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RESUMO

\

Cavini-Ferreira, R. Respostas autonomicas e neuroenddcrinas a recuperagdo de memorias
traumaticas. Sdo Paulo: Instituto de Psicologia da Universidade de Sado Paulo, 2005.

Diversos procedimentos sdo capazes de induzir a recuperagdo de memorias traumaticas (Rec-
Mem). Técnicas de psicoterapia tém sido usadas para reduzir a resposta emocional a estas
memorias, através de processos de re-estruturacao e re-significagdo das vivéncias, baseados
na resiliéncia dos sujeitos. Durante a Rec-Mem podem ocorrer sinais clinicos de ativagdo
autondmica que ndo sdo rea¢des devidas a estressores externos. Pelo contrario, constituem o
resultado de estimulos de natureza psiquica. Assim, é possivel se questionar se eles podem
funcionar como estressores puramente psicologicos e, como tais, induzir respostas
autonomicas e neuroendocrinas. O objetivo deste trabalho é determinar se estas respostas
ocorrem, assim como identificar suas caracteristicas qualitativas e quantitativas. Seis
voluntarios de ambos os sexos, previamente selecionados e avaliados por testes psicologicos
(SICD, Hamilton e BDI), foram submetidos a duas condigdes: 1. condic¢do controle (CC), e 2.
condic¢do de recuperacdo (CR). Nas duas condi¢des os sujeitos foram colocados em ambiente
controlado, com coleta de material destinado a dosagens de ACTH, adrenalina, cortisol,
prolactina, TSH e GH a cada 15 minutos, por 2 horas, com a primeira coleta 30 minutos antes
do inicio dos procedimentos. Os sujeitos repousaram durante este periodo. Apos o inicio dos
procedimentos os sujeitos permaneceram em repouso e, na CR foram submetidos aos
processos de Rec-Mem, com seguimento psicoterapéutico subseqiiente. Os dados obtidos
foram avaliados quanto ao perfil das curvas de tempo e resposta para cada horménio e
submetidos a testes estatisticos de comparagdo da secrecdo hormonal. Concluimos que
existiram respostas autondmicas e neuroendocrinas compativeis com estresse psicologico,
onde se ressalta a variabilidade das respostas individuais obtidas.

Palavras-chave: Neuroendocrinologia; Memoria; Trauma Emocional, Stress, Psicoterapia



ABSTRACT

Cavini-Ferreira, R. Autonomic and neuroendocrine responses to traumatic memory retireval.
Sao Paulo: Instituto de Psicologia da Universidade de Sdo Paulo, 2005.

Several procedures are able to induce retrieval of traumatic memories (Rec-Mem).
Psychotherapy techniques have been used to reduce emotional response of these memories
through re-building and re-meaning of the traumatic memories based on the subject’s
resilience. Clinical signs of autonomic activation may be seen during Rec-Mem, not
representing reactions to external stressors. On the contrary, they are the result of psychic
inputs. Therefore, it is possible to speculate that they can act as pure psychological stressors
and, as such, they are able to induce autonomic and neuroendocrine responses. The aim of the
present report is to determine whether or not these responses actually happen, as well as to
determine their qualitative and quantitative characteristics. Six volunteers of both sexes,
previously selected, and submitted to psychological testing (SCID, Hamilton and BDI), were
submitted to two conditions: 1. Control condition (CC) and 2. Retrieval condition (CR). The
subjects were placed in a controlled environment with ACTH, cortisol, adrenalin, prolactin,
TSH and GH blood testing at every 15 minutes, for 2 hours; the first sample was obtained 30
minutes before the beginning of the procedures. All the subjects rested during this period of
time. After the beginning of the procedures the subjects remained resting and, in the CR were
submitted to Rec-Mem procedures followed by psychotherapeutic support. The resulting data
were analyzed by time-responses curve profiles as well as were submitted to hormonal
secretion statistical evaluation in both conditions. We conclude for autonomic and
neuroendocrine responses compatible with psychological stress, with remarkable variability
of individual obtained responses.

Keywords: Neuroendocrinology; Memory; Emotional Trauma; Stress; Psychotherapy.
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Sonhar ¢ acordar para dentro.

(Mario Quintana)

1. INTRODUCAO



O objetivo deste topico € o de tragar um panorama geral do conhecimento
relacionando areas neurais com os processos envolvidos na resposta ao estresse, assim como
com o fendmeno de memoria, o que leva em conta principalmente os aspectos hormonais com

ela envolvidos.

1.1. Mem6ria

O fendmeno da memdaria envolve complexas agdes dentro do sistema nervoso que vao
de circuitos neuronais a sua expressdo molecular. A abundante literatura disponivel inclui
eventos sindpticos (ABE, 2001;MAREN, 2000), sintese de receptores (AMPA, GABA-A,
5HT-1%), agdo de neurotransmissores, eventos intracelulares e intranucleares tais como a a¢do
de quinases proteicas, a fosforilagdo da CREB e a expressdo da proteina Fos (HALL et al.,
2001), assim como processos neuroquimicos relativos a acdo de hormoénios e
neuromoduladores relacionados com aspectos emocionais, afetivos, ou com o nivel de alerta,

de estresse, de ansiedade ou de prazer (IZQUIERDO, 1999).

Memoria ¢ uma fungdo que permite a mudanga do comportamento por meio da
experiéncia (XAVIER, 1996).

Assim, memoria pode ser entendida como a capacidade de organizar e reconstruir as
experiéncias e impressdes passadas a servigo das necessidades, dos temores e dos interesses
atuais ou antecipatorios (SCHACHTEL, 1974). Isto €, ela permite a animais e seres humanos
a capacidade de adquirir, reter e recuperar informagdo para uso oportuno, que se manifesta
por meio da possibilidade de respostas flexiveis aos estimulos ambientais. Ndo existisse a

memoria como fungdo, tenderiamos sempre a repetir um padréo inato de resposta.

A aquisicdo de memoria explicita envolve: 1. codificagdo, 2. consolidagdo, 3.

armazenamento ¢ 4. recuperagdo de informagdo (KANDELL, 2000) ou 1. aquisigdo, 2.



formac@o, 3. conservacdo e 4. evocagdo de informagdes, sendo que os maiores reguladores da
aquisi¢do, da formacdo e da evocacdo das memorias sdo as emogdes ¢ os estados de animo
(IZQUIERDO, 2002). A recuperagdo, ou evocagdo de uma memoria, serd tanto mais eficiente
quanto mais semelhante for o contexto de sua ocorréncia ao da aquisi¢do da informacao, isto
¢, na presenca das mesmas pistas disponiveis para o individuo durante o aprendizado, isto é,
uma memoria dependente do estado (IZQUIERDO, 2004). Em principio, quanto mais
complexo for o sistema nervoso maior a probabilidade de usar, com maior diversidade, as
possibilidades ambientais. De um ponto de vista seletivo, quem ¢ capaz de aprender ¢ fazer
uso do aprendizado de uma forma tal que lhe permita atingir o sucesso reprodutivo, tera este
trago transmitido as geragdes seguintes. Assim, os processos de percepcao ¢ de memoria estdo
intimamente ligados a geracdo de comportamentos adaptativos. As estratégias que foram
adaptativas e perfeitamente funcionais no passado sdo assim usadas como parametros de
avaliacdo da situag@o presente, disparando modelos de resposta fundamentados no material
estocado. E por isso que o aprendizado pode produzir comportamentos inadequados. Estes
podem, em certas situagdes, levar, particularmente o ser humano, a distirbios psicoldgicos.

No dizer de Kandel (Kandel, 2000, p. 1227),

“[...] nem tudo o que aprendemos € benéfico. O aprendizado também produz
comportamentos disfuncionais e estes comportamentos podem, no extremo, constituir
distarbios psicologicos. O estudo do aprendizado é, portanto, central para a
compreensao de distirbios comportamentais tanto quanto sobre o comportamento
normal, j& que aquilo que é aprendido pode, freqiientemente, ser desaprendido.
Quando a psicoterapia tem sucesso no tratamento de disturbios comportamentais, ela
freqiientemente o faz por criar um ambiente no qual o individuo aprende a modificar
seu padrdo de comportamento”.

O processo de recuperacdo de uma memoria, particularmente traumatica e emocional,
parece ser de natureza reconstrutiva, pois o cérebro armazena tragos de informacdo que sdo
posteriormente usados para a criagdo de memorias que nem sempre representam a realidade
factual da experiéncia geradora. Caso contrario, reconheceriamos uma dada situagdo somente

se ela se apresentasse de maneira idéntica outra vez.



De fato, ¢ comum se observar grande variabilidade de respostas individuais a uma
grande variedade de eventos. Isso leva a possibilidade de que a percepgao subjetiva de uma
situacdo ¢, provavelmente, o principal determinante do tipo de resposta. Assim, as
caracteristicas consideradas como objetivas de um determinado evento ndo sdo somente as
Unicas que determinam as respostas, pois cada evento em si pode ter um significado pessoal e

idiossincratico, perdendo, assim, suas caracteristicas de objetividade (BIONDI; PICARDI,

1999; PERES et al., 2005).

E de se supor, assim, que para a construgdo de uma memoria e a sua reconstru¢io
subseqiiente, 0 mesmo fendmeno ocorra: o que ¢ dramatico para um, pode ser destituido de
significado para outro. Ndo podemos, por outro lado, esquecer-nos de que o trauma
determinante da formagio de uma dada memoria, particularmente se for repetitivo, pode ter
efeitos plasticos sobre o hipocampo, com mudangas da citoarquitetura e supressdo da
neurogénese, inclusive em humanos, provocando deficiéncia do desempenho de memorias
contextuais, espaciais e declarativas (McEWEN, 1999), e ndo apenas por meio da

subjetividade perceptual acima aludida.

Por longo tempo, os mecanismos neurais de emogdo e de memoria foram considerados
como processos paralelos, que se davam na intimidade do sistema limbico. Hoje, isso ndo ¢
mais um conceito aceitavel. Tendo em conta as bases neurais da memoria ¢ da emocgao, tal

conceito foi substituido pela idéia de circuitos especificos que respondem por esses processos.

Na atualidade, é consensual que a amidala esta envolvida na mediagdo das emogdes e
do estresse sobre o aprendizado e a memoria, por meio das ja citadas interagdes dentro do

sistema nervoso.
O ntcleo basolateral da amidala parece ser um local critico para a integragdao de
influéncias neuromoduladoras que regulam a consolidagdo de diversas formas de memoria,

com a participagdo noradrenérgica de fibras provenientes do nticleo basal magnocelular,



assim como acetil-colinérgica a partir do nicleo basal (McGAUGH et al., 2002). O efeito do
estado de alerta emocional sobre a consolidagdo da memoria parece ser também mediado pela
liberagdo de hormonios supra-renais (adrenalina e glicocorticoides), assim como de
neurotransmissores que convergem para a modulacdo do sistema noradrenérgico. Sugere-se
que esse sistema modulador de memoria possa estar envolvido na formagdo de memorias
traumaticas e do Transtorno do Estresse Pos-Traumatico (TEPT) (McINTYRE et al., 2003).
Além do que, o proprio cortex, particularmente os cortices entorrinal e hipocampal, por meio
de projegcdes que recebem a partir do ntlcleo basolateral da amigdala, parecem estar
envolvidos crucialmente nos processos de consolidagdo e de expressdo da memoria
(IZQUIERDO; McGAUGH, 2002; McINTYRE et al., 2003; MEDINA, 1993). Kandel
(Kandel, 2000, p. 1227) ¢ explicito ao dizer que:

“[...] apesar da amigdala estocar componentes da memoria relacionadas com a
emoc¢do, ela ndo estoca a informacdo factual. Em contraste, danos seletivos no
hipocampo e em areas associativas polimodais no cortex temporal com as quais o
hipocampo se conecta — cortices perirrinal e para-hipocampal — produz claro
prejuizo na memoria explicita”

Assim como descreve, em principio, o caminho percorrido pelo processamento da
memoria:

“[...] o conhecimento estocado como memoria explicita é inicialmente adquirido
através do processamento em uma ou mais de trés cortices associativos polimodais
(pré-frontal, limbico e parieto-occipto-temporal) que sintetiza informagdo visual,
auditiva e somatica. Dai, a informagdo ¢ levada em séries para os cortices para-
hipocampal e perirrinal, entdo para o cortex entorrinal, o giro denteado, o
hipocampo, o subiculo e, finalmente, de volta para o cortex entorrinal. Deste, a
informagao ¢ re-enviada para os cortices parahipocampal e perirrinal e, finalmente,
para as areas associativas polimodais do neo-cortex”.

Sugere que o proprio hipocampo seja uma estagdo temporaria para a consolidagdo de
memoria de longo prazo: ele lentamente transfere informagdo para o sistema de
armazenamento do neocortex, o que permite que novos dados sejam estocados de uma
maneira que ndo prejudicam a informagdo pré-existente. As areas associativas parecem,

assim, ser os ultimos repositorios da memoria explicita. Quanto maior for o numero de



associagdes que fizermos em relagdo a um elemento, melhor sera codificada a imagem deste
elemento ¢ melhor nos lembraremos das suas caracteristicas no futuro: a palavra designativa
desse elemento associa-se com todas estas pecas de informagédo de tal forma que apenas um
unico elemento da informagdo pode abrir todo o acesso ao seu conhecimento. Todas as vezes
que uma memoria traumatica é recuperada por meio dessas “pistas”, ela provoca modificagdes
cognitivas e emocionais, que podem estar associadas a fendmenos intracelulares ¢ nucleares

(HALL et al., 2001).

Observando imprecisdes no processo de se lembrar de fatos passados, Loftus
demonstrou o fendmeno de falsas memorias (LOFTUS, 1996; LOFTUS; POLAGE, 1999),
dificilmente distinguiveis das memorias verdadeiras (DELMONTE, 2000), pois ambas podem
conter elementos igualmente convincentes, o que sugere que as semelhancas entre memorias
verdadeiras e falsas memorias sdo mais profundas do que se supde (GONSALVES; PALLER,

2002; IZQUIERDO, 2004; LEICHTMAN et al., 2000).

As respostas aos traumas parecem ser guiadas por crencas emocionais a despeito de
sua precisdo, ¢ podem provocar respostas neurofisiologicas relativas a memorias de fatos
impossiveis de terem acontecido na realidade, tal como se da no Transtorno do Estresse Pos-
Traumatico (TEPT) (BECKMAN, 2003). Peres e colaboradores (PERES et al., 2004),
ponderam sobre o fato:

“[...] a pesquisa sobre os traumas e a psicoterapia encara um assunto crucial. Apesar
de uma memoria emocional nem sempre prover uma figura fatica completa da
experiéncia passada, o contetido emocional, configurado como uma memoria, ¢é
absolutamente genuino em sua representacdo de referéncias internas e suas
dindmicas psicologicas correspondentes. O processo humano natural de misturar e
falsificar memorias ndo pode ser negado ou evitado pelos psicoterapeutas. Pelo
contrario: ele precisa ser usado efetivamente para promover a satide psicologica”.

A recuperacdo de memorias traumaticas freqiientemente traz a tona material referido
como memorias que, por suas natureza e contexto, sdo claramente impossiveis de terem

acontecido durante a vida do individuo. No entanto, seu contetido emocional ¢ genuino, pois



uma emocdo enquanto tal jamais € falsa. Ela é independente do tipo de enredo, da natureza do
conteudo e do contexto temporal a ela incorporados. No escopo deste trabalho, tais vivéncias

serdo encaradas sob um puro ponto de vista fenomenologico.

1.2. Hormo6nios e Memoria

A participacdo hormonal nos processos relativos & memoria envolve a idéia de agao

hormonal sobre o sistema nervoso.

Abundante evidéncia cientifica suporta essa hipdtese. Experimentos classicos eram
realizados por meio dos efeitos da ablagdo glandular (cirGirgica ou quimica), sobre o
aprendizado e a memodria, assim como os subseqiientes efeitos da reposi¢do hormonal.
Trabalhos mais antigos, ja chamavam a aten¢do para a importancia temporal dos
procedimentos, por meio de administracdo do horménio depois da ablacdo da glandula e do
treinamento, mas antes da recuperagdo do processo aprendido, assim como influéncia dos
hormonios sobre o aprendizado, sobre a consolidago e a recuperagdo da memoria (RIGTER
et al., 1974; RIGTER, 1982). Posteriormente, demonstrou-se a acdo de neuro-hormonios, e
seus analogos, sobre o aprendizado e a memoria, por meio de estudos sobre envelhecimento e
sobre a deficiéncia de memoria operacional em ratas, relacionando-os com o envelhecimento

de seu sistema reprodutivo (ALLIOT; GIRDY, 1991; ALLIOT et al., 1993).

As relagdes do hormoénio liberador da corticotrofina (CRH), molécula considerada
como integradora das respostas neuroendocrinas ¢ autondmicas ao estresse (FISHER, 1989)
com memoria, podem ser evidenciadas pela sua a¢do sobre o locus coeruleus de ratos,
mediada por noradrenalina, na retengdo da esquiva passiva, melhorando o desempenho de

retencdo de memoria, que se da concomitantemente com redugdo de noradrenalina no



hipocampo e na amigdala, sugerindo a participacdo do sistema nor-adrenérgico dorsal nos

processos de consolidagdo da memoria (CHEN et al., 1992).

A acdo dos hormonios hipofisarios sobre o aprendizado, sobre a consolidagido e a
recuperagdo da memoria passa, necessariamente, pelo modelo baseado na agdo dos neuro-
hormoénios sobre a hipofise, induzindo a secre¢@o ou inibigdo de seus hormonios. Este deve
ser visto como um modelo simplificado, j4 que parecem existir processos muito mais
complexos. Estes levam em conta ndo s6 a participacdo das células da glia na regulagio
neuroendocrina (GARCIA-SEGURA et al., 1996), como também as ac¢des intra-hipofisarias
de suas proprias secre¢des, o que se da por meio de mecanismos autdcrinos, paracrinos e
enddcrinos. Essa interagdo ocorre por meio de neuro-hormonios, de hormdnios hipofisarios e
de diversas outras substancias, tais como galanina, angiotensina I e II, ativina, interleucina-6,
folistatina, neuropeptideo Y, neurotensina, endotelina 3, acetil-colina, peptideo intestinal
vasoativo, substancia P ¢ a-MSH, entre outros (SCHWARTZ; CHERNY, 1992). Assim, a
secrecdo de cada horménio hipofisario reflete ndo s6 a agdo de um neurormonio especifico
sobre células especificas em processos especificos, como também o resultado da interagdo

reciproca das diferentes células hipofisarias entre si por meio de diversas substancias.

Experimentos mais antigos ja demonstravam o prejuizo provocado pela hipofisectomia
sobre o desempenho do aprendizado na esquiva ativa em roedores, efeito que seria
independente da acdo da adrenocorticotrofina (ACTH) e de suas fragdes (ACTH 4-10 e
ACTH 1-10) sobre a cortex adrenal, sugerindo que também ndo se devia a melhora da
motilidade prejudicada pela hipofisectomia, mas sim por a¢do do ACTH sobre uma fung¢do de
suporte, e ndo sobre o aprendizado propriamente dito; a fragdo ACTH 4-10 estaria relacionada
com a melhora transiente da atencdo, ou da motivagdo. Apesar de muitos dos efeitos do

ACTH e peptideos ACTH-similes se darem pela modulagdo de alguma fungdo de suporte do



aprendizado e de recuperagdo da memoria, € possivel que algumas substancias possam agir

sobre o proprio mecanismo de formagdo de memoria (MCGAUGH; GOLD, 1989).

Trabalhos realizados em roedores sugerem que o efeito da administracdo do hormonio
do crescimento (GH) sobre a memoria de longo prazo parece depender do instante de sua
administracdo (HODDES, 1979). Esses autores demonstraram retengdo maxima com
administracdo do GH aos 90 minutos antes do aprendizado e 30 minutos apoés ele, sendo que a
minima retencdo se situou em torno dos 5 minutos antes do aprendizado original, isto €, uma
tendéncia quadratica com curva de resposta em forma de “U”. Outros trabalhos, utilizando
tanto o GH quanto seu neuro-hormoénio liberador (GHRH), mostram que ambos s8o capazes
de modular tanto a memoria de longo prazo quanto sua exting¢do, sendo a resposta dependente
da idade do animal: GH e GHRH facilitam a memoria de longo prazo em animais jovens, mas
ndo em animais idosos. A Unica dissociagdo de efeitos se relaciona com o fato de que,
enquanto o GH retarda a exting@o tanto em jovens quanto em idosos, o GHRH s6 retarda a

extingdo da memoria em ratos idosos (SCHNEIDER-RIVAS et al., 1995).

Estudos dos efeitos do GH sobre memoria em humanos sdo contraditérios, talvez
devido ao fato de terem sido realizados principalmente em pacientes que apresentavam
deficiéncia de GH iniciada em diversos instantes da vida. Uns indicam a importancia do
horménio do crescimento (GH) sobre uma diversidade de capacidades cognitivas, incluindo
memoria de curto e longo prazo (DEIJEN et al, 1998), o que aumenta, em doses
suprafisiologicas, o desempenho de recuperacdo de memorias explicitas; outros, nao
comprovam tal efeito (BAUM et al., 1998), sendo que o fator envolvido na acdo do GH sobre
a memoria seria a idade do desenvolvimento da deficiéncia de GH. Com efeito, adultos com
deficiéncia de GH desenvolvida na infincia mostram-se sensiveis as agdes do GH, enquanto
que adultos que desenvolveram a deficiéncia de GH enquanto adultos, ndo mostram tais

resultados. Mais recentemente surgiram evidéncias da a¢do do GHRH sobre a melhoria do



desempenho de memoria em humanos, sugerindo que o GH e o fator insulinico de
crescimento (IGF-1) apresentam importantes efeitos sobre fungdes cerebrais, ¢ que o declinio
do GH e do IGF-1 com a idade contribui para as dificuldades relativas & memoria observadas
a medida que se envelhece. Essas alteragdes sdo reversiveis pela administragdo cronica do

GHRH (THORNTON et al., 2000).

Ratos hiperprolactinémicos apresentam melhor aquisi¢do de respostas de esquiva
ativa, sem alteragdes observadas na sua extingdo, ou no paradigma de esquiva inibitoria
(DRAGO et al., 1983), o que sugere a existéncia de agdo da prolactina (PRL) sobre o
aprendizado. Neuro-hormdnios também apresentam efeitos sobre a memoria. Tanto o
hormoénio liberador de gonadotrofinas (GnRH, LHRH), quanto o horménio liberador da
tireotrofina (TRH) (NASELLO, 1980), sdo capazes de influenciar a esquiva condicionada em
roedores. O LHRH em altas doses parece estar relacionado com a reducdo de sua aquisi¢éo,
envolvendo interagdes com catecolaminas cerebrais (NASELLO et al., 1983) e aparentemente
antagonizando a melhora da aquisi¢do e retengdo induzidos pela testosterona (MORA et al.,
1983). O TRH, por sua vez, possivelmente através de mecanismos envolvendo catecolaminas

cerebrais, melhora a esquiva condicionada em roedores (MORA, et al.,1980).

E consensual que os horménios tireoidianos tém um papel critico no desenvolvimento
cerebral de mamiferos, existindo abundante literatura a respeito. A disponibilidade desses
hormonios ¢ essencial nao s6 para o adequado desenvolvimento nos niveis funcional celular e
molecular (ANDERSON, 2001) e maturacdo cerebral, controlando diversos genes no sistema
nervoso central, como também para a diferenciagdo das células lactotroficas e somatotrdficas
hipofisarias (KOHRLE, 2000), para um bom desempenho da cognicdo, o que envolve os
processos de recuperagdo de memoria, de concentracdo, de estado de alerta, de pensamento e
de motivagdo (BURMEISTER et al., 2001). A administragdo de hormdnios de tiredide parece

recuperar o declinio cognitivo observado com a senescéncia, mas ndo do hipotireoidismo



primario (MENNEMEIER et al., 1993). O hormoénio tireotrofico (TSH) encontra-se
positivamente relacionado com a performance da memoria episddica, em termos de seus
efeitos potenciais sobre sua codificagdo e a consolidagdo (WAHLIN et al., 1998). Sdo tdo
importantes as acdes dos hormonios tireoidianos sobre a memoria que, mesmo na disfungdo
minima da tiredide (“hipotireoidismo pré-clinico” ou “hipotireoidismo sub-clinico”),
observam-se fungdes cognitivas prejudicadas, assim como disfungdo da contratilidade
miocardica, o que justifica o tratamento precoce (MONZANI et al., 1991), assim como o uso
de tais horménios em pacientes psiquidtricos portadores de doenga bi-polar (TREMONT;
STERN, 1997) e em deprimidos (HENLEY; KOEHNLE, 1997), possivelmente por meio da
interagdo dos hormdnios tireoidianos com receptores [-adrenérgicos pos-sinapticos
(WHYBROW; PRANGE, 1981) e com as possibilidades de compreensdo dos mecanismos
moleculares envolvidos na a¢do dos hormoénios da tireéide sobre a base neural e a sua
influéncia sobre sistemas de neurotransmissdo que regulam o temperamento € o
comportamento, tais como a serotonina e a noradrenalina (BAUER; WHYBROW, 2001). Ha
importante co-morbidade entre disfungdes tireoidianas e doengas psiquiatricas (CAVINI-

FERREIRA, 1999; CAVINI-FERREIRA; SINGAL, 1994).

A despeito da possivel interferéncia de sintomas de menopausa sobre o desempenho
da memoria, parecem ocorrer variagdes de certos aspectos de memoria em mulheres com
menopausa induzida cirurgicamente, coincidente com as alteragdes dos niveis plasmaticos de
estrona e estradiol (PHILIPS; SHERWIN, 1992a), apesar de que as dificuldades de memoria
observadas em mulheres menopausadas podem também ser devidas & depressdo, o que
poderia ser responsavel pelo declinio cognitivo poés-operatorio. Durante o ciclo menstrual,
observaram-se flutuacdes no desempenho de memoria visual, associadas as flutuacdes de
esteroides sexuais, sendo que os niveis de estradiol se correlacionam positivamente, e os de

testosterona negativamente, com a memoria verbal (PHILLIPS; SHERWIN, 1992b). Por



outro lado, parece que os estrogenos apresentam uma acgdo ativadora geral sobre as fungdes
cognitivas, em vez de efeitos especificos sobre eclas (HOGERVORST et al., 1999,

HOGERVORST et al., 2002, HOGERVORST et al., 2004).

Esterodides, tais como os glicocorticoides e hormdnios sexuais, também se relacionam
com o aprendizado e com a memoria inclusive em humanos. Mesmo quando nio se sabe com
precisdo o mecanismo da a¢do hormonal nesses processos, ¢ o cérebro o alvo final de sua
acdo. Evidéncias indicam as células da glia como alvos da agdo de esterdides e hormonios
tireoidianos, com seus correlatos funcionais (GARCIA SEGURA et al., 1996). Hormoénios
gonadais e adrenais apresentam efeitos sobre o sistema nervoso, os quais sdo capazes de
induzir alteragdes morfologicas da formacdo hipocampal. Observam-se mudangas na
citoarquitetura e aumento do tamanho celular e do nimero de células CA3 e CAl apos a
administra¢do neonatal de hormoénios tireoidianos, o que refor¢a a idéia de sua agdo plastica,
assim como a dependéncia da sobrevivéncia de células granulosas do giro denteado aos
glicocorticoides. A ooforectomia bilateral em ratas € seguida por um significativo decréscimo
das espinhas dendriticas das células CA,, efeito prevenivel pela administragdo de estradiol.
Portanto as flutuagdes dos esterdides ao longo do estro, qui¢a no ciclo menstrual em humanos,
do estresse, dos ritmos circadianos e€ do envelhecimento, devem ser considerados nos
processos relativos ao aprendizado e a memoria (GOULD et al., 1991; GOULD et al., 1990a,

1990b e 1990c).

O efeito de hormoénios do estresse (tais como adrenalina, noradrenalina e cortisol,
entre outros), sobre a formacdo de memorias traumaticas tem sido estudado em pacientes
internados em unidades de terapia intensiva (SCHELLING, 2002). Sabe-se que memorias
traumaticas sdo formadas numa grande propor¢ao desses pacientes e podem fazer parte do
processo de desenvolvimento do Transtorno do Estresse Pos Traumatico (TEPT). Em tais

pacientes, rigidamente monitorizados, a administragdo de adrenalina, noradrenalina e cortisol



em grandes doses por razdes médicas, provocam melhor consolidacio das memorias
traumaticas relativas a hospitalizacdo, mas com significativa redugdo de sintomas tipo TEPT
apods sua recuperagdo ¢ alta hospitalar. Esse efeito pode ser teoricamente explicado pelo fato
de que niveis elevados de cortisol plasmatico ndo so6 resultam em melhor consolidagdo das
memorias emocionais como causam um impedimento temporario na recuperagdo de tais
memorias, o que parece ser independente dos efeitos do cortisol sobre a formagdo de
memoéria, que age assim de maneira a proteger o desenvolvimento de TEPT. E possivel que
esse efeito duplo do cortisol, melhorando a consolidagdo das memorias emocionais, mas
dificultando sua recuperacao, seja devido a sua agdo dependente da ativagdo noradrenérgica
do complexo basolateral da amidala e suas interagdes com outras regides cerebrais

(ROOZENDAAL, 2002).

Parece que os hormonios do estresse, em particular a adrenalina, modulam os
processos de consolidagio de memoéria para experiéncias que induzem sua liberagdo
(CAHILL; ALKIRE, 2003). O excesso de catecolaminas secretadas durante o trauma, nao
refreado pelos corticoides, tal como se observa no TEPT, levaria a consolidagio excessiva das
memoarias traumaticas, pois os corticoides parecem modular a consolidagio da memoria

induzida por catecolaminas (GRAEFF, 2003).

1.3. Hormoénios e Estresse

1.3.1. Eixo Hipotalamo-Hipdéfiso-Adrenal (HPA) — Sistema CRH

Foi no inicio do século XX que se comecou a estudar, objetivamente, as reagdes
fisioldgicas de um animal submetido a uma ameaga, por meio dos trabalhos fundamentais de
Walter Cannon e Hans Selye. Em 1981, o grupo de Valle (VALLE et al., 1981) logrou
identificar um peptideo de 41 aminoacidos com potente acdo estimuladora sobre a secrecao

hipofisaria do ACTH. Com isso, finalmente se esclareceu a via através da qual o sistema



nervoso era capaz de induzir a secregdo do cortisol, em suporte a visdo firmada por Harris, em
1948 (HARRIS, 1948) e dando sentido a proposi¢do de Selye, feita cerca de meio século
antes. Com a sintese em laboratorio do CRH, as pesquisas ganharam novo impulso. Hoje,
admite-se a existéncia de um verdadeiro “Sistema CRH” no sistema nervoso central, com
fung¢des que ultrapassam sua mera relagdo com o ACTH, tais como o comportamento ¢ a
regulagdo autonomica (PETRUZ; MARCHENTHALER, 1992). Os neurdnios desse sistema
se dividem em hipotalamicos, provenientes do nicleo paraventricular em associagdo com o
sistema porta-hipofisario, e extra-hipotalamicos, cujos corpos celulares estdo localizados e/ou
inervam estruturas limbicas envolvidas com a ansiedade, tais como amidalas, locus ceruleus e
substancia cinzenta periaquedutal. Além desses, ha pequenos neurdnios bipolares da terceira
camada do cortex frontal, relacionados com a resposta comportamental ao estresse. Ha
evidéncias que indicam o disparo temporalmente diferenciado destes neurénios que regulam
uma resposta escalonada ao estresse: primeiro, o comportamento, segundo, a ativagdo
autondmica e, finalmente, a ativa¢do do eixo HPA (SCHULKIN et al., 1998; WOLF, 2003).
Esse escalonamento temporal pode ser rompido, como ocorre no TEPT (GRAEFF, 2003). O
CRH ¢ considerado como molécula integradora das respostas autondmicas, enddcrinas e,
quigd, imunoldgicas ao estresse (FISHER, 1989). Recentemente, tém surgido evidéncias que
indicam a participag¢do da adrenomedulina, peptideo classicamente descrito como um potente
agente vasodilatador, natriurético e diurético, como elemento que organiza a resposta do
sistema nervoso central ao estresse, o que envolve ndo sé a resposta do eixo HPA como
também a regulacdo da secrecdo do GH e prolactina. Esse efeito, inibido pelo pré-tratamento
de antagonistas do CRH, sugere que a adrenomedulina age por meio do CRH em sua agdo

central relativa ao estresse (HAMID; BAXTER, 2005; TAYLOR; SAMSOM, 2004).



1.3.2. Estresse e eixo HPA (Hipotalamo-Pituitarico-Adrenal)

O eixo HPA representa uma alga funcional onde se processa a ativagdo de uma reagéo
em cascata: CRH (hipotalamo) > ACTH (hipéfise ou pituitaria) > cortisol (suprarenal ou
adrenal). Portanto, a descricdo dos eventos envolvendo estes trés hormoénios (e os citados
sitios do sistema endodcrino) sera feita conjuntamente sob a designagdo de “Eixo HPA”, tal
como ¢ referido na abundante literatura disponivel.

Historicamente, o conceito de estresse tem sido associado a modifica¢des do sistema
endocrino observadas diante de uma situagdo adversa. De um ponto de vista fisiologico, o
estresse apresenta certas caracteristicas importantes: primeiro, uma diversidade de estimulos
fisicos e quimicos ¢ capaz de provocar a mesma resposta do eixo HPA, o que sugere um
modelo filogenético de resposta. Nesse particular, o aspecto temporal do estimulo ¢ de
fundamental importancia: estimulos agudos provocam resposta do eixo HPA, o mesmo nao
ocorrendo com estimulos cronicos (GANN, 1969).

Assim, o estresse pode ser considerado como uma reagdo geral de alarme de sistemas

homeostaticos. No dizer de Ursin e Eirksen (URSIN; ERIKSEN, 2003):

A resposta ao estresse ¢ uma reagdo de alarme num sistema homeostatico,
produzindo ativagdo neurofisioldgica geral e inespecifica de um nivel de alerta para

outro, mais elevado.

