a distribuicdo foi mais homogénea. Vale ressaltar que
também ndo encontramos diferencas significativas entre os pacientes com presenca
e auséncia de EP quanto a tentativa de suicidio prévia. Ao contrario dos nossos
dados, os estudos de Afifi et al. (2008), Sfoggia et al. (2008) e Brown et al. (1999)
demonstraram que vitimas de abuso fisico e negligéncia possuem trés vezes mais
risco de apresentar tentativa de suicidio do que aqueles que ndo foram abusados e
gue a ocorréncia de abuso sexual aumenta a chance em oito vezes mais de cometer
o suicidio. Além disso, o estudo de Molnar et al. (2001) reforcou a ideia de que o
abuso sexual na infancia e adolescéncia € um fator de risco importante tanto para a
psicopatologia quanto para o comportamento suicida, sendo de 3 a 6 vezes superior
para aqueles que foram abusados sexualmente.

Ainda, com relacédo a gravidade dos sintomas psiquiatricos encontramos que
0S pacientes depressivos com presenca de EP apresentaram resultados estatisticos
significativos quanto a melhora dos sintomas depressivos entre a admissao e 60
dias apds o tratamento, mas que esta melhora nos escores nao foi superior a 50%,

evidenciando que nao houve resposta terapéutica do quadro depressivo. Além disso,
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estes pacientes mantiveram escores elevados nos demais instrumentos de
avaliacdo da sintomatologia psiquidtrica mesmo apds 60 dias da admissao.
Enquanto que os pacientes depressivos do grupo auséncia de EP apresentaram
resultados estatisticos significativos quanto a melhora dos sintomas depressivos,
ansiosos, de desesperanca e da ideacdo suicida no término do tratamento. Na
mesma dire¢do, ao serem avaliados entre os dois grupos, encontramos nos
pacientes deprimidos com presenca de EP uma maior gravidade da sintomatologia
psiquiatrica embora esta diferenca ndo tenha sido significativa entre os dois grupos
na maioria dos sintomas. Com excecao, a avaliacdo da ideacao suicida 60 dias ap6s
0 tratamento, em que encontramos escores significativamente maiores entre o0s
pacientes com presenca de EP quando comparado aos com auséncia de EP.

Identificamos ainda nos pacientes com presenca de EP, quando avaliados no
inicio do tratamento, correlagBes positivas de moderada a forte intensidade entre os
sintomas depressivos entre si, avaliados por diferentes instrumentos, e 0s sintomas
de deseperanca e de ideacdo suicida, bem como dos sintomas ansiosos com a
desesperanca, além dos sintomas de desesperan¢a com a ideagao suicida e com 0s
sintomas depressivos e entre 0s sintomas impulsivos e os sintomas de depressao.
Na mesma dire¢do, ao serem reavaliados 60 dias apds a admissao, evidenciamos
correlagbes positivas de moderada a forte intensidade entre os o0s sintomas
depressivos entre si e com a ansiedade e a impulsividade, entre 0s sintomas
ansiosos e a ideacao suicida, e entre a impulsividade e os sintomas de depressao.
Também detectamos correlacbes dos sintomas de desesperanca com a
impulsividade e com a depresséo, entre a ideacdo suicida com a impulsividade e
com a depressdo, bem como entre 0s sintomas impulsivos e 0s sintomas
depressivos. Frente aos nossos resultados evidenciamos a gravidade da depressao
com a permanéncia da sintomatologia psiquiatrica mesmo apds 60 dias de
tratamento nos pacientes com presenca de EP. Diferentemente do resultado
anterior, os pacientes com auséncia de EP apresentaram no inicio do tratamento
correlagdes positivas de forte intensidade dos sintomas depressivos entre si e com a
desesperanca, bem como entre os sintomas de desesperanca e a depressao, porém
guando avaliados 60 dias apo6s, ndo foram detectadas correlacdes, evidenciando a
auséncia dos sintomas psiquiatricos nestes pacientes apds o tratamento.

Desta forma, nossos resultados estdo de acordo com as evidéncias

cientificas, pois apontam que a gravidade do EP se associa com a gravidade da
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depressao (Martins et al., 2011; Schoedl e Campanini, 2011; Klein et al., 2009; Teng
et al., 2005; Menezes e Nascimento, 2000). Pacientes com episodios depressivos e
historia de EP tem uma pior resposta ao tratamento, tempo maior para remissao do
quadro e necessidade de combinar o tratamento medicamentoso com outras
terapias mais frequentemente do que os pacientes sem EP (Miniati et al., 2010).
Além disso, a severidade do EP est4 significativamente correlacionada com a piora
do estado clinico, sugerindo que ter vivenciado experiéncias traumaticas torna-se

prejudicial para o sucesso do tratamento na depresséo (Douglas e Porter, 2012).

5.2 Avaliagdo Enddcrina

5.2.1 Pacientes depressivos e controles saudaveis

A vida cotidiana envolve varios estressores graves e 0 corpo tem que
responder a esses estressores ambientais com adaptacfes fisioldégicas para
restaurar a homeostase. A resposta ao estresse resulta na ativacdo do eixo HPA,
que deve ser aguda e limitada no tempo, resultando em efeitos anticrescimento,
antirreprodutivo, catabdlicos e imunossupressores, que, em um curto espaco de
tempo, sdo benéficos e preparam o0 organismo para uma resposta adequada ao
estresse. A ativacdo cronica, ao contrario, induz ao dano e a respostas patoldgicas
(Borges Neto, 2011). O eixo HPA, em resposta ao estresse, desencadeia a elevacgao
do hormdnios glicocorticoides e em um estado fisiol6gico normal, as velocidades de
secrecdo dos horménios CRH, ACTH e cortisol obedecem a um ritmo circadiano.
Entretanto, este ritmo pode variar, conforme as condicfes de estresse levando a
alteracdes na secrec¢ao do cortisol (Cardinali e Esquifino, 2005; Mattos, 2011).

Neste sentido, quando comparamos os niveis de cortisol na admissdo entre
0S pacientes e os controles, detectamos que o cortisol salivar estava diminuido nos
pacientes em praticamente todos os tempos, embora esta diferenca tenha sido
estatisticamente significativa somente nos niveis de cortisol salivar ao acordar. Além
disso, evidenciamos em nossa amostra de pacientes depressivos uma tendéncia de
diminuicdo dos niveis de cortisol salivar em dois momentos (22h e 30 minutos apés
acordar) 60 dias apdés a admissao, porém 0s niveis de cortisol se mantiveram

aumentados nos demais tempos mesmo apoés 60 dias de tratamento.
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Frente aos nossos dados, estudos demonstram que baixos niveis de cortisol,
como 0s encontrados neste estudo, ocorrem quando ha uma exaustdo do eixo HPA
devido a cronicidade do estresse, bem como a hipocortisolemia associado a
depressao pode ser um sinal de doencas crénicas resultado do esgotamento no eixo
HPA (Bremmer et al., 2007). Sob esta perspectiva, alguns autores tém chamado a
atencdo para a importancia do papel do eixo HPA na etiologia dos diferentes
subtipos de depressédo. Neste sentido, a depressao atipica tem sido associada em
alguns estudos a uma hipoatividade do eixo HPA, a uma menor atividade do CRH, a
um hipocortisolismo e a diminui¢do da atividade das vias noradrenérgicas aferentes
(Tsigos e Chrousos, 2002; Posternak, 2003; Antonijevic, 2006; Juruena e Cleare,
2007, Stetler e Miller, 2011; O’Keane et al., 2012). Por outro lado, a hiperfuncdo do
eixo HPA, caracterizada por uma hiperativacdo de CRH, feedback negativo reduzido
e hipercortisolemia, tem sido um achado constante nas pesquisas em depressao
maior (Baes et al., 2012; Juruena et al., 2010; Juruena & Cleare, 2007; Juruena et
al., 2004). Além disso, a depressado melancdlica poderia ser caracterizada por uma
ativacdo excessiva de ambos os sistemas de estresse fisioldgico - o sistema lécus
ceruleus-noradrenérgico e o eixo HPA, e que esta resposta anormal ao estresse
refletiria em uma hiperatividade do eixo levando a um aumento da producdo de
cortisol entre estes pacientes e a uma hiperatividade noradrenérgica (Chrousos &
Gold, 2002, 1992).

Além disso, cabe ressaltar que em nosso estudo, identificamos nos pacientes
depressivos correlagbes positivas de moderada intensidade entre os sintomas
depressivos e 0 aumento do cortisol salivar ao acordar, 30 e 60 minutos apds e na
AUC(p30-60), bem como dos sintomas de desesperanga com o cortisol salivar ao
acordar na admissao. Entretanto, estas correlacées ndo se mantiveram 60 dias apos
0 inicio do tratamento. Além disso, nos controles saudaveis encontramos
correlagdes positivas de forte intensidade entre os escores de avaliacdo do Estresse
Precoce e o cortisol salivar das 22h e da AUC»208:30) € uma correlagao negativa de
moderada intensidade entre os sintomas de impulsividade e o cortisol salivar 60
minutos apos acordar. Dessa forma, nossos achados indicam que a maior gravidade
dos pacientes depressivos da nossa amostra se correlacionaram com uma maior
atividade do eixo HPA, que refletiu no aumento da liberag&o de cortisol.

Frente aos nossos resultados, estudos tém demonstrado a associagcéo entre

anormalidades na funcdo do eixo HPA e os transtornos psiquiatricos (Checkley,
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1996; Gold e Chrousos, 2002). Além disso, evidéncias demonstram que o eixo HPA
€ um potencial biomarcador podendo prever a recorréncia da psicopatologia
depressiva, bem como, fatores preexistentes conhecidos por modular a capacidade
do organismo de se readaptar, em resposta ao estresse, poderiam interferir numa
adaptacdo bem sucedida e transmitir a vulnerabilidade de desenvolver depressao
(Tofoli et al., 2011; Faravelli et al., 2010; Heim et al., 2008; Uhart et al., 2006).
Importante ressaltar que a literatura cientifica tem apontado para a relevancia do EP
como um fator etiolégico no desencadeamento de transtornos depressivos (Martins,
2012; Lopes, 2011; Mello et al., 2009a; Franci, 2005; Mello, 2003; Zavaschi, 2003;
Heim & Nemeroff, 2001).

Por fim, ainda, destacamos como uma limitacdo do nosso estudo o fato de
termos utilizado apenas a dosagem do cortisol salivar como medida de avaliacdo do
eixo HPA. Entretanto, conforme a literatura tem demonstrado, o cortisol salivar tem
se tornado cada vez mais utilizado nos estudos por ser um método simples, pratico,
gue ndo gera estresse ao paciente, além de ser capaz de dosar 100% do cortisol

livre e biologicamente ativo (Castro e Moreira, 2003; King et al., 2000).

5.2.2 Pacientes depressivos respondedores e ndo respondedores

Evidenciamos no grupo de pacientes respondedores que os niveis de cortisol
salivar diminuiram em varios tempos avaliados entre a admissao e 60 dias apds, apesar
de ndo haver diferenca significativa. Entretanto, no grupo de pacientes nao
respondedores, o cortisol salivar manteve praticamente os mesmos valores em varias
medidas entre a admissdo e 60 dias apos o tratamento. Na mesma direcdo, ao
avaliarmos entre os dois grupos, evidenciamos que tanto pacientes depressivos
respondedores quanto ndo respondedores apresentavam niveis semelhantes de
cortisol na admisséo do estudo, porém 60 dias apdés a admissdo 0s pacientes nao
respondedores apresentaram niveis significativamente maiores de cortisol 30 minutos
apds acordar quando comparados aos pacientes respondedores. Além disso,
observamos também uma tendéncia de os pacientes ndo respondedores apresentarem
niveis maiores de cortisol do cortisol 60 minutos e na AUC 3060y apos 60 dias da
admissao. Frente a estes resultados, demonstramos que o cortisol salivar dos pacientes
nao respondedores estava em niveis mais elevados na maioria das medidas quando

comparados aos pacientes respondedores tanto na admisséo quanto 60 dias apos.
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Condizente com nossos achados, a literatura cientifica tem evidenciado que o
eixo HPA prediz a resposta terapéutica dos pacientes deprimidos, como descrito no
estudo de seguimento longitudinal de um ano realizado por Aubry et al. (2007) em
que foram avaliados 20 pacientes depressivos em remissdo e 12 pacientes com
recorréncia do quadro depressivo. Neste estudo, foram encontradas diferencas
significativas entre o grupo de pacientes que recairam e 0 grupo controle, mas
nenhuma diferenca entre os grupos de pacientes com remissdo prolongada e
controles. Dessa forma, os resultados deste estudo sugerem que pacientes
ambulatoriais, em episddio depressivo recorrente e que apresentam niveis
aumentados nos valores do cortisol aos desafios (DEX/CRH), quando comparados
aos controles, podem ser associados a um maior risco de recaida. Na mesma
direcéo, o estudo de Ising et al. (2007) demonstrou aumento nos valores de ACTH e
do cortisol apés desafios nos pacientes em comparacdo ao grupo controle. E que
guando reavaliados 2 a 3 semanas mais tarde, 36 dos 50 pacientes apresentavam
uma resposta atenuada de cortisol, enquanto que apenas 14 dos 50 pacientes nao
apresentaram melhora ou exibiram alteracdo na funcéo do eixo HPA. Sendo assim,
0s resultados destes estudos sugerem que a mudanca na fungcdo do sistema HPA,
apos os desafios € um biomarcador em potencial que pode prever o resultado clinico
no seguimento.

Além disso, descreve Zobel et al. (2001) que o0s pacientes com niveis
elevados de cortisol ap6s os desafios antes da alta hospitalar, tinham um risco de 4
a 6 vezes maior de ter uma recaida do que 0s pacientes que apresentavam resposta
normal do eixo apés o teste. Apesar das respostas do ACTH e cortisol no teste DEX
/ CRH néo diferirem entre os grupos de pacientes na admissdo, as respostas
diferiram significativamente antes da alta. Assim, uma resposta aumentada do
cortisol no teste DEX/CRH prediz a recorréncia de psicopatologia depressiva, bem
como, 0s pacientes com cortisol aumentado, nas ocasifes de admissao e alta ou
com um aumento substancial da resposta do cortisol no momento da alta,
apresentaram maior risco de recaida nos proximos seis meses do que aqueles com
baixo nivel de cortisol (Zobel et al., 1999). Dessa forma, esses estudos sugerem que
a avaliacdo do eixo HPA, através dos desafios de DEX/CRH, durante o tratamento
antidepressivo pode ser util para identificar aqueles pacientes depressivos que

responderdo ou serao resistentes ao tratamento, além de predizer recaidas futuras
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(Tofoli et al., 2011; Juruena et al., 2009; Heuser et al., 1996; Holsboer-Trachsler,
1994).

Nosso estudo ainda identificou correlacbes positivas de moderada a forte
intensidade nos pacientes respondedores, no periodo da admisséo, entre 0s sintomas
depressivos com o cortisol salivar 30 e 60 minutos apés acordar e da AUCo.30"-60).
Quando avaliados 60 dias apés foi detectada uma correlacdo positiva de forte
intensidade entre os sintomas de suicidio com o cortisol salivar das 22h, bem como trés
correlacdes negativas de forte intensidade entre os sintomas de impulsividade com
as medidas do cortisol salivar ao acordar, 30 minutos e da AUC(.30-60). EStas
correlagdes indicam na admissdo que a gravidade dos sintomas depressivos varia
proporcionalmente aos niveis de cortisol salivar, da mesma forma encontramos uma
correlacdo positiva entre os escores de ideacao suicida e as medidas do cortisol 60
dias apés. Por outro lado, os escores de impulsividade se correlacionaram
negativamente com a atividade do eixo HPA 60 dias apos.

Evidenciamos também nos pacientes ndo respondedores avaliados na
admissdo uma correlacdo negativa de forte intensidade entre a ideacao suicida com
o cortisol salivar 30 minutos apés acordar, e nenhuma correlacdo foi identificada 60
dias apos a admisséo. Este resultado entre a correlacdo negativa dos niveis de
cortisol salivar e sintomas de ideacao suicida se relaciona com outros achados que
sustentam a teoria de desesperanca da depressdo, que foi descrita como um
modelo de vulnerabilidade cognitiva ao estresse, onde se busca entender os fatores
de risco para o comportamento suicida (Beck et al., 1990).

Desta forma, estudos tem evidenciado neste modelo que pacientes vulneraveis
apresentam sintomas graves de depressdo e desesperanca, como reagdo a eventos
negativos na vida (Whisman e Kwon, 1993). Neste sentido, dois estudos utilizaram este
modelo para investigar a ligacdo entre o eixo HPA e a desesperanca, em ambos 0s
resultados foram semelhantes aos encontrados no presente estudo, como no estudo de
Engstrom et al. (1997) que avaliou 215 pacientes com tentativas de suicidio dividindo a
amostra em quatro grupos de acordo com tragos do temperamento. Foi realizado o Teste
de supressdo de dexametasona (TSD) e os pacientes do grupo com depressao
associado a comorbidade com a ansiedade e introversdo tiveram escores maiores na
BHS e niveis menores de cortisol apds o TSD. J4 em outro estudo realizado por Jacobs
et al. (1997) os autores coletaram o cortisol livre urinario em 24 horas e o cortisol sérico, e

propuseram estas medidas como preditores de depressao, ansiedade, desesperanca e
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desamparo (Jacobs et al., 1997). Eles descobriram que altos niveis de cortisol predizem
25 meses de baixos escores de desesperanca. Esses estudos mostram que uma menor
ativacdo do eixo HPA - seja avaliada através de cortisol livre ou com o TSD - esta
associado com maiores escores de desesperanca, o que é consistente com os resultados
do nosso estudo que demonstram que niveis mais baixos de cortisol estdo associados
com maior desesperanca. A interpretacéo deste resultado poderia ser que poderia haver
uma falta de adaptacédo, levando a uma desregulacdo do feedback negativo do cortisol,
em pacientes com o pior prognéstico. Dessa forma, o feedback negativo aumentado
levando a um menor nivel de cortisol poderia ser um fator de risco para aumentar a

desesperanca em face a eventos de vida.

5.2.3 Pacientes depressivos com presenca e auséncia de Estresse Precoce

Ao avaliarmos o grupo presenca de EP, detectamos uma tendéncia de o
cortisol salivar as 22h diminuir entre a admisséo e 60 dias apds, porém, nas outras
comparacdes o cortisol se manteve praticamente inalterado. Evidenciamos também
no grupo auséncia de EP que, apesar dos resultados ndo serem significativos, em
alguns tempos o cortisol salivar diminuiu entre a admissdo e 60 dias apos de
tratamento. Além disso, quando avaliamos entre 0S grupos com presenca e
auséncia de EP, detectamos diferenca significativa do cortisol salivar 60 minutos
apos acordar nos 60 dias ap0s o tratamento, sendo que 0s pacientes com presenca
de EP apresentaram niveis significativamente maiores de cortisol do que os com
auséncia de EP.

Mediante a gravidade dos nossos pacientes, estudos demonstraram que
mesmo antes do nascimento, as criancas sao particularmente sensiveis aos efeitos
do estresse e essa sensibilidade continua ap6s o nascimento até a puberdade.
Assim como a exposicao a situacdes de EP podem alterar a funcdo do eixo HPA ao
longo da vida, e essas mudangas sdo acompanhadas por um aumento na incidéncia
e na gravidade da depressédo, TEPT e outros transtornos de ansiedade (Lopes,
2011; Mello et al., 2009c; Neigh et al., 2009; Seganfredo et al., 2009; Heim et al.,
2008). Na mesma direcéo, estudos recentes demonstraram que historia de EP pode
levar a desequilibrios no funcionamento do eixo HPA e que fatores como idade do
individuo na época em que sofreu 0s maus-tratos, responsividade parental,

exposicao subsequente a estressores, tipos de EP e tipo de psicopatologia ou
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alteracdo comportamental podem influenciar o grau e o padrédo do disturbio no eixo
HPA. Além disso, o eixo HPA possui papel fundamental na predisposicéo e no inicio
da depressao (Mello et al., 2009a; Tyrka et al., 2008).