Mason (MANSON, 1975) sugere que a reacdo fisioldgica em parece se constituir no
estimulo inicial para a cascata de fendmenos neuroenddcrinos que se observa
subseqiientemente a situagdo estressante. Devem existir, assim, diversos processos situados no
sistema nervoso central que determinam se o eixo HPA serd ou ndo ativado. Tsigos e
Chrousos(2002) (TSIGOS; CHROUSOS, 2002) sugerem que o principal componente dos
sistemas relacionados com o estresse ¢ constituido pelo CRH e pelo sistema locus ceruleus-
noradrenérgico-autonomico (LC/NA) e seus efetores periféricos: o eixo hipotalamo-hipofiso-

adrenal (HPA) e as algas do sistema nervoso autonémico. O CRH e o LC/NA sdo capazes de



estimular o alerta e a ateng@o, assim como o sistema noradrenérgico dorsal. Durante o
estresse, 0 CRH inibe a secre¢do do GnRH e, via somatostatina, inibe a secre¢do do GH, do
TRH e do TSH, sistemas que recebem ¢ dependem de estimulo catecolaminérgico. Os
glicocorticoides, produto final do eixo HPA, simultaneamente inibem o CRH, o LC/NA e os
sistemas beta-endorfinicos, e estimulam o sistema noradrenérgico dorsal ¢ o nicleo central da
amigdala. Em que pese haver evidéncias de que o GH ¢ liberado pelo estresse (CONTE-
DEVOIS et al., 1993), os glicocorticdides inibem diretamente o hormoénio luteotrofico (LH) e
0 hormoénio foliculo estimulante (FSH), assim como a secrecdo de GH e TSH, além de
suprimir a a¢ao da 5’deiodinase, o que reduz a conversdo de tiroxina (T4) em triiodotironina
(T3). O CRH central, via glicocorticoides e catecolaminas inibe a reacdo inflamatoria,
enquanto que o mesmo CRH, secretado por nervos periféricos, a estimula. Isso tudo sublinha
o papel importantissimo do CRH como molécula chave integradora das fung¢des enddcrinas,
autondmicas ¢ imunologicas.

Evidéncias indicam que a percep¢do subjetiva da situagdo ¢, provavelmente, o
principal agente determinador das respostas psicoenddcrinas ao estresse. De fato, existe
marcante variagdo da resposta individual a uma variedade de estressores. Assim, parece que
cada dado estressor tem um significado estritamente pessoal, o que significa que o estressor
pode perder sua caracteristica “objetiva”, o que se superpde a rigida dicotomia entre processos
fisicos e biologicos, indicando ser correta uma visdo sistémica do processo (BIONDI;
PICARDI, 1999).

O enfoque psicobioldgico para a compreensdo da participag@o dos fatores fisiologicos
na regulagdo da resposta do sistema HPA ndo pode escapar de uma referéncia cognitiva, pano
de fundo para a descricdo dos processos pelos quais o estado de excitacdo, ou de alerta,
funciona; isto ¢, sdo considerados elementos excitadores: a novidade (elementos do estimulo),

a incerteza (expectativa evocada pelo estimulo) e o conflito.



Um dos mais poderosos estimulos para a estimulagdo das glandulas supra-renais é a
novidade. Tal fato tem sido demonstrado tanto em animais quanto em humanos, ¢ pode ser
medido por meio do aumento da produgao de cortisol.

Uma importante caracteristica do processo cognitivo que resulta na ativagdo do eixo
HPA ¢ a capacidade de discriminag@o entre estimulos familiares e ndo familiares. De um
ponto de vista quantitativo, se a novidade variar ao longo de um continuum com progressivos
incrementos nos elementos do estimulo, havera resposta gradual do cortex suprarenal, de
acordo com o grau da discrepancia com o ambiente ao qual o organismo esta habituado. Em
outras palavras, minimas mudangas podem resultar em moderadas elevacdes da atividade do
eixo HPA, mas menor do que as observadas quando o estimulo ¢ totalmente novo,
demonstrando claramente a capacidade que o sistema nervoso central tem de regular o efluxo
hormonal das glandulas adrenais.

A incerteza faz parte de toda novidade, dado o reduzido nivel de informagéo
disponivel para a predi¢do do que vai ocorrer em seguida. A incerteza, assim, pode ser
evocada pela insuficiente informagdo sobre a natureza dos eventos evocados, além de
constituir, logicamente, num elemento resultante da apresentacdo de uma situagdo nova. Essa
situacdo pode variar ao longo de uma gradagdo que vai desde eventos certos e altamente
previsiveis até eventos altamente incertos e altamente imprevisiveis. Assim, teoricamente, se
¢ dado ao organismo informagdo sobre a ocorréncia do estimulo, ¢ natural que se espere
reducdo da resposta do eixo HPA. Por outro lado, em situagdes com absoluta auséncia de
previsibilidade, ocorrem grandes aumentos dessa resposta. Assim, animais submetidos a
estimulos imprevisiveis apresentam niveis de ativagdo do eixo HPA muito maior do que a
observada em animais submetidos a estimulos previsiveis, assim como pior desempenho
diante de outros estimulos. Subseqiientemente, esses animais apresentam maior nivel de

ativacdo do eixo HPA quando expostos a novidade; em outras palavras, um organismo



exposto a estimulos incontroldveis e imprevisiveis (situacdo de desamparo) mostra nio
somente maior atividade do eixo HPA como também conseqiiéncias em longo prazo. A
frustracdo, entendida como a faléncia de um animal em preencher expectativas desenvolvidas
durante experiéncias prévias, pode ser considerada também como incerteza, e isso também
provoca ativacdo do eixo HPA. Esses fatos sdo subsidios para a hipétese de que uma das
condi¢gdes primarias para a ativacdo do eixo HPA ¢ a modificacdo das expectativas
relacionadas com comportamentos bem estabelecidos.

A atividade do eixo HPA também pode ser inibida por estimulos psicologicos. Isto €,
se a auséncia de reforgo leva a incerteza com conseqiiente ativagao do eixo HPA, a presenga
de estimulos previsiveis e de eventos de refor¢o pode levar a redugdo da ativacdo prévia do
eixo HPA, o que reduz a atividade das glandulas supra-renais, indicando a existéncia de
existam mecanismos destinados a manter a atividade supra-renal dentro de limites seguros.

Esses mecanismos podem ser fisioldgicos e psicologicos.

Fisiologicamente, observa-se a regulagdo do eixo HPA por retroalimentagdo exercida
pelo cortisol sobre areas cerebrais especificas, tais como hipodfise, hipotdlamo e hipocampo,
assim como com a retroalimentagdo positiva, tais como amigdala, cortex pré-frontal e tronco
cerebral, em especial o locus ceruleus (LC). Sua agdo se da por meio de receptores especificos
intra-celulares ou por via interativa com diferentes receptores de neurotransmissores de
superficie celular (DE KLOET et al., 1998). A maioria dos efeitos do cortisol no sistema
nervoso central se da por meio de sua interagdo com receptores intracelulares do tipo I (MR-
receptor de mineralocorticoides) e tipo II (GR-receptor de glicocorticoides), que diferem por
suas afinidades especificas relativas ao cortisol: os do tipo II apresentam baixa afinidade,
enquanto que os do tipo I, alta afinidade, sendo ocupado mesmo em niveis basais de cortisol.

E bastante conhecida sua relagdo com os processos de consolidagdo de memoria, inclusive em



humanos, em que o cortisol parece aumentar a consolidagdo da memoria emocional
(BUCHANAN; LOVALLO, 2001).

Por outro lado, mecanismos reguladores da atividade do eixo HPA também existem no
nivel psicoldgico, envolvendo controle, retroalimentacado e fatores sociais.

O controle ¢ entendido como a capacidade de tornar ativas as respostas durante a
presenga de um estimulo aversivo. As respostas sdo usualmente eficientes para o animal evitar
ou escapar do estimulo, mas também pode proporcionar uma oportunidade de mudanga de um
conjunto de estimulos para outro, em vez de simplesmente escapar do estimulo aversivo, o
que reduz a resposta fisioloégica do organismo, fato observado em primatas ndo humanos
(HANSON et al., 1976) e em controladores de trafego aéreo (ROSE et al., 1982).

A retroalimentacdo ¢ entendida como o processo decorrente do estimulo ¢ da
informagdo que ocorre apos a resposta comportamental, sinalizando se o organismo
apresentou ou ndo uma resposta correta ao estimulo. Humanos em treinamento de para-
quedismo mostram que a retroalimentagdo representada pela informacdo de que nada
aconteceu de mau apds o primeiro salto, potencialmente ameacador, reduz significativamente
os niveis plasmaticos de cortisol no segundo salto (URSIN et al., 1978).

Fatores sociais e a continuidade de relagdes interpessoais parecem ser elementos
determinantes sobre a forma de o individuo administrar periodos de crises. Por exemplo, as
complicacdes durante a gestagdo ocorrem em maior incidéncia em mulheres que
experimentaram situagdes estressantes antes e durante a gestagdo, e que apresentavam baixo
suporte social (NICKSOLLS et al., 1972). Outros estudos tém enfatizado a importancia do
suporte social na evolugdo do proprio cancer assim como no prognéstico de diversos

processos (HUCKLEBRIDGE, 2001).



1.3.3 Estresse, Adrenalina e Noradrenalina

Estressores exclusivamente psicologicos representam a origem mais importante da
atividade do sistema nervoso auténomo. A participagdo da medula supra-renal é componente
fundamental dessa resposta, capaz de promover grandes incrementos da secrecdo de
adrenalina. Quando estes niveis plasmaticos atingem o cérebro, particularmente o hipotalamo,

o resultado sera uma agéo facilitadora da tomada de decisdo e de sua execugao.

Recentes evidéncias indicam na intima ligacdo entre a ativagdo do eixo HPA ¢ a sintese
de adrenalina pela medula suprarenal, mesmo levando em consideragéo o fato de que o cortex
e a medula suprarenais possuem origens embriologicas, propriedades quimicas e mecanismos
de controle de sua atividade bastante diferentes. Evidéncias indicam a existéncia de uma
circulagdo tipo porta cortico-medular, que prové para a camada medular, a partir da camada
cortical, altas concentra¢des de glicocorticdide que sdao necessarios para a estimulacdo de
feniletanolamina-N-metil transferase (PNMT), enzima que controla a sintese de adrenalina a
partir da noradrenalina (WURTMAN, 2002). Assim, a ativagdo do eixo HPA pode provocar,
secundariamente, aumento da secre¢@o de adrenalina pela medula suprarenal.

Neuronios noradrenérgicos localizados no LC inervam areas chave do cérebro e,
portanto, sdo importantes para os fendmenos que determinam a formagdo e a consolidacdo da
memoria. O LC parece ter agao principalmente inibitdria sobre os alvos de sua inervacao,
parecendo ser a Unica fonte de noradrenalina para o hipocampo e o neocortex, e recebe fortes
conexdes aferentes do nucleo supraquiasmatico, o que sugere sua relagdo com o mecanismo
de regulacdo do ciclo vigilia-sono. Um tnico neurénio do LC pode projetar para ambos os
hemisférios, para o hipocampo, para o tdlamo e para o cortex, assim como para a medula
espinal (FOOTE et al., 1983), o que suporta a idéia de que variagdes dos estimulos
provenientes do LC podem influenciar simultaneamente diversas areas, coordenando, assim, a

atividade de diversos sistemas. O LC ¢ alvo do proprio CRH (Sistema LC/NA - Locus



ceruleus-noadrenérgico-autonémico). O CRH e o LC/NA estimulam o alerta e a atengdo, e
sua acdo parece ser mediada pelo sistema noradrenérgico dorsal, envolvendo a hipdtese de
que o LC, como substrato anatomico da ansiedade, age por meio da agdo ansiogénica do CRH
(CHEN et al., 1992).

Nove subtipos de receptores noradrenérgicos parecem estar largamente distribuidos
pelo cérebro e podem ser ativados pela noradrenalina. A seletividade de sua agdo parece ser
dada pela localizagdo espacial dos receptores, por sua densidade relativa, pelas diferentes
afinidades dos diferentes sub-tipos e pela seletividade temporal com que sdo ativados
(GIBBS; SUMMERS, 2002).

1.3.4. Estresse e TSH

A secrecdo do TSH ¢ rigidamente controlada por retroalimentagdo negativa exercido
pelos horménios tireoidianos. A secrecdo do TSH obedece a um ritmo circadiano, além de
apresentar pequenos picos de secrecdo a cada 80 a 180 minutos, provavelmente devidos a
descargas hipotalamicas de TRH.

As alteragdes da secrecdo do TSH observadas no estresse tém sido debitadas ao
metabolismo periférico do T4, como por exemplo, a elevagdo observada de T3 e T4 apos o
estresse cirurgico (CHAN et al., 1978), mediante o rapido deslocamento de suas proteinas
transportadoras, ou devido a acdo de aminas biogénicas (LANGER et al., 1983).

Outros estudos sugerem inibigdo da atividade do eixo hipdfiso-tireoidiano durante o
estresse controlado. O estresse cronico também ¢ capaz de induzir mudancgas da secrecdo do
TSH e do GH, possivelmente devido a liberagdo dos seus hormdnios reguladores
hipotalamicos (ARMARIO, 1984; ARMARIO, 1987).

Em humanos submetidos a estresse agudo durante a pratica do paraquedismo também
se observou elevagdo do TSH, sendo que esta resposta ndo foi afetada pela experiéncia prévia

do individuo, assim como ndo foram demonstradas associagdes entre as variaveis enddcrinas e



a performance em testes de ansiedade (SCHEDLOWSKI et al., 1992). A elevacdo de TSH
plasmatico em humanos submetidos ao estresse de exames académicos sugere existir
diferenga sexual da resposta do sistema hipofiso-tireoidiano ao estresse psicologico
(JOHANSSON et al., 1987).

1.3.5. Estresse e Prolactina (PRL)

A secre¢do de PRL ¢ regulada por mecanismos de retroalimentacdo e influéncias
neurais a partir do hipotalamo, apresentando ritmo circadiano aparentemente controlado por
circuitos especificos. O estresse fisico, a amamentacdo, a copula, ciclo do sono e estresse
emocional também influenciam sua secre¢do.E de conhecimento notério que a secregdo da
PRL ¢ dramaticamente afetada por inimeros estressores, tais como o éter, a imobilizagdo
forcada, o estresse térmico, a hemorragia, o conflito social e, mesmo em humanos durante
conflitos académicos. Estressores psicoldgicos puros podem nao constituir estimulo freqiiente
para a secre¢do de PRL, tal como ocorre com o GH, mas a secre¢cdo de PRL como resposta ao
estresse emocional parece relacionar-se com o tipo especifico de emogdo experimentada. Com
efeito, raiva e humilha¢@o, mas ndo outros estados emocionais, podem provocar elevacao da
secre¢ao de PRL (SOBRINHO, 2003).

A resposta da PRL ao estresse, assim, parece diferir de acordo com a natureza do
estresse.

Sabe-se que a hipoglicemia, o exercicio fisico e os procedimentos cirirgicos sdo
potentes estimuladores da liberagdo de PRL e GH, sendo que a PRL parece ser mais sensivel
que o GH ao estimulo fisico, enquanto que este, ¢ a hipoglicemia, estimulam mais
diferencialmente a secrecdo do GH. Ambos, durante a hipoglicemia, somente s3o secretados
em estados de neuroglicopenia sintomatica.

A participagdo da PRL nos mecanismos de estimulagdo do cortex suprarenal,

particularmente sobre a zona fasciculada em ratos hiperprolactinémicos, tanto em adultos



quanto em jovens, foi recentemente descrita, chamando a atengdo sobre as complexas
interagdes hormonais que se ddo durante o estresse (SILVA et al, 2004).

E discutivel a explicagio teleologica para a elevagdo aguda da PRL em resposta ao
estresse em humanos (DELITALA et al., 1987), ndo havendo uma explicagdo unitaria para os
mecanismos das respostas.

Historicamente conhecido como o hormdnio hipofisario da lactacdo, tém lhe sidas
atribuidas centenas de agdes isoladas, que podem ser relacionadas com a distribuigdo ubiqua
de seus receptores. Especula-se sobre sua participagdo na progressio de alguns tumores, tais
como o carcinoma da prostata e das mamas, o que abre novas linhas de pesquisa para a
compreensdo de sua intrincada fisiologia (GOFFIN et al., 2002). Tem sido atribuida a PRL a
participagdo em processos de auto-imunidade e doengas auto-imunes como o lupus
eritematoso sistémico (VERA-LASTRA et al.,, 2002). No entanto, sua importincia ¢
insuperavel nos processos relativos a lactagdo e a reprodugdo, o que sugere que a maioria de
suas outras agdes descritas em outros tecidos alvos € relativa a processos ndo estritamente
dependentes da PRL, mas por ela modulados.

Parece, portanto, que a PRL ¢ um hormoénio que assegura a sobrevivéncia da espécie
por meio de seu papel na reprodugao, e a sobrevivéncia do individuo por meio de seu papel na
homeostasia. Um verdadeiro sistema prolactinico cerebral parece estar envolvido com a
resposta adaptativa ao estresse da lactacdo. Com efeito, parece que este sistema estaria
envolvido, por meio de acdo ansiolitica e inibitéria do eixo HPA e da oxitocina, num
mecanismo de atenuagdo das respostas neuroenddcrinas € comportamentais ao estresse que
tém sido descritas durante a gestacdo e a lactacdo (TORNER; NEUMANN, 2002), o que
refor¢a a idéia da PRL ser um forte candidato para regulacdo das respostas emocionais e
neuroencocrinas ao estresse. Fatores sociais também influenciam na resposta da PRL ao

estresse: a presenca de conespecificos durante a exposicdo a situacdo estressante provoca



menor resposta de secrecdo de PRL do que a exposigdo isolada. O contato fisico com
conespecificos reduz ainda mais o estresse medido pela secre¢ao de PRL (WILSON, 2001).

Imunoreatividade para PRL tem sido detectada em terminais axdnicos hipotalamicos
(FUXE et al, 1977), no cortex cerebral, no hipocampo, nas amigdalas, no septum
(DEVITTO,1988), no caudatum-putamen (EMANUELE et al., 1987; HARLAN et al., 1989),
no tronco cerebral e na medula espinal (DEVITO, 1988; HARLAN et al., 1989; SIAUD et al.,
1989), no plexo corodide e nos 6rgaos circunventriculares (THOMPSON, 1982).

Receptores de PRL (R-PRL) assim como o seu RNA codificador (R-PRL-RNAm) séo
igualmente encontrados em diversas areas do sistema nervoso, apresentando homologia de
cerca de 30% com os receptores de GH. Sdo encontrados no plexo cordide, no nicleo
intersticial da stria terminalis, amidalas, na substancia cinzenta, no talamo, no hipotalamo, no
cortex cerebral e no bulbo olfatorio (FREEMAK et al., 1995; FREEMARK et al., 1996). Fora
do sistema nervoso, diversos tecidos expressam R-PRL e R-PRL- RNAm: hipofise, coracado,
pulmdo, timo, baco, figado, pancreas, adrenais, Utero, musculatura esquelética e pele
(BOYLE-FEYOT et al., 1998; NAGANO; KELLY, 1994).

1.3.6. Estresse e Hormonio do Crescimento (GH)

A secre¢ao do GH pela adenohipofise é regulada tanto pelo hipotdlamo quanto por
mediadores das agdes do GH. Os principais fatores reguladores incluem o horménio de
liberagdo do GH (GHRH), a somatostatina (SRIF), o peptideo liberador do GH (GHrerin) e o
IGF-I (insulin-like growth factor). Os principais mecanismos reguladores da secre¢do do GH
sdo representados pelo ritmo neural enddgeno (ritmo circadiano), o sono, o estresse, 0
exercicio fisico e os sinais metabdlicos e nutricionais, como a hipoglicemia. A secre¢dao do
GHRH e de somatostatina ¢ estimulada por acdo adrenérgica: receptores a2-adrenérgicos

estimulam o GHRH, e a somatostatina ¢ estimulada por receptores P2-adrenérgicos. A



secrecdo adenohipofisaria do GH resulta do balanco entre estimulos inibidores e

estimuladores (CATALDI et al., 1994; GIUSTINA; VELDHUIS, 1998).

Ha que se levar em conta, na resposta do GH ao estresse, a influéncia estimuladora de
fibras provenientes do complexo basolateral da amigdala e inibidoras provenientes da
amigdala cortico-medial. Como parte das estruturas envolvidas com as emoc¢des, a amigdala
esta certamente envolvida com a resposta do GH ao estresse. E importante também, nesta
resposta, a relacdo existente entre a secre¢do de adrenalina e a resposta do GH via estimulagio
de receptores a2-adrenérgicos. A resposta do GH ao estresse parece depender, também, da
acdo central de adrenomedulina que aparentemente atua por meio da estimulacdo do CRH
(TAYLOR; SAMSON, 2004). Outro fator a ser levado em conta na analise da resposta do GH
ao estresse ¢ a ritmicidade pulsatil da secre¢do do GH que difere segundo o sexo (GIUSTINA;
VELDHUIS, 1998). A secre¢do do GH ¢ estimulada por estrogenos, progesterona,
testosterona, hormoénios tireoidianos, TRH, sendo suprimido por glicocorticdides através de

sua acdo hipotalamica.

Sob condigdes basais, se observa secre¢ao de GH em niveis bastante baixos, mas pode
apresentar picos espontdneos e muito intensos de secrecdo durante o dia, ao acaso. Esta
manifestagdo pulsatil, no entanto, ¢ mais freqiiente durante as primeiras fases do sono ¢ se

manifestam de maneira consistentemente uniforme (WINER et. al., 1990).
1.4.Transtorno do Estresse Pés-Traumatico (TEPT)

O TEPT, inicialmente definido como uma condigdo ligada a uma vivéncia decorrente
de um trauma de guerra, atualmente inclui o segmento da populagdo civil que apresenta o
transtorno decorrente da exposicdo a uma série de traumas ou experiéncias traumaticas.

Estima-se em 9% a prevaléncia do TEPT na populacdo em geral (BRESLAU et al.,
1991). Adicionalmente, a despeito do fato de as memdrias traumaticas constituirem o

componente central do TEPT, uma grande maioria de pacientes que apresentam queixas



relativas a memorias traumaticas ndo preenche os critérios definidos pelo DSM-IV para o
TEPT (DSM-1V, 1995). Assim, nem todos os individuos submetidos a traumas intensos
desenvolvem o TEPT.

O TEPT ¢ uma reagdo anormal a uma adversidade intensa.

Uma das principais caracteristicas do TEPT ¢ a ocorréncia de emergéncia espontanea
de memorias (flashbacks), que representam a revivescéncia espontanea do evento traumatico,
o que leva o individuo a sentir ou a agir como se estivesse novamente diante do fato gerador.
O individuo também pode ser levado a evitar contextos relacionados com o trauma original,
pode ter dificuldades para se lembrar de aspectos relacionados com o evento, ou pode
apresentar menor interesse em participar de diversas atividades significativas: isto €, o
estabelecimento de padrdes de comportamento que levam a disfungdo social do individuo.
Podem existir, paralelamente, fendmenos de hiper-excitabilidade autondmica, alteragdes do
ritmo normal do sono, surtos de raiva, dificuldades de concentrag¢do, elevado nivel de
vigilancia e reatividade exacerbada a estimulos comuns.

E comum se observar inibigdo da resposta do eixo HPA no TEPT, que se manifesta
por baixa excre¢ao de cortisol urinario e plasmatico (YEHUDA et al., 1995; RESNIK et al.,
1995). Considera-se que essa inibicdo se deva a exacerbagdo da retroalimentagcdo negativa
exercida pelo cortisol sobre seus receptores, hipersensiveis, do hipocampo, hipotalamo e
hipofise (GRAEFF, 2003). Pode ocorrer, também, redugdo da resposta do TSH ao estresse,
possivelmente devida a retroalimentagdo negativa exercida pela elevagdo de T3 sérico

(FRIEDMAN et al, 2005; WANG; MASON, 1999 ).

Discute-se se os achados de neuroimagem em pacientes portadores de TEPT que
indicam volume hipocampal diminuido indicam um fator pré-disponente ao transtorno
(GILBERTSON et al., 2002; SAPOLSKY, 2002), ou se sdo devidos a ocorréncia de eventos

estressores repetidos com acdo de glicocorticoides sobre o hipocampo, levando a sua



hipotrofia (SAPOLSKY, 1992). Ambos os pontos de vista suportam a hipdtese de que seja
possivel que no continuum que vai da normalidade a manifestagdo plena do transtorno possam
realmente existir estados intermediarios (TEPT sub-clinico ou parcial). Estima-se que a
prevaléncia destes estados intermediarios seja de aproximadamente 30% (WEISS et al.,
1992).

E possivel, portanto, que estes estados possam apresentar disturbios de secregdo

hormonal semelhantes aos do TEPT.

1.5. Recuperac¢do de Memodrias (Rec-Mem)

A técnica de reestruturagdo vivencial ¢ uma abordagem psicoterapica que utiliza a
recuperagdo de memdrias traumaticas no sentido de substituir parametros cognitivos e com-
portamentais que levam ao sofrimento, por outros, mais saudaveis, por meio de uma acao
transformadora (re-significago, re-estruturagdo vivencial), objetivo final da técnica. E, assim,
a técnica, essencialmente dirigida para instantes traumaticos do passado, no sentido de, ao se
revivenciar os traumas, identifiquem-se os registros que definiram os padroes de
comportamento perniciosos ao paciente e, por meio de sua resiliéncia, contribuir para
mudanga do comportamento.

A Terapia Reestruturativa Vivencial (TRV) ¢é uma terapia de exposigdo e
reestruturagdo cognitiva padronizada em manual (PERES et al., 2005) que inclui: 1. Sessdo
Introdutéria, 2. Sessdes de Anamnese, 3. Sessdes Reestruturativas (SR) e 4. Sessoes

Integrativas (SI). Sdo nas sessdes reestruturativas que se obtém a Rec-Mem.

A técnica € realizada sob fundo musical instrumental classico de fundo, de baixa

intensidade, e a Rec-Mem ¢é obtida por meio da indugdo de um estado modificado de



consciéncia (EMC) que ¢é pessoal, particular e subjetivo, assim como as vivéncias nele

experimentadas.

As etapas de uma sessdo de Rec-Mem (sessdo re-estruturativa) obtida pela técnica sdo

dez, especificas e consecutivas:

1. Relaxamento: o terapeuta conduz o paciente a descontrair-se de acordo com

seqiiéncia pré-estabelecida.

2. Aprofundamento: é obtido por meio da constru¢do de imagens mentais escolhidas
pelo paciente e induzidas pelo terapeuta e destina-se a obter um estado de maior relaxamento.
Esse ¢ um passo necessario para que se entre em contato com os contetidos traumaticos em
relagdo de causalidade com o problema atual. As etapas 1 e 2 sfo realizadas em

aproximadamente 30 minutos.

3. Recuperagéo (ou “vivéncia”): o paciente reconstréi e revivencia fatos traumaticos
de seu passado. E freqiiente a ocorréncia de vivéncias sobre as quais o paciente nao tinha
consciéncia em vigilia; no entanto, representam conteudo emocional genuino e proprio do

paciente em relacao de causalidade com o tema que esta sendo tratado.

4. Momento Mais Traumético (MMT): ¢é identificado o MMT da vivéncia
experimentada. Esse se d4 sobre uma configuragdo composta por emogdes, sentimentos,
sensagdes e pensamentos, que definem o padrio negativo de seu comportamento que se
relaciona causalmente com o problema atual. As etapas 3 e 4 sdo cumpridas em

aproximadamente 60 minutos.

5. Decisdo: é o conjunto de resolugdes tomadas durante o evento gerador do trauma,
identificadas durante o MMT. A “decisdo” ¢ um padrio de comportamento, negativo e
repetitivo que influencia negativamente a vida do paciente, sendo expressa por uma frase,

palavra ou expressdo, que envolve emogdes, sentimentos, sensagdes, pensamentos e



comportamentos. Nessa fase, incentiva-se o paciente a estabelecer a relag@o existente entre a

vivéncia e as suas dificuldades tematicas atuais.

6. Redecisdo: baseia-se na conscientizagdo e no processamento da vivéncia
traumatica, obtida durante a MMT e sua respectiva “decisdo”. Constitui-se na elaboragéo,
pelo paciente, de uma frase cujo teor invalida o contetdo negativo fixado na “decisdo”. Ela
deve ser objetiva, afirmativa, o que constitui o texto representativo daquilo que o paciente
realmente quer imprimir como mudanga em sua vida: o inicio de um processo terapéutico

auto-educativo (re-estruturagio do significado).

7. Desprogramacdo: o paciente se desvincula das emogdes, sentimentos e sensagdes
negativas experimentados durante a vivéncia traumatica, por meio de mensagens verbalizadas
pelo terapeuta, baseadas na “redecisdao”, que representam os melhores propositos pessoais do

paciente, o que reforca a compreensdo de suas caracteristicas pessoais.

8. Programacdo Positiva: visa a registrar, por visualizagdo criativa de uma situagéo
concreta na qual coloca em pratica o novo comportamento, o conceito da “redecisdo". O
paciente é levado a imaginar uma situacdo na qual esteja diante da iminéncia de repetir a
“decisdo”, sendo entdo estimulado a colocar a “redecisdo” em pratica.

9. Retorno: visa a superficializagdo do relaxamento ¢ a recondugdo ao estado anterior
de vigilia.

10. Finalizacdo: retomada da plena consciéncia de cada segmento corporal
previamente relaxado, complementando o retorno ao seu estado anterior de vigilia.

O terapeuta reforga a redecisdo tomada na sessdo, assim como o estado de equilibrio
fisico e mental do paciente. As etapas de 5 a 10 sdo realizadas em aproximadamente 30

minutos.



1.6.Concluséo

Podemos resumir as respostas relativas aos estressores (estressor entendido como
qualquer ameaca a integridade fisica do ser ou que ¢é percebido como tal), em trés situagoes
gerais:

1. condigdes externas resultantes de dor e desconforto;

2. disturbios homeostaticos internos;

3. respostas associativas ou aprendidas & percepcdo de ameaga de perigo, de dor ou

de desconforto (estresse psicoldgico).

Os circuitos neurais especificos e os sistemas de neurotransmissdo envolvidos com
essas respostas parecem diferir para cada sistema neuroenddcrino e categoria de estressor
(VAN DE KAR; BLAIR, 1999).

Do um ponto de vista do estresse psicologico, também temos trés situais gerais.

1. uma situagao relacionada com um estimulo ambiental (realidade objetiva) ao qual se
responde inicialmente por meio de mudang¢a comportamental, depois por uma ativagdo
autondmica e, finalmente, por meio do sistema neuroendocrino, visando a manutencdo da
homeostase interna. O hodograma neural de tais respostas relaciona o estressor, via 6rgaos
dos sentidos, com diversas por¢des do cortex cerebral e suas conexdes com o giro cingulo,
com o complexo hipocampo-amigdaldide e suas conexdes com o hipotalamo (sistema septo-
hipocampal, rafe), com as vias de “saida do sinal” envolvendo o nucleo intersticial da estria
terminal, a matéria cinzenta periaquedutal, o sistema nervoso auténomo e o sistema
enddcrino.

2. as manifestagdes emocionais e as alteragdes hormonais observadas no TEPT, com a

ocorréncia espontanea de memorias traumadticas e/ou de material relativo a vivéncias



impossiveis de terem sido experimentadas pelo individuo durante a sua vida, que s@o
atribuiveis ao intenso trauma, originador do transtorno.

3. 0 que ocorre em sonhos de carater ameagador (pesadelos), nos quais se observam,
pelo menos, manifestagdes clinicas de ativagdo autonomica relacionadas com o contetido
manifesto do sonho e sua constelagcdo emocional.

Neste momento, cabe a seguinte pergunta:

Ocorrerdo respostas autonomicas e/ou neuroendocrinas a obtengdo intencional de
vivéncias relativas a memorias traumaticas experimentadas pelo individuo?

A resposta a esta pergunta € o objetivo central desta dissertagao.

Dadas as complexidade e imprevisibilidade da manifestagao psiquica envolvida com
os fendmenos de Rec-Mem, torna-se trabalhosa a construgdo de um modelo cientifico
convencional para estudar estes fendmenos devido as dificuldades de se estabelecer a natureza

e a forma de controle das variaveis a serem estudadas.

Na tentativa de responder a estas questdes, imaginou-se um experimento envolvendo
sujeitos submetidos aos processos de Rec-Mem com coleta simultanea de material destinado a

dosagens hormonais.



A liberdade do pensamento ¢ a base de toda a criatividade.

2. OBJETIVOS



2. Objetivos

Determinar os aspectos quantitativos e qualitativos das respostas autonomicas ¢
neuroenddcrinas em seis sujeitos submetidos aos procedimentos de recuperagdo de memorias

traumaticas (Rec-Mem).



Quem reclama por falta de tempo € porque perde tempo por falta de método.

(Renato Kohl)

3. MATERIAL E METODOS



3.1. Sujeitos:

Seis voluntarios, trés homens e trés mulheres, de diferentes idades. Mulheres com 31,
46 ¢ 49 anos e homens com 25, 52 e 59 anos.

3.2. Consentimento

Todos os procedimentos foram realizados em obediéncia a resolugdo 196/96 do
Conselho Nacional de Saude e ao artigo 129 do Codigo de Etica Médica. Houve
consentimento prévio e esclarecido dos seis voluntarios de ambos os sexos. Protocolo
aprovado pela Comissdo de Etica do Instituto Nacional de Pesquisa e Terapia Reestruturativa

Vivencial Peres, em 3 de agosto de 2000 (ANEXOS).
3.3. Condicdo médica dos sujeitos

Nao eram portadores de moléstias endocrinas e metabolicas reconheciveis por
anamnese e por exame clinico, ou outras, cronicas e/ou descompensadas, hipertensio arterial,
psicose ou historia prévia de surto psicotico. Ndo tinham estado sob efeito de nenhum
medicamento pelas Ultimas oito semanas, incluindo os de acdo sobre o sistema nervoso
central e o sistema endocrino. Os sujeitos do sexo feminino estavam no menacme e foram

avaliados na primeira fase do ciclo menstrual.
3.4. Ambiente

Em ambas as condi¢des, o procedimento se deu em sala apropriada para TRV e coleta
de material, com divad confortavel, silenciosa, sob musica classica instrumental suave de
fundo, em penumbra (iluminaggo indireta por lampada incandescente de 40 watts, com foco
dirigido para a poltrona do terapeuta, situada na cabeceira do divd, do lado esquerdo do

sujeito). Temperatura controlada em 25 graus centigrados.



3.5.Experimento:

Os procedimentos foram todos realizados rigorosamente no mesmo horario, no sentido

de se evitar a influéncia dos ritmos circadianos dos diferentes hormonios nos resultados.
3.5.1. Condigé&o Controle (CC):

Cada um dos sujeitos chegou ao laboratorio aproximadamente no mesmo horario (por
volta das 7:30 h), apods refeicdo leve. Apods a coleta de chegada ao laboratério, os sujeitos
foram colocados em dectbito dorsal, em repouso, condi¢do em que permaneceram por duas
horas, em vigilia, de olhos abertos, em siléncio, sem manter conversacdo com o pessoal em
sala, tempo de referéncia suficiente para a realizacdo dos procedimentos padrio de
recuperagdo de memorias traumaticas segundo a TRV. O material foi obtido por pungio
venosa em veia de prega do cotovelo do membro superior direito, seguida por instalacdo e
imobilizacdo de coletor apropriado (““scalp”) com esparadrapo (Vacutainer Safety Lock —
Benton & Dickinson Vacutainer Systems, - 0,8x19,0x178,0 mm), seguida de infuséo de 0,5 ml
de heparina a 1 % em soro fisiolégico. Em cada amostra, desprezou-se 1,0 ml de sangue
aspirado por seringa de 20,0 ml. Em seguida, colheu-se 7,0 ml de sangue em tubo de vidro
(vacutainer) com 0,9 g EDTA + 0,7 g GSH mantido previamente entre 0 ¢ -10 graus
centigrados e, posteriormente, 10,0 ml de sangue em tubo seco (vacutainer). Apés cada
coleta, o coletor foi novamente heparinizado por infusdo de 0,5 ml de heparina a 1,0 % em
solucdo fisiologica e, entre as coletas, submetido a pequenas lavagens com o soro
heparinizado. Esse procedimento foi seguido em todas as coletas. As 7:30 h, precisamente,
foram colhidas amostras em situagdo de sala de espera segundo o procedimento descrito
acima. Precisamente as 8:00 h, colheu-se a primeira amostra de uma série de dez, incluindo a
amostra de chegada, cada uma colhida a intervalos de 15 minutos. Durante todo o
procedimento, foram mantidos em sala: observador 1: sentado na poltrona do terapeuta.,

observador 2: responsavel técnico pelas coletas e observador 3: para a anotagdo sobre as



condi¢cdes dos sujeitos e de eventuais ocorréncias. Os observadores permaneceram em
siléncio durante todo procedimento, com movimentagao minima indispensavel ao exercicio de
suas atividades.

3.5.2. Condicéo de Recuperagéo (CR):

As condi¢Bes de realizagdo dos procedimentos de TRVP na CR foram as mesmas
descritas para a CC, com excecdo de que, a partir das 8:00 h, coincidente com a primeira
coleta, iniciaram-se os procedimentos de TRV, que se encerraram duas horas depois. O
intervalo entre a CC e a CR nos sujeitos de sexo masculino foi de sete dias, e de cinco
semanas para os sujeitos de sexo feminino. Nenhum evento significativo ou digno de nota foi

identificado durante estes intervalos para ambos os sexos.
Apenas o observador 1 foi substituido pelo mesmo terapeuta para todos os sujeitos.

3.6. Dosagens Hormonais:
3.6.1. ACTH: radioimunoensaio (Immunlite ACTH - Diagnostic Products
Corporation). Valores de Referéncia: 0-130 pg/ml pg/ml a 95% as 09:00 h da manha.

Unidades de medida: pg/ml. Coeficiente de variacdo intra-ensaio: 7 a 16%.

3.6.2. Adrenalina: HPLC (Clin Rep-Chemicals Instruments GmBH). Sensibilidade do
teste: 10 a 2500 ng/l. Valores de referéncia: 0-140,0 pg/ml. Coeficiente de variagdo intra-
ensaio médio 7,6 %.

3.6.3. Cortisol: quimioluminescéncia (Cortisol ADVIA Centaur- Bayer Corporation).
Sensibilidade do teste: 0,20-75 ug/dl. Valores de referéncia: 4,30-22,40 ug/dl a 95% entre
07:00 e 09:00 h da manhd). Coeficiente de variagdo intra-ensaio: 3,69 % para média de 3,88
ug/dl, 3,09 % para média de 5,63 ug/dl, 2,89 % para média de 14,17 ug/dl, 3,82 % para média
de 27,53 ug/dl e 2,98 % para média de 37,15 ug/dl (5 amostras sendo analisadas por 6 vezes

em 24 corridas, em 6 sistemas, com n=144 para cada amostra, durante um periodo de 2 dias).



3.6.4. Prolactina: quimioluminescéncia (Prolactin ADVIA Centaur - Bayer
Corporation). Sensibilidade do teste: 0,3 a 200,0 ng/ml. Valores de referéncia: 3-18 ng/ml.
Coeficiente de variagao intra-ensaio: 3,3 % para média de 2,7 ng/ml, 2,3 % para média de 6,9
ng/ml, 2,8 ng/ml para média de 10,4 ng/ml, 2,7 ng/ml para média de 23,7 ng/ml, 2,9 % para
média de 457,3 ng/ml e 3,2 % para média de 116,8 ng/ml (6 amostras analisadas por 6 vezes
em 12 corridas em 3 sistemas, com n=72 para cada amostra, durante um periodo de 2 dias).

3.6.5. TSH: quimioluminescéncia (TSH ADVIA Centaur-Bayer Corporation). Valores
de referéncia: 0,35-5,5 ulU/ml Coeficiente de variacdo intra-ensaio: 2,48% para média de
0,74ulU/ml, 2,44 % para média de 5,65 ulU/ml e 2,41 % para média de 18,98 ulU/ml (3
amostras analisadas por 6 vezes em 18 processamentos em 6 sistemas, com n=108 para cada
amostra, durante um periodo de 10 dias).

3.6.6. GH: quimioluminescéncia (Immulite hGH — Euro/DPC Ltd) Valores de
referéncia: 0,06-5,0 ng/ml. Coeficiente de variag@o intra-ensaio: 8%. Sensibilidade analitica:
0,01 ng/ml.

3.7. Procedimentos e testes prévios ao experimento

3.7.1. SCID - 1/P, com resultados submetidos aos critérios do DSM-IV (DSM-IV,
1995)

3.7.2. Escala Hamilton de Ansiedade

3.7.3. BDI - Inventario Beck de Depresséo

3.8. Questiondrio para ldentificacdo de Individuos Matutinos e Vespertinos do
Grupo Multidisciplinar de Desenvolvimento e Ritmos Bioldgicos (GMDRB) do
Departamento de Fisiologia e Biofisica do Instituto de Ciéncias Biomédicas da
Universidade de S&o Paulo (traduzido e adaptado de Horne e Ostberg (HORNE; OSTBERG,
1976), no sentido de se avaliar a interferéncia da variagdo de diferentes ritmos circadianos de

secre¢do hormonal sobre os resultados).



3.9. Andlise estatistica dos resultados

Os resultados, tomados individualmente para cada horménio em cada condigdo (CC e
CR), foram submetidos ao Teste C (“C-statistcs”) (YOUNG, 1941; TRYON, 1982), aplicavel
para a analise de séries temporais em casos individuais.

Dado que as CC e CR para cada sujeito foram realizadas com intervalo de sete dias
para os sujeitos do sexo masculino e cinco semanas para os sujeitos do sexo feminino, ndo foi
aplicado o C-teste para a analise comparativa das curvas de cada hormdénio em ambas as
condi¢des (CC e CR), por ndo terem sido consecutivas, limitando-se somente a analise de
cada curva de secre¢do hormonal em cada condi¢do individualmente..

Por isso, adicionalmente, para a comparacdo da secregdo total de cada horménio de
cada sujeito em ambas as condi¢des (CC e CR), os resultados foram submetidos,
seqiiencialmente, aos Testes de Bartlett, Kruskal-Wallis (ANOVA) e, finalmente, Mann-
Whitney, ndo pareado, ndo paramétrico (U-teste) para a comparagdo de médias secrego

hormonal (p<0,05).



Alea jacta est!

(Jalio César, no Rubicio)

4. RESULTADOS



As emogoes, sentimentos e sensagdes experimentados pelos sujeitos durante as
vivéncias obedecem a ordem cronoldgica com que surgiram e foram relatadas pelos sujeitos e
podem ser vistos na Tabela VIII (ANEXOS).

Os resultados das avalia¢des prévias aos procedimentos podem ser vistos na tabela VII
(ANEXOS).

Os fendomenos hormonais observados sdo exibidos por meio de graficos expressando
curvas de tempo e resposta em ambas as condigdes (CC e CR, figuras de 1 a 18). Dado que as
curvas das CC e CR se situam em patamares diferentes em muitos dos sujeitos pelo fato de
terem sido obtidas em dias diferentes (intervalos de sete dias para os sujeitos do sexo
masculino e cinco semanas para os sujeitos do sexo feminino), foi feito o rescalonamento das
curvas para a sua variagdo relativa a partir de um valor igual a 1 obtido pela divisdo de todos
os valores das séries temporais pelo valor observado no instante 0 em ambas as condicdes.
Este rescalonamento tem a vantagem de revelar aspectos das curvas de secre¢do hormonal que
ndo sdo detectaveis pela simples expressao de seus valores absolutos.

4.1. SUJEITO 1 - CMM - sexo feminino, 49 anos. Diagnostico pelo SCID/DSM-1V:
Transtorno de Ansiedade Generalizado (TAG) (300.02). BDI = 0. HAM-A: < 17. Tipo
Matutino do GMDRB.

Resumo: instante O: inicio do Relaxamento. 35 minutos: fim do Relaxamento e inicio
do Aprofundamento. 40 minutos: fim do Aprofundamento. A partir dos 40 minutos,
Recuperacdo, quando ocorrem as vivéncias. 45 minutos aos 60 minutos: MMT. 75 minutos:
identificagdo da Decisdo e Redecisdo. 90 minutos, inicia-se a Desprogramagdo. 100 minutos:
Programacao Positiva. 105 minutos: inicio do Retorno e Finalizagao.

Resultados das dosagens hormonais: a Tabela I mostra os resultados das dosagens

hormonais realizadas no sujeito 1, em ambas as condi¢des (CC e CR).



TABELA |
Resultados do sujeito 1 - dosagens hormonais, médias, desvios padréo, erros padrdo, medianas e intervalos de confianca
CC - condicao controle CR - condicao de recuperacgdo

DP - desvio padrao EP - erro padréo IC - intervalo de confianga
Os célculos estatisticos foram realizados utilizando-se os valores observados entre os instantes de 0 e 120 minutos.

Tempo ACTH-CC ACTH-CR ADR-CC ADR-CR CORT-CCCORT-CR PRL-CC PRL-CR TSH-CC TSH-CR GH-CC GH-CR

min ng/ml  ng/ml pg/ml pg/mi ug/dl ug/dl ng/ml ng/ml uUl/ml uUl/ml ng/ml ng/ml
-30 63,00 150,00 25,00 55,00 30,40 32,00 11,70 14,00 1,80 1,00 4,50 2,00
0 55,00 118,00 29,00 44,00 11,30 15,90 17,60 14,70 1,50 0,82 3,90 2,60
15 73,00 75,00 36,00 44,00 9,10 15,70 12,60 15,30 0,96 1,70 2,40 1,90
30 75,00 143,00 24,00 66,00 8,80 13,00 10,30 9,80 0,56 0,60 2,10 1,90
45 75,00 134,00 25,00 21,00 12,20 10,90 19,40 8,10 0,34 0,91 1,80 1,80
60 65,00 125,00 21,00 160,00 8,60 15,90 13,30 23,10 0,49 0,71 1,70 2,00
75 80,00 111,00 36,00 121,00 10,50 15,60 10,70 29,40 0,40 1,20 1,90 2,10
90 55,00 87,00 44,00 40,00 8,30 11,60 9,40 14,70 0,41 1,20 1,90 1,90
105 60,00 75,00 55,00 31,00 6,30 12,40 10,70 15,40 1,00 1,50 1,80 1,80
120 53,00 93,00 40,00 14,00 6,60 5,50 11,80 11,40 0,08 1,40 1,70 1,70
Média 65,6670 106,7800 34,4440 60,1110 9,0780 12,9440 12,8670 15,7670 0,6378 1,1160 2,1330 1,9670
DP 10,3320 25,3220 10,9440 48,9220 1,9840 3,4250 3,4370 6,6680 0,4351 0,3782 0,6982 0,2646
EP 3,4440 8,4410 3,6480 16,3070 0,6612 1,1420 1,1460 2,2230 0,1450 0,1261 0,2327 0,0882

Mediana 65,0000 111,0000 36,0000 44,0000 8,8000 13,0000 11,8000 14,7000 0,4900 1,2000 1,9000 1,9000
IC<95% 57,7250 87,3140 26,0320 22,5060 7,5530 10,3120 10,2250 10,6410 0,3033 8,4280 1,5970 1,7630
IC>95% 73,6090 126,2400 42,8570 97,7160 10,6020 15,5770 15,5080 20,8920 0,9722 1,4060 2,6700 2,1700
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Figura 1 — curvas de tempo e resposta das variagfes hormonais do sujeito 1 submetido

a recuperacdo de memdrias traumaticas, .

e-e — condicéo controle (CC).

e-e — condicdo de recuperacdo (CR).
V - vivéncia.

VR - valores de referéncia para o ensaio
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Gréficos representativos das dosagens hormonais: as figuras 1, 2 e 3 exibem os
graficos representativos das variagdes hormonais observadas em ambas as condigoes (CC e
CR).

Descricéo das curvas de secrecdo hormonal: as condigdes de chegada ao laboratorio
na CC e na CR sdo expressas pelos valores observados aos -30 minutos.

41.1. ACTH

Condigdo Controle (CC): apo6s o repouso de trinta minutos, o nivel de ACTH se
mantém praticamente constante até o final dos procedimentos.

Condi¢do de Recuperacdo (CR): os niveis de ACTH na condi¢do de chegada ao
laboratoério sdo cerca de duas vezes e meio mais elevados do que os observados na CC. Entre
os instantes -30 minutos ¢ 0 minuto, ocorre queda de 21,33 % na secre¢do hormonal, que
continua em queda constante até os 15 minutos, quanto atinge os niveis observados na CC, o
que representa uma queda de 50% em relagdo ao instante 0. Entre os 15 ¢ os 30 minutos
ocorre elevagdo de 90,6% em relagdo ao tempo de 15 minutos, atingindo valores praticamente
iguais aos da condi¢do de chegada. A seguir, observa-se queda lenta e constante da secre¢do
hormonal, que continua durante a vivéncia, até¢ os 105 minutos, quando se iguala aos valores
observados na CC, representando queda de 46,9% em relagdo ao nivel observado aos 30
minutos. No final dos procedimentos, ocorre elevagdo de 24 % do nivel de ACTH em relacdo
aos 105 minutos.

4.1.2. Cortisol

Condicao controle (CC): o nivel de secrecdo hormonal na condi¢do de chegada ao
laboratério (-30 minutos) se situa acima dos limites superiores dos valores de referéncia para
o0 ensaio. Ap6s o repouso de 30 minutos, observa-se queda da secrecdo hormonal para valores

dentro dos limites dos valores de referéncia para o ensaio. A secre¢dao do cortisol se mantém



em queda, com pequenas oscilagdes, atingindo, no final dos procedimentos, valores cerca de
44% mais baixos do que os observados no instante 0.

Condicdo de Recuperacdo (CR): o nivel de secre¢do hormonal na condi¢do de
chegada ao laboratorio ¢ coincidente com o observado na CC. Apos o repouso de 30 minutos,
o nivel de secre¢do hormonal da CR ¢ de 16,81 % acima dos observados na CC. A partir dai,
ocorre queda gradual de secregcdo hormonal igualando-se a curva da CC aos 45 minutos, o que
representa uma queda de 31,44 % a partir do instante 0. Entre os instantes de 45 e 60 minutos,
ocorre um incremento de 45,87 % na secre¢do hormonal, o que se iguala aos valores
observados no instante 0. A partir dai, ocorre queda lenta e progressiva da secre¢ao hormonal
até os 120 minutos, quando se iguala aos valores observados na CC.

4.1.3. Adrenalina

Condigéo controle (CC): o nivel de secregdo hormonal observado aos -30 minutos
ndo se altera apds o repouso e apresenta uma queda total de 27, 58% entre os instantes 0 ¢ 60
minutos, quando mostra discreta elevagdo, até os 105 minutos, representando 61 % mais do
que os niveis observados aos 60 minutos, € 89% maior em relagdo ao instante 0 minuto. No
fim dos procedimentos, aos 120 minutos, ocorre queda de 27,27 % em relagdo ao valor
observado aos 105 minutos, mas 37,93% mais elevados do que o observado no instante 0.

Condicao de Recuperagdo (CR): a secre¢do hormonal aos -30 minutos é 54 % maior
do que na CC, com queda subseqiiente até atingir valores muito proximos dos observados na
CC aos 15 minutos. A partir de entdo, ocorre um pico de secre¢do hormonal aos 30 minutos
(50% entre os instantes de 15 e 30 minutos). A isso se segue uma queda de secre¢ao hormonal
para valores um pouco menores do que os observados aos 45 minutos na CC. A partir desse
ponto, observa-se um pico muito intenso de secregdo entre os 45 e os 60 minutos, o que
representa um incremento de 263, 63 % em relagdo ao instante de 0 minuto e 661,9 % em

relacdo aos 45 minutos. A partir de entdo, ocorre queda rapida dos niveis de secrecdo



hormonal, que atingem valores ainda menores do que os observados na CC, constituindo uma
queda de 68,18 % em relagdo ao instante 0 ¢ a menos de 10 % dos valores observados aos 60
minutos.

4.1.4. Prolactina

Condig¢éo Controle (CC): ap6s o repouso, observa-se elevacdo da secregdo hormonal
de 50,42% em relagdo ao instante de chegada. A seguir, ocorre queda progressiva da secrecao
hormonal até os 30 minutos o que representa uma queda de 58,52% em relacao ao instante 0.
A partir desse instante, ocorre um pico de secre¢cdo maximo, observado aos 45 minutos, com
um incremento de 88,34 % em relagdo ao instante de 30 minutos. Entdo, ocorre queda de
51,54 % na secrecdo hormonal entre 45 ¢ 90 minutos, seguida por uma lenta ascensdo até o
final dos procedimentos, com um incremento de 25,53 % em relagdo ao instante 90 minutos.

Condicdo de Recuperacédo (CR): a secre¢do hormonal aos -30 minutos ¢ 19,65%
mais elevado do que na CC. A secre¢ao de prolactina se mantém constante até os 15 minutos,
apresentando queda que atinge, aos 45 minutos, os valores mais baixos observados durante os
procedimentos: 44,98% mais baixos em relagdo ao instante 0. A partir desse instante, ocorre
uma intensa elevacdo dos niveis de prolactina: aos 60 minutos, um incremento de 185 % em
relagdo aos 45 minutos e, aos 75 minutos, um incremento de 22,94 % em relagdo aos 60
minutos e 262,9 % em relacdo aos 45 minutos. Entdo, ocorre queda rapida de secrecdo,
seguida por uma pequena fase de relativa estabilidade e, assim, as curvas CC e CR novamente
se tocam no fim dos procedimentos, aos 120 minutos.

4.15.TSH

Condicao Controle (CC): entre os instantes de -30 e 0 minutos ocorre uma queda de
36% na secre¢do do TSH, a qual continua lenta e progressivamente até atingir valores de
relativa estabilidade o que ocorre aos 45 minutos, com queda de 64,58% em relagdo ao

instante 0. Essa estabilidade se mantém até os 90 minutos, quando apresenta um pico de 143,9



%, aos 105 minutos, reduzindo-se aos 120 minutos, quando se observam os valores mais
baixos observados nessa condig@o (queda total de 94,66 % entre 0 ¢ 120 minutos).

Condicgéo de Recuperacéo (CR): a secreg¢do de TSH aos -30 minutos € cerca de 50%
mais baixa do que a observada na CC. Entre -30 e 0 minutos, observa-se queda de 16,66 % de
secrecao hormonal. A partir dai, observa-se um comportamento oscilante da secre¢do do TSH,
com picos e depressdes: um primeiro pico aos 15 minutos (incremento de 107,3% em relagado
ao instante 0), com oscilagcdes subseqiientes de 64,7 % para menos, 51,66 % para mais e
21,97% para menos, aos 30, 45 ¢ 60 minutos, seguido por estabilidade que se prolonga por 30
minutos (75 ¢ 90 minutos), e, a seguir, nova oscilagdo de 25 % para mais e 6,66% para menos.
Os instantes de 30 e 60 minutos, nas curvas CC e CR, equivalem-se.

4.16.GH

Condigéo Controle (CC): a partir da condig¢do de chegada ao laboratério, observa-se
queda de 13,3 % para o instante 0, inicio dos procedimentos. A secre¢do hormonal permanece
em queda até os 45 minutos, representando uma reducao de 48,7 % em relagdo ao instante 0,
quando entdo se estabiliza até o final dos procedimentos, aos 120 minutos.

Condicdo de Recuperacdo (CR): o nivel de secrecdo do GH aos -30 minutos sdo
55,5 % menores do que na CC, seguidos por elevacao de 50 % até o instante 0. A partir desse
momento, a curva CR segue, ponto a ponto, a curva CC até o final dos procedimentos, aos
120 minutos.

Analise estatistica

Os resultados da andlise estatistica acham-se expressos no Quadro I.

4.2. SUJEITO 2 - APVR - sexo feminino, 31 anos. Diagndstico pelo SCID/DSM-1V:
Fobia Social (300.23) — BDI = 08. HAM-A 17. Tipo Matutino do GMDRB.

Resumo: instante 0: inicio do Relaxamento. 25 minutos: inicio do Aprofundamento.

Dos 38 minutos aos 75 minutos: ocorrem as vivéncias 1 e 2. Aos 81 minutos: identificagdo da



QUADRO I - Sujeito 1 - valores de p: C-teste, Mann-Whitney ( U-teste), p<0,05.
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Hormonio

ACTH

Cortisol

Adrenalina

Prolactina

TSH

GH

CcC

0,24
0,13
0,03
0,31
0,07

0,01

CR

0,22
0,59
0,24
0,20
0,60

0,06

U-teste (00-120) U-teste (45-120)

9 pontos 6 pontos
CCxCR CCxCR
0,0015 0,0411
0,0106 >0.9999
0,2888 0,5887
0,3865 0,1320
0,0305 <0,0001
0,8941 0,0022

Em negrito, os resultados estatisticamente significativos.
00-120 — (minutos) intervalo de valores utilizados para a analise estatistica
45-120 — (minutos) intervalo de valores utilizados para a analise estatistica



Decisdo e Redecisdao. Aos 92 minutos, inicia-se a Desprogramac@o. Aos 108 minutos: inicia-
se a Programacdo Positiva. Aos110 minutos: inicio do Retorno e Finalizagao.

Observagdes: na condigdo controle (CC), o sujeito referiu ter se emocionado com
lembrangas sobre as quais ndo conseguiu, posteriormente, se recordar. Durante todas fases da
CR o sujeito permaneceu em repouso € ndo se observou agitacdo psicomotora. No final dos
procedimentos, o sujeito se sentia bem, orientado no espaco ¢ no tempo, com bom contacto
com o ambiente. Foi submetido a acompanhamento psicoterapico subseqiiente.

Resultados das dosagens hormonais: a Tabela II mostra os resultados das dosagens
hormonais realizadas no sujeito 2, em ambas as condig¢des (CC e CR).

Gréficos representativos das dosagens hormonais: as figuras 4, 5 e 6 exibem os
graficos representativos das variagdes hormonais observadas em ambas as condigoes (CC e
CR).

Descricéo das curvas de secrecdo hormonal: as condigdes de chegada ao laboratorio
na CC e na CR sdo expressas pelos valores observados aos -30 minutos.

4.2.1. ACTH

Condicéo Controle (CC): seguindo o repouso de 30 minutos, a secre¢do do ACTH
permanece constante, até o final dos procedimentos. O perfil de secregdo revela um padrio
ligeiramente ascendente, atingindo um maximo aos 75 minutos, representando um acréscimo
de 19,17 % em relagdo ao instante 0. Nessa condi¢@o, a paciente se emocionou durante o
repouso, com lembrangas sobre fatos dos quais ndo se recordou posteriormente.

Condicdo de Recuperagdo (CR): o perfil de secregdo do ACTH na curva da CR
segue o observado na curva da CC, num perfil ascendente em direcdo a vivéncia, com um
ponto maximo atingido aos 60 minutos, o que representa um aumento de 15,3 % em relagdo
ao instante de 0 minuto, seguido por queda discreta pelas fases subseqiientes da técnica, em

dire¢do de valor observado no instante 0, atingido aos 120 minutos.



TABELAI

Resultados do sujeito 2 - dosagens hormonais, médias, desvios padrédo, erros padrdo, medianas e intervalos de confianca
CC - condicéo controle

DP - desvio

padréo

CR - condicéo de recuperacéo
EP - erro padréo

IC - intervalo de confianga

Os calculos estatisticos foram realizados utilizando-se os valores observados entre os instantes de 0 e 120 minutos.

Tempo ACTH-CC ACTH-CR ADR-CC ADR-CR CORT-CC CORT-CR PRL-CC PRL-CR TSH-CC TSH-CR GH-CC GH-CR

min
-30
0
15
30
45
60
75
90
105
120
Média
DP
EP
Mediana
1IC<95%
1C>95%

ng/ml
71,00
73,00
76,00
80,00
82,00
84,00
87,00
85,00
85,00
83,00
81,6670
4,5830

1,5280
83,0000
78,1440

ng/ml
95,00
98,00
98,00
102,00
105,00
113,00
111,00
100,00
102,00
98,00
103,0000
5,6350

1,8780
102,0000

98,6690

pg/ml
90,00
92,00
87,00
112,00
103,00
101,00
117,00
96,00
97,00
100,00
100,5600
9,3420

3,1140
100,0000

93,3740

pg/ml
81,00
99,00
102,00
95,00
97,00
104,00
137,00
138,00
126,00
110,00

112,0000
17,1320

5,7110
104,0000

98,8310

85,1890 107,3300 107,7400 125,1700

ug/dl
24,70
28,00
23,60
23,10
20,70
17,90
16,90
15,50
13,60
13,20
19,1670
5,0280

1,6760
17,9000

15,3010
23,0320

ug/dl
13,40
11,60
10,90
9,90
9,10
8,00
7,30
6,70
7,80
9,30
8,9560
1,6511

0,5513
9,1000
7,6840

10,2270

ng/ml
7,00
5,50
4,80
4,60
4,80
4,90
4,70
4,80
4,70
4,50
4,8110
0,2848

0,0949
4,8000

4,5920
6,1190

ng/ml
12,20
10,10
8,70
7,90
7,40
7,10
6,70
6,70
5,00
5,90
7,2780
1,5070

0,5024
7,1000

5,0300
8,4360

uul/ml
3,21
2,85
2,70
2,57
2,36
2,10
2,00
1,88
1,85
1,89
2,2450
0,3848

0,1283
2,0980

1,9490
2,5410

uul/ml
2,28
1,97
1,85
1,80
1,72
1,77
1,70
1,74
1,66
1,72
1,7680
0,0935

0,0312
1,7390
1,6960

1,8400

ng/ml
5,47
5,10
4,13
3,04
1,42
0,71
0,39
0,29
0,29
0,25
1,7360
1,8740

0,6247
0,7100
0,2949

3,1760

ng/ml
0,24
0,17
0,11
0,08
0,07
0,36
5,20
7,73
7,85
3,63
2,8000
3,3770

1,1260
0,3600
0,2045

5,3960
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Figura 4 — curvas de tempo e resposta das variagfes hormonais do sujeito 2 submetido a
recuperacao de memorias traumaticas, .

e-e — condicdo controle (CC).

e-e — condicdo de recuperacao (CR).

V - vivéncia.

VR - valores de referéncia para o ensaio
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Figura 5 — curvas rescalonadas de tempo e resposta das variagdes hormonais do sujeito 2

submetido a recuperacdo de memorias traumaticas.

e-e — condicdo controle (CC).
e-e — condicdo de recuperacdo (CR).
V - vivéncia.
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Figura 6 — variacdes hormonais em funcéo do tempo do sujeito 2 submetido a recuperacdo de

memorias traumaticas, expressas em medianas.

Mann-Whiney, U teste, p<0,005.
e-e — condicao controle (CC).
e-e — condicdo de recuperacdo (CR).



4.2.2.Cortisol

Condigdo Controle (CC): entre os instantes -30 e 0 minuto, observa-se elevacdo de
cerca de 16,3 % na secre¢dao hormonal. A partir desse instante, ocorre queda lenta e gradual
do cortisol, até o valor minimo observado aos 120 minutos, no final dos procedimentos,
representando uma queda total, em relag@o ao instante 0, de 52,85 %.

Condic¢édo de Recuperacdo (CR): a partir do instante de chegada ao laboratorio, os
niveis de cortisol apresentam queda homogénea até atingir o valor minimo observado aos 90
minutos, com uma queda total de 30,53 % em relagéo ao instante 0, quando, entdo, apresenta
nova subida entre os 90 e os 120 minutos, de 38,80 %.

4.2.3. Adrenalina

Condi¢do Controle (CC): observam-se duas elevagdes na secre¢do de adrenalina:
entre os 15 minutos e os 30 minutos, de 28,73 % e, entre os 60 e os 75 minutos, de 15,84 %,
seguidos por queda rapida de 17,94 %, entre os 75 ¢ os 90 minutos, seguida por estabilidade
que se mantém até os 120 minutos.

Condicao de Recuperagdo (CR): a condi¢do de chegada ao laboratério é equivalente
ao da CC. Segue-se uma elevagao de secrecdo hormonal de 20,45 % entre -30 e 0 minutos. A
secre¢cao hormonal permanece praticamente constante até os 45 minutos, quando, entdo,
apresenta elevagdo significativa com um maximo atingido aos 90 minutos (aumento de 39,39
%, em relacdo ao instante de 0 minuto, e de 45,26 %, em relacdo ao instante de 30 minutos).
Depois disso, ocorre queda lenta e progressiva de secre¢do, atingindo, aos 120 minutos,
valores 11% mais elevados do que os do instante 0.

4.2.4. Prolactina

Condicao Controle (CC): entre o instante de chegada ao laboratério e o inicio dos
procedimentos, observa-se queda de 10,9 % na secrecdo da prolactina, quando entdo

permanece constante, até o final dos procedimentos.



Condicdo de Recuperagdo (CR): a curva representativa da secrecdo da prolactina
segue o perfil observado na CC, em valores discretamente mais elevados, com ambas as
curvas se tocando aos 105 minutos, permanecendo estaveis até o final dos procedimentos, aos
120 minutos. Nao se observou alteragdo significativa da secre¢do da prolactina a ndo ser a
queda um pouco mais rapida entre os instantes de 90 e 105 minutos, quando as curvas se
encontram.

4.25.TSH

Condigdo Controle (CC): a partir do instante de chegada ao laboratdrio, passando
pelos 30 minutos de repouso, ocorre queda constante ¢ homogénea da secrecdo do TSH, até
atingir os valores minimos observados aos 105 minutos, com queda, em relagdo ao instante de
0 minuto, de 33,6 %.

Condicdo de Recuperacdo (CR): a secrecdo do TSH segue o perfil de queda
homogénea observado na CC, com valores convergentes, até que ambas as curvas se tocam
aos 90 minutos, permanecendo indistinguiveis até o final dos procedimentos. Nao se
observaram altera¢des da secrecdo do TSH nas diferentes fases dos procedimentos.

4.26.GH

Condicao Controle (CC): apos repouso de 30 minutos, a secrecdo do GH se reduz de
uma maneira constante até se estabilizar aos 75 minutos e continuar caindo mais lentamente
até atingir os valores minimos observados aos 120 minutos, numa redugdo de 95,09 % em
relacdo ao instante 0.

Condicao de Recuperacéo (CR): apds o repouso de 30 minutos, e atingindo seu valor
minimo aos 45 minutos, ha uma queda de secre¢do hormonal constante de 58% em relagdo ao
instante 0. A partir dai, observa-se um forte aumento da secre¢cdo de GH, subindo até os 90
minutos, quando, entdo, a subida se atenua, até atingir o pico maximo de secre¢do hormonal

aos 105 minutos, num incremento de 4517,64 %% em relagdo ao instante 0. Nos quinze



minutos subseqiientes, até o final dos procedimentos, ocorre queda rapida da secre¢do do GH,
apresentando um declinio, em relagdo ao valor maximo atingido, de 53,57% %, mas ainda
2.035,29 % maior do que os valores observados no instante 0.

Anélise estatistica

Os resultados da analise estatistica acham-se expressos no Quadro II.

4.3. SUJEITO 3 - RCM - sexo feminino, 46 anos. Diagnostico pelo SCID/DSM-IV:
ndo preencheu nenhum critério diagnostico - BDI = 0. HAM-A 07. Tipo Matutino do
GMDRB.

Resumo: instante 0: inicio do Relaxamento. 35 minutos: inicio do Aprofundamento. A
partir dos 38 minutos: Recuperagdo, na qual ocorrem as vivéncias. 45 minutos aos 68
minutos: MMT. 78 minutos: identificagdo da Decisdo ¢ Redecisdo. 85 minutos: inicia-se a
Desprogramacao. 98 minutos: inicia-se Programacao Positiva. 105 minutos: inicio do Retorno
e Finalizago.

Resultados das dosagens hormonais: a Tabela III mostra os resultados das dosagens
hormonais realizadas no sujeito 3, em ambas as condi¢des (CC e CR).

Gréficos representativos das dosagens hormonais: as figuras 7, 8 e 9 exibem os
gréficos representativos das variagdes hormonais observadas em ambas as condigdes (CC e
CR).

Descricdo das curvas de secre¢do hormonal: as condigdes de chegada ao laboratério
na CC e na CR sao expressas pelos valores observados aos -30 minutos.

43.1. ACTH

Condicao controle (CC): o valor observado no instante de -30 minutos permanece
constante durante o periodo de repouso, posteriormente subindo até os 30 minutos, com um
incremento de 4,91 % em relago ao instante 0, seguido por uma pequena queda, entre os 30 e

0s 45 minutos, de 7,47%, quando, entdo, ocorre uma oscilagdo da secrecdo do ATCH: um



QUADRQO Il - Sujeito 2 - valores de p: C-teste, Mann-Whitney ( U-teste), p<0,05
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Hormonio

ACTH

Cortisol

Adrenalina

Prolactina

TSH

GH

CcC

0,00
0,00
0,54
0,05
0,00

0,00

CR

0,03
0,00
0,01
0,00
0,01

0,01

U-teste (00-120) U-teste (45-120)

9 pontos
CCxCR
<0,0001
<0,0001
0,1710

<0,0001
0,0003

0,7962

6 pontos
CCxCR
0,0249
0,0931
0,4704
0,0022
0,0022

0,0022

Em negrito, os resultados estatisticamente significativos.