Detectamos ainda no grupo com presenca de EP, avaliados na admissao,
correlagbes positivas de intensidade moderada a forte entre os sintomas depressivos
e o cortisol salivar ao acordar, 60 minutos e da AUC(.30.60), Porém néo foram
identificadas correlacdes significativas entre o cortisol e a sintomatologia psiquiatrica
nestes pacientes 60 dias apos a admisséo. Ja nos pacientes do grupo com auséncia de
EP avaliados na admisséo, encontramos correlacéo positiva de forte intensidade entre
os sintomas de desesperanca e o cortisol salivar ao acordar. Porém, quando avaliados
60 dias apos, as correlacdes foram positivas de forte intensidade entre os sintomas de
desesperanca com o cortisol salivar 22h e 60 minutos e da ideacdo suicida com o
cortisol salivar ao acordar. Frente a estes resultados, podemos ressaltar que os
pacientes com auséncia de EP, apesar de apresentarem correlagdes positivas entre
os sintomas de desesperanca e de ideacdo suicida com o cortisol salivar, tem um
melhor progndstico, por ndo apresentarem histéria prévia de EP e vulnerabilidade
aos eventos negativos da vida. Estes resultados confirmam nossos achados da
correlacdo negativa entre a atividade do eixo HPA e os sintomas de ideacg&o suicida
sustentando a teoria de desesperanca da depressdao que foi descrita como um
modelo de vulnerabilidade cognitiva ao estresse como fatores de risco para o
comportamento suicida (Beck et al., 1990).

Dessa forma, a gravidade do Estresse Precoce pode ocasionar mudancas
adaptativas perenes baseadas na sensibilizacéo de vias cerebrais envolvidas com a
depresséao (Lipp et al., 2009; Saloma et al., 2009; Mello et al., 2007). Neste sentido,
o efeito do EP para a depressdo tem sido atribuido ao eixo HPA, que uma vez
hiperativado durante o0s processos de desenvolvimento, permaneceria
permanentemente instavel, hiperestimulado, vulneravel ou disfuncional (Faravelli et
al., 2010; Heim et al., 2008; Uhart et al., 2006). Desta forma, a relevancia da
investigacdo do EP em pacientes depressivo torna-se evidente quando analisamos
suas sequelas, dentre elas: processo de vitimizagcdo subsequente, dores cronicas,
distarbio do sono e de alimentacdo, baixa autoestima, alto nivel de ansiedade e
depressao, ideacdo e tentativas de suicidio, abuso de alcool e drogas e uso nao
controlado de psicotrépicos (Koss et al, 2003; Williams, 2002; Saffioti, 1997).



6 CONCLUSOES
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O eixo HPA é parte integrante de um sistema neural e enddcrino que, de
acordo com estimulos internos e externos, sofre variagdes visando a manutencao da
homeostase do meio interno. O organismo reage ao estresse por meio de ajustes
vegetativos e respostas comportamentais. Além disso, estudos sugerem que 0
estresse nas fases iniciais de desenvolvimento pode induzir alteragbes persistentes
na capacidade do eixo HPA em responder ao estresse na vida adulta e esse

mecanismo pode levar a uma maior suscetibilidade a depresséo.

Neste sentido, nossos dados demonstraram que a gravidade da depresséo
esta associada com o aumento de tentativas de suicidio, ao uso abusivo de bebidas
alcodlicas e a obesidade, bem como ao aumento dos sintomas de ansiedade,
desesperanca, impulsividade e da comorbidade com os Transtornos de
Personalidade. Encontramos que além desses fatores, a resposta inadequada ao
tratamento também pode ser influenciada pela histéria prévia de Estresse Precoce.
Salientando assim, o papel do Estresse Precoce como um importante moderador no
desfecho da resposta terapéutica.

Além disso, nossos achados indicaram que a maior gravidade dos pacientes
depressivos da nossa amostra se associaram com uma maior atividade do eixo
HPA, e este aumento foi associado a niveis mais elevados de cortisol salivar tanto
na admissdo quanto 60 dias apds o tratamento nos pacientes ndo respondedores.
Sendo assim, nossos dados sugerem que a avaliacdo do eixo HPA, durante o
tratamento antidepressivo, pode ser Util para identificar pacientes que serdo
resistentes ao tratamento, além prever a recorréncia da psicopatologia, servindo
assim, como um potencial biomarcador na depressdo. Nossos dados também
demonstraram o efeito do Estresse Precoce no aumento da atividade do eixo HPA,
uma vez que 0S pacientes com presenca EP apresentaram niveis maiores de
cortisol salivar, mesmo apo0s o tratamento. Demonstrando assim, que o Estresse
Precoce estd associado a um aumento da vulnerabilidade ao desenvolvimento da
depressao na vida adulta, além de influenciar na resposta ao tratamento.

Dessa forma, com base nos resultados apresentados, nossos achados
apontam para o papel etiologico do eixo HPA na depressédo, estando esta muitas
vezes associada a situacbdes de Estresse Precoce que acarretam em uma maior

gravidade da psicopatologia e a uma pior resposta terapéutica frente ao tratamento.
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Anexo A- Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da
Universidade de S&o Paulo

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Por meio deste termo, vocé esta sendo convidado (a) a participar como voluntario
(a) da pesquisa: “Depressao, Estresse Precoce, Eixo Hipotalamo-Pituitaria-Adrenal e
a Resposta Terapéutica: avaliagdes psicométricas e psiconeuroenddécrinas”.

I- Dados de identificagcdo do sujeito da pesquisa ou responsavel legal.
1-Nome do Paciente: ............uuuveiiiiiiiiiiiee e
Documento de Identidade n% ..........cccceeenn..

Data de nascimento: ......... [....... l......

Enderecgo: ..........cccceeeiiin NO: ..........

Bairro: ....cooovvvviiiiiiieeeeenn, Cidade: .......coveveeviinenes
CEP: Telefone: (c...).oeeeiiiiinns

2- Responsavel Legal: ......cccoooiiiiiiiiiiiieiein e
Natureza (grau de parentesco, curador, tutor): ....................

Documento de ldentidade n®: ...........ccc......... Sexo:M F
Data de nascimento: ......... [...... [......

Endereco: .......cccvvvvviiennnn. NO: .........

Bairro: .....ooovviiieiiieeei, Cidade: ......cevvvvvevnnnn.
CEP: . Telefone: (....)eeeeeeevnnnnes

II- Dados sobre a pesquisa cientifica

Titulo da pesquisa: “Depressdo, Estresse Precoce, Eixo Hipotalamo-Pituitaria-
Adrenal e a Resposta Terapéutica: avaliagbes  psicométricas e
psiconeuroenddcrinas”.

Pesquisadora:

Sandra Marcia de Carvalho Tofoli. Mestranda do Curso de Pés-Graduacdo em
Saude Mental da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de Sao
Paulo.

Orientador:

Prof. Dr. Mario Francisco Juruena, Docente do Departamento de Neurociéncias e
Ciéncias do Comportamento do Hospital das Clinicas de Ribeirdo Preto da
Universidade de S&o Paulo.

lll- Justificativa e objetivo da pesquisa

O objetivo deste estudo sera avaliar a correlacdo entre histéria de Estresse Precoce
(abuso fisico, sexual, negligéncia ou estresse precoce) na infancia e adolescéncia e
depressdo, através de avaliacbes psicométricas e psiconeuroendocrinas, sendo
realizadas na admisséo do paciente no HD e 60 dias.

IV- Procedimentos

Inicialmente sera realizada uma entrevista para confirmar se podera participar da
pesquisa. Serdo aplicados questionarios para avaliar as caracteristicas da
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personalidade e confirmacdo diagnostica. Para os pacientes, estes instrumentos
serdo aplicados na admissdo e 60 dias. No caso dos voluntarios, os instrumentos
serdo aplicados em um momento. Se ndo houver nenhuma contra indicacdo, vocé
sera convidado (a) a participar do estudo. A sua participagdo no estudo consistira
em coletar, em um tubo plastico, cinco amostras de saliva para dosagem do cortisol
as 22h, ao acordar, 30 e 60 minutos apds as 08h30min.

Vocé devera repetir esse procedimento apos 60 dias da primeira coleta. Vocé tera o
namero do telefone de um médico da nossa equipe, no caso de sentir algum
desconforto. Caso, em algum momento do estudo, seja necessario encaminhamento
para os servigos de saude, vocé sera encaminhado (a) pelo médico responsavel aos
servicos de saude publicos oferecidos na comunidade.

Pesquisador Responsavel: Prof. Dr. Mé&rio Francisco P. Juruena,
Departamento de Neurociéncias e Ciéncias do Comportamento
Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto - FMRP

Email: juruena@fmrp.usp.br

Fone: (16)3602-4614, Fax: (16)36307961 , Celular: (16)81398456

V- A pesquisa garante a vocé:

1- Acesso, a qualquer tempo, as informacdes a cerca dos procedimentos, riscos e
beneficios da pesquisa.

2- Liberdade de retirar seu consentimento a qualquer momento e deixar de participar
do estudo, sem que isso traga qualquer prejuizo ao sujeito da pesquisa.

3- Confidencialidade, sigilo e privacidade (os dados obtidos na pesquisa serao
utilizados exclusivamente para a pesquisa em questao).

VI- Riscos e Beneficios da Pesquisa

A pesquisa ndo envolve procedimentos arriscados para vocé. A pesquisa nao
garante nenhum beneficio imediato a vocé, os beneficios seréo indiretos e futuros.

VII- Consentimento livre e esclarecido

Declaro que, apos conveniente explicacdo pelo pesquisador, e apos ter entendido o
gue me foi explicado, consinto em participar do presente protocolo de pesquisa.

Ribeirdo Preto, ... de.....cooouiiieiiiiiieeeeeeeeeee de 20

Assinatura do participante ou de seu representante legal

Assinatura do pesquisador
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Anexo B- Ficha Sociodemografica

Protocolo de coleta de dados
Identificacao
Nome:
Registro do HC:

Data de Nascimento: / / Idade:

Peso:
Altura:

Sexo: 1 - Feminino 2 - Masculino
Religido: 1 - Catdlica 2 - Evangélica 3 - Espirita 4 - Sem religido

5 — Qutras, qual:

Estado civil: 1 - Solteiro 2 — Casado/Amasiado 3 - Vilvo
4 — Divorciado/Desquitado/Separado
Cor: 1 -Branco 2 - Pardo 3 -Preto 4 - Amarelo

Escolaridade: ( ) analfabeto ( )fundamental ( ) médio ( ) superior

( ) completo ( )incompleto ( ) outros:

Profissao:

1-ativo 2-desempregado 3 - afastado 4 - aposentado
Renda Pessoal: R$ Renda Familiar: R$
Filhos: ( )Sim ( ) Nao Numero:

Abortos prévios: ( )Sim () Ndo Numero:

Reside: 1 - sozinho 2 - familia originaria 3 - familia conjugal 4 - cuidador
outros:

Adotado: ( )Sim ( ) Néao Gémeo: ( )Sim ( ) Nao

Doencas Clinicas: () Sim ( ) Nao

()DM ( )HAS ( ) Cardiopatias ( ) outras:

Medicamentos em uso: ( )Sim ( ) Nao

Descrigcéo e dosagem Tempo de uso

Uso de Anticoncepcional: ( )Sim ( ) Nao
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Menopausa: ( )Sim ( ) Néo Reposicdo Hormonal: ( )Sim () Nao
Tabagista atual: ( )Sim () Nao tempo n.° cigarros /dia
Tabagismo prévio: ( )Sim ( ) Nao

Etilista atual: ( )Sim ( ) Nao tempo guantidade dose /dia

Etilismo prévio: ( )Sim ( )N&o

tipo de bebida:

Drogas ilicitas atual: ( )Sim ( ) N&o tempo guantidade dose /dia

Uso prévio de drogas ilicitas: ( )Sim ( )N&o tipo:

Tratamentos Psiquiatricos Prévios: ( )Sim ( )Nao
Internacdes Psiquiatricas Prévias: ( )Sim ( )Nao

NC internacfes Local

Internacéo integral

Semi-internacao

Ambulatorial

Tentativa de Suicidio Prévios: ()Sim ( ) Nao n ° de tentativas

Doenca mental na familia: ( )Sim ( ) Ndo qual(ais) familiar(es) e qual(ais)

diagndstico(s)

Internacao atual no HD: ( )Sim ( ) N&o
Data de Admissao: / / Data de Alta: / /

Diagnostico Psiquiatrico na Admissao:

Diagnostico Psiquiatrico na Alta:

Internacédo prévia no HD: ()Sim ( ) Nao quantas:

Acompanhamento no HD e grupos de pos-alta no HD: ( )Sim ( ) Nao

Quais:
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Anexo C- Mini Entrevista Neuropsiquiatrica Internacional

M.I.N.I. PLUS

MINI INTERNATIONAL NEUROPSYCHIATRIC
INTERVIEW

Brazilian Version 5.0.0

USA: D. Sheehan, J. Janavs, R. Baker, K.Harnett-Sheehan, E. Knapp, M. Sheehan
University of South Florida - Tampa

FRANCE: Y. Lecrubier, E. Weiller, T. Hergueta, P. Amorim, L.I. Bonora, J.P. Lépine
Hopital de la Salpétriére - Paris

Traducéo para o portugués (Brasil) : P. Amorim

© 1994, 1998, 2000, Sheehan DV & Lecrubier Y.

Todos os direitos sdo reservados. Este documento ndo pode ser reproduzido, todo ou em
parte, ou cedido de qualquer forma, incluindo fotocopias, nem armazenado em sistema
informatico, sem a autorizagdo escrita prévia dos autores. Os pesquisadores e os clinicos
gue trabalham em instituicbes publicas (como universidades, hospitais, organismos
governamentais) podem fotocopiar o M.I.N.Il. para utilizacdo no contexto estrito de suas

atividades clinicas e de investigagao.

M.I.N.I. Plus 5.0.0 (Junho, 2001)



Anexos | 153

Anexo D- Escala de Avaliacao de Depressédo de Hamilton

HAM-D

Item

Definicoes

01. Humor Deprimido

Este item compreende tanto a comumicagdo verbal
como a ndo verbal de tristeza, depressdo, desanimo,
desamparo e desesperanga.

W

=

Ausente
Sentimentos relatados apenas ao ser inquirido
Sentimentos relatados espontaneamente. com palavras

Comunica os senfimentos ndo com palavras, isto é, com a expressio
facial. a postura, a voz e a tendéncia ao choro

Sentimentos deduzidos de comunicacdo verbal e nio verbal do
paciente

02. Sentimentos de Culpa

Este item refere-se a sensagdo de remorso ou culpa
devido a afos considerados maus, reais ou
imaginarios, feitos no passado. Quando extremo, ha
delivios de culpa, para os quais a pessoa sente
merecer castigo drdstico (p.ex., prisdo perpétua,
tortura, morte). Pode ser associado a pensamentos
suicidas ou a atribuicdo de que os problemas de
otitras pessoas sdo devidos a seus atos do passado.

el S i —]

.

Ausentes

Auto-recriminacdo: sente que decepcionou os outros

Idéias de culpa ou ruminacdo sobre erros passados ou mas agoes
A doenga atual € um castigo. Delirio de culpa

Ouve vozes de acusacdo ou denincia e/ou tem alucinacdes visuais
ameacadoras

03. Suicidio

Este item refere-se aos varios graus de desejo do

paciente em morrer, incluindo:

e Ideacdo suicida: pensamentos, idéias ou
ruminacées sobre a possibilidade de auto-
inflingir a morte, que em seu estagio mais
adiantado inclui planos sobre métodos para se
matar;

*  Ameaca e Gestos Suicidas: em geral com baixo
risco a vida, caracteriza-se por comportamento
em quie o paciente proposital e explicitamente
ameaga se causar lesdo fisica ou expor-se a
situagoes de risco de vida,

v Tentativa suicida: comportamento proposital,
com objetivo claro de auto-exterminio, em que
ha wm ato efetivo de causar lesdo fisica a si
préprio ou expor-se a situacoes qie frazeni risco
a sua vida.

. .

el S i —]

.

Ausente

Sente que a vida ndo vale a pena

Desejaria estar morto ou pensa na possibilidade de sua prdpria morte
Idéias ou gestos suicidas

Tentativa de suicidio (qualquer tentativa séria marcar 4)

04. Insonia Inicial
Este item compreende a dificuldade do paciente em
dormir nas primeiras horas do periodo de sono.

—

!\)

Sem dificuldade para conciliar o sono

Queixa-se de dificuldade ocasional para conciliar o sono. isto €. mais
de meia hora

Queixa-se de dificuldade para conciliar o sono todas as noites

05. Insonia Intermedidria

Este item compreende o despertar do paciente apos
algum tempo de sono, no meio da noite, seguido por
dificuldade em voltar a dormir.

_——

Sem dificuldade
O paciente se queixa de inquietude e perturbacio durante a noite
Acorda a noite - qualquer saida da cama marcar 2 (exceto para urinar)

06. Insonia Tardia

Este item compreende o despertar precoce, antes da
hora habitual de acordar do paciente, seguido por
dificuldade de voltar a dormir.

e e

Sem dificuldade
Acorda de madrugada, mas volta a dormir
Incapaz de voltar a conciliar o sono ao deixar a cama
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Item

Definicoes

07. Trabalho e Atividades

Este item compreende a perda de interesse e os graus de
incapacidade do paciente em realizar suas atividades
habituais, incluindo trabalho e lazer.

Sem dificuldade

Pensamento e sentimentos de incapacidade, fadiga ou
fraqueza relacionada a atividades: trabalho ou passatempos
Perda de interesse por atividades (passatempos ou trabalho -
quer diretamente relatada pelo paciente, quer indiretamente,
por desatencdo, indecisdo e vacilagéo (sente que precisa
esforcar-se para o trabalho ou atividade)

Diminuigdo do tempo gasto em atividades ou queda de
produtividade. No hospital. marcar 3 se o paciente ndo
passar ao menos trés horas por dia em atividades externas
(trabalho hospitalar ou passatempos)

Parou de trabalhar devido & doenca atual. No hospital,
marcar 4 se o paciente ndo se ocupar de outras atividades
além de pequenas tarefas do leito, ou for incapaz de realiza-
las sem ajuda

08. Retardo

Este item compreende a redicdo do nivel de atividade
psicomotora, que inclui lentiddo de ideias e fala, dificuldade de
concentragdo e atividade motora reduzida. Os sintomas do
retardo motor dizem respeito a postura, aos gestos e a
expressdo facial.

Pensamento e fala normais
Leve retardo a entrevista
Retardo obvio a entrevista
Estupor completo

09. Agitaciao
Este item compreende o aumento no nivel da atividade motora.

[

[ 3]

Nenhuma
Brinca com as méos. com os cabelos, etc.

Torce as mdos, 101 as unhas, puxa os cabelos, morde os
labios

10. Ansiedade Psiquica

Este item compreende a antecipagdo apreensiva de um perigo
ou infortimio futuros, acompanhada de wma sensagdo de
disforia ou sintomas somaticos de tensdo. O foco do perigo
antevisto pode ser interno ou externo. A ansiedade psiquica é
expressa por tensdo, irritabilidade, preocupagdo, inseguranga,
medo e apreensdo, que podem se aproximar ao pavor

subjugante.

e W 9 = O

Sem ansiedade

Tensdo e irritabilidade subjetivas

Preocupagdo com trivialidades

Artitude apreensiva aparente no rosto ouna fala
Medos expressos sem serem inquiridos

11. Ansiedade Som:tica

Este item compreende os concomitantes fisiologicos da

ansiedade, ou seja, queixas fisicas relacionadas a um estado

emocional de tensdo, irvitabilidade, preocupacdo, inseguranga,

medo e apreensdo, tais como. boca seca, flatuléncia,

indigestdo, diarréia, colicas, eructagdes, palpitagdes, cefaléias,

hiperventilagdo, suspiros, freqiiencia urinaria, sudorese, etc.

Variam em:

» Leve. quando ocorrem raramente, por periodos curtos de
tempo e em intensidade discreta;

*  Moderada: quando ocorrem mais frequentemente e/ou em
intensidade grande o bastante para incomodar o paciente;

e Grave: ocorrem quase diariamente, em periodos mais
longos de tempo, trazendo grande incomodo ao paciente
mas ndo impedindo-o de realizar suas atividades;

e Incapacitantes: ocorreni diariamente e impedem o paciente

de realizar suas atividades habituais.

LN S N

Ausente

Leve
Moderada
Grave
incapacitantes
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Item

Definicoes

12. Sintomas Somaticos Gastrintestinais

Este item refere-se a queixas fisicas de falta de apetite,
sintomas gastricos e mal-estar abdominal, que, na auséncia de
causas organicas, tem sua origem em fatores psicologicos.

0. Nenhum

1. Perda de apetite. mas alimenta-se voluntariamente.
Sensacdes de peso no abdomen

2. Dificuldade de comer se ndo insistirem. Solicita ou exige
laxativos ou medicacdes para os intestinos ou para sintomas
digestivos

13. Sintomas Somaticos em Geral

Este item refere-se a queixas fisicas de mal-estar, fadiga,
sensagdo de peso e dores no corpo que, na auséncia de causas
orgdnicas, tém sua origem em fatores psicologicos.