00-120 — (minutos) intervalo de valores utilizados para a analise estatistica
45-120 — (minutos) intervalo de valores utilizados para a analise estatistica



TABELA 111

Resultados do sujeito 3 - dosagens hormonais, médias, desvios padrédo, erros padrdo, medianas e intervalos de confianca
CC - condigdo controle CR - condicéo de recuperagéo

DP - desvio padrdo EP - erro padréo IC - intervalo de confianga

Os célculos estatisticos foram realizados utilizando-se os valores observados entre os instantes de 0 e 120 minutos

Tempo ACTH-CC ACTH-CR ADR-CC ADR-CR CORT-CC CORT-CR PRL-CC PRL-CR TSH-CC TSH-CR GH-CC GH-CR

min pg/ml  pg/ml pg/ml pg/mi ug/dl ug/dl ng/ml ng/ml uUl/ml uu/mi ng/ml  ng/ml
-30 98,00 92,00 88,00 72,00 15,20 16,70 8,40 13,80 1,856 1,975 0,16 0,32
0 102,00 96,00 81,00 70,00 14,60 15,50 7,40 16,10 2,082 1,970 0,09 0,12
15 105,00 100,00 108,00 95,00 14,00 12,80 6,90 13,10 1,665 1,740 0,07 0,09
30 107,00 105,00 121,00 96,00 13,10 11,80 6,50 12,70 1,729 1,743 0,08 0,08
45 99,00 98,00 133,00 107,00 11,70 11,50 5,30 10,10 1,793 1,746 0,10 0,06
60 104,00 97,00 136,00 117,00 10,60 11,30 5,00 12,30 1,550 1,724 0,09 0,14
75 117,00 100,00 124,00 130,00 8,90 10,00 4,70 12,00 1,728 1,720 0,11 7,28
90 102,00 103,00 121,00 141,00 9,40 7,50 4,70 11,40 1,529 1,000 0,16 10,10
105 100,00 108,00 111,00 133,00 7,50 5,90 4,90 9,80 1,558 1,666 0,30 7,96
120 132,00 108,00 95,00 115,00 6,90 6,20 4,60 10,30 1,554 1,486 0,56 7,68
Média 107,5600 96,8000 114,4400 111,5600 10,7440 10,2780 5,5560 11,9780 1,6880 1,6440 0,1733 3,7230
DP 10,5960 9,6370 17,8050 22,2830 2,7940 3,2030 1,0770 1,9460 0,1765 0,2711 0,1614 4,3680
EP 3,5320 3,1790 5,9350 7,4280 0,9314 1,0680 0,3591 10,6487 0,0588 0,0904 0,0538 1,4560

Mediana 104,0000 93,6000 121,0000 115,0000 10,6000 11,3000 5,0000 12,0000 1,6650 1,7240 0,1000 0,1400
IC<95% 99,4410 89,4700 100,7600 94,4270 8,5970 12,8920 4,7280 10,4820 1,5520 1,4350 0,0493 0,3658
IC>95% 115,7000 104,1300 128,1300 128,6800 7,8160 12,7400 6,3840 13,4740 1,8230 1,8520 0,2974 7,0810
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Figura 7 — curvas de tempo e resposta das variagfes hormonais do sujeito 3 submetido
a recuperacdo de memorias traumaticas, .

e-e — condicao controle (CC).

e-e — condicdo de recuperacdo (CR).

V - vivéncia.

VR - valores de referéncia para o ensaio
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Figura 8 — curvas rescalonadas de tempo e resposta das variagdes hormonais do sujeito 3

submetido a recuperagdo de memorias traumaticas.
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e-e — condicao de recuperacdo (CR).
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75



uUl/ml

76

A B
ACTH CORTISOL
150+ 20+
° [ ]
125 15+ . M
E . ) o
g (X ] g’ [ J ..
° — ee®
100 e’ :. 10 T g °
..
[ ] [ ]
o®
75 5
ACTH-CC ACTH-CR CORT CC CORT CR
p=0,0188 p=0,7562
C D
ADRENALINA PROLACTINA
150+ 20+
°
[ ] L )
125+ ° ° 15- ..
oo °
g e . T L
2 100+ . oo 2 104 . ®e0
: 0
754 °® 541 —egpee®—
50 0
ADR-CC ACR-CR PRL - CC PRL - CR
p=0,7910 p<0,0001
E F
TSH GH
2,25+ 11.0+
[ ]
[ ]
2.00 P B o2
b4 £
1.75+ . — ege®— S 554
—_— [ X' )
1504 e 00 .
°
1.25 0.0-
TSH-CC TSH-CR GH-CC GH-CR
p=0,7962 p=0,3096

Figura 9 — variacdes hormonais em funcdo do tempo do sujeito 3

submetido a recuperacdo de memdrias traumaticas, expressas em medianas.
Mann-Whiney, U teste, p<0,005.

e-e — condicao controle (CC).
e-e — condicdo de recuperacdo (CR).



incremento de 30% na sua secregdo entre 45 e 75 minutos, seguido por um decréscimo de
14,0 %, entre 75 ¢ 105 minutos, seguido por novo acréscimo de 32% entre 105 ¢ 120 minutos,
momento final dos procedimentos. Entre 0 e 120 minutos observa-se um incremento de 29,41
% na secre¢do do ACTH.

Condi¢do de Recuperacdo (CR): os valores relativos a CR praticamente se
superpoem aos da CC: entre 0 ¢ 30 minutos, um incremento de 9,37%, seguido por uma
queda, entre 30 e 60 minutos, de 7,61 %, seguido por uma ascensao até os 105 minutos, de
11,34 %, que se mantém constante até o final dos procedimentos. Entre 0 ¢ 120 minutos,
observa-se um acréscimo de 12,5 % na secrecdo de ACTH.

4.3.2. Cortisol

Condig¢éo Controle (CC) e Condi¢do de Recuperacdo (CR): a condi¢do de chegada
no laboratdrio é praticamente a mesma em ambas as condi¢des. Apos o repouso de 30
minutos, tais valores ndo se alteram. Ambas as curvas, a partir do instante 0, correm
paralelamente, em queda constante e homogénea, atingindo valores minimos no fim dos
procedimentos, com uma queda entre 0 e 120 minutos de aproximadamente 53,00 %.

4.3.3. Adrenalina

Condicao Controle (CC): a secre¢do de adrenalina ndo se altera durante o repouso de
trinta minutos. A partir do instante 0, observa-se um aumento da secrecdo de adrenalina, que
atinge o seu valor maximo aos 60 minutos, o que representa um aumento de 67,9% em
relagdo ao instante 0. Entre os 30 e os 60 minutos, observa-se um acréscimo de 12,39 %.
Entdo, a secrecdo de adrenalina se reduz de maneira homogénea, atingindo seu minimo aos
120 minutos, com uma queda de 33,82 % em relacdo ao valor maximo observado aos 60
minutos e de 18,51 % acima ao valor observado no instante 0 ¢ 7,95 % acima do valor de

chegada ao laboratorio.



Condicdo de Recuperacéo (CR): a condigdo de chegada ao laboratorio é 22,22 %
inferior ao valor observado na CC. Essa caracteristica se mantém até os 15 minutos, quando a
secre¢ao hormonal na CR sobe menos rapidamente, mas atinge valores equivalentes ao pico
dos 60 minutos observado na CC, e chega a um maximo, aos 90 minutos, o que representa um
incremento de 101,42 % em relagdo ao instante 0. Entre os 30 e os 90 minutos, ha um
incremento de 46,87 % na secrecdo hormonal. A partir dai, a curva da CR segue o padrdo
representado pela curva da CC, atingindo, aos 120 minutos, um valor 64,28 % acima do
observado no instante 0.

4.3.4. Prolactina

Condigéo controle (CC): ap6s o repouso de 30 minutos, observa-se redugdo de 11,8
% e, a partir desse instante, uma reducdo progressiva da secre¢do de prolactina,, atingindo
valores minimos aos 75 minutos, o que representa queda de 36,48 % em relagdo ao instante 0,
permanecendo constante até o final dos procedimentos.

Condicao de Recuperacdo (CR): apds repouso de 30 minutos, observa-se discreto
aumento da secre¢do hormonal, o que representa uma elevagao de 16,6 % em relacdo ao
instante de -30 minutos. A partir dai, a secrecdo de prolactina se reduz progressivamente
atingindo o valor minimo observado, aos 45 minutos, o que representa uma queda de 37,26 %
em relagdo ao instante 0. Entre os instantes de 45 minutos ¢ 60 minutos, ocorre uma elevacao
da secre¢@o hormonal em 27,78 %, dentro da vivéncia, seguida por uma discreta queda até os
105 minutos permanecendo constante até o final dos procedimentos.

4.35.TSH

Condicao Controle (CC): apos o repouso de 30 minutos, ha uma elevagéo de 12,17
% na secre¢do do TSH. A partir do instante 0 observa-se um perfil oscilante de reducdo da
secrecao do TSH, com picos e depressdes a cada 15 minutos (primeiro pico entre os 15 e os

45 minutos, com acréscimo de 7,68% e o segundo pico entre os 60 e os 75 minutos, com



acréscimo de 11.48%), até que atinge o valor minimo observado no final dos procedimentos,
o que representa uma queda de 60,8 % em relagdo ao instante 0.

Condicdo de Recuperacdo (CR): ap6s o repouso de 30 minutos, ocorre a mesma
queda de secre¢do de TSH, no entanto sem o mesmo perfil de picos e depressdes observados
na CC. No instante dos 60 minutos (durante a fase de vivéncia), registra-se um afastamento de
ambas as curvas (depressdao da CC e constancia da CR), seguido por queda comparavel, até o
final dos procedimentos, aos 120 minutos, quando os valores se equivalem. Entre os instantes
0 e 120 minutos, a queda total observada ¢ de 24,56 %, sendo que 13, 6% se ddo entre os 75 ¢
os 120 minutos.

4.3.6.GH

Condi¢do Controle (CC): apos o repouso de trinta minutos, a secre¢do do GH se
reduz de maneira homogénea e permanece constante até o final dos procedimentos aos 120
minutos, com uma elevagdo de cerca de trés vezes ¢ meia do segmento final da curva de
secre¢do entre os 75 e os 120 minutos

Condicao de Recuperagdo (CR): a curva da CR segue indistinguivel da curva da CC
até os 60 minutos, quando, entdo, a secrecdo do GH aumenta de maneira intensa, atingindo
um pico aos 90 minutos, o que representa um aumento de 8316 % em relagdo ao inicio dos
procedimentos (instante 0).

A seguir, apresenta uma discreta redugdo de 21,8 % em relagdo ao valor dos 90
minutos, permanecendo constante até o final dos procedimentos, aos 120 minutos.

Analise estatistica

Os resultados da analise estatistica acham-se expressos no Quadro III.

4.4. SUJEITO 4 — RSJ - sexo masculino, 25 anos. Diagndstico pelo SCID/DSM-1V:

ndo preencheu nenhum critério diagnostico - BDI = 3. HAM-A 0. Tipo Matutino do GMDRB.



QUADRO I11 - Sujeito 3 - valores de p: C-teste, Mann-Whitney (U-teste), p<0,05

C-teste U-teste (00-120) U-teste (45-120)

9 pontos 6 pontos

Horménio  CC CR CCxCR CCxCR

ACTH 0,31 0,02 0.0188 0,5215

Cortisol 0,00 0,00 0,7572 0,6307

Adrenalina 0,01 0,00 0,7910 0,0450

Prolactina 0,00 0,02 <0,0001 0,8099

TSH 0,10 0,36 0,7962 0,1797

GH 0,00 0,00 0,3096 0,2403

Em negrito, os resultados estatisticamente significativos.
00-120 — (minutos) intervalo de valores utilizados para a analise estatistica
45-120 — (minutos) intervalo de valores utilizados para a analise estatistica



TABELA IV
Resultados do sujeito 4 - dosagens hormonais, médias, desvios padrédo, erros padrdo, medianas e intervalos de confianca
CC - condicéo controle
DP - desvio padréo
Os calculos estatisticos foram realizados utilizando-se os valores observados entre os instantes de 0 e 120 minutos

CR - condicéo de recuperagéo
EP - erro padrdo

IC - intervalo de confianca

Tempo ACTH-CC ACTH-CR ADR-CC ADR-CR CORT-CC CORT-CR PRL-CC PRL-CR TSH-CC TSH-CR GH-CC GH-CR

min
-30
0
15
30
45
60
75
90
105
120
Média
DP
EP
Mediana
1IC<95%
IC>95%

pg/ml
117,00
98,00
92,00
90,00
86,00
85,00
88,00
85,00
89,00
88,00
89,0000
4,0930
1,3640
88,0000
85,8540

92,1460

pg/ml
96,00
98,00
95,00
92,00
92,00
90,00
88,00
87,00
85,00
83,00
90,0000
4,7960
1,5990
90,0000

86,3140

pg/ml
55,00
63,00
73,00
74,00
96,00
91,00
90,00
76,00
100,00
98,00
84,5560
13,2490
4,4160
90,0000

74,3720

pg/ml
122,00
76,00
68,00
71,00
92,00
77,00
81,00
90,00
134,00
85,00
86,0000
19,7230
6,5740
81,0000

70,8400

93,6860 94,7390 101,1600

ug/dl
7,00
4,70
3,90
3,90
3,80
3,50
5,40
4,00
4,10
6,20
4,3890
0,8838
0,2946
4,0000
3,7100

5,0680

ug/dl
13,50
13,00
12,80
12,60
12,90
12,50
11,70
10,30
10,00
10,00
11,7560
1,2990
0,4330
12,5000
10,7570

12,7540

ng/ml
11,40
9,70
8,00
7,60
7,40
7,70
7,90
8,00
8,20
8,30
8,0890
0,6679
0,2226
8,0000
7,5750

8,6020

ng/ml
14,20
13,60
13,00
12,80
12,70
13,20
13,70
11,80
11,70
10,80
12,5890
0,9662
0,3221
12,8000
11,8460

13,3320

uUl/ml
0,87
0,71
0,68
0,66
0,57
0,62
0,60
0,54
0,69
0,52
0,6211
0,0685
0,0228
0,6200
0,5685

0,6737

uul/ml
1,00
0,99
0,90
0,91
0,89
0,81
0,83
0,90
0,88
0,79
0,8827
0,0604
0,0201
0,8900
0,8363

0,9291

ng/ml
0,05
0,05
0,05
0,05
0,05
0,05
0,05
0,05
0,05
0,08
0,0533
0,0100
0,0033
0,0500
0,0457

0,0610

ng/ml
0,56
0,53
0,52
0,50
0,43
0,42
0,42
0,40
0,38
0,37
0,4411
0,0603
0,0201
0,4200
0,3948

0,4875
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Figura 10 — curvas de tempo e resposta das variacdes hormonais do sujeito 4 submetido a

recuperacao de memorias traumaticas, .
e-e — condicdo controle (CC).

e-e — condicdo de recuperacao (CR).

V - vivéncia.

VR - valores de referéncia para o ensaio
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Figura 11 — curvas rescalonadas de tempo e resposta das variages hormonais do sujeito 4
submetido a recuperacdo de memorias traumaticas.

e-e — condicao controle (CC).

e-e — condicdo de recuperacdo (CR).

V - vivéncia.
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Figura 12 — varia¢6es hormonais em funcdo do tempo do sujeito 4

submetido a recuperacdo de memdrias traumaticas, expressas em medianas.
Mann-Whiney, U teste, p<0,005.

e-e — condicao controle (CC).
e-e — condicdo de recuperacdo (CR).
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Resumo: instante 0: inicio do Relaxamento. 41 minutos: inicio do Aprofundamento.
49 minutos: fim do aprofundamento (o sujeito dormiu). A partir dos 50 minutos:
Recuperacdo, quando ocorrem as vivéncias. Dos 50 minutos aos 85 minutos: MMT. Dos 85
aos 90 minutos: Decisdo e Redecisdo. Aos 100 minutos: inicia-se a Desprogramacao. 110
minutos: Programagdo Positiva. 115 minutos: inicio do Retorno e Finalizaggo.

ObservagOes: as vivéncias foram experimentadas com forte contetido emocional
referido pelo sujeito. Durante a CR, ndo se observou agitagdo psicomotora, tendo o sujeito
permanecido em repouso. O sujeito referiu sentir fome durante a vivéncia. No fim dos
procedimentos, o sujeito se sentia bem, orientado no espaco ¢ no tempo, com bom contacto
com o ambiente. Foi submetido a acompanhamento psicoterapico subseqiiente.

Resultados das dosagens hormonais: a Tabela IV mostra os resultados das dosagens
hormonais realizadas no sujeito 4, em ambas as condig¢des (CC e CR).

Gréficos representativos das dosagens hormonais: as figuras 10,11, e 12 exibem os
graficos representativos das variagdes hormonais observadas em ambas as condigoes (CC e
CR).

Descricdo das curvas de secre¢do hormonal: as condigdes de chegada ao laboratorio
na CC e na CR sdo expressas pelos valores observados aos -30 minutos.

4.4.1. ACTH

Condicao controle (CC) e Condicdo de recuperacdo (CR): os valores referentes a
CR sd0 mais elevados dos que os da CC, no instante de chegada ao laboratério. Apds repouso
de 30 minutos, ambas as curvas se igualam e seguem juntas, em estabilidade, até o final dos
procedimentos. A queda total de secre¢do do ACTH na curva da CC, entre os instantes de 0 a
120 minutos, ¢ de 10,20 %. A queda total de secre¢do do ACTH na curva da CR entre os

instantes de 0 a 120 minutos € de 15,3 %.



4.4.2. Cortisol

Condigdo Controle (CC): apds repouso de trinta minutos, observa-se redugdo da
secrecdao do cortisol de 17,21 %. A partir do instante 0, a secrecdo hormonal permanece
constante até os 60 minutos. Entre os 60 ¢ os 75 minutos, ocorre elevagdo de 54,28 % de
secrecao hormonal. Segue-se redugdo equivalente, com ascensdo total até o final dos
procedimentos de 51,21 % em relagdo ao instante de 0 minuto.

Condi¢do de Recuperacdo (CR): ndo se observa variagdo de secreg¢do hormonal
significativa entre os -30 ¢ 0 minutos. A partir dai, a secre¢do hormonal permanece constante,
até os 45 minutos, quando, entdo, reduz-se lentamente até se estabilizar, aos 120 minutos. A
redugdo de secre¢do hormonal entre 0 e 120 minutos ¢ de 21,87%. Durante todo o tempo, os
valores de secreg¢@o do cortisol se mantiveram cerca de trés vezes mais elevados em relagdo
aos observados na CC.

4.4.3. Adrenalina

Condicdo Controle (CC): observa-se elevagdo de secre¢do hormonal de 15,54 %
entre -30 e 0 minutos. A partir desse instante, ocorre lenta subida dos niveis de adrenalina,
com um aumento de 52,38% entre 0 e 45 minutos, seguida pela relativa estabilizacdo dos
valores até o instante de 90 minutos, quando ocorre queda de 15,55 % em relagdo ao instante
de 75 minutos. Entdo, ocorre nova elevagdo dos niveis hormonais, observando-se, aos 105
minutos, seus valores maximos, o que representa um aumento de 31,57 % em relacdo ao
instante de 90 minutos, sendo 55,55 % acima dos valores observados no instante de 0 minuto.
Até o final dos procedimentos, a secre¢do hormonal permanece constante.

Condicao de Recuperagdo (CR): a condigéo de chegada ao laboratorio ¢ de 10,6 %
acima dos valores observados na CC. Com o repouso de 30 minutos, ocorre redugdo de 37,7
% de secrecdo hormonal, com ambas as condi¢cdes (CC e CR) se iniciando em valores

equivalentes. Entdo, a secrecdo de adrenalina prossegue constante, com pequena oscilacio



positiva aos 45 minutos, o que representa um aumento de 21,05 % em relagdo ao instante de 0
minuto. Segue-se pequena queda, seguida por novo aumento de secre¢do hormonal, com um
valor maximo atingido aos 105 minutos, o que representa um aumento de 76,31 % em relacdo
ao instante 0. Segue-se queda rapida de 36,56 % em relagdo ao valor maximo observado aos
105 minutos e somente de 10,52 % acima do valor observado no instante 0.

4.4.4. Prolactina

Condi¢do Controle (CC): observa-se reducdo de 11,8 % na secre¢do de prolactina
entre -30 e 0 minutos. Essa queda prossegue até os 45 minutos, com uma redugdo de 23,71 %
em relagdo ao instante 0. A partir desse instante, a secre¢do hormonal permanece constante
até o final dos procedimentos. A queda total de secregdo de prolactina entre 0 ¢ 120 minutos é
de 14,43 %.

Condic¢do de Recuperacdo (CR): a secreg¢do de prolactina permanece praticamente
inalterada durante o repouso de 30 minutos. Entdo, ocorre uma queda da secre¢do hormonal,
representando uma redugdo de 23,71 % entre 0 e 45 minutos. A partir dai, durante a vivéncia,
ocorre elevacao da secrecao de prolactina, atingindo um méaximo aos 75 minutos, valor igual
ao observado no instante 0, com um incremento de 23,71%. Desse instante em diante, ocorre
reducdo progressiva da secrecdo hormonal, até o final dos procedimentos (queda de 21,16 %
entre os 75 e os 120 minutos), atingindo um valor final que representa uma redugdo de 20,58
% entre 0 e 120 minutos.

445 TSH

Condicao Controle (CC): ocorre queda de 18,39 % na secre¢do hormonal entre -30 e
0 minutos. A partir dai, até os 45 minutos, observa-se queda lenta dos valores de TSH de
19,71 % entre 0 e 45 minutos. Entdo se observam duas ondas de secre¢do hormonal: uma

pequena oscilagdo positiva do TSH entre 45 e 60 minutos de 8,7 %, e uma outra, de 27,77 %,



entre os instantes 90 e 105 minutos, atingindo, aos 120 minutos, os valores minimos de
secrecao de TSH, o que representa uma queda, em relagdo ao instante 0, de 26,76 %.

Condi¢do de Recuperacdo (CR): a secre¢do de TSH na condigdo de chegada ao
laboratorio ndo se altera com o repouso de 30 minutos. A partir dai, a curva de secre¢do de
TSH da CR segue um perfil descendente até¢ os 60 minutos, com uma reducdo total de 18 %
entre 0 ¢ 60 minutos. A seguir, ocorre uma oscilacdo positiva de secre¢do hormonal entre os
60 e os 120 minutos, com um aumento maximo de 9,86 % em relagdo ao instante de 60
minutos, atingindo, aos 120 minutos, um valor cerca de 20% menor do que o do inicio dos
procedimentos.

4.4.6.GH

Condigdo Controle (CC): a curva representativa da secre¢cdo de GH ndo se altera
durante todo o procedimento, situando-se abaixo do limite inferior dos valores de referéncia
do ensaio, apresentando uma elevagao de 60% entre os instantes de 105 ¢ 120 minutos.

Condicao de Recuperagéo (CR): a secrecdo de GH praticamente ndo se altera com o
repouso de 30 minutos, no entanto se situa em valores sensivelmente mais elevados do que os
observados na CC. A curva da secre¢do do GH durante todo o procedimento ¢ descendente e
homogénea, atingindo os valores mais baixos aos 120 minutos, com uma reducao de 30,18 %
em relacdo ao instante 0. Ao longo de todo tempo, o nivel de secrecdo de GH na CR se
mostrou, em média, 8§ vezes maior do que na CC.

Analise estatistica

Os resultados da andlise estatistica acham-se expressos no Quadro I'V.

4.5. SUJEITO 5 — HLVF — sexo masculino, 59 anos. Diagnéstico pelo SCID/DSM-
IV: Transtorno de Ansiedade Generalizado (300.02). — BDI = 08 — HAM-A 11. Tipo

Matutino do GMDRB.



QUADRO 1V - Sujeito 4 - valores de p: C-teste, Mann-Whitney (U-teste), p<0,05

C-teste U-teste (00-120) U-teste (45-120)

9 pontos 6 pontos

Horménio  CC CR CCxCR CCxCR

ACTH 0,00 0,00 0,6581 0,8095

Cortisol 0,32 0,00 <0,0001 0,6991

Adrenalina 0,03 0,28 0,7910 0,0780

Prolactina 0,03 0,02 <0,0001 0,0450

TSH 0,36 0,04 <0,0001 0,4230

GH 0,69 0,00 <0,0001 0,0022

Em negrito, os resultados estatisticamente significativos.
00-120 — (minutos) intervalo de valores utilizados para a analise estatistica
45-120 — (minutos) intervalo de valores utilizados para a analise estatistica



Resumo: instante 0: inicio do Relaxamento. 15 minutos: inicio do Aprofundamento:30
minutos: fim do aprofundamento (sujeito dormiu). A partir dos 41 minutos: Recuperagéo, na
qual ocorre a vivéncia. Dos 41 minutos aos 70 minutos: MMT. Aos 75 minutos: Decisdo.
Aos 90 minutos: identificacdo da Redecisdo. Aos 92 minutos: inicia-se a Desprogramagao.
Aos 105 minutos: Programagdo Positiva. Aos 110 minutos: inicio do Retorno e Finalizagao.

Observaces: durante todas fases, ndo se observou agitagdo psicomotora. O sujeito
permaneceu em repouso. No fim do aprofundamento, na CR, o sujeito dormiu. No final dos
procedimentos, o sujeito se sentia bem, orientado no espago ¢ no tempo, com bom contato
com o ambiente. Foi submetido a acompanhamento psicoterapico subseqiiente. Nivel de
intensidade da vivéncia: muito alto (referido pelo sujeito).

Resultado das dosagens hormonais: a Tabela V mostra os resultados das dosagens
hormonais realizadas no sujeito 5, em ambas as condig¢des (CC e CR).

Gréficos representativos das dosagens hormonais: as figuras 13, 14 e 15 exibem os
gréficos representativos das variagdes hormonais observadas em ambas as condigdes (CC e
CR).

Descricdo das curvas de secre¢do hormonal: as condi¢des de chegada ao laboratorio
na CC e na CR sao expressas pelos valores observados aos -30 minutos.

45.1. ACTH

Condicao Controle (CC): a condigdo de chegada ao laboratorio permanece constante
apods o repouso de 30 minutos. Depois, a secre¢do do ACTH exibe um perfil homogéneo com
pequenas oscilagdes, até o final dos procedimentos, em valores praticamente indistinguiveis
dos observados no instante 0, com pequena uma queda de 4,34 %.

Condicao de Recuperacdo (CR): a condigdo de chegada ao laboratorio permanece

constante apos o repouso de 30 minutos. Observa-se uma tendéncia ascendente da curva de



TABELA V
Resultados do sujeito 5 - dosagens hormonais, médias, desvios padrédo, erros padrdo, medianas e intervalos de confianca
CC - condicéo controle
DP - desvio padréo
Os calculos estatisticos foram realizados utilizando-se os valores observados entre os instantes de 0 e 120 minutos

CR - condicéo de recuperacéo
DP - erro padréo

IC - intervalo de confianga

Tempo ACTH-CC ACTH-CR ADR-CC ADR-CR CORT-CC CORT-CR PRL-CC PRL-CR TSH-CC TSH-CR GH-CC GH-CR

min
-30
0
15
30
45
60
75
90
105
120
Média
DP
EP
Mediana
1C<95%
IC>95%

pg/ml
90,00
92,00
88,00
86,00
88,00
85,00
85,00
84,00
89,00
88,00
87,2220
2,4890
0,8296
88,0000
85,3090

89,1350

pg/ml
99,00
98,00
95,00
95,00
98,00
102,00
100,00
103,00
107,00
107,00

100,5600
4,5580
1,5190

100,0000

97,0520

104,0600

pg/ml
99,00
90,00
87,00
91,00
77,00
69,00
65,00
93,00
99,00
97,00
85,3330
12,1860
4,0620
90,0000

75,9660

pg/ml
99,00
87,00
81,00
105,00
106,00
98,00
117,00
111,00
95,00
97,00
99,6670
11,3910
3,7970
98,0000

90,9110

94,7000 108,4200

ug/dl
13,50
13,20
11,40
11,40
10,80
9,70
9,50
8,80
7,90
7,50
13,1890
1,0480
0,3494
12,8000
12,3830

13,9950

ug/dl
14,80
14,60
14,50
14,50
13,00
12,80
12,60
12,40
12,30
12,00
10,0220
1,8450
0,6150
9,7000
8,6040

11,4400

ng/ml
5,80
4,90
4,90
5,10
4,80
5,20
5,00
5,20
5,20
5,10
5,0440
0,1509
0,0503
5,1000
4,9280

5,1600

ng/ml
5,00
4,20
4,60
4,50
3,80
4,60
5,80
8,10
9,10
8,30
5,8780
2,0270
0,6755
4,6000
4,3200

7,4360

uUl/ml
2,090
1,730
1,566
1,439
1,655
1,656
1,696
1,622
1,499
1,499
1,5960
0,1009
0,0034
1,6220
1,5190

1,6740

uul/ml
1,745
1,193
1,192
1,277
1,263
1,162
1,442
1,787
1,638
1,584
1,3930
0,2287
0,0762
1,2770
1,2170

1,5690

ng/ml
0,13
0,08
0,07
0,08
0,08
0,12
0,15
0,14
0,12
0,09
0,1033
0,0296
0,0099
0,0900
0,0806

0,1261

ng/ml
0,24
0,12
0,08
0,07
0,13
0,48
2,09
4,02
4,71
5,34
1,8930
2,2150
0,7382
0,4800
0,1910

3,5960
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Figura 13 — curvas de tempo e resposta das variagdes hormonais do sujeito 5 submetido a
recuperacdo de memorias traumaticas, .

e-e — condicao controle (CC).

e-e — condicao de recuperacdo (CR).

V - vivéncia.

VR - valores de referéncia para o ensaio
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Figura 14 — curvas rescalonadas de tempo e resposta das variagdes hormonais do sujeito 5
submetido a recuperacdo de memorias traumaticas.

e-e — condicao controle (CC).
e-e — condicdo de recuperacdo (CR).
V - vivéncia.
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secrecdo do ACTH ao longo da CR, situando-se, ao final dos procedimentos, 8,08% acima
dos valores observados no instante 0.

4.5.2. Cortisol

Condigdo Controle (CC): apds o repouso de 30 minutos, a secre¢do de cortisol
permanece estavel. Depois, observa-se queda constante e homogénea, até atingir o valor
minimo observado aos 120 minutos, representando uma queda de 43,18 % em relacdo ao
instante 0.

Condi¢do de Regressdo (CR): a condigdo de chegada ao laboratério equivale a da
CC. A partir dai, a curva de secrecao de cortisol segue constante, apresentando uma queda de
13,69 % entre 0 e 75 minutos. A curva de secrecdo permanece em queda constante até atingir
o valor minimo observado aos 120 minutos, com uma queda, em relag@o ao instante 0, de 17,8
%. Chama a aten¢@o o fato de que durante toda a CR os valores de secrecdo do cortisol se

situam acima dos valores de referéncia do ensaio.

4.5.3. Adrenalina

Condicdo Controle (CC): durante o repouso de 30 minutos, observa-se queda de 9,09
% na secre¢do de adrenalina. A partir dai, a produgdo hormonal se estabiliza até os 30
minutos, seguida por nova queda, que prossegue até os 75 minutos, representando uma
reducdo de 27,77 % em relagdo ao tempo 0. Entdo, ocorre novo incremento de secreg@o
hormonal que atinge, aos 105 minutos, um valor 52,3 % acima dos observados aos 75
minutos. Aos 120 minutos, o valor atingido € de 7,77 % acima dos observados no instante de
0.

Condicdo de Recuperacéo (CR): a curva de secregdo de adrenalina segue a curva da
CC até os 15 minutos, quando, entdo, ocorre uma subida, atingindo, aos 45 minutos, um valor
21,83 % mais elevado que o observado no tempo 0. Entre 45 e 75 minutos, ocorre uma queda

de 10,38% na secrecdo hormonal. Em seguida, nova subida da secre¢do hormonal, atingindo



um maximo aos 75 minutos, o que representa um incremento de 34,48 % em relagdo ao
instante 0 e 44,44% em relagdo aos 15 minutos. Entdo, a secre¢cdo hormonal decresce, e a
curva da CR se encontra com a curva da CC aos 105 minutos, correndo juntas até o final dos
procedimentos.

4.5.4. Prolactina

Condic¢éo Controle (CC): a condigdo de chegada ao laboratorio se situa ligeiramente
acima do limite inferior dos valores de referéncia para o ensaio. A partir dai, durante todo o
procedimento, permanece constante.

Condic¢éo de Recuperacgdo (CR): o perfil de secregdo de prolactina segue o perfil de
secrecao observado durante a CC. Somente aos 75 minutos ¢ que a curva se altera,
apresentando aumento na secre¢do hormonal, atingindo um maximo aos 105 minutos, de
114,85 % em relagdo ao instante 0.

455.TSH

Condicdo Controle (CC): apds o repouso, ¢ até os 30 minutos, ocorre queda
constante da secre¢do hormonal, quando atinge o valor mais baixo observado durante os
procedimentos: queda de 17,06 % em relagdo ao instante 0. A partir dai, a curva de secre¢do
de TSH permanece praticamente constante até o final do procedimento com uma queda de
13,8 % em relagdo ao instante 0.

Condicao de Recuperacéo (CR): A condigo de chegada ao laboratério é de 16,75 %
abaixo do observado na CC. Com o repouso de 30 minutos, ocorre queda de 31,06 % na
secrecao hormonal. Os valores permanecem constantes e inferiores aos observados durante a
CC. Somente aos 60 minutos, a secre¢do hormonal aumenta, ultrapassa os valores observados
durante a CC, atingindo, aos 90 minutos, o maior valor observado, o que representa um

incremento de 95,65 % em relagdo ao instante de 45 minutos, 114,28% em relagdo ao instante



0 e 136,84 % em relacdo do instante de 60 minutos. Entdo, segue o perfil de secrecdo da CC,
até o final dos procedimentos, num valor 97,61 % acima do valor observado no instante 0.
456.GH

Condi¢do Controle (CC): a secre¢do de GH, a partir do instante de chegada ao
laboratério, exibe uma onda positiva entre os instantes de 45 e 120 minutos, com um
incremento de cerca de 87% na secrecdo hormonal entre 45 € 75 minutos.

Condic¢édo de Recuperacdo (CR): a secre¢do de GH, a partir do instante de chegada
ao laboratorio permanece constante até os 45 minutos, dentro da fase de vivéncia, quando a
curva de secrecdo hormonal apresenta progressivo aumento, que se acelera até os 120
minutos, num valor que excede o limite superior dos valores de referéncia para o ensaio,
representando um incremento de 4350 % em relagdo ao instante 0.

Anadlise estatistica

Os resultados da analise estatistica acham-se expressos no Quadro V.

4.6. SUJEITO 6 — ASTR - sexo masculino, 52 anos. Diagnostico pelo SCID/DSM-
IV: Fobia social (300.23) — BDI = 1 - HAM-A = 1. Tipo Matutino do GMDRB.

Resumo: instante 0: inicio do Relaxamento. 30 minutos: inicio do Aprofundamento: a
partir dos 45 minutos da-se a vivéncia, incluindo o MMT, que ocorre aos 104 minutos. Aos
105 minutos: identificagdo da Decisdao e Redecisdo. 120 minutos: fim dos procedimentos.

Observagdes: durante o Relaxamento e o Aprofundamento: sujeito com dificuldades
de relaxar (levemente gripado). Dos 76 aos 105 minutos, o sujeito apresentou leve agitagdo
psicomotora, sem comprometer os processos destinados a coleta de material, pois permaneceu
deitado. Seguindo o protocolo, a coleta de material para as dosagens hormonais foi
interrompida com a amostra de 120 minutos, antes das fases de Desprogramacao,
Programacao Positiva, Retorno e Finalizagdo. No fim dos procedimentos, o sujeito se sentia

bem, orientado no espago e no tempo, com bom contacto com o ambiente. Foi submetido a
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QUADRO V - Sujeito 5 - valores de p: C-teste, Mann-Whitney (U-teste), p<0,05

C-teste U-teste (00-120) U-teste (45-120)

9 pontos 6 pontos

Horménio  CC CR CCxCR CCxCR

ACTH 0,09 0,00 <0,0001 0,0022

Cortisol 0,00 0,00 0,0012 0,0065

Adrenalina 0,04 0,11 0,0340 0,0043

Prolactina 0,44 0,00 0,7304 0,0649

TSH 0,15 0,01 0,0625 0,0043

GH 0,01 0,00 0,7770 0,0411

Em negrito, os resultados estatisticamente significativos.
00-120 — (minutos) intervalo de valores utilizados para a anélise estatistica
45-120 — (minutos) intervalo de valores utilizados para a analise estatistica



acompanhamento psicoterapico subseqiiente. Nivel de intensidade da vivéncia: muito alto
(referido pelo sujeito).

Resultado das dosagens hormonais: a Tabela VI mostra os resultados das dosagens
hormonais realizadas no sujeito 6, em ambas as condig¢des (CC e CR).

Gréficos representativos das dosagens hormonais: as figuras 16, 17 e 18 exibem os
graficos representativos das variagdes hormonais observadas em ambas as condigoes (CC e
CR).

Descricéo das curvas de secrecdo hormonal: as condigdes de chegada ao laboratorio
na CC e na CR sdo expressas pelos valores observados aos —30 minutos.

46.1. ACTH

Condic¢éo Controle (CC): apos o repouso de trinta minutos, o nivel de ACTH ndo se
altera, mantendo-se constante até os 45 minutos dos procedimentos, quando apresenta perfil
ascendente, com dois picos de secrecdo. O primeiro, aos 60 minutos, representando um
incremento de 5,2 % e aos 90 minutos, representando um incremento de 7,14 %, em relagdo
ao instante 0. Apds essa elevagdo, a secregdo de ACTH decai para atingir um valor apenas
3,77 % acima do valor inicial.

Condicdo de Recuperacdo (CR): até o instante de 30 minutos, apesar do perfil
descendente, a variagdo observada ndo ¢é significativa em relagdo ao instante de 0 minuto.
Entre os 30 e os 45 minutos, a secre¢do de ACTH sobe 4,26 %, representando um aumento de
apenas 3,0 % em relacdo ao instante de 0 minuto. A partir dai a secrecdo do ACTH permanece
constante durante toda a vivéncia, retornando ao valor inicial aos 120 minutos dos

procedimentos.



TABELA VI

Resultados do sujeito 6 - dosagens hormonais, médias, desvio padrédo, erro padrdo, medianas e intervalos de confianca
CC - condicéo controle

DP - desvio padréo

CR - condicao de recuperagao

EP - erro padréo
Os calculos estatisticos foram realizados utilizando-se os valores observados entre os instantes de 0 e 120 minutos.

IC - intervalo de confianca

Tempo ACTH-CC ACTH-CR ADR-CC ADR-CR CORT-CC CORT-CR PRL-CC PRL-CR TSH-CC TSH-CR GH-CC GH-CR

min pg/ml
-30. 98,30

0 98,00

15 98,70

30 99,50

45 98,20

60 103,10

75 99,80

90 105,00
105 102,30
120 101,70
Média 100,7000
DP 2,4390
EP 0,8131

Mediana 99,8000
IC<95% 98,8250
IC>95% 102,5700

pg/ml
101,20

99,70
98,50
98,70
102,70
101,30
100,70
100,50
101,20
99,80
100,3400
1,3310
0,4435
100,5000
99,3220

101,3700

pg/ml pg/ml
29,00 28,00
31,00 36,00
30,00 35,00
29,00 33,00
31,00 32,00
30,00 29,00
30,00 28,00
30,00 31,00
27,00 30,00
28,00 29,00

29,5560 31,4440
1,3330 12,7890
0,4444 0,9296

30,0000 31,0000

28,5310 29,3010

30,5800 33,5880

ug/dl
8,90
9,00
8,60
9,30
9,20
9,10
8,70
8,60
9,30
9,10
8,9890
0,2848
0,0949
9,1000
8,7700

9,2080

ug/dl
10,10
10,70
10,50
10,10
9,60
9,70
10,30
10,00
10,20
11,00
10,2330
0,4528
0,1509
10,2000
9,8850

10,5810

ng/ml
7,10
6,20
6,20
6,50
6,10
6,30
6,40
6,00
6,10
5,80
6,1780
0,2108
0,0703
6,2000
6,0160

6,3400

ng/ml
7,00
8,30
8,00
7,60
7,50
6,90
7,00
7,10
7,20
7,60
7,4670
0,4690
0,1563
7,5000
7,1060

7,8270

uul/ml
1,336
1,332
1,327
1,328
1,326
1,330
1,331
1,326
1,329
1,327
1,3280
0,0022
0,0007
1,3280
1,3270

1,3300

uul/ml
1,338
1,345
1,345
1,358
1,360
1,342
1,340
1,335
1,338
1,337
1,3440
0,0089
0,0030
1,3420
1,3380

1,3510

ng/ml
0,10
0,09
0,09
0,07
0,08
0,07
0,11
0,08
0,09
0,10
0,0867
0,0132
0,0044
0,0900
0,0765

0,0968

ng/ml
0,11
0,10
0,13
0,08
0,10
0,10
0,09
0,09
0,10
0,11
0,1000
0,0141
0,0047
0,1000
0,0891

0,1109
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Figura 16 — curvas de tempo e resposta das variacdes hormonais do sujeito 6 submetido a
recuperacdo de memorias traumaticas, .

e-e — condicdo controle (CC).

e-e — condicao de recuperacdo (CR).

V - vivéncia.

VR - valores de referéncia para o ensaio
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Figura 17 — curvas rescalonadas de tempo e resposta das variagdes hormonais do sujeito 6

submetido a recuperagdo de memorias traumaticas.

e-e — condicao controle (CC).
e-e — condicao de recuperacdo (CR).
V - vivéncia.
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Figura 18 — variagfes hormonais em funcdo do tempo do sujeito 6
submetido a recuperacdo de memorias traumaticas, expressas em medianas.
Mann-Whiney, U teste, p<0,005.

e-e — condicdo controle (CC).
e-e — condicao de recuperacdo (CR).



4.6.2. Cortisol

Condigdo Controle (CC): a condi¢dao de chegada ao laboratorio ndo se alterou
significativamente ap6s o repouso de trinta minutos e manteve-se relativamente constante até
o final dos procedimentos.

Condicdo de Recuperacdo (CR): a condigdo de chegada ao laboratério € 13,48%
mais elevado do que o ponto correspondente da curva da CC. Apds o repouso de trinta
minutos, observa-se elevacdo da secrecdo hormonal de 5,94 %. A partir dai, com um perfil
mais elevado do que a curva da CC, a secregdo do cortisol cai progressivamente até os 45
minutos, atingindo um valor 10,28 % mais baixo do que o observado no inicio dos
procedimentos. Aos 30 e aos 45 minutos, os valores observados sdo indistinguiveis dos
mesmos valores observados na CC. Entdo, a partir dos 45 minutos, o perfil de secre¢dao do
cortisol inverte-se, tornando-se ascendente durante toda a vivéncia, até atingir o valor maximo
observado aos 120 minutos, representando uma elevacdo de 14,58 % em relagdo aos 45
minutos, e sendo indistinguivel do valor observado no inicio dos procedimentos.

4.6.3. Adrenalina

Condicdo Controle (CC): a condi¢do de chegada ao laboratério ndo se altera
significativamente ap6s o repouso de trinta minutos e mantém-se em queda até os 120
minutos, quando atinge um valor de apenas 14,81 % menor do que no instante 0 minuto.

Condicdo de Recuperacdo (CR): a condigdo de chegada ao laboratorio ¢
indistinguivel do ponto correspondente da curva da CC, elevando-se 28,57% durante o
repouso de trinta minutos. A partir dai, com um perfil mais elevado do que a curva da CC, a
secrecdo da adrenalina cai progressivamente até os 75 minutos, atingindo um valor idéntico
ao valor de chegada, ao laboratorio, isto ¢, 28,75% mais baixos do que o valor observado no

instante 0. Dos 75 aos 90 minutos, a secre¢do da adrenalina sofre um aumento de 10,71% e,



depois, apresenta nova queda até o fim dos procedimentos, representando uma reducéo total
de 19,44% em relagdo instante 0.

4.6.4. Prolactina

Condigdo Controle (CC): durante o repouso de trinta minutos, observa-se queda da
secre¢ao hormonal de 12,67 %. A partir dai, a curva de secre¢ao de prolactina exibe um perfil
médio descendente, atingindo o valor minimo observado nessa condi¢do aos 120 minutos,
representando uma queda de 6,45 % em relagdo ao instante 0.

Condi¢do de Recuperacdo (CR): durante o repouso de trinta minutos, observa-se
elevagdo da secregdo de prolactina de 18,57 %. A partir do instante 0, os niveis de prolactina
diminuem 16,86 % até os 60 minutos. Entdo, sofrem uma deflexdo positiva, coincidente com
a vivéncia, passando a ser ascendentes, atingindo, aos 120 minutos, valores 10,44 % acima
dos observados aos 60 minutos, mas 8,43 % mais baixos do que os observados no instante 0.

4.6.5. TSH

Condicao Controle (CC): a partir do instante de chegada ao laboratorio, a secre¢do
de TSH se mantém constante durante e até o final dos procedimentos.

Condicdo de Recupera¢do (CR): a condicdo de chegada ao laboratorio ¢é
indistinguivel do ponto correspondente da curva da CC. A partir dai, ocorre um perfil de
secrecao de TSH ligeiramente ascendente, atingindo, aos 45 minutos, o valor maximo
observado durante os procedimentos da CR, representando um aumento de 1,11 % em relacao
ao instante 0. Entre 45 e 75 minutos, os valores caem 1,47 % e, a seguir, correm
paralelamente aos valores observados na curva da CC.

4.6.6. GH

Condicao Controle (CC): a partir do instante de chegada ao laboratorio, incluindo o
repouso de 30 minutos, o perfil de secre¢do do GH ¢ descendente até os 60 minutos. Entre os

60 e os 75 minutos, ocorre aumento de 57,14 % o que atinge um valor de 22, 22% maior do



que o observado no instante 0. Entdo, entre 75 e 90 minutos, ocorre nova queda de 27,27% da
secrecao do GH. Assim, o perfil da curva de secrecdo se inverte, com aumento da secre¢ao do
GH, atingindo, aos 120 minutos, um valor 11,0 % acima do observado no instante de 0
minuto.

Condic¢éo de Recuperacéo (CR): observa-se uma redugdo de secre¢do de GH de 9 %
apods o repouso de 30 minutos, valores indistinguiveis dos pontos correspondentes da curva da
CC. Entre o instante de 0 e 15 minutos, ocorre uma elevacdo de 30% da secre¢do do GH.
Entre os 15 e os 30 minutos, a curva de secre¢do do GH se reduz, atingindo, aos 30 minutos,
valor indistinguivel do observado na curva da CC. Entre os 30 e 45 minutos, a secre¢do do
GH apresenta aumento de 25% , atingindo valor idéntico ao observado na condi¢do de
chegada. A partir deste momento, até os 90 minutos, a secrecdo do GH se mantém constante,
apresentando um segmento ascendente no final dos procedimentos, entre os 90 e os 120
minutos, 0 que representa, entre esses tempos, um aumento de 22,22 %. A secre¢do do GH s6
¢ maior do que o observado na curva da CC aos 15 minutos e entre os 45 e os 60 minutos.

Andlise estatistica

Os resultados da analise estatistica acham-se expressos no Quadro VI.



QUADRO VI - Sujeito 6 - valores de p: C-teste, Mann-Whitney (U-teste), p<0,05
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Hormonio

ACTH

Cortisol

Adrenalina

Prolactina

TSH

GH

C-teste

CcC

0,09
0,00
0,04
0,44
0,15

0,01

CR

0,00
0,00
0,11
0,00
0,01

0,00

U-teste (00-120)
9 pontos
CCxCR
>0,9999
<0,0001

0,1993
<0,0001
<0,0001

0,0690

U-teste (45-120)
6 pontos
CCxCR

0,1082

0,0651

0,0043

0,0043

0,5200

0,7477

Em negrito, os resultados estatisticamente significativos.
00-120 — (minutos) intervalo de valores utilizados para a analise estatistica
45-120 — (minutos) intervalo de valores utilizados para a analise estatistica



O passado existe na memoria. O futuro, nas possibilidades.
Tudo o que temos € o aqui e o agora,
sempre mutaveis e transitorios.

5. DISCUSSAO



5. Discusséo

Os resultados comuns observados entre os sujeitos, sua relagdo com os sentimentos,
emocdes ¢ sensagdes vivenciados durante a Rec-Mem, assim como as relagdes entre os
diferentes hormonios serdo discutidas no item 5.2. “Discussdo Geral”.

5.1. Discusséo Individual

Todos os sujeitos sdo do cronotipo matutino (Tabela VII). Portanto, podem ser
minimizadas as possiveis diferencas de ritmos de secre¢do hormonal como fatores de
interferéncia nas respostas observadas.

A analise e a discussao dos resultados obtidos sera feita de duas maneiras:

1. analise qualitativa

2. analise quantitativa

A analise qualitativa sera feita através da simples observagdo dos perfis de secrec¢ao
hormonal enquanto séries temporais em ambas as condigdes (CC e CR), procurando se
estabelecer explicacao causal do fendmeno em fungdo das caracteristicas de sua manifestacao
com relagdo as diferentes fases dos procedimentos.

A andlise quantitativa sera feita através de testes estatisticos.

O método estatistico aplicavel para séries temporais, especialmente desenhado para a
avaliacdo de casos individuais (C-teste), permite a analise de cada curva de secrecdo
hormonal de maneira isolada e independente, em termos do significado estatistico de sua
tendéncia, medida por valores de p. Tem grande valor na andlise de séries temporais
consecutivas, isto ¢, quando a condi¢do controle é imediatamente seguida pela condigdo onde
se introduz a variavel a ser estudada. No presente estudo, dadas as caracteristicas impostas
pela técnica de Rec-Mem utilizada (TRV) houve um intervalo de 7 dias entre CC e CR para
os sujeitos do sexo masculino e 5 semanas para os do sexo feminino, tornando impossivel a

comparagdo, por este método, entre a CC e a CR por ndo serem consecutivas, limitando-se



somente a analise de cada condi¢do individualmente. Assim, ndo serd feita a comparagdo
entre as curvas de secrecdo hormonal da CC e da CR por este método.

O teste de comparagdo de secre¢do hormonal como um todo (Mann-Whitney, U-teste),
constitui um poderoso instrumento para comparar médias de secre¢do de cada hormoénio em
ambas as condi¢des (CC e CR), porém desvinculadas de sua expressdo temporal. A
comparagdo de secrecdo hormonal sera feita de duas formas: entre os instantes de 0 ¢ 120
minutos para ambas as condigdes (CC e CR) e, dadas as caracteristicas dos procedimentos da
Rec-Mem, também sera feita, quando aplicavel, a comparagao de secregdo hormonal entre os
instantes de 45 e 120 minutos, excluindo-se assim a influéncia dos procedimentos iniciais da
técnica, isto €, Relaxamento ¢ Aprofundamento que, em principio, reduzem a secre¢dao dos
diferentes hormonios; com isto, serdo comparados os valores de secre¢do hormonal com o
sujeito em repouso (CC) e os observados exclusivamente durante a vivéncia e as fases finais
dos procedimentos (CR).

E possivel, assim, pela analise qualitativa da sua expressdo temporal, se estabelecer
comparagdes e relacdes entre os perfis de secre¢do dos diversos hormdnios em ambas as
condi¢des (CC e CR) em cada sujeito, assim como, quantitativamente, por meio da medida de
tendéncias das séries temporais (C-teste) e pela comparagdo das médias de secrecdo hormonal
(Mann-Whitney, U-teste).

Mesmo assim, devido a complexidade dos fenomenos envolvidos, suas
particularidades e expressdo funcional, as limitagdes impostas pela metodologia utilizada, a
temporalidade das amostras obtidas e os testes estatisticos utilizados, com suas
particularidades e limita¢des, nem sempre aquilo que se observa claramente pode ser medido.

Note-se que, em alguns dos resultados, os valores de p se situam ndo muito acima do
limiar de significancia estatistica (p<0,05). Esse fato, aliado & expressdao temporal dos

fendmenos que, em alguns casos, indica a ocorréncia de resposta ao estresse a despeito de



auséncia de significado estatistico, sugere fortemente que essas diferencas se devem as
vivéncias experimentadas pelos sujeitos. A auséncia de significado estatistico, se tomada
como elemento isolado, pode, simplesmente, mascarar a sua existéncia.

Por isso, sera a somagdo de ambas as formas de se avaliar os resultados que definira a
natureza dos fendmenos observados.

Devem também ser tomadas em conta as inevitaveis particularidades da metodologia
utilizada. Vejamos:

A técnica utilizada (TRV) ¢ uma técnica de psicoterapia concebida para a recuperagéo
das memorias traumaticas; portanto, ha que se ter o cuidado de ndo sé recuperar tais
memorias com o objetivo de se estudar as respostas hormonais, como também de preservar
sua finalidade. Suas particularidades foram, portanto, preservadas, mesmo que possam
eventualmente ter tido influéncia nao s6 no resultado das dosagens como também na analise

quantitativa dos fendmenos.

7

Uma dessas particularidades ¢ o fundo musical, tal como definido em Material e
Meétodos, como parte integrante da técnica. Para reduzir o nimero de variaveis, estabeleceu-se
que o mesmo fundo musical fosse também aplicado, indistintamente, na condi¢do de repouso
(CC) em todos os sujeitos; isto, porque tanto o estresse fisico quanto o psicolégico sdo

influenciados pela musica.

Uma revisdo meta-analitica sobre o tema sugere que a musica, isoladamente, assim
como associada a técnicas de relaxamento assistido, ¢ capaz de reduzir os niveis de alerta e de
estresse em humanos, cuja resposta parece guardar relagdes com a idade, com o tipo de
estresse, com o tipo de técnica de relaxamento utilizada e com a preferéncia musical do
individuo (PELLETIER, 2004). A musica classica produz efeito significativo sobre a pressao
arterial apos o estresse quando comparada com outros tipos de musica e com o siléncio

(CHAFIN et al., 2004), o que sugere influéncias sobre a resposta simpatica. Por outro lado, o



cortisol salivar apresenta menor elevacdo diante do estresse, assim como o nivel de percepgao
a dor é mais reduzido em pacientes que ouvem musica quando submetidos a colonoscopia do
que o grupo controle (UEDO et al., 2004). O cortisol salivar aumenta durante o estresse
psicologico, fato que ndo se apresenta na presenca de musica (KHALFA et al., 2003). A
resposta da testosterona & musica apresenta dimorfismo sexual, diminuindo em homens ¢
aumentando em mulheres. Nenhuma diferenca quanto ao sexo foi observada quanto ao

cortisol nas mesmas condi¢cdes (FUKUIL; YAMASHITA, 2003).

O estado de alerta ou de consciéncia do individuo é determinante para a resposta
neuroendodcrina ao estresse, pois a anestesia geral sob condigdo musical em procedimentos
cirargicos ndo influencia a resposta ao estresse (MIGNEAULT et al., 2004). Os niveis de
cortisol e a amplitude do seu ritmo circadiano se reduzem durante a exposi¢cdo a musica em

técnicas de relaxamento, assim como a temperatura corporal (RIDER et al., 1985).

Assim, € possivel que o fundo musical utilizado durante os procedimentos em ambas
as condi¢des (CC e CR) possa ter tido influéncia sobre a resposta dos diferentes sujeitos, o
que ¢ particularmente importante na CR, podendo ter contribuido para menores niveis de
secrecdo hormonal, influenciando negativamente os resultados dos testes de comparagdo de

secre¢dao hormonal como um todo (Mann-Whitney, U-teste).

Por outro lado, a técnica empregada para a recuperacdo de memorias traumaticas se
divide em trés fases gerais distintas, conforme exposto anteriormente:

1. Relaxamento (Relaxamento e Aprofundamento),

2. Vivéncia (Momento Mais Traumatico, Decisdo e Redecisdo),

3. Procedimentos Subseqiientes (Desprogramagio e Reprogramacao Positiva, Retorno
e Finalizacdo). Estes se destinam ndo so a re-estruturacdo e re-significagdo dos elementos da

vivéncia, como também a recondugdo a condigdo inicial de vigilia.



As fases de Relaxamento e de Aprofundamento s@o exercidas com a finalidade de se
reduzir a0 minimo os estimulos sensoriais que agem em contraponto com a emergéncia dos
conteudos psiquicos. Elas t€m, assim, aliadas a influéncia do fundo musical, em principio, o
efeito de reduzir a secregdo hormonal, fato que se repete nas fases finais da técnica.

E somente durante a vivéncia que ocorrem os estimulos que podem exercer agdo
estimuladora sobre a secre¢do hormonal.

Por isso, tomando o sujeito em sua condig@o de repouso (CC) em relacdo a essas trés
fases distintas, estd se comparando, na verdade, a CC com trés situagdes fisiologicamente
diferentes nas quais somente a vivéncia é a variavel estudada. Como sdo de naturezas
diferentes (primeira e terceira fases, como inibi¢do da secre¢do hormonal, e segunda fase, de
estimulo), ¢ bem possivel que esse fato tenha tido influéncia sobre os resultados estatisticos,
particularmente nos métodos de comparagao de secre¢do hormonal como um todo.

Outro fator complicador da andlise dos resultados é representado pelo tempo de
laténcia de resposta hormonal, significando que niveis hormonais observados numa
determinada fase dos procedimentos podem bem representar a resposta decorrente de um
estimulo ocorrido numa fase anterior. Por exemplo, entre o inicio da secre¢do do ACTH e a
resposta do cortex suprarenal medida pela secre¢ao de cortisol existe um tempo de laténcia de
cerca de quinze a trinta minutos (MILUK-KOLASA et al., 1994). Este fato, aliado as
caracteristicas temporais das coletas (a cada quinze minutos) impossibilita o estabelecimento
de relagdes temporais mais precisas dos fendmenos, fato agravado pelo pequeno nimero de
dosagens obtidas em cada fase (trés para as fases de Relaxamento e Aprofundamento, trés
para a fase de Vivéncia e trés para as fases finais dos procedimentos). Por isso, em alguns
casos, foram desconsiderados os valores referentes a estas fases para a comparacdo de médias
de secrecao hormonal, restringido-se o calculo aos valores obtidos durante a vivéncia e fases

subseqiientes.



Portanto, as curvas de tempo e resposta apresentam caracteristicas particulares que
dificultam calculos estatisticos, ressaltando-se assim o valor da analise qualitativa como um
dos elementos de defini¢do do que realmente tenha ocorrido.

5.1.1. SUJEITO 1 — CMM, 49 anos, sexo feminino.
As respostas observadas nesse sujeito estdo representadas pela Tabela I e pelas Figuras 1, 2 e
3deAacF.

5.1.1.1. ACTH (Figuras 1-A, 2-A e 3-A): a despeito do fato do C-teste indicar
auséncia de significado estatistico das tendéncias das curvas da CC e na CR (p=0,24 e p=0,22
respectivamente, para um p<0,05), sugerindo que as flutuagdes observadas sejam devidas ao
acaso, a diferenca das médias de secrecdo hormonal em ambas as condigdes (CC e CR) para
os valores entre 0 e 120 minutos ¢ significativa (Mann-Whitney, U-teste, p<0,0015) (Quadro
D).

Sdo observados valores mais elevados na CR em relacdo a CC entre os -30 e os 15
minutos, sugerindo maior estresse da condicdo de chegada ao laboratdrio e/ou antecipatorio
aos procedimentos da CR. No entanto, as curvas de secre¢do hormonal rescalonadas exibidas
na Figura 2-A mostram que as variagdes relativas de secrecdo de ACTH se situam em
patamares diferentes, sugerindo que o nivel geral de estresse devido aos procedimentos, a
despeito do esclarecimento prévio prestado ao sujeito, foi mais intenso na CC do que na CR;
nesta, o sujeito ja conhecia a natureza do experimento. A eficiéncia do relaxamento inicial da
técnica contribuiu para a variagdo negativa de secre¢do de ACTH observado até os 15
minutos, quando se da o inicio da varia¢do positiva mais expressiva observada na CR.

Na CR, o fim do Aprofundamento s6 ¢ atingido aos 40 minutos. No entanto, observa-
se aumento da secre¢do hormonal ja a partir dos 15 minutos, atingindo um valor maximo aos
30 minutos, um pouco acima dos limites superiores dos valores de referéncia para o ensaio

(Figura 1-A), no fim do Relaxamento e inicio do Aprofundamento. Na CC todos os valores



flutuaram dentro destes limites. Tal fato é indicativo de estimulag@o hipofisaria precoce, ou
antecipatoria, ja que a vivéncia foi experimentada pelo sujeito somente entre os 40 minutos e
os 75 minutos, durante os quais a curva de secre¢do ¢ descendente. Esse segmento
descendente, apesar de se manter em valores mais elevados em relagdo aos valores da curva
da CC, evolui para o retorno progressivo aos valores observados na CC. Essa queda
progressiva da curva da CR sugere a somatoria da atenuagao fisioldgica ao estimulo estressor
com os procedimentos destinados a recondug@o do paciente a condi¢ao de vigilia.

Houve, assim, estimulo para a secrecdo do ACTH que antecedeu a vivéncia,
possivelmente como resultado do inicio da emergéncia dos contetidos que a compuseram.

5.1.1.2. Cortisol (Figuras 1-B, 2-B e 3-B): igualmente, enquanto o C-teste indica que
as flutuagdes hormonais observadas em ambas as condi¢cdes ndo sdo estatisticamente
significativas (p=0,13 para a CC e p=0,59 para a CR), a diferenca das médias de secrecdo
hormonal em ambas as condi¢des (CC e CR) para os valores entre 0 e 120 minutos ¢
significativa (U-teste, p<0,0106) (Quadro I).

O repouso de 30 minutos ¢ suficiente para conduzir o sujeito de uma situacdo de
estresse de chegada ao laboratdrio a uma condigdo de repouso de secre¢do hormonal tanto na
CC quanto na CR.

O perfil da curva da CC sugere o ritmo circadiano de secre¢do do cortisol. A curva da
CR segue inicialmente o mesmo perfil, para apresentar aumento de producdo hormonal entre
0s 45 e os 60 minutos, com atraso fisiolégico de 30 minutos em relagdo a curva do ACTH
(Figura 1-A), indicando estimulagdo do eixo HPA (MILUK-KOLASA et al., 1994).

Os valores observados na CR podem ter sido atenuados pelo conhecimento prévio do
sujeito sobre a natureza do experimento. A secre¢cdo hormonal decresce a partir do fim da
vivéncia, aos 75 minutos e, apesar de se manter em valores mais elevados em relagdo aos

valores da CC, finalmente atinge valor indistinguivel do observado na curva da CC aos 120



minutos. Tal resultado sugere, igualmente, a somatoria da influéncia dos procedimentos
destinados a reduzir o estresse gerado pela vivéncia, com o decréscimo esperado pela
manifestagdo do ritmo circadiano do cortisol, mais a extingdo do efeito estressor sobre a
secre¢do hormonal.

Os resultados estdo concordantes com a secre¢do do ACTH e indicam resposta do eixo
HPA a vivéncia.

5.1.1.3. Adrenalina (figuras 1-C, 2-C e 3-C): o C-teste indica que a flutuagdo
levemente ascendente da curva da CC ¢ estatisticamente significativa (p=0,03) enquanto que a
flutuacdo observada na CR nao ¢ estatisticamente significativa (p=0,24). Concordantemente, a
diferenga de secre¢do hormonal em ambas as condigdes (CC e CR) para os valores entre 0 e
120 minutos nao ¢ significativa (Mann-Whitney, U-teste, p=0,2888) (Quadro I), embora tenha
sido observada grande elevag@o da secre¢do de adrenalina a partir dos 45 minutos na CR.
Mesmo se testando somente os valores observados a partir dos 45 minutos em ambas as
condi¢des (CC e CR), ndo se observa significincia estatistica (Mann-Whitney, U-teste,
p=0,5887).

A andlise estatistica da diferenca de secrecdo hormonal mascara a manifestagdo
temporal do fenomeno, claramente exibida nas Figuras 1-C, 2-C e 3-C, assim como a
influéncia particular de cada fase da técnica (a curva ¢ decrescente durante as fases de
Relaxamento e Aprofundamento, fortemente ascendente durante a vivéncia e descendente
durante as fases finais da técnica). Ao observa-lo em fun¢do do tempo, no entanto, vemos que
a curva da CR apresenta, a partir dos 45 minutos, stbito e intenso aumento, atingindo um
valor maximo aos 60 minutos (263, 63 % em relacdo ao instante 0 e 661,9 % em relagdo aos
45 minutos) ultrapassando os valores do coeficiente de variag@o intra-ensaio, o limite superior

dos valores de referéncia para o ensaio e em muito o valor do instante de chegada ao



laboratorio (estresse de chegada). Em nenhum instante durante a CC se observa fendmeno
comparavel.

Essa elevacao pode também representar o efeito da elevagdo do fluxo do cortisol
através do sistema porta cortico-medular da suprarenal, aumentando a sintese de adrenalina
pela estimulagdo da fenil-etanolamina-n-metil-transferase (WURTMAN, 2002). Por outro
lado, a elevacdo da secregdo de adrenalina parece se associar com o tipo de trauma sofrido
pela paciente, evocado pela RM entre os 40 minutos ¢ os 75 minutos, com o Momento Mais
Traumatico que ocorre entre os 45 ¢ os 60 minutos, sendo caracterizado por raiva intensa,
irritacdo (agressao fisica e verbal), medo, soliddo, frustragdo, sensacdo de perda (do filho,
para o marido) e forte sentimento de rejeigdo: agressdes fisicas e psicologicas intensas e
repetidas, que podem sugerir uma resposta do tipo luta-ou-fuga. Subseqiientemente, a
secrecao de adrenalina cai para valores mais baixos do que os valores observados na CC aos
105 e 120 minutos (queda de 68,18 % em relagdo ao instante 0 e a menos de 10 % dos valores
observados aos 60 minutos). Essa queda no final dos procedimentos da CR indica a
importancia dos procedimentos destinados a reduzir o estresse gerado pela vivéncia, associada
a extingdo da resposta autondmica ao estresse.

Chama a ateng@o o fato de que a adrenalina apresenta aumento com atraso de 30
minutos em relagdo ao ACTH, quando seria de se esperar o oposto: como resposta ao estresse,
ocorre rapida ativagdo autondmica seguida por excitacdo mais lenta do eixo HPA (WOLF,
2003), o que sugere desacoplamento temporal entre respostas autondmicas e neuroenddcrinas.
Essa inversdo pode ser devida a estimulo temporalmente diferenciado dos neurdnios do
sistema CRH, pois o disparo de neurdnios extra-hipotalamicos que expressam o CRH pode
ndo ser concomitante ao das células neurosecretoras do hipotalamo (GRAEFF, 2003) ¢ a
propria expressdo génica do CRH nos neurdnios que constituem a via de saida do sistema

hipocampo-amigdaloide (nucleo central da amigdala e no nucleo instersticial da stria



terminalis) parece estar temporalmente dissociada da observada no nucleo paraventricular
(SCHULKIN et al., 1998).

Houve, assim, estimulo de secrecdo de adrenalina pela medula suprarenal em
decorréncia dos conteudos experimentados pelo sujeito durante a vivéncia.

5.1.1.4. Prolactina (Figuras 1-D, 2-D e 3-D): as flutua¢des observadas nas curvas de
secrecdo hormonal medidas pelo C-teste ndo s@o estatisticamente significativas (p=0,31 na
CC e p=0,20 na CR). A diferenca das médias de secrecdo hormonal em ambas as condigdes
(CC e CR) para os valores entre 0 ¢ 120 minutos também nao ¢ significativa (Mann-Whitney,
U-teste, p=0,3865) (Quadro I). Para os valores entre 45 e¢ 120 minutos, também nao ¢
significativa (Mann-Whitney, U-teste, p=0,1320).

Nota-se que as curvas da CC e da CR sdo quase indistinguiveis do instante de chegada
ao laboratorio até os 30 minutos dos procedimentos. A curva da CC apresenta inexplicavel
elevagdo aos 45 minutos, dado que o repouso foi obtido de maneira adequada. E possivel que
represente a expressdo de pulsatilidade espontanea de secre¢do hormonal. A curva da CR
prossegue em queda até os 45 minutos, o que sugere o efeito dos procedimentos de
Relaxamento e Aprofundamento sobre a secrecdo hormonal.