0. Nenhum

1. Peso nos membros, nas costas ou na cabeca. Dores nas
costas, cefaléia, mialgias. Perda de energia e cansaco

. Qualquer sintoma bem caracterizado e nitido marcar 2

14. Sintomas Genitais

Este item compreende queixas de sintomas relacionados a
sexualidade, como perda de libido, impoténcia, frigidez e
distiirbios menstruais, qite, na ausencia de causas orgdnicas,
tem sua ovigem e fatores psicologicos.

0. Ausentes
1. Leves distirbios menstruais

. Intensos

15. Hipocondria

Este itemn refere-se a preocupagdo com teniores de ter, ou a
idéia de que a pessoa tem, uma doenga grave, com base na
interpretagdo ervonea dos proprios sintomas somdticos. Varia
de wm aumento na auto-observagdo do corpo até delirios
somaticos subjugantes.

. Ausente
. Auto-observacdo aumentada (com relacdo ao corpo)

. Queixas freqilentes, pedidos de ajuda, etc.

2. Preocupaciio com a satide
4. Idéias delirantes hipocondriacas

16. Perda de Peso

Este item refere-se a perda de peso corporal em decorréncia a
diminuicdo do apetite, ndo sendo devido a causa organica.
Pontuar A ou B.

A. Quando avaliada pela histéria clinica:

0. Sem perda de peso

Provavel perda de peso associada a moléstia atual
Perda de peso definida (de acordo com o paciente)

b

==

. Avaliada semanalmente pelo psiquiatra responsavel,
quando sao medidas alteracdes reais do peso:
Menos que 0.5 kg de perda por semana
Mais que 0.5 kg de perda por semana
Mais que 1 kg de perda por semana

I = =

17. Consciéncia da Doenca

Este item refere-se ao grau de consciéncia e compreensdo do
paciente quanto ao fato de estar deente. Varia de um
entendimento adegquado (afetivo e intelectual) quanto a
presenca da doenca a uma negagdo total de sua enfermidade.

0. Reconhece que esta deprimido e doente

1. Reconhece a doenca mas atribui-lhe a causa a ma
alimentacdo, ao clima, ao excesso de trabalho, a virus, a
necessidade de repouso, efc.

2. Nega estar doente

18. Variacio Diurna

Este item refere-se ao quanto varia a percepgdo do paciente
com relagdo ao incomodo e safrimento que a doenca traz,
expressa pela gravidade dos sintomas, nos varios periodos do

dia. Observar se os sintomas sdo piores pela manhd ou a noite.

Caso ndo haja variagdo, marcar "nenhuma’. Se discreta ou
pouco perceptivel, marcar leve. Se intensa e bem delimitada,
marcar grave.

0. Nenhuma
1. Leve
2. Grave
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Item Definicoes
19. Despersonalizacio e Desrealizacao 0. Ausentes
Este item compreende a despersonalizacdo, ou seja, uma alteragdo | 1. Leves
na percepgdo ou experiéncia de si mesmo, de modo qgue hd o 2. Moderadas
sentimento de estar distanciado, como se fosse um observador 3. Graves
externo dos proprios processos mentais o corpo (por ex., sentir-se | 4. Incapacitantes

como em um sonho); e a desrealizagdo, uma altera¢do na percepeao

ou experiéncia do mundo externo, de modo que este parece estranho

ou irreal (por ex., as pessoas podem parecer desconhecidas ou
mecanicas). Em ambos o teste da realidade esta intacto, e, portanto,
ndo podem estar associados a delivios e/ou alucinagoes.

Variam em:

o Leves: quando ocorren raramente, por pertodes curtos de
tempo e em intensidade discreta;

*  Moderadas: quando ocorrem mais frequentemente e/ou em
intensidade grande o bastante para incomodar o paciente;

»  Graves: ocorrem quase diariamente, em periodos mais longos
de tempo, trazendo incomodo ao paciente mas ndo impedindo-o
de realizar suas atividades;

*  [ncapacitantes: ocorrem diariamente e impedem o paciente de
realizar suas atividades habituais.

20. Sintomas Parandides 0. Nenhum

Este item envolve a cren¢a do paciente de estar sendo vitima de 1. Desconfianca
conspiragdo, traicdo, espionagem, perseguicdo, envenenamento ou | 2. Idéias de referéncia
intoxicagdo com drogas, estar sendo alvo de comentdrios 3. Delirio de referéncia e perseguicio
maliciosos, de assédio ou obstruido em sua busca de objetivos de

longo prazo. Varia de um grau de desconfianca em que o teste da

realidade esta preservado, até a convicgdo delirante, resistente a

qualquer tipo de argumentacdo.

21. Sintomas Obsessivos e Compulsivos 0. Nenhum

Este item refere-se a: 1. Leves

s Obsessdo: idéias, pensamentos, impulsos ou imagens 2. Graves

persistentes, que sdo vivenciados conio intrusives e inadequados
e causam acentuada ansiedade ou sofrimento;

o Compulsdo: comportamento repetitivo (por ex., lavar as mdos,
ordenar, verificar) ou atos mentais (por ex., orar, contar, repetir
palavras em siléncio) cujo objetivo é prevenir ou reduzir a
ansiedade ou sofrimento, ao invés de oferecer prazer ou
gratificagdo. Na maioria dos casos, a pessoa sente-se compelida
a executar a compulsdo para reduzir o sofrimento que
acompanha uma obsessdo ou para evitar algum evento o
situagdo temidos.

Em ambos os casos, o teste da realidade estd preservado, ndo se

relacionando, portanto, a delivios e/ou alucinagaes.

Variam em:

*  Leves: quando discretos e/ou infreqiientes;

»  Graves: quando intensos e freqiientes.
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Anexo E- Escala de Depresséo de Montgomery- Asberg (MADRS)
Nome do paciente: Data:

1. Tristeza aparente:

o 0 N&o ha tristeza

o1

o 2 Aparenta desanimado, mas pode se descontrair sem dificuldade
o3

o 4 Parece triste e infeliz a maior parte do tempo

ob

o 6 Parece infeliz o tempo todo. Extremamente desanimado

2. Tristeza expressa:
o 0 Nao ha tristeza
o1
o 2 Aparenta desanimado, mas pode se descontrair sem dificuldade
o3
o 4 Parece friste e infeliz a maior parte do tempo
ob
o 6 Parece infeliz o tempo todo. Extremamente desanimado

3. Tenséo interna:
o 0 Calmo. Tenséao interna apenas passageira
o1
o 2 Sentimentos ocasionais de irritabilidade e de mal-estar mal definido
o3
o 4 Sentimentos continuos de tensao interna ou panico intermitente que o paciente
s6 pode superar com dificuldade
ob
o 6 Medo ou angustia permanente. Panico invasor.

4. Reducéo do sono:
o 0 Dorme como usualmente
o1
o 2 Leve dificuldade para dormir, ou sono levemente reduzido, leve ou agitado
o3
o 4 Sono reduzido ou interrompido pelo menos duas horas
ob
o 6 Menos de duas ou trés horas de sono

5. Reducéao do apetite:
o 0 Apetite normal ou aumentado
E ; Apetite levemente reduzido
E 2 Falta de apetite. Alimentos sem gosto
E g S6 come se for persuadido
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6. Dificuldades de concentracéo:

o 0 Nao ha dificuldade de concentragéo

o1

o 2 Dificuldades ocasionais para reunir seus pensamentos

o3

o 4 Dificuldades para se concentrar e manter sua atencao, o que reduz a capacidade
para a leitura ou para sustentar uma conversa

ob

o 6 Incapaz de ler ou de conversar sem grande dificuldade

7. Lassidéo:
o 0 Quase nenhuma dificuldade para iniciar algo; sem lentidao
E ; Dificuldades para iniciar atividades
E 2 Dificuldades para iniciar atividades rotineiras, que sdo efetuadas com esforgo
E g Grande lassiddo. Incapaz de fazer nada sem ajuda

8. Incapacidade para ressentir:
o 0 Interesse normal pelo mundo externo e pelas pessoas
o1
o 2 Capacidade reduzida para obter prazer com seus interesses habituais
o3
o 4 Perda de interesse pelo mundo externo. Perda de sentimentos pelos amigos e
conhecidos
ob
o 6 Sentimento de estar paralisado emocionalmente, incapacidade para sentir
raiva, tristeza ou prazer, e impossibilidade completa ou mesmo dolorosa de
sentir algo pelos parentes e amigos proximos

9. Pensamentos pessimistas:
o 0 Nao ha idéias pessimistas
o1
o 2 Idéias intermitentes de fracasso, de auto-acusacéo ou de auto-depreciacéo
o3
o 4 Auto-acusacoes persistentes ou idéias de culpabilidade ou de pecado precisas
mas ainda racionais. Pessimismo crescente a respeito do futuro.
ob5
0 6 Idéias delirantes de ruina, remorsos ou pecado imperdoavel. Autoacusacoes
absurdas e com convicgéo.

10. Idéias de suicidio:
o 0 Goza da vida ou a vive como ela vem.
o1
o 2 Cansado da vida, idéias de suicidio apenas passageiras.
o3
o 4 Gostaria de estar morto. As idéias de suicidio sao frequentes e o suicidio é
considerado uma solucao possivel, mas sem projeto ou intengéo precisa.
ob
o 6 Projetos explicitos de suicidio se tiver oportunidade. Preparativos de suicidio
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Anexo F- Inventéario de Depressao de Beck (BDI)

Data:
[ e o s R S i o R ey e S e R S0 e e IS e i)

Nome: Estado Civil: Idade: Sexo:

Ocupagdo: Escolaridade:

Este questiondrio consiste em 21 grupos de afirmagdes. Depois de ler cuidadosamente cada grupo, faga um circulo em torno
do niimero (0, 1, 2 ou 3) préximo a afirmagao, em cada grupo, que descreve melhor a maneira que vocé tem se sentido na
tltima semana, incluindo hoje. Se varias afirmagdes num grupo parecerem se aplicar igualmente bem, faga um circulo em
cada uma. Tome o cuidado de ler todas as afirmacoes, em cada grupo, antes de fazer a sua escolha.

1 0 Nao me sinto triste. 8 0 Nao me sinto de qualquer modo pior que os outros.
I Eu me sinto triste. 1 Sou critico em relagdo a mim por minhas fraquezas
2 Estou sempre triste € ndo consigo sair disto. ou erros.
3 Estou tdo triste ou infeliz que ndo consigo suportar. 2 Eu me culpo sempre por minhas falhas.

w

Eu me culpo por tudo de mal que acontece.
2 0 Nao estou especialmente desanimado quanto ao
futuro. 9
Eu me sinto desanimado quanto ao futuro.

Acho que nada tenho a esperar.

Acho o futuro sem esperanga e tenho a impressao
de que as coisas ndo podem melhorar.

Nao tenho quaisquer idéias de me matar.

Tenho idéias de me matar, mas ndo as executaria.
Gostaria de me matar.

Eu me mataria se tivesse oportunidade.

WO e
W = O

10 Nao choro mais que o habitual.

3 0 Nio me sinto um fracasso. Choro mais agora do que costumava.

I Acho que fracassei mais do que uma pessoa comum. Agora, choro o tempo todo.

2 Quando olho para trds, na minha vida, tudo o que Costumava ser capaz de chorar, mas agora nio
posso ver ¢ um monte de fracassos. €onsigo, Mesmo que o queira.

3 Acho que, como pessoa, sou um completo fracasso.

T S

11 0 Nao sou mais irritado agora do que ja fui.

4 0 Tenho tanto prazer em tudo como antes. I Fico aborrecido ou irritado mais facilmente do que
I Nao sinto mais prazer nas coisas como antes. costumava.
2 Nao encontro um prazer real em mais nada. 2 Agora, eu me sinto irritado o tempo todo.
3 Estou insatisfeito ou aborrecido com tudo. 3 Nao me irrito mais com coisas que costumavam me
irritar.
50 Nio me sinto especialmente culpado.
I Eu me sinto culpado grande parte do tempo. 12 0 Nao perdi o interesse pelas outras pessoas.
2 Eu me sinto culpado na maior parte do tempo. I Estou menos interessado pelas outras pessoas do que
3 Eu me sinto sempre culpado. costumava estar.
2 Perdi a maior parte do meu interesse pelas outras
6 0 Naio acho que esteja sendo punido. pessoas.
I Acho que posso ser punido. 3 Perdi todo o interesse pelas outras pessoas.
2 Creio que vou ser punido.
3 Acho que estou sendo punido. 130 Tomo decisdes tdo bem quanto antes.
I Adio as tomadas de decisdes mais do que
7 0 Nao me sinto decepcionado comigo mesmo. costumava.
I Estou decepcionado comigo mesmo. 2 Tenho mais dificuldades de tomar decisoes do que
2 Estou enojado de mim. antes.
3 Eu me odeio. 3 Absolutamente ndo consigo mais tomar decisdes.

Subtotal da Pdginal ~ CONTINUACAO NO VERSO
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Tradugdo para a lingua portuguesa. Direitos reservados ©1993 a Aaron T. Beck. Todos os direitos reservados.”

Tradugdo e adaptagdo brasileira, 2001, Casa do Psic6logo® Livraria e Editora Ltda.
BDI € um logotipo da Psychological Corporation.
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14 0 Nio acho que de qualquer modo parego piordoque |19 0 Nao tenho perdido muito peso se é que perdi
antes. algum recentemente.
I Estou preocupado em estar parecen&o velho ou sem 1 Perdi mais do que 2 quilos e meio.
atrativo. 2 Perdi mais do que 5 quilos.
2 Acho que hda mudangas permanentes na minha 3 Perdi mais do que 7 quilos.
aparéncia, que me fazem parecer sem atrativo.
3 Acredito que parego feio. Estou tentando perder peso de propésito,
comendo menos: Sim Nao
15 0 Posso trabalhar tdo bem quanto antes.
I E preciso algum esforgo extra para fazer alguma 20 © Nao estou mais preocupado com a minha satide
coisa. ) do que o habitual.
2 Tenho que me esfor¢ar muito para fazer alguma 1 Estou preocupado com problemas fisicos, tais
coisa. ‘ como dores, indisposi¢do do estdmago ou
3 Nao consigo mais fazer qualquer trabalho. constipagao.
2 Estou muito preocupado com problemas fisicos e
€ dificil pensar em outra coisa.
16 © Consigo dormir tdo bem como o habitual. 3 Estou tdo preocupado com meus problemas fisicos
1 Nao durmo tao bem como costumava. que ndo consigo pensar em qualquer outra coisa.
2 Acordo 1 a 2 horas mais cedo do que habitualmente
e acho dificil voltar a dormir. 21 o Nao notei qualquer mudanga recente no meu
3 Acordo virias horas mais cedo do que costumava e interesse por sexo.
nao consigo voltar a dormir. 1 Estou menos interessado por sexo do que
costumava.
17 o Nao fico mais cansado do que o habitual. 2 Estou muito menos interessado por sexo agora.
1 Fico cansado mais facilmente do que costumava. 3 Perdi completamente o interesse por sexo.
2 Fico cansado em fazer qualquer coisa.
3 Estou cansado demais para fazer qualquer coisa.
18 0 O meu apetite nao estd pior do que o habitual.
1 Meu apetite ndo € tdo bom como costumava ser.
2 Meu apetite € muito pior agora.
3 Absolutamente nio tenho mais apetite.
Subtotal da Pagina 2

Subtotal da Pagina 1

Escore Total.




Anexos | 161

Anexo G- Inventério de Ansiedade de Beck (BAI)

Ml

(552 _Ii Data:
Nome: Estado Civil: Idade: Sexo:
Ocupagio: Escolaridade:

Abaixo estd uma lista de sintomas comuns de ansiedade. Por favor, leia cuidadosamente cada item da lista. Identifique

[ )

0 quanto vocé tem sido incomodado por cada sintoma durante a {iltima semana, incluindo hoje, colocando um “x” no

espago correspondente, na mesma linha de cada sintoma.

Absoluta-
mente nao

1. Dorméncia ou formigamento.

2. Sensacao de calor.

3. Tremores nas pernas.

4. Incapaz de relaxar.

5. Medo que acontega o pior.

6. Atordoado ou tonto.

7. Palpitagdo ou aceleragdo do coragio.
8. Sem equilibrio.

9. Aterrorizado.

10. Nervoso.

11. Sensagdo de sufocagao.

12. Tremores nas maos.

13. Trémulo.

14. Medo de perder o controle.

15. Dificuldade de respirar.

16. Medo de morrer.

17. Assustado.

18. Indigestdo ou desconforto no abdémen.
19. Sensagdo de desmaio.

20. Rosto afogueado.

21. Suor (ndo devido ao calor).

Moderada-

Levemente mente Gravemente
Nao me inco- Foi muito desagra-  Dificilmente pude
modou muito davel mas pude suportar

suportar

“Traduzido e adaptado por permissdo de The Psychological Corporation, U.S.A. Direitos reservados “1991, a Aaron T. Beck.
Tradugdo para a lingua portuguesa. Direitos reservados ©1993 a Aaron T. Beck. Todos os direitos reservados.”

Tradugdo e adaptagdo brasileira, 2001, Casa do Psic6logo® Livraria e Editora Ltda. BAI é um logotipo da Psychological Corporation.
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Anexo H- Escala de Ideacdo Suicida de Beck (BSI)

T R, B Data:
Nome: Estado Civil: Idade: Sexo:
Ocupacio: Escolaridade:

Instrucoes: Por favor, leia cuidadosamente cada grupo de afirmagdes, abaixo. Faga um circulo na afirmag@o que em
cada grupo melhor descreve como vocé tem se sentido na dltima semana, incluindo hoje. Tome o cuidado de ler
todas as afirmacdes em cada grupo, antes de fazer uma escolha.

Parte 1

Tenho um desejo de viver que € de moderado a 4 0
forte. 1
1 Tenho um desejo fraco de viver.
2 Nao tenho desejo de viver.

Nao tenho desejo de me matar.

Tenho um desejo fraco de me matar.

Tenho um desejo de me matar que é de moderado a
forte.

o

razOes para morrer.

Minhas razdes para viver ou morrer sao
aproximadamente iguais.

Minhas razdes para morrer pesam mais que minhas
razoes para viver.

2 o Nao tenho desejo de morrer. _ 5 0 Seestivesse numa situacdo de risco de vida, tentaria
1 Tenho um desejo fraco de morrer. me salvar.
2 Tenho um desejo de morrer que é de moderado 1 Se estivesse numa situagdo de risco de vida,
a forte. deixaria vida ou morte ao acaso.
2 Se estivesse numa situacdo de risco de vida, ndo
3 0 Minhas razdes para viver pesam mais que minhas tomaria as medidas necessdrias para evitar a morte.

Se vocé fez um circulo nas afirmacoes “zero”’, em ambos
o0s grupos 4 e 5, passe para o grupo 20. Se vocé marcou
“um” ou “dois”, seja no grupo 4 ou 5, entdo abra
a pagina e prossiga no grupo 6.