Coincidente com a vivéncia ocorre aumento da secre¢do hormonal de 262,96% entre
0s 45 e os 75 minutos, ultrapassando sensivelmente ndo sé o coeficiente de variagdo intra-
ensaio, como também o limite superior dos valores de referéncia para o ensaio, expressando
forte variag@o positiva da secrecdo hormonal (Figura 2-D), indicando tratar-se de resposta de
secrecao de prolactina aos seus conteudos e ao estresse gerado por eles. Em nenhum momento
durante a CC se observa fendmeno comparavel. Observe-se que o valor aos 120 minutos,
apesar do estresse que o antecedeu, ¢ indistinguivel do observado na CC, numa queda de

61,22 % entre os 75 e os 120 minutos, mantendo-se, no entanto, em valores superiores aos dos



observados na CC, o que sugere tratar-se da somatdria da exting@o da resposta de secrecdo
hormonal ao estresse com os efeitos dos procedimentos finais da técnica.

A importancia da qualidade emocional da vivéncia revela-se pelo fato de que o sujeito
experimentou raiva e humilhacdo intensas que parecem ser determinantes da resposta
hormonal (SOBRINHO, 2003). A disputa pelo filho com o ex-marido poderia estar
teoricamente associada a aspectos psiconeuroendocrinos relativos a maternidade; no entanto,
a indugdo de uma situacdo imaginaria de amamentag@o sob estado hipnoidal ndo foi capaz de
provocar respostas na secre¢do de prolactina (SOBRINHO, 2003).

Os dados indicam resposta da prolactina aos contetidos da vivéncia.

5.1.1.5. TSH (Figuras 1-E , 2-E e 3-E): as tendéncias das curvas de secre¢do hormonal
em ambas as condi¢des ndo sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,07 para a CC ¢
p=0,60 para CR), enquanto que a comparagdo das médias de secre¢cdo hormonal em ambas as
condi¢des (CC e CR) para os valores entre 0 ¢ 120 minutos ¢ significativa (Mann-Whitney,
U-teste, p=0,0305) (Quadro I).

A curva da CC apresenta um padrdo de variagdo negativa homogénea (Figura 2-E),
com exce¢do de um acréscimo positivo aos 105 minutos, possivelmente representando a
manifestacdo de um pulso isolado de liberacdo hormonal; sua tendéncia decrescente ¢
significativa e expressa a reducdo circadiana de secre¢do hormonal. A curva da CR mostra
valores iniciais mais baixos do que os da CC (menor nivel de estresse de chegada ao
laboratdrio) e, a seguir, apresenta um perfil oscilante com tendéncia de variacdo positiva
(Figura 2-E), com valores mais elevados de secre¢do hormonal, sem exibir a expressao
circadiana observada na curva da CC: algo impediu que ela se manifestasse. A secrecao
hormonal apresenta oscilagdes positivas aos 45, 75 e 105 minutos, possivelmente devidas a
coincidéncia dos instantes da coleta com picos espontineos de secre¢cdo hormonal, mas ¢

claramente ascendente a partir do inicio da vivéncia: entre os 30 (fim do Aprofundamento) e



os 105 minutos, ocorre uma elevagdo de 150 % na secre¢do hormonal. Somente aos 105
minutos, iniciaram-se as fases de Retorno e¢ de Finaliza¢do, com a devolucdo do sujeito ao
estado normal de vigilia aos 120 minutos.

Tal resultado indica estimulo da secre¢do do TSH hormonal devida aos conteudos da
vivéncia.

5.1.1.6. GH (Figuras 1-F, 2-F, 3-F): a tendéncia decrescente de secre¢cdo de GH na CC
¢ estatisticamente signficativa (C-teste, p=0,01) representando a influéncia repouso obtido
pelo sujeito apo6s a condigdo de estresse de chegada ao laboratério. Na CR, o valor de p se
situa um pouco acima do limite de significancia estatistica (p=0,06): a tendéncia da curva na
CR ndo ¢ estatisticamente significativa, com um valor de p levemente acima do limite da
significancia estatistica. A diferenca entre as médias de secre¢do hormonal em ambas as
condi¢des (CC e CR) para os valores entre 0 ¢ 120 minutos ndo ¢ significativa (Mann-
Whitney, U-teste, p=0,8941) (Quadro I).

Os valores de secrecdo do GH aos —30 minutos CC ¢ sensivelmente mais elevado dos
que os da CR, e possivelmente sdo devidos aos ao estresse de chegada ao laboratorio e efeitos
da movimentagado fisica sobre a secre¢do hormonal. Ap6s o repouso, tais valores apresentam
clara tendéncia descendente, concordante com os resultados do C-teste.

As curvas de secre¢do hormonal na CC e da CR sdo praticamente indistinguiveis até o
final dos procedimentos (Figura 1-F), mas se situam em patamares de variagdo hormonal
diferentes, se bem que muito proximos (Figura 2-F). As variagOes relativas decrescentes de
secrecao de GH na CC apresentam-se com uma intensidade maior do que a observada na CR.
Nesta condi¢do, a variacdo relativa é negativa durante as fases de Relaxamento e
Aprofundamente, havendo uma variag@o positiva a partir do inicio da vivéncia (dos 45 aos 75
minutos) apos o que novamente decresce, ao longo das fases finais da técnica. Isto significa

que algo impediu que a variagdo de secrecado de GH na CR fosse igual a da CC, tornando a



queda ndo estatisticamente significativa no C-teste. Este algo pode representar a influéncia do
conteido emocional da vivéncia sobre a secrecdo do GH. Com efeito, se abstrairmos os
instantes de 0, 15 ¢ 30 minutos em ambas as condi¢Ges (para a CR, os instantes relativos aos
processos de Relaxamento e Aprofundamento) e submeter os valores restantes (45, 60, 75, 90
105 e 120 minutos) em ambas as condigdes (CC ¢ CR), exatamente aqueles que se referem a
vivéncia e fases subseqiientes, a analise quantitativa, obteremos valores estatisticamente
significativos (Mann-Whitney, U-teste, p=0,0022), demonstrando ter existido maior secre¢ao
de GH durante estes instantes na CR do que na CC.

Os dados obtidos, assim, indicam resposta de secre¢ao do GH a vivéncia.

5.1.1.7. Resumo:

Os resultados observados nesse sujeito indicam resposta do eixo HPA, da prolactina,
do TSH, do GH e da medula suprarenal aos conteudos da vivéncia.

5.1.2. SUJEITO 2 - APVR, 31 anos, sexo feminino.

As respostas observadas nesse sujeito estdo representadas pela Tabela II pelas Figuras
ded4,5e6,de AacF.

5.1.2.1. ACTH (Figuras 4-A, 5-A e 6-A): as tendéncias das curvas em ambas as
condigdes sdo estatisticamentes significativas (C-teste, p=0,00 para a CC e p=0,03 para a CR).
A diferenga de secrecdo hormonal em ambas as condigoes (CC e CR) para os valores entre 0 e
120  minutos ¢ significativa (Mann-Whitney, U-teste, p<0,0001 (Quadro II).
Concordantemente, se excluirmos os valores de secre¢do hormonal relativos aos instantes 0,
15 e 30 minutos em ambas as condi¢des (CC, repouso; CR, Aprofundamento e Relaxamento)
e testarmos estatisticamente os valores remanescentes em ambas as condi¢des (CC e CR)
relativos a vivéncia e fases subseqiientes, encontraremos resultados igualmente significativos

(Mann-Whitney, U-teste, p=0,0249).



Observa-se na curva da CC, um perfil de secrecdo homogéneo e ascendente, fato ndo
concordante com condi¢do de repouso. Com efeito, nessa condig¢do, o sujeito se emocionou
com lembrangas sobre as quais ndo conseguiu se recordar ao voltar ao estado de vigilia. Esta é
a explicagdo possivel para o perfil da curva da CC, o que sugere estimulo da secre¢dao
adenohipofisaria de ACTH as memorias espontaneamente evocadas e depois esquecidas.

O perfil de secre¢do na curva da CR ¢é semelhante, homogeneamente ascendente,
atingindo um maximo aos 60 minutos, com a diferenga de que nesta condi¢do houve o
fenomeno de Rec-Mem. Segue-se queda discreta ao passar pelas fases de Decisdo, Redecisdo,
Desprogramagdo, Programagdo Positiva, Retorno e Finalizagdo. Nas curvas rescalonadas de
secre¢ao hormonal (Figura 5-A) observa-se melhor o fendmeno com intensa variacdo positiva
de secre¢do hormonal a partir do inicio da Rec-Mem. Como este perfil ascendente ¢
estatisticamente significativo, tudo indica que seja devido a estimulacdo de secregdo
adenohipofisaria de ACTH relativo aos contetidos da vivéncia, particularmente quando
comparado ao perfil observado durante a CC, onde ocorreu emergéncia espontdnea de
memorias emocionais subseqiientemente esquecidas.

Se compararmos o perfil de secrecdo do ACTH na CR em relagdo ao perfil de secrecio
do cortisol na mesma condicao (Figura 4-B), veremos que os dados ndo sdo indicativos de
estimulagdo do eixo HPA, apesar da oscilagdo positiva observada entre os 45 minutos e 75
minutos, em plena vivéncia, de natureza intensamente traumadtica, com sinais clinicos de
resposta autondmica (taquicardia aos 38 e aos 48 minutos). O aspecto ascendente da curva do
cortisol a partir dos 90 minutos (melhor visto na Figura 5-B) ¢ sugestivo de reacdo do cortex
suprarenal a esta onda positiva de secre¢ao do ACTH, ocorrendo com o atraso fisiologico
esperado (MILUK-KOLASA et al., 1994).

Por outro lado, ¢ comum observar-se a inibi¢do da resposta do eixo HPA no transtorno

do estresse pos-traumatico (TEPT) que se manifesta por baixa secrecdo de cortisol urinario,



assim como plasmatico, em pacientes submetidos pela segunda vez ao mesmo tipo de trauma
(YEHUDA et al., 1995; RESNIK et al., 1995), associado a hiperativagdo da resposta
autondmica (vide discussdo da adrenalina). Considera-se que essa inibi¢ao se deva a
exacerbagdo da retroalimentagdo negativa do cortisol devido a receptores hipersensiveis
situados no hipocampo, no hipotdlamo e na hipéfise (GRAEFF, 2003), o que parece estar
associada ao aumento da vulnerabilidade ao desenvolvimento do TEPT. A redugéo do volume
hipocampal observada na TEPT tem sido relacionada com as anormalidades da resposta do
eixo HPA encontradas nesse transtorno. Os presentes achados experimentais, sugerindo
resposta do eixo HPA semelhante ao que se observa no TEPT, levanta especulagdes cabiveis
sobre as relagbes entre o estado anatomo-funcional de estruturas neuroenddcrinas
relacionadas ao eixo HPA, a pré-disposi¢cdo ao TEPT, a natureza das memorias traumaticas
recuperadas e, eventualmente, ao tema que esteja sendo tratado durante um processo de Rec-
Mem.

O sujeito ¢ portador de Fobia Social (SCID/DSM-IV (300.23). A vivéncia de uma
situacdo traumatica imaginaria intencionalmente induzida foi capaz de produzir respostas
autondmicas, mas nao neuro-endocrinas (CAVINI-FERREIRA et al, 2002; CAVINI-
FERREIRA et al, 2003). Tudo parece indicar, portanto, que ndo importa o contexto da
vivéncia, mas sim a natureza de seu conteudo emocional. Respostas neuroenddcrinas e
autondmicas nessas situagdes levantam questdes a serem respondidas por futuros projetos de
pesquisa.

Os resultados indicam resposta de secre¢do do ACTH aos contetidos da vivéncia.

5.1.2.2. Cortisol (Figuras 4-B, 5-B ¢ 6-B): a tendéncia decrescente das curvas de
secre¢do do cortisol tanto na CC quanto na CR sdo estatisticamente significativas (C-teste,
p=0,00 na CC e p=0,00 na CR). Nao fora o aspecto ascendente e significativo da curva de

secrecado do ACTH em ambas as condigdes, seria possivel se admitir a manifestacao



circadiana da secre¢do do cortisol. Valem, portanto, as consideracdes feitas anteriormente
sobre as caracteristicas de secre¢do do cortisol no TEPT (YEHUDA et al., 1995; RESNIK et
al., 1995). A diferenga de secre¢do hormonal em ambas as condi¢cdes (CC e CR) para os
valores entre 0 ¢ 120 minutos ¢ significativa (Mann-Whitney, U-teste, p<0,0001) (Quadro II),
no entanto claramente devida ao fato de que a curva de secrecdo hormonal na CC se situa num
patamar mais elevado do que na CR. O rescalonamento das curvas de secre¢do hormonal
(Figura 5-B) indica que a variag@o de secre¢do hormonal em relagdo ao instante de chegada se
equivale em ambas as condigdes, com excegdo do segmento final ascendente na CR.

A analise temporal do fenomeno mostra que as curvas da CC e da CR ndo guardam
relagdo com as curvas do ACTH, a nfo ser o segmento final ascendente da curva do cortisol
na CC, como resposta ao pico maximo de ACTH atingido aos 60 minutos. Na verdade, a
curva do cortisol na CC se situa em valores significativamente mais elevados que os da curva
da CR (na curva da CC, observam-se os valores iniciais entre -30 ¢ 30 minutos acima dos
limites dos valores de referéncia para o ensaio, indicando estresse de chegada ao laboratério, a
despeito de nenhum fato significativo tenha sido relatado pelo sujeito que se relacionasse
causalmente com estes valores), possivelmente representando o estado funcional do sujeito
numa condic¢do estudada cinco semanas antes que, num outro patamar, se repete na CR. .

No estresse cronico se observam niveis basais de cortisol elevados, com baixa resposta
a estressores agudos. O fendmeno da habituagdo, com variabilidade de respostas individuais,
poderia ser invocado caso o sujeito apresentasse historia compativel com esta hipotese
(WUST et al., 2005) e se houvesse fendmeno semelhante na curva da CC do ACTH.

Vale a pena ressaltar o segmento ascendente da curva da CR, entre 90 e 120 minutos,
sugerindo reacdo do cortex supra-renal ao valor elevado da curva da CR do ACTH observado
entre os 45 e 90 minutos, representando atraso fisiologico da resposta adrenocortical, ja que a

ocorréncia do Momento Mais Traumadtico ocorreu entre os 38 e 75 minutos, o que se insere



dentro da relagdo temporal entre o estimulo estressor e a resposta do cortisol (MILUK-
KOLASA et al., 1994). Este fato, isoladamente, sugere, mas ndo ¢ conclusivo, resposta do
cortex suprarenal aos conteudos da vivéncia,

5.1.2.3. Adrenalina (Figuras 4-C, 5-C e 6-C): as flutuagdes de secre¢do hormonal na
CC ndo sao estatisticamente significativas (C-teste, p=0,54), enquanto que na CR, sdo
estatisticamente significativas (C-teste, p=0,01). Apesar disso, a diferenca de secregdo
hormonal em ambas as condi¢des (CC e CR) para os valores entre 0 ¢ 120 minutos nio ¢é
significativa (Mann-Whitney, U-teste, p = 0,1710) (Quadro II), mesmo levando-se em
considerag@o apenas os pontos relativos a vivéncia e procedimentos subseqiientes, ou seja, 0s
tempos entre 45 ¢ 120 minutos (Mann-Whitney, U-teste, p=0,4704).

A despeito destes valores de p, a expressdo temporal fendmeno na CR mostra
aumento rapido e intenso da secrecdo de adrenalina a partir dos 30 minutos, atingindo o seu
valor maximo aos 90 minutos (tangenciando o limite superior dos valores de referéncia para o
ensaio), sensivelmente mais elevado do que o observado no mesmo instante na CC, e
ocorrendo ao longo da vivéncia. O Momento Mais Traumatico ocorreu entre os 38 e os 75
minutos, com sinais objetivos de ativagdo autondmica, representada por taquicardias. Esta
diferenca significativa se mantém aos 105 minutos, caindo para valores ainda mais elevados
do que os da CC aos 120 minutos.

As variacles relativas de secrecdo hormonal na CR visualizadas na Figura 5-C
conferem significado estatistico ao fendmeno de natureza claramente ascendente a partir dos
30-45 minutos (C-teste, p=0,01), em plena vivéncia, o que indica resposta da medula
suprarenal aos seus conteudos.

Os dados também indicam inversdo temporal da ativagdo dos neurdnios produtores de
CRH responsaveis pela estimulagdo autondomica e do eixo HPA (GRAEFF, 2003;

SCHULKIN et al.,1998; WOLF, 2003).



5.1.2.4. Prolactina (Figuras 4-D, 5-D e 6-D): em ambas as condigdes (CC e CR) a
tendéncia das curvas de secrecdo de PRL ¢é descendente. Na CC esta tendéncia revela um
valor de p no limite da significancia estatistica (C-teste, p=0,05), mas na CR ¢
estatisticamente significativa (C-teste, p=0,00) e, apesar de a diferenca de secre¢do hormonal
em ambas as condi¢des (CC e CR) para os valores entre 0 ¢ 120 minutos ser significativa
(Mann-Whitney, U-teste, p<0,0001) (Quadro II), exprime, provavelmente, atenuacdo
fisiologica ao estresse de chegada ou expressdo de ritmo circadiano de secre¢do hormonal.

A variag¢do relativa de secrecdo hormonal em ambas as condi¢des € mais bem
visualizada na Figura 5-D, onde se observa que na CC o nivel de atenuagdo foi mais lento do
que na CR, provavelmente expressando o nivel geral de estresse experimentado na CC, a
despeito dos esclarecimentos prévios prestados ao sujeito. O nivel de atenuagdo mais rapido
observado na CR provavelmente expressa o fato de que o sujeito ja conhecia a natureza do
experimento.

Outra condi¢do que poderia teoricamente explicar as auséncias de respostas da
prolactina (assim como as do cortisol) ao estresse experimentado pelo sujeito seria o
hipotireoidismo, pois os hormoénios da tiredide sdo necessarios para que haja resposta
apropriada da prolactina e da corticosterona ao estresse (RODRIGUEZ et al., 2003). No
entanto, ndo existiram elementos clinicos prévios ao experimento que pudessem fazer supor a
sua presenga.

O aspecto qualitativo emocional do estresse experimentado durante a Rec-Mem (raiva
e humilhag@o) parece ser critico para o estimulo de secre¢do hormonal (SOBRINHO, 2003).
Apesar de o sujeito ter experimentado situagdo sugestiva de humilhagdo, ndo houve
manifestagdo de raiva.

Portanto, os dados obtidos ndo indicam resposta de prolactina em funcdo da vivéncia

experimentada pelo sujeito.



5.1.2.5. TSH (Figuras 4-E, 5-E e 6-E): as tendéncias exibidas pelas curvas de secregdo
hormonal sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,00 para a CC, p=0,01 para a CR). A
diferenga de secrecdo hormonal entre CC ¢ CR para os valores entre 0 ¢ 120 minutos ¢
significativa (Mann-Whitney, U-teste, p= 0,0003) (Quadro II).

As curvas de secre¢do de TSH em ambas as condi¢cdes apresentam um perfil
descendente a partir do instante de chegada ao laboratoério, tornando-se indistinguiveis a partir
dos 60 minutos ¢ apresentando estabilizacdo, a partir dos 75 minutos até o final dos
procedimentos. Entre os instantes de chegada ao laboratério até os 90 minutos, a curva de
secre¢ao de TSH na CC se situa em valores um pouco mais elevados do que os observados na
CR. Tudo indica, em ambas as curvas, a expressao do perfil circadiano de secrecdo do TSH.
A Figura 5-E revela a variacdo relativa de secrecdo hormonal em ambas as condigdes,
mostrando atenua¢do mais rapida na CC do que na CR; ambas, no entanto, sdo
estatisticamente significativas e provavelmente expressam a secre¢ao circadiana do TSH.

Uma possivel especulagdo sobre a auséncia de resposta do TSH a vivéncia se baseia
no que se observa no TEPT, onde ocorre aumento de T3 live, T4 total e TBG, sem alteragoes
do T4 livre e do TSH. Como o T3 livre tem grande poténcia bioldgica, a auséncia de resposta
do TSH ao estresse talvez tenha se devido a retroalimentag@o negativa exercida pelo T3 livre
sobre a adenohipdfise (WANG; MASON, 1999).

Nao houve, assim, resposta do TSH aos contetidos da vivéncia.

5.1.2.6. GH (Figuras 4-F, 5-F 6-F): a analise das tendéncias das curvas de secre¢do de
GH mostra que elas sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,00 para a CC e p=0,01
para a CR), no entanto com significado diferente, pois enquanto na CC o perfil de secregdo ¢
descendente a partir de valores de chegada ao laboratério situados acima dos valores de
referéncia para o ensaio, expressando progressivo repouso atingido pelo sujeito apés o

estresse de chegada, na CR ¢ constante a partir da condi¢do de chegada, no limite inferir dos



valores de referéncia para o ensaio, ao que se soma a influéncia do relaxamento e do
aprofundamento sobre a secre¢do hormonal, é ascendente a partir dos 45 minutos. Aqui, 0
mascaramento estatistico sobre a natureza temporal da resposta se manifesta com clareza: a
diferenga das médias de secregdo hormonal em ambas as condi¢des (CC e CR) para os valores
entre 0 e 120 minutos nao ¢ significativa (Mann-Whitney, U-teste, p = 0,07962) (Quadro II).
No entanto, se excluirmos os valores entre 0 ¢ 30 minutos (repouso na CC, ¢ Relaxamento ¢
Aprofundamento na CR), e testarmos os valores subseqiientes em ambas as condigdes (CC e
CR), obteremos resultados estatisticamente significativos (Mann-Whitney, U-teste,
p=0,0022).

Os estresses fisicos, metabolicos e psicologicos, sdo potentes estimuladores da
secrecao do GH, havendo diferengas sexuais no perfil de pulsatilidade do GH, onde homens
apresentam picos mais altos e mais freqiientes, com niveis basais mais baixos, e as mulheres
apresentam picos mais altos e menos freqilientes, como niveis basais mais altos (GIUSTINA;
VELDHUIS, 1998), além da manifestacdo de picos espontaneos de GH que ocorrem durante
o dia, ao acaso, sendo, no entanto, mais freqiientes durante as primeiras fases do sono, onde se
manifestam de maneira uniforme (WINER et al., 1990). A partir dos 45 minutos ocorre
enorme aumento de secre¢do do GH temporalmente associado & vivéncia, ultrapassando os
limites superiores dos valores de referéncia para o ensaio. Os dados observados também
sugerem a existéncia de uma possivel relagdo com o perfil de secre¢do da adrenalina: os
receptores o-2 e P-2 adrenérgicos sdo estimuladores putativos da secrecdo GH e de
somatostatina respectivamente (GIUSTINA; VELDHUIS, 1998). Sob estresse, tanto GHRH
quanto somatostatina sdo langados na circulag@o porta-hipofisaria, sendo a secregdo final do
GH o resultado “liquido” deste balango (CATALDI et al., 1994). Neste sujeito, a liberagao do
GH se da a partir dos 45 minutos, com rapido incremento a partir dos 60 minutos, coincidente

com o rapido aumento de secre¢do de adrenalina, que comega a partir dos 30 minutos.



A Figura 5-F revela com clareza as variacdes relativas de secrecdo hormonal.

Dado que tanto na CC quanto na CR o sujeito permaneceu em decubito dorsal, em
repouso, podem-se excluir os efeitos de exercicio fisico como fatores estimuladores da
resposta do GH a partir dos 45 minutos. Como o TSH se manteve sem alteragdes
significativas, pode-se, também, excluir agdo estimuladora do TRH sobre a secrecdo do GH,
observada em experimentos ¢ em condi¢des fisiopatologicas em seres humanos (GIUSTINA;
VELDHUIS, 1998).

A rigor, ndo se pode excluir a hipotese de que esta elevacdo possa representar pulso
espontaneo de liberagdo do GH.

No entanto, a pulsatilidade que caracteriza a secregdo do GH, apesar de ocorrer ao
acaso durante o dia, ¢ observada principalmente durante o sono (WINER et al., 1990).
Durante o dia, podem ocorrer um ou dois picos agudos de secrecdo de GH normalmente cerca
de 3 a 4 horas apos as refeigdes. Se adicionarmos a estas observagdes a ocorréncia do mesmo
perfil de secregdo nos sujeitos 3 e 5, sempre durante a CR, com relagdo a aspectos fortemente
emocionais que caracterizaram as diferentes vivéncias, esta hipotese fica mais distante,
indicando fortemente que a elevagdo da secre¢do do GH observada durante a CR tenha

representado, na verdade, resposta aos conteudos da vivéncia.



5.1.2.7. Resumo
Os dados observados neste sujeito indicam estimulo do eixo HPA, da medula

suprarenal ¢ do GH em associa¢do com a vivéncia.
5.1.3. SUJEITO 3 - RCM, 46 anos, sexo feminino.

As respostas observadas no sujeito em questdo estdo representadas pela Tabela III e
pelas Figuras 7,8 ¢ 9de A a F.

5.1.3.1. ACTH (figuras 7-A, 8-A ¢ 9-A): enquanto que na CC o perfil de secrecao de
ACTH ndo ¢ estatisticamente significativo (C-teste, p=0,31), na CR ¢ estatisticamente
significativa (C-teste, p=0,02), com um perfil ascendente a partir dos 45—-60 minutos. A
analise estatistica da diferenca de médias de secre¢do hormonal para os valores entre 0 ¢ 120
minutos ¢ significativa (Mann-Whitney, U-teste, p = 0,0188) (Quadro III), no entanto isto
decorre dos valores mais elevados de secre¢do hormonal durante a CC.

As curvas da CC e da CR apresentam condi¢cdes de chegada ao laboratorio
extremamente semelhantes, apesar do intervalo de 5 semanas entre as condigdes, com
comportamentos semelhantes até os 45 minutos. Na CC, observa-se pico de secre¢do aos 75
minutos, com elevagao final da secregdo hormonal aos 120 minutos, e este perfil ndo guarda
relagdo com a curva da CC do cortisol (Figura 7-B), a qual expressa o ritmo circadiano do
horménio. A elevagdo de secre¢do de ACTH entre os 45 minutos ¢ 75 minutos ¢ inexplicavel,
Jj& que o sujeito ndo referiu qualquer contetido emocional ou lembranga durante essa fase. O
final ascendente da secre¢do de ACTH observado entre os 105 e 120 minutos pode ser
interpretado, possivelmente, como o resultado do retorno do sujeito a condicdo de vigilia.

A elevagao observada aos 30 minutos em ambas as condi¢des se confunde. Na simples
expressdo temporal do fendmeno, observa-se perfil ascendente de secre¢do hormonal na CR a
partir dos 60 minutos, coincidente com o Momento Mais Traumatico o qual ocorre entre os 68

e 08 75 minutos.



A Figura 8-A exibe as variacOes relativas de secrecdo de ACTH. As oscilagdes
observadas na CC sdo de tal ordem que ndo constituem um padrdo, o que define o resultado
estatistico. As variagdes relativas observadas na CR sdo homogeneamente ascendentes a partir
dos 60 minutos, o que coincide com o0 Momento Mais Traumatico.

Este fato, aliado a significancia estatistica da tendéncia da curva de secre¢do de ACTH
na CR, apesar de ndo conclusivos, sugere estimulagdo da secrecdo do ACTH pelos contetdos
da vivéncia.

5.1.3.2. Cortisol (Figuras 7-B, 8-B e 9-B): a tendéncia decrescente do perfil de
secrecao de cortisol é estatisticamente significativa (C-teste, com p=0,00 para CC e¢ CR),
exibindo o perfil da expressdo do ritmo circadiano de secre¢do hormonal, responsavel pelos
resultados estatisticos. Concordantemente, a diferenga de médias de secrecdo hormonal em
ambas as condigdes (CC e CR) para os valores entre 0 e 120 minutos também ndo ¢
significativa (Mann-Whitney, U-teste, p=0,7572) (Quadro III), mesmo quando se exclui os
valores observados entre 0 ¢ 30 minutos (Mann-Whitney, U-teste, p=0,6307). Assim, as
curvas de secre¢do hormonal da CC e da CR sdo indistinguiveis do inicio ao fim dos
procedimentos.

A Figura 8-B exibe as variagdes relativas da secre¢do hormonal em ambas as
condicdes e exibe perfis de variagdo negativa concordante com a expressdo circadiana da
secre¢ao do cortisol.

Note-se a baixa auto-estima referida pela paciente durante a vivéncia, particularmente
entre os 45 e os 68 minutos, que pode estar relacionada com a auséncia de resposta do eixo
HPA ao estresse. Com efeito, a baixa auto-estima parece afetar a resposta neuroenddcrina ao
estresse em voluntarios submetidos a tarefas envolvendo sucesso e frustragao
experimentalmente induzidos, o que indica uma correlagdo negativa, estatisticamente

significativa, entre os niveis da resposta do cortisol com essas tarefas e a auto-estima na



condi¢do de “fracasso®, mas ndo na condi¢cdo de “sucesso”, o que depende, naturalmente, da
percepcao subjetiva sobre o significado individual do que sejam “fracassos” e “sucessos”
(PRUESSNER et al., 1999).

Assim, ndo houve resposta do cortex suprarenal aos conteudos da vivéncia a despeito
dos resultados obtidos com o ACTH, ressaltando-se o fato de que as mesmas consideragoes
relativas ao TEPT anteriormente feitas para o sujeito 2 podem, em principio, ser aqui
aplicadas (YEHUDA et al., 1995; RESNIK et al., 1995).

5.1.3.3. Adrenalina (Figuras 7-C, 8-C e 9-C): a analise das tendéncias das curvas de
secrecao de adrenalina indica resultados estatisticamente significativos (C-teste, p=0,01 para a
CC e p=0,00 para a CR). A diferenga das médias de secre¢do hormonal para os valores entre 0
e 120 minutos, nao ¢ significativa (Mann-Whitney, U-teste, p=0,7910) (Quadro III).

As curvas de secrecdo hormonal sio quase indistinguiveis do inicio ao fim dos
procedimentos, exibindo um perfil de onda positiva de secre¢do, com valores maximos da CC
atingidos aos 60 minutos, no limite superior dos valores de referéncia para o ensaio, com os
valores maximos da CR atingidos um pouco mais tarde, aos 90 minutos (o Momento Mais
Traumatico ocorreu entre os 45 e os 68 minutos), num valor que excede o limite superior dos
valores de referéncia para o ensaio. Ambas as curvas apresentam valores ainda elevados aos
105 e 120 minutos.

A Figura 8-C, que mostra as variagdes relativas de secre¢cdo hormonal, exibe o
fendmeno mais claramente, mostrando uma clara decalagem entre as curvas da CC e da CR a
partir dos 60 minutos, isto €, houve variacdo relativa crescente de secre¢cao hormonal mais
intensa na CR do que na CC a partir dos 30 minutos, mantendo-se apds os 60 minutos, o que ¢
coincidente com a manifestacio do MMT.

O perfil obtido com a curva da CC ndo tem explicagdo aparente, mesmo porque o

sujeito ndo referiu emog¢do ou lembrangas experimentadas durante a condi¢do. Debita-se tal



fato a uma condicdo de repouso ndo apropriadamente obtida: nessa linha de pensamento, uma
hipotese seria também a de se admitir excitagdo autonémica devida ao desconhecimento que o
sujeito tinha sobre os procedimentos adotados na CC, isto é, puncdo venosa e coleta de
material (fato ja conhecido durante a CR); ou seja, houve estimulo de secregdo de ACTH. Na
CR, os niveis mais baixos de secre¢dao de adrenalina entre os instantes 0 e 30 minutos podem
expressar a acao dos procedimentos relativos ao Relaxamento e ao Aprofundamento.

No entanto, se tomarmos a curva da CR isoladamente, com tendéncia estatisticamente
significativa (C-teste, p=0,00), observa-se, a partir do inicio dos 30 minutos, um aumento
sensivel da secre¢do de adrenalina, que ultrapassa os limites superiores dos valores de
referéncia para o ensaio, um maximo atingido aos 90 minutos, subseqiiente a vivéncia que se
manifestou entre os 45 ¢ os 68 minutos, mantendo-se em valores significativamente mais
elevados que os do instante 0, inclusive no final dos procedimentos.

Com efeito, se excluirmos os valores entre instantes 0 ¢ 30 minutos (CC, repouso ¢
CR, Aprofundamento e Relaxamento) e testarmos quantitativamente os valores subseqiientes
(vivéncia e procedimentos finais da técnica) encontraremos valores estatisticamente
significativos (Mann-Whitney, U-teste, p=0,0450), indicando, ao se admitir como estresse
antecipatorio o perfil da curva da CC, resposta autondmica aos conteudos da vivéncia..

5.1.3.4. Prolactina (Figuras 7-D, 8-D e 9-D): as tendéncias das curvas de secre¢do de
PRL mostram-se estatisticamente significativas (C-teste, p= 0,00 para a CC e p=0,02 para a
CR). A diferenga de secre¢do hormonal para os valores entre 0 e 120 minutos, ¢ significativa
(Mann-Whitney, U-teste, p<0,0001) (Quadro IIT).

Observa-se perfil descendente da secrecdo de prolactina na CC, expressando a
somatoria do repouso atingido com a expressdo circadiana de secre¢do hormonal. O perfil da
curva da CR, flutuando num patamar mais elevado do que o da CC, depois de apresentar

aumento durante o repouso de 30 minutos que precedeu o inicio dos procedimentos, ¢



sensivelmente mais elevado do que o da curva da CC e descendente durante as fases de
Relaxamento e de Aprofundamento. O patamar mais elevado da secre¢do de prolactina na CR
pode ser explicado por um estado funcional diferente do que o observado na CC, pois houve
uma diferenca de cinco semanas entre os procedimentos. A Figura 8-D, expressando as
variagdes hormonais relativas ao instante 0, exibe curvas de variacdo hormonal praticamente
indistinguiveis.

Como a prolactina ¢ um horménio muito sensivel ao estresse, ¢ possivel que esse
aumento de secrecdo durante o repouso represente estresse antecipatdrio ao fenomeno da Rec-
Mem, estresse que se reduziu, depois, em resposta as fases de Relaxamento e de
Aprofundamento. A partir dos 45 minutos, em plena vivéncia, que se da entre os 45 e os 68
minutos, a secre¢do hormonal apresenta uma onda positiva. Na Figura 8-D observa-se que as
curvas se invertem, mostrando maior variagdo de secre¢do hormonal na CR do que na CC,
secrecao esta que atinge um valor maximo, mais ou menos estavel, entre 60 ¢ 75 minutos,
para depois se estabilizar a partir dos 105 minutos.