Subtotal da Parte 1
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Parte 2
6 0 Tenho breves periodos com idéias de me matar que | 13 o Nio tenho acesso a um método ou uma oportunidade
passam rapidamente. de me matar.
| Tenho periodos com idéias de me matar que duram I O método que usaria para cometer suicidio leva
algum tempo. tempo e realmente nao tenho uma boa oportunidade
> Tenho longos periodos com idéias de me matar. de usé-lo.
> Tenho ou espero ter acesso ao método que escolheria
7 0 Raramente ou ocasionalmente penso em me matar. para me matar e, também, tenho ou teria
1 Tenho idéias freqiientes de me matar. oportunidade de usa-lo.
> Penso constantemente em me matar.
14 o Naio tenho a coragem ou a capacidade para cometer
8 0 Nao aceito a idéia de me matar. suicidio.
I Naio aceito, nem rejeito, a idéia de me matar. I Naio estou certo se tenho a coragem ou a capacidade
2 Aceito a idéia de me matar. para cometer suicidio.
) o 2 Tenho a coragem e a capacidade para cometer
9 o Consigo me controlar quanto a cometer suicidio. suicidio.
i Nio estou certo se consigo me controlar quanto a
cometer §u1c1d10. o 15 o Naio espero fazer uma tentativa de suicidio.
> Nao consigo me controlar quanto a cometer suicidio. | Nao estou certo de que farei uma tentativa de
) ) ) suicidio.
10 o Eu ndo me mataria por causa da minha familia, de > Estou certo de que farei uma tentativa de suicidio.
meus amigos, de minha religido, de um possivel
dano por uma tentativa malsucedida etc. 16 0 Eu nio fiz preparativos para cometer suicidio.
I Euestou um tanto preocupado a respeito de me matar | Tenho feito alguns preparativos para cometer
por causa da minha familia, de meus amigos, de suicidio.
minha religido, de um possivel dano por uma > Meus preparativos para cometer suicidio jd estdao
tentativa malsucedida etc. quase prontos ou completos.
> Eu ndo estou ou estou s6 um pouco preocupado a
respeito de me matar por causa da minha familia, de 17 o Nio escrevi um bilhete suicida.
meus amigos, de mlpha religido, Fle um possivel | Tenho pensado em escrever um bilhete suicida ou
dano por uma tentativa malsucedida etc. comecei a escrever, mas nio terminei.
. o > Tenho um bilhete suicida pronto.
11 o Minhas razoes para querer cometer suicidio tém em
vista pnpc1palrr)ente influenciar os outros, como 18 o Nio tomei providéncias em relagio ao que
conseguir me vingar das pessoas, tornd-las o acontecer4 depois que eu tiver cometido suicidio.
fel'lzes, fazé-las prestar mais aten¢do em mim etc. | Tenho pensado em tomar algumas providéncias em
| Minhas razdes para querer cometer suicidio ndo t€ém relagiio ao que acontecerd depois que eu tiver
em vista apenas influenciar os outros, mas também cometido suicfdio.
representam uma maneira de solucionar meus > Tomei providéncias definidas em relacdo ao que
pr(_)blemas. o acontecera depois que eu tiver cometido suicidio.
> Minhas razdes para querer cometer suicidio se
baseiam principalmente numa fuga de meus 19 o Nao tenho escondido das pessoas o meu desejo de
problemas. me matar.
| Tenho evitado contar as pessoas sobre a vontade de
12 o Nao tenho plano especifico sobre como me matar. me matar.
| Tenho considerado maneiras de me matar, mas nao > Tenho tentado ndo revelar, esconder ou mentir
elaborei detalhes. sobre a vontade de cometer suicidio.
> Tenho um plano especifico para me matar.
Passe para o Grupo 20.
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20 ¢ Nunca tentei suicidio. Subtotal da Parte 2
| Tentei suicidio uma vez.
» Tentei suicidio duas ou mais vezes. Escore Total
Se vocé tentou suicidio anteriormente, por favor, continue
no proximo grupo de afirmacoes.
21 o Durante a tltima tentativa de suicidio, meu desejo “Traduzido ¢ adaptado por permissdo de The Psychological Corporation,
de morrer era fraco. U.S.A. Direitos reservados ©1991, a Aaron T. Beck.
. Durante a ultima tentativa de suicidio, meu desejo Tradugdo para a lingua portuguesa. Direitos reservados “1991
de morrer era moderado. a Aaron T. Beck. Todos os direitos reservados.”
»  Durante a dltima tentativa de suicidio, meu desejo ) , : :
- de motrer era forte J Tradugido e adaptagdo brasileira, 2001, Casa do Psicélogo®
X Livraria e Editora Ltda. BSI é um logotipo da Psychological Corporation.
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Anexo |- Escala de Desesperanca de Beck (BHS)

1 A~

N _l- Data
Nome: Estado Civil: Idade: Sexo:
Ocupacao: Escolaridade:

Este questiondrio consiste em 20 afirmagdes. Por favor, leia as afirmac¢des cuidadosamente, uma por uma. Se a
afirmacao descreve a sua atitude na dltima semana, incluindo hoje, escureca o circulo com “C”, indicando CERTO,
na mesma linha da afirmagdo. Se a afirmacado ndo descreve a sua atitude, escureca o circulo com “E”, indicando
ERRADO, na mesma linha da afirmagio. Por favor, procure ler cuidadosamente cada afirmacio.

1. Penso no futuro com esperanga e entusiasmo.

2. Seria melhor desistir, porque nada ha que eu possa fazer para tornar as
coisas melhores para mim.

W

Quando as coisas vao mal, me ajuda saber que elas ndo podem continuar
assim para sempre.

Nao consigo imaginar que espécie de vida serd a minha em dez anos.
Tenho tempo suficiente para realizar as coisas que quero fazer.
No futuro, eu espero ter sucesso no que mais me interessa.

Meu futuro me parece negro.

g N o O B

Acontece que tenho uma sorte especial e espero conseguir mais coisas boas
da vida do que uma pessoa comum.

9. Simplesmente nao consigo aproveitar as oportunidades e ndo ha razdo para
que consiga, no futuro.

10. Minhas experiéncias passadas me prepararam bem para o futuro.

11. Tudo o que posso ver a minha frente é mais desprazer do que prazer.
12. Nao espero conseguir o que realmente quero.

13. Quando penso no futuro, espero ser mais feliz do que sou agora.

14. As coisas simplesmente ndo se resolvem da maneira que eu quero.
15. Tenho uma grande fé no futuro.

16. Nunca consigo o que quero. Assim, é tolice querer qualquer coisa.
17. E pouco provivel que eu va obter qualquer satisfacado real, no futuro.
18. O futuro me parece vago e incerto.

19. Posso esperar mais tempos bons do que maus.

20. Nao adianta tentar realmente obter algo que quero, porque provavelmente
nao vou conseguir.

©@OPPOOPOEEEE @ PEEEG @ OO
CNCICICICICICICIVICIONCINCICICIOIONCOIONC

“Traduzido e adaptado por permissdo de The Psychological Corporation, U.S.A. Direitos reservados ©1991, a Aaron T. Beck.
Tradugdo para a lingua portuguesa. Direitos reservados ©1993 a Aaron T. Beck. Todos os direitos reservados.”
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Anexo J- Escala Hospitalar de Ansiedade e Depresséao (HAD)

Nome: Data:

Marque com um X a resposta que melhor corresponder a como vocé esta se sentindo na ULTIMA
SEMANA. Ndo pense muito em cada questdo pois as respostas espontaneas tém mais valor.
Marque apenas uma resposta para cada pergunta.

A 1) Eu me sinto tenso ou contraido: D 8) Eu estou lento para pensar e fazer as coisas:
3( ) A maior parte do tempo 3 ( ) Quase sempre

2 ( ) Boa parte do tempo 2 () Muitas vezes

1( ) Devezemquando 1( ) Devezemquando

0( ) Nunca 0( ) Nunca

D 2) Eu ainda sinto gosto pelas mesmas A 9) Eu tenho uma sensacéo ruim de medo, com um
coisas de frio na

antes: barriga ou um aperto no estémago:

0( ) Sim, do mesmo jeito que antes 0( ) Nunca

1( ) N&o tanto quanto antes 1( ) Devezem quando

2( ) S6um pouco 2 () Muitas vezes

3 ( ) J&nao sinto mais prazer em nada 3 ( ) Quase sempre

A 3) Eu sinto uma espécie de medo, como se | D 10) Eu perdi o interesse em cuidar da minha
alguma aparéncia:

coisa ruim fosse acontecer: 3 ( ) Completamente

3( ) Sim, e de um jeito muito forte 2 () Nao estou mais me cuidando como deveria
2 () Sim, mas néo téo forte 1( ) Talvez ndo tanto quanto antes

1( ) Um pouco, mas isso hdo me preocupa | 0( ) Me cuido do mesmo jeito que antes
0 () N&o sinto nada disso

D 4) Dou risada e me divirto quando vejo A 11) Eu me sinto inquieto, como se eu hao pudesse
coisas ficar
engracgadas: parado em lugar nenhum:
0 ( ) Do mesmo jeito que antes 3( ) Sim, demais
1( ) Atualmente um pouco menos 2 ( ) Bastante
2 () Atualmente bem menos 1( )Um pouco
3 (_ ) N&o consigo mais 0 (_ ) N&o me sinto assim
A 5) Estou com a cabeca cheia de D 12) Fico esperando animado as coisas boas que
preocupacdes: estao por
3( ) A maior parte do tempo vir:
2 ( ) Boa parte do tempo 0 ( ) Do mesmo jeito que antes
1( ) Devezemquando 1( ) Um pouco menos do que antes
0( ) Raramente 2 () Bem menos que antes
3 () Quase nunca
D 6) Eu me sinto alegre: A 13) De repente, tenho a sensacéo de entrar em
3 ( ) Nunca panico:
2 ( ) Poucas vezes 3 ( ) A quasetodo momento
1( ) Muitas vezes 2 ( ) Vérias vezes
0( ) A maior parte do tempo 1( ) Devezem quando
0 () Nao sinto isso
A 7) Consigo ficar sentado a vontade e me D 14) Consigo sentir prazer quando assisto a um bom
sentir programa de televisdo, de radio ou quando leio alguma
relaxado: coisa:
0( ) Sim, quase sempre 0( ) Quase sempre
1( ) Muitas vezes 1( ) Varias vezes
2 ( ) Poucas vezes 2 ( ) Poucas vezes

3( ) Nunca 3 ( ) Quase nunca




Nome :
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Anexo K- Escala de Impulsividade de Barratt (BIS-11)

Instrucdes: As pessoas sdo diferentes quanto a maneira como se comportam e pensam em situacdes distintas. Este é
um questionario para medir algumas formas como vocé age e pensa, ndo existe resposta certa ou errada. Marque apenas

Data: I

/

uma alternativa para cada questdo. Ndo pense em nenhuma das questfes. Responda rapida e honestamente.

Raramente
/ Nunca

As vezes

Frequen-
temente

Sempre ou
guase
sempre

Eu planejo minhas atividades com cuidado

Eu faco as coisas sem pensar

Eu sou despreocupado, “cuca fresca”

Meus pensamentos sao rapidos

Eu planejo minhas saidas ou passeios com antecedéncia

Eu sou uma pessoa controlada

Eu me concentro com facilidade

Eu tenho facilidade para economizar dinheiro

©ORf Nl o B WIN| =

Eu acho dificil ficar sentado por muito tempo

-
o©

Eu costumo pensar com cuidado em tudo

=
=

Eu quero ter um trabalho fixo para poder pagar minhas
despesas

12.

Eu falo as coisas sem pensar

13.

Eu gosto de ficar pensando sobre problemas complicados

14.

Eu troco de trabalho freqientemente ou n&o fico muito
tempo com a mesma atividade (cursos, esportes)

15.

Eu fago as coisas no impulso

16.

Eu me canso com facilidade tentando resolver problemas
mentalmente, de cabeca

17.

Eu me cuido para néo ficar doente

18.

Eu fago as coisas no momento em que penso

19.

Eu tento pensar em todas as possibilidades antes de
tomar uma decisdo

20.

Eu troco de casa com freqiiéncia ou nao gosto de viver no
mesmo lugar por muito tempo.

21.

Eu compro coisas impulsivamente, sem pensar

22.

Eu termino o que comeco

23.

Eu caminho e me movimento r4pido

24,

Eu resolvo os problemas com tentativa e erro

25.

Eu gasto mais do que ganho ou do que posso

26.

Eu falo rapido

27.

Enquanto estou pensando um uma coisa, € comum que
outras idéias me venham a cabeca ao mesmo tempo.

28.

Eu me interesso mais pelo presente do que pelo futuro

29.

Eu me sinto inquieto em aulas ou palestras

30.

Eu faco planos para o futuro
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Anexo L- Questionario sobre Traumas na Infancia (CTQ)

Enquanto eu crescia...

1. Eu néo tive o suficiente para comer.
2. Eu soube que havia alguém para me cuidar e proteger.
3. As pessoas da minha familia me chamaram de coisas

do tipo “estupido (a)”, “preguigoso (a)” ou “feio (a)”.

4. Meus pais estiveram muito bébados ou drogados para
poder cuidar da familia.

5. Houve alguém na minha familia que ajudou a me sentir
especial ou importante.

6. Eu tive que usar roupas sujas.

7. Eu me senti amado (a).

8. Eu achei que meus pais preferiam que eu nunca tivesse
nascido.

9. Eu apanhei tanto de alguém da minha familia que tive
de ir ao hospital ou consultar um médico.

10. Nao houve nada que eu quisesse mudar na minha
familia.

11. Alguém da minha familia me bateu tanto que me
deixou com machucados roxos.

12. Eu apanhei com cinto, vara, corda ou outras coisas
que machucaram.

13. As pessoas da minha familia cuidavam umas das
outras.

14. Pessoas da minha familia disseram coisas que me
machucaram ou me ofenderam.

15. Eu acredito que fui maltratado (a) fisicamente.

16. Eu tive uma otima infancia.

17. Eu apanhei tanto que um professor, vizinho ou médico
chegou a notar.

18. Eu senti que alguém da minha familia me odiava.

19. As pessoas da minha familia se sentiam unidas.

20. Tentaram me tocar ou me fizeram tocar de uma
maneira sexual.

21. Ameacaram me machucar ou contar mentiras sobre
mim se eu nao fizesse algo sexual.

22. Eu tive a melhor familia do mundo.

23. Tentaram me forcar a fazer algo sexual ou assistir
coisas sobre sexo.

24. Alguém me molestou.
25. Eu acredito que fui maltratado (a) emocionalmente.

26. Houve alguém para me levar ao médico quando eu
precisei.
27. Eu acredito que fui abusado (a) sexualmente.

28. Minha familia foi uma fonte de forca e apoio.

Nunca

Poucas As Muitas

Vezes

vezes Vezes

Sempre
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Anexo M- Folha de aprovacido do Comité de Etica

CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA

) DA UNIVERSIDADE [ wrauo el

www.hcrp.usp.br USP - RIBEIRAO

assistincia - oreinG - pEsquisa

Il

Ribeirao Preto, 19 de janeiro de 2010

Oficio n°® 107/2010
CEP/MGV

Prezados Senhores,

O trabalho intitulado “AVALIACAO DA RESPOSTA
TERAPEUTICA DURANTE TRATAMENTO NO HOSPITAL DIA HC-FMRP-
USP: AVALIACOES PSICOMETRICAS E PSICONEUROENDOCRINAS EM
PACIENTES COM DEPRESSAO E HISTORIA DE MAUS TRATOS” foi
analisado “AD REFERENDUM?” e enquadrado na categoria: APROVADO,
bem como o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, de acordo
com o Processo HCRP n°® 12628/2009.

Este Comité segue integralmente a Conferéncia
Internacional de HarmonizacGo de Boas Prdaticas Clinicas (IGH-GCP), bem
como a Resolugao n°® 196/96 CNS/MS.

Lembramos que devem ser apresentados a este CEP, o
Relatorio Parcial e o Relatério Final da pesquisa.

Atenciosamente.

_SA0se0 L€>/UZQ@WW¢Q
DR® MARCIA GUIMARAES VILLANOVA
Vice-Coordenadora do Comité de Etica em

Pesquisa do HCRP e da FMRP-USP

Ilustrissimos Senhores

SANDRA MARCIA DE CARVALHO TOFOLI

PROF. DR. MARIO FRANCISCO PEREIRA JURUENA (Orientador)
Hospital Dia Psiquiatrico - FMRP-USP

Comité de Etica em Pesquisa HCRP e FMRP-USP - Campus Universitario
FWA — 0000 2733; IRB — 0000 2186 e Registro SISNEP/CONEP n° 4
Fone (16) 36022228 - E-mail : cep@hcrp.usp.br
Monte Alegre 14048-900 Ribeirdo Preto SP
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Clinicas

anos

exceléncia desde 1956 = A )

USP - RIBEIRAO

ia - ensino -

Rua Tenente Catdo Roxo, 2650 — Campus Universitario USP
Ribeirdo Preto — SP — CEP 14051-140
Tel. (016) 36024504 e 36024633

Ribeirdo Preto, 14 de dezembro de 200S.

Prezada Sra.

Eu, Sandra Marcia de Carvalho Tofoli comunico a Vossa Senhoria que a partir de
fevereiro de 2010, estarei desenvolvendo o projeto de pesquisa para mestrado, intitulado:
“Avaliacdo da resposta terapéutica durante tratamento no Hospital Dia HC-FMRP-USP:
avaliagbes psicométricas e psiconeuroendécrinas em pacientes com depressdo e historia
de maus tratos”, com processo de n® 12628/2009, entregue no Comité de Etica.

Solicito autorizacdo para desenvolver o projeto no Hospiial Dia-Satide Mental do
HCRP FMRP-USP. ' :

Na certeza de contar com vossa compreensdo, coloco-me a disposicéo para
maiores esclarecimentos.

Despego-me com protestos de estima e consideracéo.

Atenciosamente_). =
arcbd 12 Craek
Saf\dra Marcia de Carvalho T‘0f0|l
" Enfermeira COREN 0095164
lima.sr?.

LUCI ROMERO GRUPIONI ROSSI
Diretora Técnica da Divisao de Enfermagem do HCFMRP-USP

Lt

Lsé ROMSRO G

Piretora Técnies Divisio
COREN SP n.* 0.01

A / %’7’7/7

o) /io

Anexo N- Folha de aprovacao para a Divisdo de Enfermagem do Hospital das
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Anexo O- Atividades desenvolvidas de 2010 a 2012
1-Artigos completos publicados em Periddicos

Lorenzi CG, Santos MV, Brunini FS, Ishara S, Tofoli SMC, Real, EM. A construcéo
de um programa de assisténcia familiar em um Hospital Dia psiquiatrico: desafios e
potencialidades. Nova Perspectiva Sistémica. 2012;43:54-72.

Baes CVW, Tofoli SMC, Martins CMS, Juruena MF. Assessment of the
Hypothalamic-Pituitary-Adrenal axis  Activity:  Glucocorticoid Receptor and
Mineralocorticoid Receptor Function in Depression with Early Life Stress: a
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6- Participacdo em eventos cientificos como ouvinte

8° Congresso Brasileiro de Cérebro, Comportamento e Emogdes. 2012.

[l Reunido Anual do IBNeC. 2012.

XX Jornada de Psiquiatria da APERJ. 2012.

Simpodsio 50 anos de Hospital Dia, 2012.

15th World Congress of Psychiatry. The association between early life stress and
psychiatric disorders in adult patients. 2011.

7° Congresso Brasileiro de Cérebro Comportamento e Emocgdes. 2011.
50 anos de Grupoterapia no primeiro Hospital Dia do Brasil. 2011.

XXIX Simposio do Departamento do Centro Médico de Ribeirdo Preto. 2011.

| Curso de Capacitacdo sobre Seguranca do Paciente do HCFMRP-USP. 2011.
Conferéncia Municipal de Saude Mental. 2010.

6° Congresso Brasileiro de Cérebro, Comportamento e Emocdes. 2010.

| Conferéncia Municipal de satde mental em Alcool e Drogas. 2010.

7- Cursos realizados
Introducédo a Terapia Cognitiva, fevereiro/2011. Prof. Dr. Irismar Reis de Oliveira.

Training Program Requirements for GRID-HAMD and MADRS TRAINING,
fevereiro/2011. Janet B.W. Williams.

Treinamento da Entrevista Estruturada para Escala de Avaliacdo de Depressao de
Hamilton (Grid-HAMD), fevereiro/2011. Prof. Dr. Irismar Reis de Oliveira.

Introducdo a Analise dos Dados em Saude com auxilio do Software Statistical
Pachage for Social Sciences-SPSS, abril/2011, promovido pela Fundacao Instituto
de Enfermagem de Ribeirdo Preto-FIERP.

8- Realizacdo de Reunido Semanal de Orientacao e Estudo

O grupo de pesquisa composto por Camila Maria Severi Martins, Cristiane Von
Werne Baes, Sandra Marcia de Carvalho Tofoli e o orientador Dr. Mario Francisco
Juruena, ao longo dos anos de 2011 e 2012, realizaram reunides para fins de
tomada de decisOes, orientacdes a cerca da dissertacdo em processo de finalizacao,
preparacdo de artigos, posteres para eventos cientificos, entre demais assuntos
pendentes.

9- Participacao e atuacéo junto a equipe do Hospital Dia (HD)

Foram realizadas atividades semanais diversas junto a equipe do HD, dentre as
quais: participacdes em reunibes de equipe profissional, grupos terapéuticos,
passeios, atividades festivas, entre outras. Estas atividades buscaram integrar a
equipe de pesquisa a equipe de assisténcia e ensino do HD. Dessa forma,
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contribuiram enormemente para 0 processo de recrutamento e aproximacdo dos
pacientes elegiveis para a pesquisa.

10- Grupo Terapéutico de Estresse Precoce

Os pacientes avaliados pela equipe de pesquisa que apresentavam historia EP
foram convidados a patrticipar de grupos terapéuticos semanais. A proposta do grupo
foi oferecer acolhimento e um espaco de reflexdo dos eventos trauméticos ocorridos
durante a infancia e adolescéncia destes pacientes. A atividade descrita continua
sendo realizada pela equipe de pesquisa. Devido a evolugcdo da dissertacao, a partir
de outubro os grupos ocorreram em encontros quinzenais para maior dedicacdo das
pés-graduandas.

11- Orientagdo em projeto de Iniciagdo Cientifica de Académicos da Medicina
da FMRP-USP

Durante o ano de 2011 e 2012 foi realizado a orientacdo de académicos de Medicina
da FMRP-USP em projetos de Iniciagdo Cientifica, bem como auxilio na confec¢éo
de posteres de trabalhos selecionados em eventos cientificos.
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