A vivéncia se caracteriza por sentimento de humilhagdo, ressaltando que o aspecto
qualitativo das emogdes e de sentimentos experimentados ¢ importante para a determinacao
da resposta hormonal (SOBRINHO, 2003).

Tal fato indica resposta da prolactina aos contetdos da vivéncia.

5.1.3.5. TSH (Figuras 7-E, 8-E e 9-E): a tendéncia das curvas de secre¢do de TSH néo
¢ estatisticamente significativa (C-teste, p=0,10 para a CC e p=0,36 para a CR) assim como a
diferenga das médias de secrecdo hormonal para os valores entre 0 ¢ 120 minutos, ndo ¢
significativa (Mann-Whitney, U-teste, p = 0,7962) (Quadro III), o que se repete entre 45 e 120
minutos (Mann-Whitney, U-teste, p=0,1797).

A Figura 8-D mostra que as variagdes relativas de secre¢do do TSH em ambas as

condi¢des (CC e CR) sdo indistinguiveis ao longo do tempo.



Niao ha evidéncias sugestivas de resposta de secrecdo do TSH aos conteudos da
vivéncia.

5.1.3.6. GH (Figuras 7-F, 8-F e 9-F): a tendéncia das curvas de secrecdo de GH ¢
estatisticamente significativa (C-teste, p=0,00 na CC e p=0,00 na CR). A diferenca de
secre¢do hormonal para os valores entre 0 e 120 minutos ndo ¢ significativa (Mann-Whitney,
U-teste, p = 0,3096) (Quadro III), a despeito do enorme aumento de secrecdo de GH
observada na CR a partir dos 60 minutos (em plena vivéncia), que ultrapassa em muito os
limites superiores dos valores de referéncia para o ensaio. Utilizando-se dos valores de
secre¢do hormonal entre 45 e 120 minutos (CC, repouso e CR, vivéncia e fases subseqiientes)
obtemos resultados igualmente ndo significativos (Mann-Whitney, U-teste, p=0,2403).

Na CC existe um segmento ascendente final entre 75 e 120 minutos de cerca de trés
vezes e meia em relagdo ao valor de 75 minutos e, na CR, um aumento de aproximadamente
84 vezes na secre¢do hormonal.

Na primeira parte da Figura 5-F, até os 60 minutos, as curvas de secre¢cdo hormonal
praticamente se superpoem. Dos 45 minutos aos 68 minutos, da-se a vivéncia, com importante
conteudo emocional. H4, assim, clara relagdo temporal entre ela e o estimulo de secrecdo do
GH, que se da de maneira intensa a partir dos 60 minutos.

Duas hipdteses devem ser consideradas: a associagdo entre a elevacdo da secrecdo de
adrenalina a partir dos 30-40 minutos e o grande incremento de secrecdo do GH a partir dos
60 minutos (GIUSTINA; VELDHUIS, 1998), ou que essa elevacdo represente pulso de
liberagdo espontdnea do GH, valendo aqui o que se discutiu anteriormente sobre as
caracteristicas dos picos de secregdo de GH (WINER et al., 1990). Se observarmos, no
entanto, o mesmo perfil de secre¢do nos sujeitos 2 e 5, com dramatica elevagdo do GH,
sempre na CR, em associa¢do com intensos conteidos emocionais, € com secrecdo constante

durante a CC, essa tltima hipotese fica mais distante.



O dados indicam que a elevagdo da secrecdo do GH observada durante a CR se deu em
resposta aos conteudos da vivéncia.

5.1.3.7. Resumo:

Os dados observados no sujeito analisado apenas sugerem estimulo de secre¢do do

ACTH, indicam resposta da adrenalina, da prolactina e do GH em associagdo com a vivéncia.
5.1.4. SUJEITO 4 - RSJ, 25 anos, sexo masculino.

As respostas observadas no sujeito em questdo estdo representadas pela Tabela IV e
pelas Figuras 10,11 e 12,de A a F.

5.1.4.1. ACTH (Figuras 10-A, 11-A e 12-A): as tendéncias das curvas de secregdo
hormonal sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,00 para CC e CR). A diferenca das
médias de secrecdo hormonal entre 0 e 120 minutos, ndo ¢ significativa (Mann-Whitney, U-
teste, p = 0,6581) (Quadro 1V), que se repete para os valores entre 45 ¢ 120 minutos (Mann-
Whitney, U-teste, p=0,8095).

O repouso prévio de 30 minutos ¢é suficiente para que a secrecdo hormonal se inicie
em valores indistinguiveis. As curvas de secre¢do hormonal correm juntas do inicio ao fim
dos procedimentos, de aspecto descendente, sugerindo expressdo circadiana do hormdnio,
exceto pelo valor de chegada ao laboratdrio na CC, sensivelmente mais elevada do que no
instante correspondente na CR (maior estresse de chegada ao laboratorio).

A Figura 11-A mostra variagdes relativas de secrecdo do ACTH indistinguiveis ao
longo dos procedimentos.

Dadas as caracteristicas da vivéncia, pode se especular que tenha havido inibi¢do do
eixo HPA de maneira semelhante a observada no TEPT (YEHUDA et al., 1995; RESNIK et
al., 1995).

Nao existem evidéncias de resposta do ACTH aos conteudos da vivéncia.



5.1.4.2. Cortisol (Figuras 10-B, 11-B e 12-B): o perfil de secre¢do hormonal exibido
na CC ndo ¢ estatisticamente significativo (C-teste, p=0,32) ¢ o da CR ¢ estatisticamente
significativo (C-teste, p=0,00). A diferenca das médias de secre¢do hormonal para os valores
entre 0 ¢ 120 minutos, ¢ significativa (M<ann-Whitney, U-teste, p<0,0001) (Quadro IV), mas
entre 45 ¢ 120 minutos ndo ¢ estatisticamente significativa (Mann-Whitney, U-teste,
p=0,6991).

O perfil da curva da CC representa o estado de relaxamento em que o paciente se
encontrava durante todo o procedimento, em relagdo de causalidade com a curva da CC do
ACTH (Figura 11-A), sugerindo expressdo circadiana de secre¢do hormonal.

A curva relativa a CR se apresenta num patamar significativamente mais elevado do
que a curva da CC, o que pode representar estados fisioldgicos diferentes; no entanto, todos os
valores se inserem dentro dos limites de referéncia para o ensaio. Isto pode expressar o
resultado da diferenca de sete dias entre um e outro procedimento. O perfil da curva da CR
exibe aspecto descendente também sugestivo do ritmo circadiano de secre¢do hormonal a
partir dos 45 minutos, exceto pelo fato de ndo exibir reducdo significativa durante as fases de
Relaxamento e de Aprofundamento, o que também ¢é observado na curva da CR para o ACTH
(Figura 7-A), e de ndo exibir modificagdes significativas durante e apos a vivéncia, o que €
concordante com a curva da CR observada para o ACTH.

Assim, a despeito do fato de as curvas da CC e da CR diferirem de maneira
estatisticamente significativa, a andlise temporal do fendmeno indica auséncia de resposta do
cortisol a vivéncia.

5.1.4.3. Adrenalina (Figuras 10-C, 11-C e 12C): as tendéncias de secre¢do hormonal
sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,00 para CC e CR) e a diferenga das médias de

secre¢cao hormonal para os valores entre 0 e 120 minutos, ndo ¢ significativa (U-teste,



p=0,7910) (Quadro IV). Para os valores entre 45 e 120 minutos, o valor de p se situa um
pouco acima do limite de significancia estatistica (Mann-Whitney, U-teste, p=0,0780).

A curva da CC exibe um perfil ascendente, o que aponta para que tenha havido
ativacdo autonomica ao longo da CC. Essa ativagdo ¢é inexplicavel, ja que o repouso foi
satisfatorio e o sujeito ndo referiu qualquer lembranca ou emogao durante a referida condicao.
Fica a possibilidade de que a ativacdo seja decorrente do estresse gerado pelos procedimentos
de coleta de material a cada 15 minutos.

Os valores de adrenalina na curva da CR mostram aumento de secre¢do hormonal
entre os 60 ¢ os 105 minutos, com rapida queda para valores indistinguiveis dos observados
aos 120 minutos na curva da CC. O fendmeno pode ser melhor visto em termos de variagdo
relativa de secrecdo hormonal na Figura 11-C que exibe perfil ascendente de variagdo a partir
dos 60 minutos.

A Rec-Mem produziu vivéncia caracterizada por intenso conteido emocional, quando
a raiva e o medo foram emogdes dominantes entre os 56 aos 85 minutos. E possivel, apesar
dos dados ndo serem conclusivos, que essa elevacdo tenha se devido a resposta da medula
suprarenal a vivéncia

5.1.4.4. Prolactina (Figuras 10-D, 11-D e 12-D): as tendéncias observadas nas curvas
de secregdo hormonal sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,03 para a CC e p=0,02
para a CR). A diferenca das médias de secre¢do hormonal entre 0 e 120 minutos ¢é
significativa (Mann-Whitney, U-teste, p <0,0001) (Quadro IV). Entre 45 e 120 minutos,
continua sendo estatisticamente significativa (Mann-Whitney, U-teste, p=0,0450).

Ambas as curvas sdo descendentes até os 45 minutos e situadas em patamares
diferentes. A curva da CC entdo se torna ascendente até os 120 minutos (incremento de
14,43% em relagdo ao instante 0). E possivel que este incremento se deva ao progressivo

retorno a condi¢do de vigilia. Dado que houve um espago de sete dias entre a CC e a CR, a



diferenca de seus patamares se torna compreensivel, mesmo porque todos os valores se situam
dentro dos limites dos valores de referéncia para o ensaio.

A curva da CR, apds pequena queda durante as fases de Relaxamento e de
Aprofundamento, mostra uma onda positiva de secre¢dao a partir dos 45 minutos, atinge um
maximo aos 75 minutos (23,41% maior que os valores do instante 0), e depois se reduz até o
final dos procedimentos. A Figura 11-D exibe melhor este fenomeno.

O segmento da curva da CR que representa aumento da secre¢do de prolactina ¢é
coincidente com a vivéncia, na qual raiva (SOBRINHO, 2003) ¢ medo foram emogoes
dominantes. Tal fato sugere resposta da prolactina ao estresse gerado pela vivéncia.

5.1.4.5. TSH (Figuras 10-E, 11-E e 12-E): a flutuagdo observada na curva de secregdo
de TSH na CC nf3o ¢ estatisticamente significativa (C-teste, p=0,36) mas, na CR, ¢
estatisticamente significativa (C-teste, p=0,04). A diferenga das médias de secre¢do hormonal
para os valores entre 0 e¢ 120 minutos, também ¢ significativa: Mann-Whitney, U-teste,
p<0,0001 (Quadro IV); porém, entre 45 e 120 minutos, esta diferenga se torna
estatisticamente nao significativa (Mann-Whitney, U-teste, p=0,4230).

O perfil de ambas as curvas ¢ semelhante ao observado na secre¢do de prolactina. A
curva da CC ¢ descendente ao longo do tempo, o que sugere expressdo circadiana de secrecao
hormonal. A pequena elevacdo observada entre os 90 minutos e os 105 minutos pode
representar a coincidéncia da coleta com um pico espontineo de secrecdo hormonal. A curva
da CR se situa num patamar mais elevado (CC e CR realizadas com sete dias de intervalo) e
apresenta um segmento ascendente de secre¢do do TSH de cerca de 10% a partir dos 60
minutos (vivéncias com intenso conteudo emocional entre 56 e 85 minutos), com queda
subseqiiente durante das fases finais dos procedimentos.

Tal perfil sugere resposta do TSH aos contetidos da vivéncia; no entanto ndo sdo

conclusivos para ela.



5.1.4.6. GH (Figuras 10-F, 11-F e 12-F): a tendéncia da curva de secrecdo de GH na
CC nao ¢ estatisticamente significativa (C-teste, p=0,69); na CR ¢ estatisticamente
significativa (C-teste, p=0,00), ¢ a diferenga das médias de secre¢cdo hormonal para os valores
entre 0 e 120 minutos, ¢ significativa (Mann-Whitney, U-teste, p<0,0001) (Quadro IV); entre
45 e 120 minutos, continua significativa (Mann-Whitney, U-teste, p=0,0022).

E possivel que o patamar de secre¢io de GH mais elevado na CR seja devido tanto ao
fato de CC e CR terem sido realizadas com intervalo de sete dias quanto ao estresse
antecipatorio aos procedimentos destinados a Rec-Mem. Se compararmos, no entanto, as
curvas de secre¢do de adrenalina com as de GH, nos pacientes 2, 3 e 5 vemos que o
incremento de secre¢do do GH, possivelmente por estimulagdo a-2 adrenérgica (GIUSTINA;
VELDHUIS, 1994) se da sempre com um atraso de 15 a 30 minutos em relagdo ao aumento
da secre¢@o da adrenalina. Como o aumento significativo de adrenalina nesse paciente se deu
aos 105 minutos, ¢ os procedimentos se encerraram aos 120 minutos, ndo se pode saber se
este aumento ocorreu.

A Figura 11-F exibe as variagdes relativas observadas em ambas as condicdes.

Nao houve resposta do GH aos conteudos da vivéncia.

5.1.4.7. Resumo: os dados observados no sujeito observado sugerem estimulo de
secrecao da prolactina e TSH em associagdo com a vivéncia, e discutivel estimulagdo da
medula suprarenal.

5.1.5. SUJEITO 5 - HLVF, 59 anos, sexo masculino.

As respostas observadas no sujeito observado estdo representadas na Tabela V, pelas
Figuras 13,14 e 15,de AaF.

5.1.5.1. ACTH (Figuras 13-A, 14-A e 15-A): na CC, as flutuagdes de secre¢do do
ACTH ndo sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,09) enquanto que a tendéncia

ascendente observada na CR ¢ estatisticamente significativa (C-teste, p=0,00). A diferenca



das médias de secrecdo hormonal entre 0 e 120 minutos ¢ significativa (Mann-Whitney, U-
teste, p<0,0001 (Quadro V), assim como para os valores entre 45 ¢ 120 minutos (Mann-
Whitney, U-teste, p= 0,0022).

As curvas das condigdes CC e CR sdo distintas do inicio ao fim dos procedimentos.
Enquanto que a curva da CC exibe um perfil estavel, a curva da CR ¢ descendente até o final
do Relaxamento ¢ do Aprofundamento, aos 30 minutos, quando o paciente dormiu. A partir
dai, a curva exibe um perfil ascendente de secre¢do hormonal, com um pequeno pico durante
a vivéncia (dos 45 aos 70 minutos), seguido por aumento da secre¢cdo de ACTH até o final dos
procedimentos, aos 120 minutos, com valores sensivelmente mais elevados do que os da
curva da CC.

Tal fendmeno se revela por meio da Figura 14-A, onde a variagdo positiva de secregdo
de ACTH se revela com toda a clareza.

A vivéncia desse sujeito ¢ de conteudo extremamente violento e com intenso conteudo
emocional a partir dos 41 minutos. Assim, os resultados observados sdo indicativos de
estimulagdo da produgdo hipofisaria de ACTH como resposta aos contetidos da vivéncia.

5.1.5.2. Cortisol (Figuras 13-B, 14-B e 15-B): o aspecto descendente das curvas de
secrecao hormonal observado nas CC e CR deste sujeito ¢ estatisticamente significativo (C-
teste, p=0,01 para a CC e p=0,00 para a CR). A diferenca das médias de secrecdo hormonal
para os valores entre 0 e 120 minutos ¢ significativa (Mann-Whitney, U-teste, p = 0,0012)
(Quadro V); entre 45 e 120 minutos, o valor de p se situa ligeiramente acima do limite de
significancia estatistica (Mann-Whitney, U-teste, p=0,0065).

As curvas de secre¢do hormonal na CC e na CR iniciam-se em valores muito
proximos, a partir do instante 0. Observa-se fendmeno comparavel de decalagem discutido
para o ACTH nas curvas da CC e da CR para o cortisol, numa sugestiva relacdo de

causalidade.



Embora ambas as curvas sejam descendentes, sugerindo expressdo circadiana de
secrecao hormonal e enquanto que a curva de secrecdo do cortisol na CC é descendente a
partir do inicio dos procedimentos numa razdo de queda mais intensa, sugerindo expressao do
ritmo circadiano, na curva da CR observam-se valores mais elevados na CR em relagdo a CC
a partir dos 15 minutos, valor este que se amplia até os 120 minutos, numa razao de queda
mais suave, sugerindo atenuagdo da expressdo circadiana. A Figura 14-B exibe este fenomeno
mais claramente, sugerindo que as variagdes relativas de secrecdo hormonal na CR nfo se
deram na mesma intensidade que na CC.

A auséncia de um aumento significativo de secre¢do de cortisol em resposta ao
aumento de secre¢do de ACTH pode significar possivel resposta do eixo HPA devida a uma
situacdo do tipo TEPT (YEHUDA et al., 1995; RESNIK et al., 1995), ou relativa a baixa auto-
estima (PRUESSNER et al., 1999) apresentada pelo sujeito.

Tomando em conjunto as secre¢des de ACTH e cortisol na CR, assim como a
decalagem entre as curvas de ambos os hormonios em ambas as condi¢cdes (CC e CR), ha
evidéncias indicativas da estimulacdo eixo HPA na CR em resposta a vivéncia.

5.1.5.3. Adrenalina (Figuras 13-C, 14-C e 15-C): a analise das tendéncias indica que
enquanto na CC ela ¢ estatisticamente significativa (C-teste, p=0,04, na CR, a despeito da
clara diferenca entre as curvas, ¢ atribuivel ao acaso (C-teste, p=0,11). Mas a diferenca das
médias de secre¢ao entre 0 e 120 minutos ¢ significativa (Mann-Whitney, U-teste, p=0,0340
(Quadro V), que se acentua entre 45 ¢ 120 minutos (Mann-Whitney, U-teste, p=0,0043),
principalmente se considerando que ambas as curvas se iniciam em valores praticamente
indistinguiveis.

A partir dos 15 minutos, a curva da CC ¢ descendente até os 75 minutos, quando sofre
abrupta elevacdo, atingindo valores, aos 105 e 120 minutos, indistinguiveis dos valores

observados na curva da CR, se estabilizando em valores comparaveis aos observados no



instante de 0 minuto. E possivel que esta elevagio do segmento final da curva da CC seja
devido ao progressivo retorno do sujeito a condicao de vigilia.

A curva da CR ¢ ascendente, ja a partir dos 15 minutos, na fase de Relaxamento,
apresentando dois periodos de aumento de secrecdo hormonal: um, entre os 15 e os 45
minutos, justamente durante a fase em que o sujeito dormiu por breves instantes. Durante
estes breves momentos o sujeito ndo referiu ter experimentado qualquer manifestagdo
emocional ou lembrangas que pudessem se relacionar com este perfil ascendente de secre¢ao
hormonal, mas pode-se especular, tal como na secrecdo do ACTH do sujeito 1, que
represente a emergéncia do material psiquico que iria atingir o plano da consciéncia algum
tempo depois. O outro periodo de elevacdo de secrecdo hormonal se da entre os 60 minutos e
os 75 minutos. Os valores atingidos entre os 15 ¢ os 90 minutos sdo bem mais elevados do
que os observados na CC, se aproximando bastante do limite superior dos valores de
referéncia para o ensaio. Este perfil ascendente e irregular da secre¢do de adrenalina é
coincidente com os aspectos mais traumaticos € emocionais experimentados pelo sujeito,
sugerindo forte relagdo com a Rec-Mem, a partir dos 41 minutos. Vé-se que a raiva foi
emocao constante ao longo destes dois picos de secre¢ao hormonal.

A partir 75 minutos, as curvas tendem a se igualar e se tornam indistinguiveis, devido
a queda dos valores da curva da CR e elevagd@o dos valores ascendentes da curva da CC. Esta
queda dos valores de secrecdo hormonal da curva da CR sugere tratar-se da somacdo da
extingdo da resposta ao estresse com o resultado dos processos destinados a reconduzir o
sujeito ao estado normal de vigilia.

A Figura 14-C exibe claramente o fenomeno por meio das variagdes relativas de
secre¢ao hormonal.

Estes fatos indicam a estimulagdo autondomica da medula supra-renal como resposta

aos conteudos da vivéncia.



5.1.5.4. Prolactina (Figuras 13-D, 14-D e 15-D): as flutuagdes hormonais observadas
na curva de secre¢do de prolactina na CC ndo sdo estatisticamente significativas (C-teste,
p=0,44) enquanto que a tendéncia fortemente ascendente da secre¢cdo hormonal observada a
partir dos 45 minutos ¢é estatisticamente significativa (C-teste, p=0,00). Apesar disso,
diferenga entre as médias de secrecdo hormonal entre 0 ¢ 120 minutos, ndo ¢ significativa:
Mann-Whitney, U-teste, p = 0,7304 (Quadro V).

Observando o fendmeno em func¢do do tempo, vemos que as curvas de secregdo
hormonal seguem paralelas até os 75 minutos, com a curva da CR correndo em valores
inferiores aos da curva da CC, apresentando uma pequena queda até os 45 minutos,
representando o resultado dos procedimentos de Relaxamento e Aprofundamento. A partir
dai, a curva da CR exibe aumento de secre¢do hormonal que se torna muito mais elevado do
que os observados, ponto a ponto, na curva da CC. E, assim, a partir dos 45 minutos, em plena
vivéncia (que ocorreu a partir dos 41 minutos), que se observa elevagdo intensa da secre¢do
de prolactina (aumento de 114,85 %) atingindo um valor maximo aos 105 minutos.

Com efeito, se excluirmos os valores entre 0 e 30 minutos (CC, repouso ¢ CR,
Relaxamento e Aprofundamento), encontraremos resultados levemente acima do limite de
significancia estatistica (Mann-Whitney, U-teste, p=0,0649).

A Figura 14-D mostra claramente o fenomeno.

Isto indica resposta aos conteudos da vivéncia, adicionando-se o fato de que a raiva
foi emogdo predominante (SOBRINHO, 2003).

5.1.5.5. TSH (Figuras 13-E, 14-E e 15-E): ocorre aqui um fenémeno comparavel ao
descrito para a prolactina: as flutuagdes observadas na curva de secre¢do hormonal da CC ndo
sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,15) enquanto que na CR, a tendéncia da curva
¢ ascendente e estatisticamente significativa (C-teste, p=0,01). Apesar disso, a diferenca das

médias de secrecdo hormonal entre 0 e 120 minutos, ndo ¢ significativa (Mann-Whitney, U-



teste, p = 0,0625) (Quadro V), porém, com valor de p ligeiramente acima do limite de
significancia estatistica. Se, no entanto, excluirmos os instantes entre 0 ¢ 30 minutos (repouso
na CC e Relaxamento e Aprofundamento na CR), encontraremos resultados estatisticamente
significativos (Mann-Whitney, U-teste, p=0,0043), demonstrando maior secre¢do de TSH na
CR do que na CC nestas fases.

A curva de secre¢ao hormonal da CC apresenta, entre os tempos de 30 e 75 minutos,
valores mais elevados do que os observados na curva da CR. Duas hipoteses sao admissiveis:
uma, pelo fato de CC e CR terem sido realizadas com sete dias de intervalo, portanto em
estados fisioldgicos diferentes (os valores das dosagens hormonais se situam dentro dos
limites dos valores de referéncia para o ensaio); outra, que isto represente a eficiéncia dos
processos de Relaxamento e Aprofundamento utilizados nas fases iniciais da técnica durante a
CR, fendmeno comparavel ao observado para a prolactina. Provavelmente, a isto se deve o
valor de p se situar um pouco acima dos limites de significancia estatistica testando todos os
pontos, mas ndo para os relativos a vivéncia e procedimentos subseqiientes (Mann-Whitney,
U-teste, p=0,0043), refor¢cando os termos da discuss@o anterior. Ressalte-se que o TRH ¢
potente estimulador da secrecdo de ambos os hormdnios, sugerindo que o mesmo fato tenha
acontecido com a prolactina.

Com efeito, avaliando o fendmeno ao longo do tempo, vemos que a curva da CR
apresenta forte elevag@o a partir dos 60 minutos atingindo um valor maximo aos 90 minutos,
ao longo de um periodo que se superpde, entre os 41 e os 75 minutos, a vivéncia
experimentada pelo sujeito (incremento de 95,65 % em relagdo ao instante de 45 minutos,
114,28% em relagdo ao instante 0 e 136,84 % em relagdo do instante de 60 minutos). Entdo,
no final dos procedimentos, se situa num valor de ainda 97,61 % acima do valor observado no

tempo de 0 minuto.



A Figura 14-E, mostrando as variagdes relativas e positivas de secre¢do de prolactina
durante a CR exibe claramente o fenomeno, que, aliado ao fato de que a tendéncia da curva da
CR ¢ significativa (C-teste, p=0,0100), indica resposta do TSH aos contetidos da vivéncia.

5.1.5.6. GH (Figuras 13-F, 14-F e 15-F): as tendéncias observadas nas curvas de
secrecao de GH sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,01 na CC ¢ p=0,00 na CR).
Apesar disso, a diferenca das médias de secrecdo hormonal entre 0 e 120 minutos, ndo ¢
significativa (Mann-Whitney, U-teste, p = 0,0770) (Quadro V). Se tomarmos apenas 0s
valores de secre¢do hormonal entre 45 e¢ 120 minutos (CC, repouso e CR, vivéncia e fases
subseqiientes) obteremos resultados estatisticamente significativos (Mann-Whitney, U-teste,
p=0,0043).

Na CC existe uma pequena onda positiva de secre¢cdo hormonal entre os instantes de
45 e 120 minutos, com um incremento de cerca de 87% na secre¢do hormonal entre 45 e 75
minutos. Esta onda, inexplicavel, ¢ que confere significancia estatistica a tendéncia desta
curva.

Por outro lado, observa-se aqui fendmeno comparavel ao descrito para os sujeitos 2 e
3: a partir dos 45 minutos, em plena vivéncia, na CR, ocorre intenso incremento na secre¢ao
do GH, ultrapassando os limites superiores dos valores de referéncia do ensaio aos 120
minutos, em carater ainda ascendente, representando um incremento de 4350 % em relacdo ao
instante 0. A Figura 14-F exibe a enorme variagdo positiva de secre¢do do GH.

Levadas em conta as mesmas consideragdes feitas para os sujeitos 2 e 3 (WINER et
al., 1990) com respeito aos picos espontineos de liberacdo de GH, sua associagdo com
intensos contetidos emocionais da vivéncia, e ocorrendo sempre durante a CR, ¢ a relacdo da
estimulagdo dos receptores alfa-2 e beta-2 adrenérgicos, com resultante secrecio do GH
(CATALDI et al., 1994; GIUSTINA; VELDHUIS, 1998), com acoplamento temporal com

atraso de 15 minutos em relag@o ao primeiro pico de adrenalina entre os 30 e os 45 minutos, e



provavelmente reforcado pelo pico aos 75 minutos, o perfil secretorio observado indica
resposta de secrecdo do GH a vivéncia, refor¢ado pelo valor de p situado ndo muito acima do
limite de significancia estatistica para os instantes entre 0 ¢ 120 minutos, mas significativo
quando se utilizam os valores entre 45 ¢ 120 minutos, em ambas as condi¢des (Mann-
Whitney, U-teste, p=0,0411).

Os dados indicam resposta do GH aos conteudos da vivéncia.

5.1.5.7. Resumo: os dados observados neste sujeito indicam resposta do eixo HPA, da
medula suprarenal, da prolactina, do TSH e do GH a vivéncia.

5.1.6. SUJEITO 6 — ASTR, 52 anos, sexo masculino.

As respostas observadas no sujeito em analise estdo representadas pela Tabela VI e
pelas Figuras 16, 17 ¢ 18,de A a F.

5.1.6.1. ACTH (Figuras 16-A, 17-A e 18-A): as flutuagdes de secrecdo do ACTH ndo
sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,21 para a CC ¢ p=0,24 para a CR). A
diferenga das médias de secre¢do hormonal entre 0 e 120 minutos, também nao ¢ significativa
(Mann-Whitney, U-teste, p>0,9999) (Quadro VI), o que se repete para os valores entre 45 e
120 minutos (Mann-Whitney, U-teste, p=0,1082).

Os perfis de secregdo de ACTH nas curvas da CC e da CR sdo praticamente
indistinguiveis. A curva de secrecdo hormonal da CC apresenta-se com oscilagdes a partir dos
30 minutos dos procedimentos, terminando em niveis mais elevados do que os observados no
repouso de trinta minutos. Dado que o sujeito permaneceu em repouso, ¢ possivel, também,
que esse perfil seja devido ao fato que o sujeito viajou a noite toda de Onibus, com sono
entrecortado tendo chegado a Sao Paulo, proveniente do interior, e se dirigido diretamente
para o laboratorio, com a pequena refei¢do recomendada por volta das 6:30 hs, ou, ainda, ao

seu leve estado gripal.



A curva da secrecdo do ACTH na CR se expressa de modo diferente: ha uma redugéo
pequena, porém progressiva, da secre¢do do ACTH, a partir do instante de chegada ao
laboratério e ao longo dos procedimentos de Relaxamento e de Aprofundamento, até os 30
minutos. Aos 15 minutos, o sujeito manifestava dificuldade em relaxar, o que pode ter
impedido que a queda fosse mais acentuada. Entre 30 e 45 minutos, ocorre elevagdo da
secrecao do ACTH. A elevagdo coincide com o instante em que o paciente experimenta o
inicio de sua vivéncia com intenso sofrimento ¢ mal-estar, que evolui para a sensagdo de peso
no abdome a qual se mantém até os 68 minutos, quando o sujeito identifica a origem dessa
sensacdo: violenta agressao fisica. Entre os 71 os 90 minutos, as emog¢des sao muito intensas
e, aos 90 minutos, experimenta a eminéncia de sua propria morte. O segmento da curva de
secrecao do ACTH se mantém em niveis ligeiramente mais elevados do que os observados
aos 30 minutos, até os 105 minutos, quando termina a vivéncia.

No entanto, as variagdes relativas de secre¢do hormonal observada na CC sdo mais
intensas do que na CR (Figura 17-A).

Se os compararmos com o observado nas curvas de secreg¢do do cortisol (Figura 17-B),
vemos que o perfil de secregdo do ACTH na CC pode ter sido perturbado pela noite insone.
Se compararmos as curvas de secre¢cdo de ACTH e cortisol na CR, vemos que existe uma
relag@o temporal esperada entre a elevagdo de secrecdo do ACTH, entre 30 e 45 minutos, € a
elevagdo de secre¢do do cortisol, a partir dos 60 minutos.

Apesar disso, as evidéncias ndo sdo conclusivas para estimulagdo do ACTH relativa
aos conteudos da vivéncia.

5.1.6.2. Cortisol (Figuras 16-B, 17-B e 18-B): as tendéncias observadas nas curvas de
secre¢do de cortisol sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,01 para a CC e p=0,04
para a CR). A diferenca das médias de secregdo entre 0 e 120 minutos, ¢ significativa (Mann-

Whitney, U-teste, p<0,0001) (Quadro VI), que se repete entre 45 ¢ 120 minutos, com um



valor de p ligeiramente acima do limite de significancia estatistica (Mann-Whitney, U-teste,
p=0,0651). Este nivel de significancia estatistica também se deve aos patamares diferentes de
secre¢dao hormonal entre as curvas, devido a diferenca de sete dias entre os procedimentos e a
estados fisioldgicos de base possivelmente diferentes.

O perfil da curva de secreg@o do cortisol na CC segue o mesmo padrio de
irregularidade observado para o ACTH na CC (figura 16-A), o que sugere estresse como
elemento perturbador da expressdo da atividade do eixo HPA, pelas razdes ja apresentadas.

E possivel se estabelecer uma relagdo de causalidade entre as curvas do ACTH e do
cortisol na CR.

Observa-se queda da secre¢do do cortisol entre 0 e 45 minutos de 10,28%, que se
explica pela possivel somatoria dos efeitos do Relaxamento e do Aprofundamento com a
expressdo circadiana da secre¢ao hormonal (para o ACTH, entre 0 ¢ 30 minutos). A varia¢ao
relativa positiva de secreg¢@o do cortisol se da a partir dos 45 minutos (Figura 11-B) (inicio da
vivéncia) com o atraso esperado em relagdo a secre¢do do ACTH (ativacdo do eixo HPA)
(MILUK-KOLASA et al., 1994). A partir dai, até o final dos procedimentos da CR, e
seguindo uma relagdo de causalidade com curva de secre¢do do ACTH, a secrec¢do do cortisol
¢ ascendente até os 120 minutos, representando uma elevacao de 14,58 % em relagdo aos 45
minutos, sendo indistinguivel do valor observado no inicio dos procedimentos.

Os dados observados indicam resposta fisiologica, compativel com estimulagdo do
cortex supra-renal aos contetidos da vivéncia.

5.1.6.3. Adrenalina (Figuras 16-C, 17-C e 18-C): as flutuagdes de secregdo de
adrenalina na CC nido sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,09) e na curva na CR
sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,00). A diferenca das médias de secrecdo

hormonal entre 0 ¢ 120 minutos, ndo ¢ significativa (Mann-WhitneyU-teste, p = 0,1993)



(Quadro VI); para os valores entre 45 e 120 minutos, torna-se significativa (Mann-Whitney,
U-teste, p=0,0043).

Observa-se que a curva de secre¢cdo de adrenalina na CC apresenta perfil irregular e
descendente até o final dos procedimentos.

A condicdo de chegada ao laboratéorio na CR ¢é equivalente a da CC, mas apds o
repouso de 30 minutos se eleva, possivelmente devido ao estresse antecipatdrio aos
procedimentos. A partir do instante 0 a secrecdo de adrenalina se reduz, coincidentemente
com o Relaxamento e Aprofundamento, prolongando-se durante a vivéncia até os 75 minutos
quando atinge os valores observados na condigdo de chegada ao laboratorio. Entdo, aos 75
minutos sofre deflexdo positiva em seu perfil de 10,71% entre os 75 e os 90 minutos, em
plena vivéncia de ameaga de morte do sujeito, aos 90 minutos (variagao relativa de secregéo
positiva, na Figura 17-C).

Isto sugere inversdo temporal de resposta do eixo HPA ¢ da medula supra-renal ao
estresse: em primeiro, o eixo HPA e depois a medula supra-renal, quando o esperado seria o
oposto (WOLF, 2003), valendo aqui as mesmas consideracdes anteriormente feitas relativas
ao disparo temporalmente diferenciado dos neurénios do sistema CRH.

Os dados observados sugerem possivel estimulacdo da medula suprarenal na vivéncia,
devida a relagdo temporal da curva de secre¢do hormonal e a vivéncia experimentada pelo
sujeito, particularmente entre os 75 e os 90 minutos.

5.1.6.4. Prolactina (Figuras 16-D, 17-D e 18-D): as flutuag¢des de secre¢do hormonal
durante a CC ndo sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,24) e, na CR, sdo
estatisticamente significativas (C-teste, p=0,01). A diferenga entre as médias de secrecdo
hormonal entre 0 e 120 minutos, ¢ significativa (Mann-Whitney, U-teste, p<0,0001) (Quadro
VI); que se repete entre 45 e 120 minutos (Mann-Whitney, U-teste, p=0,0022).

A curva de secregdo de prolactina na CC ¢ homogénea e descendente.



A curva de secreg@o da CR situa-se em valores significativamente mais elevados ja no
inicio dos procedimentos, apesar de a condi¢ao de chegada ao laboratorio ter sido idéntica em
ambas as condigoes, representando possivelmente estresse antecipatorio aos procedimentos ou
a estado fisiologico diverso, devido ao intervalo de 7 dias entre os procedimentos.

Entre 0 e 60 minutos os valores de secre¢@o de prolactina sdo descendentes, sugerindo
acoplamento da expressdo circadiana do horménio com o efeito das fases de Relaxamento e
do Aprofundamento. A partir dai, coincidente com as fases mais intensas da vivéncia (entre
60 e 90 minutos), o perfil se altera, tornando-se ascendente, tendéncia que se manifesta até os
120 minutos (a variagdo relativa de secre¢dao hormonal é positiva, Figura 17-D).

Nao houve sentimento de raiva, como tal, expressa pelo paciente, que pudesse se
voltados contra si mesmo (sentimento de culpa, humilhag@o, desamparo, sensagdo de
falsidade, hipocrisia, sentimento de autopuni¢do com ameaga de morte e arrependimento) o
que, em principio, poderia equivaler a raiva por si mesmo.

Assim, o perfil da curva de secrecdo de prolactina na CR indica resposta aos
conteudos da vivéncia.

5.1.6.5. TSH (Figuras 16-E, 17-E e 18-E): na CC, as flutuagdes hormonais nio sdo
estatisticamente significativas (C-teste, p=0,65) e, na CR, sdo estatisticamente significativas
(C-teste, p=0,03). A diferenca entre as médias de secrecdo entre 0 e 120 minutos, ¢
significativa (Mann-Whitney, U-teste, p<0,0001) (Quadro VI). No entanto, entre 45 e 120
minutos, esta diferenca ndo ¢ estatisticamente significativa (Mann-Whitney, U-teste,
p=0,5200).

As curvas de secregdo do TSH na CC e na CR se apresentam distintas e exibem
valores idénticos na condi¢ao de chegada ao laboratdrio.

Na CC, a curva ¢ constante nao se alterando ao longo do tempo.
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A curva da CR apresenta aumento de secre¢do do TSH ja a partir do instante de
chegada e o inicio dos procedimentos, até os 45 minutos durante as fases de Relaxamento e de
Aprofundamento (tal como na prolactina, a representar estresse antecipatdrio) que é seguido
por queda até os 90 minutos, quando, entdo, as curvas correm paralelamente até o final dos
procedimentos.

Os dados observados ndo sao indicativos de resposta do TSH com relagéo a vivéncia.

5.1.6.6. GH (Figuras 16-F, 17-F e 18-F): as flutua¢cdes hormonais ao longo dos
procedimentos ndo sdo estatisticamente significativas (C-teste, p=0,27 para a CC e p=0,17
para a CR). A diferenga das médias de secrecdo hormonal entre 0 e 120 minutos, também ndo
¢ significativa (Mann-Whitney, U-teste, p = 0,0690 (Quadro VI).

A condi¢do de chegada ao laboratério é praticamente a mesma em ambas as
condi¢des, valores que se reduzem durante o repouso de 30 minutos.

Na CC, observa-se um pico de secre¢ao aos 75 minutos, apos o qual, a secrecdo de GH
permanece ascendente. Na CR, observa-se inicialmente, um pico de secre¢do hormonal entre
os instantes 0 minuto e 15 minutos, seguido por queda intensa até os 30 minutos. Entre 30 e
45 minutos, ha uma elevagido de 25,00 % na secre¢cao do GH, que se constitui no segmento
inicial de onda de secrecdo do GH que ocorre entre os 30 e os 90 minutos, antecedendo o
segmento final da curva de secre¢ao do GH (entre 90 e 120 minutos) que ¢ ascendente. Note-
se que a maior intensidade da vivéncia se da entre os 60 e 90 minutos, culminando com a
iminéncia de morte do sujeito, aos 90 minutos. E a partir dos 30 minutos que a curva da CR se
apresenta ascendente, seguindo de perto o perfil de secrecdo observado na adrenalina (figura
16-C).

Tal ocorréncia sugere que o GH pode ter respondido a estimulagdo de receptores alfa-2
adrenérgicos sensibilizados pela adrenalina, como discutido anteriormente. A onda positiva de

GH, entre os 30 e 90 minutos, ¢ precedida por uma onda positiva de secre¢ao de TSH que se



da entre os 15 e os 60 minutos, o que levanta a hipotese de que essa onda de GH possa
também ter se dado como resposta a acdo do TRH sobre os somatotrofos da adenohipofise
(GIUSTINA; VELDHUIS, 1994).

Assim, a analise qualitativa do fendmeno é apenas sugestiva de que tenha havido
resposta do GH a vivéncia.

5.1.6.7. Resumo: os dados observados indicam ativacdo do eixo HPA e de secregao de

prolactina, e sdo sugestivos de resposta do GH e da medula supra-renal.



5.2. Discussao Geral

A despeito do limitado nimero de casos, neste item serfo discutidos aspectos gerais
representados por alguns fendmenos comuns observados entre os sujeitos e as possiveis
relagdes entre eles.

Todos os sujeitos sdo do cronotipo matutino (Tabela VII). Portanto, podem ser
minimizadas as possiveis diferengas de ritmos de secre¢do hormonal como fatores de
interferéncia nas respostas observadas.

O Quadro VII resume os resultados obtidos que serdo objeto da discussdo a seguir,
ressaltando-se o fato de que foram utilizados critérios qualitativos e quantitativos para a
analise das respostas, conforme discutido anteriormente.

Nos individuos responsivos, houve clara relagdo entre os instantes em que ocorreram
as vivéncias e as alteracdes de secrecdo hormonal observadas (Tabela VIII e Figuras),
conforme discutido, caso a caso, no item 5.1.

5.2.1. Eixo HPA: (Quadro VII, Figuras 19 a 22, Tabelas VII ¢ VIII).

Os dados indicam ativacdo do eixo HPA nos sujeitos 1, 2, 5 e 6, sdo apenas sugestivos
no sujeito 3 e negativos no sujeito 4. Apenas no sujeito 1 os valores atingidos ultrapassaram
os limites superiores dos valores de referéncia para o ensaio. Nos sujeitos 1, 2 e 6 observou-se
o fendmeno de atraso fisioldgico esperado entre o estimulo do ACTH e a resposta do cortisol
(MILUK-KOLASA et al., 1994). No sujeito 3 ndo foi observada resposta do cortisol a
despeito da curva do ACTH ter sido sugestiva de resposta ao estresse. Este fato pode
representar um tipo especifico de resposta do eixo HPA observado no TEPT (YEHUDA et al.,

1995; RESNIK et al., 1995).

Todas as vivéncias foram de natureza adversa (Tabela VIII) e representando novidade
(memorias traumaticas nunca recuperadas antes), constituindo situacdes equivalentes a

estimulos agudos, o que provoca estimulagdo do eixo HPA, diferentemente do que se observa



Quadro VII — Sumario das respostas hormonais a RecMem nos 6 sujeitos

SujeitoACTH Cortisol Adrenalina  Prolactina ~ TSH
1 + + + +
2 S S + -
+
3 S - + S
+
4 - - S S
5 + + + +
+
6 S + S +
S
+ resposta positiva

- auséncia de resposta
S sugestivo de resposta
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Figura 19 — curvas de tempo e resposta das variagdes do ACTH nos 6 sujeitos

submetidos a recuperacdo de memorias traumaticas, .

e-e — condicdo controle (CC).
e-e — condicdo de recuperacdo (CR).
V - vivéncia.

VR - valores de referéncia para o ensaio
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Figura 21 — curvas de tempo e resposta das variacdes do cortisol nos 6 sujeitos
submetidos a recuperacao de memorias traumaticas, .

e-e — condicao controle (CC).

e-e — condicdo de recuperacdo (CR).

V - vivéncia.

VR — valores de referéncia para o ensaio
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diante de estimulos cronicos (GANN, 1969), onde a resposta do cortex adrenal esta, inclusive,
reduzida. Nenhum dos sujeitos havia experimentado anteriormente as mesmas vivéncias, quer
espontaneamente, quer artificialmente, o que caracteriza a novidade e exclui o fendmeno de
habituagio como elemento fisioldgico de redugdo da resposta ao estresse (WUST et al.,
2005), particularmente no TEPT (YEHUDA et al., 1995; RESNIK et al., 1995). Assim, a
experiéncia prévia do sujeito aos procedimentos de Rec-Mem ndo pode ser arrolada como

fator de inibi¢ao da resposta.

O fenémeno de habituagdo poderia teoricamente ser evocado nos sujeitos 2 e 6,
portadores de FSO (Fobia Social - DSM-1V-300.23) (Tabela VII), dado o carater da
recorréncia constante do distirbio. No entanto, ambos apresentaram resposta compativel com

estimulagdo do eixo HPA.

Os sujeitos 1 e 5, portadores de TAG (Transtorno de Ansiedade Generalizada - DSM-
IV 300.02) foram os que apresentaram respostas mais caracteristicas, o que ¢ compreensivel,

dado sua maior excitabilidade.

Somente o sujeito 4 ndo exibiu resposta do eixo HPA. Apresentou-se sem diagnostico
pelos critérios do SCID/DSM-IV, sem pontuacdo indicativa de ansiedade (HAM-A 0) e de
depressdo (BDI 8). Vivenciou tristeza, raiva, soliddo e impoténcia em sua vivéncia. O medo
foi emocdo ndo compartilhada com ou outros sujeitos. E possivel que a auséncia de resposta
do eixo HPA (assim como as respostas apenas sugestivas, porém ndo conclusivas, de secregdo
de adrenalina, prolactina e TSH, e auséncia de resposta do GH, conforme sera discutido a
seguir), tenham se devido a caracteristicas individuais do sujeito, da sua percep¢do subjetiva
da vivéncia experimentada (PERES et al., 2005), do seu estado de auto-estima (PRUESSNER

et a., 1999) e/ou a niveis mais baixos de estimulag@o neurofisioldgica.

A resposta neurofisioldgica ao estresse envolve complexas reagdes dentro do sistema

nervoso central, tal como discutido anteriormente, onde o sistema CRH se constitui no seu



elemento fundamental (TSIGOS; CHROUSOS, 2002) tanto para a resposta autondmica
quanto para o eixo HPA. Assim, deve ser ressaltada a natureza sistémica da resposta
(BIONDI; PICARDI, 1999), onde a percepgao subjetiva do elemento estressor é fundamental
e a possivel explicagdo do seu carater individual (PERES et al., 2005). Outra explica¢do
possivel para a auséncia de resposta do eixo HPA neste sujeito seria uma maior sensibilidade
aos efeitos inibitorios da musica, tal como referido na literatura, incluindo a preferéncia
individual (CHAFIN et al., 2004; FUKUI; YAMASHITA, 2003; KHALFA et al., 2003;
PELLETIER, 2004; RIDER et al., 1985; UEDO et al., 2004). Adicionalmente, a alteragdo do
estado de alerta ou de consciéncia obtidos pelo relaxamento assistido, como parte da técnica
utilizada para a Rec-Mem pode, teoricamente, ser arrolada como fator inibitdrio
(MIGNEAULT et al., 2004), apesar deste autor ter realizado seu experimento em sujeitos

anestesiados.
5.2.2. Adrenalina: (Quadro VII, Figuras 23 e 24, Tabelas VII e VIII).

Os resultados obtidos confirmam, para os procedimentos de Rec-Mem, as observagdes
de Walter Cannon, no inicio do século passado (o medo, emogdo que sinaliza ameaca, foi
comum a todos os sujeitos, com exce¢do do sujeito 4), e indicam resposta da medula
suprarenal nos sujeitos 1,2,3 e 5, ¢ sdo sugestivos nos sujeitos 4 ¢ 6, em alguns casos
atingindo ou ultrapassando os limites superiores dos valores de referéncia para o ensaio
(sujeitos 1, 2 e 3).

Um dado interessante ¢ o representado pela inversao de resposta entre o eixo HPA e a
medula suprarenal, conforme ja referido no item 5.1. Observou-se atraso de secrecdo de
adrenalina em relacdo ao ACTH, quando seria de se esperar o oposto: como resposta ao
estresse, ocorre rapida ativacdo autondmica seguida por excitacdo mais lenta do eixo HPA
(WOLF, 2003); isto ¢, analogicamente, tudo se passa como se a resposta autondmica

representasse a mudanca de um canal de televisdo para outro, ou seja, a mudanga de um



pa/mi

1
ADRENALINA
200+ prosseeeneees -
H \Vi H
,,,,,,,,,,,,,,,,, 'VR<140,0 pg/m!
O T T T ; T T iI T T 1
-30 -15 0 15 30 45 60 75 90 105 120
minutos
3
ADRENALINA
15090
E
(@]
o
|
|
50 T ‘I T T L T T T . T T 1
-30 -15 0 15 30 45 60 75 90 105 120
minutos
5
ADRENALINA
1404 — - ————————— VR <140,0 pg/m|

|
|
|
|
| |
1 1
| |
T T T T T T T 1
-30 -15 0 15 30 45 60 75 90 105 120
minutos

Figura 23 — curvas de tempo e resposta das variacdes do adrenalina nos 6 sujeitos

150+

ADRENALINA

|
|
|
|
|
|
|
|
|
T

o4 - --

75 T T T T T T 1
-30 -15 15 30 45 60 75 90 105 120
minutos
4
ADRENALINA
150

___ VR<140,0 pg/ml

1401 - - - -

T T T T T
15 30 45 60 75
minutos

ADRENALINA

1
90 105 120

submetidos a recuperacao de memdrias traumaticas.

e-e — condicao controle (CC).

e-e — condicao de recuperacdo (CR).

V - vivéncia.

VR - valores de referéncia para o ensaio

T T T T T
15 30 45 60 75
minutos

T { 1
90 105 120

162



ADRENALINA

01 T

T T T T T T T T 1
-30 -15 0 15 30 45 60 75 90 105 120

minutos
CC: p=0,03 CR: p=0,24

ADRENALINA

0 T

minutos
CC: p=0,01 CR: P=0,00

ADRENALINA

; T T : T T : T T 1
-30 -15 0 15 30 45 60 75 90 105 120

0.0

minutos
CC: p=0,04 CR: p=0,11

T T T T . T T I‘ T T 1
-30 -15 0 15 30 45 60 75 90 105 120

ADRENALINA

1.54 peeemmnnnnnnas -

0.5

30 15 0 15 30 45 60 75 90 105 120
minutos
CC: p=0,54 CR: p=0,01

4
ADRENALINA
24 T *
w
o 14
O T EI T T T i T T j T T 1
-30 -15 0 15 30 45 60 75 90 105 120
minutos
CC: p=0,03 CR: p=0,28
6
ADRENALINA
i —
\Y

0.5 }

30 -15 0 15 30 45 60 75 90 105 120
minutos
CC: p=0,04 CR: p=0,11

163

Figura 24 — curvas rescalonadas de tempo e resposta de adrenalina nos 6 sujeitos submetidos a

recuperacdo de memorias traumaticas.

e-e — condicdo controle (CC).
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estado de alerta para outro (URSIN e ERIKSEN, 2003), acdo facilitadora da tomada de
decisdo e de sua execugdo e, em seguida, o sistema neuroenddcrino faria o que se faz quando
se realiza o ajuste fino para melhorar a qualidade da imagem.

Com efeito, essa inversdo pode ser devida a estimulo temporalmente diferenciado dos
neurénios do sistema CRH. A ativagdo de neurdnios extra-hipotalamicos que expressam o
CRH pode ndo ser concomitante ao das células neurosecretoras do hipotalamo (GRAEFF,
2003) e a propria expressdo génica do CRH nos neurdnios que constituem a via de saida do
sistema hipocampo-amigdalodide (niicleo central da amigdala e no nucleo instersticial da stria
terminalis) parece estar temporalmente dissociada da observada no nucleo paraventricular
(SCHULKIN et al., 1998).

Nao ¢ possivel se concluir pela razdo da ocorréncia desta inversdo no presente estudo.
Mas ¢é possivel se especular sobre a emergéncia dos conteidos traumaticos (previamente
estocados sob a forma de memorias traumaticas) estimulando a resposta neuroendocrina
mesmo antes que haja a estimulagdo autonémica pelo CRH.

Com efeito, diante de uma ameaga externa ao sujeito, a emocao gerada se da através
da estimulagdo do sistema hipocampo-amigdaléide e retransmissdo do sinal por meio de suas
densas conexdes com o neocortex: gera-se, por meio deste circuito, sinais que irdo constituir o
componente emocional da vivéncia.

O processo de transmissdo de informacgdes a serem estocados sob a forma de
memorias nas areas associativas polimodais do neocdrtex a partir do hipocampo ¢ mais lento,
e subseqiiente & vivéncia e a emocao por ela gerada, assim como depende da atividade do
Sistema LC/NA (Locus ceruleus-noradrenérgico-autondmico), cujos neurdnios s3o
importantes para os fendmenos que determinam a formacgdo e a consolidagdo da memoria.
Como na Rec-Mem o material j& estd estocado sob a forma de memoria e é simplesmente

evocado, talvez este fato possa explicar a inversdo observada: o sinal, a partir do sistema de



saida do complexo hipocampo-amigdaldide (nticleo intersticial da stria terminalis com suas
conexdes com o hipotalamo, o que inclui a resposta comportamental CRH-mediada pela
substancia cinzenta periaquedutal dorsal e ventral, assim como as conexdes serotonérgicas
entre o nicleo central da amigdala ¢ a rafe dorsal ¢ dai para os nucleos para-ventriculares), se
daria antes da estimulagdo CRH-mediada dos nucleos autonémicos responsaveis pela resposta
da medula supra-renal.

Os presentes dados confirmam, assim, a existéncia do desacoplamento temporal dos
disparos dos neuronios que compdem o sistema CRH.

E possivel, também, sua associagdo com estados que se apresentam como um TEPT
parcial. Com efeito, no continuum que vai da normalidade & manifesta¢do plena do transtorno
existem estados intermediarios (TEPT sub-clinico ou parcial), com anormalidades da resposta
do eixo HPA (YEHUDA et al., 1995; RESNIK et al., 1995) associados a hiperexcitabilidade
autondmica. A prevaléncia destes estados intermediarios parece ser de aproximadamente 30%
(WEISS et al., 1992).

Outro fato a ser considerado, como ja discutido anteriormente, ¢ que a ativacao do eixo
HPA pode provocar, secundariamente, aumento da secre¢do de adrenalina pela medula
suprarenal, incrementando a resposta resultante da estimulagdo autonomica. Isto ¢, a
participacdo da secre¢do do cortisol como agente estimulador da sintese de adrenalina, que se
da por meio da sua difusdo pelo sistema porta cortico-medular e subseqiiente estimulagido da
feniletanolamina-N-metil transferase (PNMT), enzima que controla a sintese de adrenalina a
partir da noradrenalina (WURTMAN, 2002).

5.2.3. Prolactina (Quadro VII, Figuras 25 e 26, Tabelas VII e VIII).

No presente estudo, refor¢ando a idéia da participagdp da prolactina na sobrevivéncia

do individuo por meio de seu papel na homeostasia, os dados obtidos indicam resposta da
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e-e — condicao controle (CC).

e-e — condicdo de recuperacdo (CR).

V - vivéncia.

VR - valores de referéncia para o ensaio
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prolactina ao estresse representado pela vivéncia nos sujeitos 1, 3, 5 e 6, e sdo sugestivos de
resposta no sujeitos 4.

No sujeito 1 a secre¢dao hormonal ultrapassa os limites superiores dos valores de
referéncia para o ensaio, fato que ndo se repetiu em nenhum dos outros sujeitos. Nos
responsivos existiu clara relagdo entre a resposta e a manifestagdo temporal da vivéncia, com
elevagdo da secrecdo hormonal sempre a partir dos 45 minutos dos procedimentos, com
excecdo do sujeito 6, que exibe liberagdo mais tardia, a partir dos 60 minutos. Nos sujeitos 3 e
4, apenas sugestivos de resposta, manteve-se o padrio de elevagao a partir dos 45 minutos.
Este fato pode ser teoricamente explicado pelos instantes de coleta do material, realizada a
cada 15 minutos; o instante do inicio da elevagdo de secre¢do hormonal pode ter se dado entre
coletas e so identificado subseqiientemente.

O limitado nimero de casos ndo permite estabelecer relagdes entre as respostas
observadas e os diagnosticos obtidos pelos testes realizados previamente ao experimento.

A relagdo entre o tipo especifico de emogao e os sentimentos experimentados (raiva e
humilhago) e a secrecdo de prolactina, mas ndo com outros estados emocionais, ¢ sugerida
nos sujeitos 1, 5 e 6, responsivos, € 3 e 4, sugestivos de resposta, particularmente associado a
raiva, o que parece confirmar os dados da literatura (SOBRINHO, 2003).

Somente o sujeito 2 ndo apresentou nenhuma resposta de prolactina e,
coincidentemente, foi o Unico sujeito que ndo experimentou o sentimento de raiva durante a
vivéncia, conforme mostra a Tabela VIII. Os dados obtidos pelo presente trabalho nao
explicam conclusivamente a auséncia de resposta; ressalte-se que apresentou respostas
positivas envolvendo adrenalina e GH, e sugestiva para o eixo HPA.

E possivel, assim, que a auséncia de resposta da prolactina tenha se devido a
caracteristicas individuais do sujeito, da sua percepc¢do subjetiva da vivéncia experimentada,

e/ou a niveis diferentes de estimulag¢do neurofisioldgica.



5.2.4. TSH (Quadro VII, Figuras 27 e 28, Tabelas VII e VIII).

Os dados obtidos indicam resposta de secre¢do do TSH nos sujeitos 1 e 5, no sujeito 4
s80 apenas sugestivos, observando-se auséncia de resposta nos sujeitos 2, 3 e 6.

Os sujeitos 1 e 5 eram portadores de TAG (SCID/DSM-1V 300.02), os sujeitos 3 ¢ 4
ndo apresentavam diagnostico, os sujeitos 2 ¢ 6 eram portadores de FSO (SCI/DSM-1V
300.23). Isto pode significar maior incidéncia de resposta em individuos portadores de
ansiedade generalizada do que nos demais.

A secregdo fisiologica do TSH obedece a um reconhecido ritmo circadiano semelhante
ao do cortisol, além de apresentar pequenos picos de secrecdo a cada 80 a 180 minutos,
provavelmente devidos a descargas hipotalamicas de TRH.

A resposta do TSH ao estresse € contraditoria na literatura, conforme discutido
anteriormente. Altera¢des de temperatura ambiente tém influéncia sobre a secrecdo do TSH: o
frio estimula, o calor inibe. Altera¢des da secre¢do do TSH observadas no estresse tém sido
debitadas ao metabolismo periférico do T4 (CHAN et al., 1978), mediante deslocamento de
suas proteinas transportadoras, ou devido a a¢do de aminas biogénicas (LANGER et al.,
1983). O estresse cronico também ¢ capaz de induzir mudangas da secrecdo do TSH e do GH,
possivelmente devido a liberagdo dos seus hormonios reguladores hipotaldmicos (ARMARIO,
1984; ARMARIO, 1987). Em humanos submetidos a estresse agudo durante a pratica do
paraquedismo também se observou elevagdo do TSH, sendo que esta resposta ndo foi afetada
pela experiéncia prévia do individuo (SCHEDLOWSKI et al., 1992), isto ¢, ndo sofre o
fenomeno de habituagdo. A elevagdo de TSH plasmatico em humanos submetidos ao estresse
de exames académicos sugere existir diferenca sexual da resposta do eixo hipdfiso-tireoidiano
ao estresse psicologico (JOHANSSON et al., 1987).

No item 5.1, para os sujeitos 2, 3 e 4, foram feitas consideragdes teodricas sobre o

TEPT relativas ao eixo HPA como explicagdes possiveis de seu padrio de secregdo. Com
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efeito, € exatamente nestes sujeitos (além do sujeito 6) que ndo se observa resposta do TSH ao
estresse. A bem da verdade, ndo se pode estabelecer comparagdes claras entre a auséncia de
resposta e os diagnosticos revelados pelos testes aplicados: sujeitos 2 ¢ 6 com FSO (SCID-
DSM-IV 300.23) e sujeitos 3 e 4, sem diagndstico.

Vale lembrar que, no TEPT ocorre aumento de T3 live, T4 total e TBG, sem alteragdes
do T4 livre e do TSH. Como o T3 livre tem grande poténcia biologica, a auséncia de resposta
do TSH ao estresse talvez tenha se devido a retroalimentag@o negativa exercida pelo T3 livre
sobre a adenohipofise (WANG; MASON, 1999). Com efeito, mulheres com TEPT devido a
abuso sexual na infancia apresentam elevacdo significativa tanto do T3 total quanto das
proporgdes entre T4 livre e T3 total, entre T3 livre e T3 total, assim como redug@o dos niveis
de TSH (FRIEDMAN et al., 2005). Talvez, especulativamente, fendmenos semelhantes
tenham ocorrido nos néo respondedores.

5.2.5. GH (Quadro VII, Figuras 29 e 30, Tabelas VII e VIII).

Os dados obtidos indicam resposta do GH ao processo de Rec-Mem nos sujeitos 1, 2,3

e 5 e sdo sugestivos de resposta no sujeito 6. O sujeitos 4 ndo apresentou resposta.

Conforme discutido anteriormente, a secre¢do do GH tem, como principais fatores
reguladores, o hormoénio de liberagdo do GH (GHRH), a somatostatina (SRIF), o peptideo
liberador do GH (GHrerin) e o IGF-I (insulin-like growth factor), havendo a participagdo de
receptores 2-adrenérgicos e a2-adrenérgicos, via somatostatina e GHRH. Do balanco liquido
entre impulsos estimuladores e inibidores, sua secrecdo se expressa por meio de um ritmo
circadiano, assim como por picos espontaneos de liberacdo durante o dia (pouco freqiientes,
ocorrendo cerca de 3 a 4 horas apds as refeigdes, podendo ser intensos) e pelos que ocorrem
durante o sono (uniformes e constantes) havendo diversidade de sua secrecdo segundo o sexo
(CATALDI et al., 1994; GIUSTINA; VELDHUIS,1998; WINER et. al., 1990). Impulsos

provenientes da amigdala, tanto estimuladores quanto inibidores, indicam a existéncia de
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bases emocionais das respostas do GH ao estresse. Muito importante, nesta resposta, € a
relagdo existente entre a secrecdo de adrenalina e a do GH, via estimulagdo de receptores 02-
adrenérgicos. A resposta do GH ao estresse parece depender, também, da agdo central de
adrenomedulina que aparentemente atua por meio da estimulagdo do CRH (TAYLOR;
SAMSON, 2004). Outros hormoénios podem influenciar a secre¢do de GH, tais como

estrogenos, progesterona, testosterona, TSH, hormonios tireoidianos, TRH e glicocorticoides.

Os sujeitos 2, 3 e 5 apresentaram secre¢do de GH de um modo muito intenso, com
inicio coincidente com a manifestagdo emocional da vivéncia. Se compararmos as curvas de
secrecdo de adrenalina e GH nestes sujeitos, vemos que existe uma relacdo temporal entre
elas, com o inicio da secrecdo de GH se dando sempre com um atraso de 15 a 30 minutos.
Este fato, tal como ja discutido no item 5.1, sugere relacdo entre ambos os hormdnios, em

concordancia com a literatura (CATALDI et al., 1994; GIUSTINA; VELDHUIS,1998).

Os dados obtidos para os sujeitos 4 ¢ 6 s3o apenas sugestivos de resposta de

adrenalina sem resposta conclusiva para o GH (apenas sugestivo no sujeito 6).

Embora o reduzido niimero de casos, cada um deles representa uma resposta pos-
traumatica particular. Nossos resultados permitem sugerir que a resposta hormonal a
recuperagdo de memorias traumaticas € individual. Aparentemente, a resposta deve-se as
caracteristicas psicologicas de cada individuo, as suas vivéncias prévias, ao estado emocional
existente durante a experiéncia traumatica, as suas vivéncias pos-traumaticas, sendo todas
elas, talvez, as principais variaveis, entre tantas outras, que modificam as reagdes do individuo
ao trauma psicologico. O nome da situacdo: “transtornos do estresse poOs-traumatico” indica
muito bem o que pode ser esperado. E evidente que cada situagdo traumética induz uma

resposta de estresse individual que depende da situagdo na qual esta aconteceu, do acervo

psicologico prévio e das experiéncias posteriores.



Por todos os motivos expostos pensamos que seria utdpico encontrar uma resposta

hormonal patognomoénica a recuperacdo de memorias traumaticas.



Vocé deseja isso uma vez mais, € inumeraveis vezes mais?

(Nietzsche)

6. CONCLUSOES



6. Conclusoes

6.1. A recuperagdo de memorias traumaticas, obtida pela metodologia utilizada,
representa uma forma de estresse psicoldgico que é capaz de produzir respostas autondmicas e
neuroendodcrinas.

6.2. Neste sentido, a revivenciacdo de tais memorias, em seu carater estressor,
equivale a um trauma de origem externa ao sujeito.

6.3. Tais respostas sdo de carater individual, afetando diferentes hormonios de maneira
diversa, sem apresentar padrao de resposta comum entre os sujeitos.

6.4. Isto indica a existéncia de sistemas de controle autondmico e neuroendocrino que
operam de maneira diferenciada na resposta a este tipo de estresse.

6.5. Este fato expressa, no complexo sistema neurofisiolégico de resposta ao estresse,
a influéncia das caracteristicas individuais dos sujeitos, da sua percep¢do subjetiva dos

traumas e/ou de niveis diferentes de estimulagdo neurofisioldgica.



Voltar-se para a luz significa
voltar-se para o que permite ver e entender.

(Gustavo Pinto)
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INSTITUTO NACIONAL DE PESQUISA E TERAPIA REESTRUTURATIVA VIVENCIAL PERES
RUA MAESTRO CARDIM, 887- PARAISO- SAO PAULO- SP- BRASIL
CEP. : 01323-001 — Fone(0xx11) 3288-6523/Fax(0xx11) 3284-8929

Sao Paulo,03 de Agosto de 2000

limo.(a).Sr.(a).
Dr. Régis Cavini Ferreira

O Comité de Etica em Pesquisa do Instituto Nacional de Pesquisa Reestruturativa
Vivencial Peres, reunido no dia 03/08/2000 no cumprimento de suas atribuicoes,

apos revisdo do seu projeto de pesquisa “Respostas Autonémicas e
Neuroendocrinas a Recuperagdo de Memorias traumaticas” emitiu parecer
segundo os termos da Resolugao 196/96 do Ministério da Saude, enquadrando-o

na seguinte categoria
[ X ] Aprovado ( Inclusive o TCLE);
[ ] Com pendéncia (ha modificagdes ou informagao relevante a serem

atendidas em 60 dias, enviar as alteragdes em duas copias);

[ ] Retirado (por néo ser reapresentado no prazo determinado);

[ ] Nao aprovado

Em obediéncia ao que determina a Resolugéo 196/96, Solicitamos a V.S
informar sobre o andamento do seu Projeto a cada seis meses, isto é,
se ja foi concluido, se foi Suspenso ou se ainda esta em andamento; neste

altimo caso Comunicar qual o tempo previsto para conclusao do mesmo.

Contando com a sua colaboragéo, subscrevemo-nos.

: / Julio Peres
Presidehte do Comité de Etica em Pesquisa



Tabela VI

Resultados dos testes psicoldgios e cronotipagem

Sujeito SCID/DSM-IV HAM-A  BDI Cronotipo
1 TAG-300.02 12 0 M
2 FS0-300.23 17 8 M
3 Sem Diagnéstico 7 0 M
4 Sem Diagnéstico 0 3 M
5 TAG-300.02 11 8 M
6 FS0-300.23 1 1 M

TAG - Transtorno de Ansiedade Generalizada
FSO - Fobia Social
M - matutino



Tabela VIl - comparacé&o entre as vivéncias

Sujeito Emocdes, sensacdes e sentimentos experimentados durante a vivéncia Tempo (min)
1 tristeza, raiva, soliddo, medo, frustracéo, rejeicao, sensacéo de perda 45-70
2 medo, constrangimento, frustrac@o, desprotecéo, confusao mental 38-79
3 tristeza, medo, impoténcia, culpa, vergonha, angustia, insegurancga, baixa auto-estima 38-75
4 tristeza, raiva, abandono, soliddo, impoténcia 50-90
5 raiva, tristeza, culpa, medo, orgulho, horror, sensacéo de poder 41-75
6 medo, raiva,culpa, soliddo, egoismo, davida, arrependimento, ansiedade 45-105



Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas



http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_1/administracao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_2/agronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_3/arquitetura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_4/artes/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_5/astronomia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_6/biologia_geral/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_8/ciencia_da_computacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_9/ciencia_da_informacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_7/ciencia_politica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_10/ciencias_da_saude/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_11/comunicacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_12/conselho_nacional_de_educacao_-_cne/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_13/defesa_civil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_14/direito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_15/direitos_humanos/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_16/economia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_17/economia_domestica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_18/educacao/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_19/educacao_-_transito/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_20/educacao_fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_21/engenharia_aeroespacial/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_22/farmacia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_23/filosofia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_24/fisica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_25/geociencias/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_26/geografia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_27/historia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_31/linguas/1

Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo



http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_28/literatura/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_30/literatura_de_cordel/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_29/literatura_infantil/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_32/matematica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_33/medicina/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_34/medicina_veterinaria/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_35/meio_ambiente/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_36/meteorologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_45/monografias_e_tcc/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_37/multidisciplinar/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_38/musica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_39/psicologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_40/quimica/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_41/saude_coletiva/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_42/servico_social/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_43/sociologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_44/teologia/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_46/trabalho/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1
http://www.livrosgratis.com.br/cat_47/turismo/1

