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RESUMO

MENDONGCA-DE-SOUZA, Ana Carolina Ferraz. IMPACTO DE EVENTOS
TRAUMATICOS EM MILITARES BRASILEIROS ENVIADOS AO HAITI: Estudo
prospectivo do cortisol salivar. Rio de Janeiro, 2010. Tese (Doutorado em Fisiologia)
— Instituto de Biofisica Carlos Chagas Filho, Universidade Federal do Rio de Janeiro,
Rio de Janeiro, 2010.

Dentro da gama de respostas fisioldgicas incitadas por estimulos estressantes,
uma das mais importantes é a liberacdo de glicocorticoides pelas glandulas
adrenais. Situagdes de estresse crénico envolvendo trauma e risco de vida levam a
um achatamento do padréo circadiano da secrecao de cortisol, com hipoativacédo no
periodo da manha e hiperativacdo no periodo da tarde/noite. Além disso, estudos
em militares das tropas de paz sugerem que a exposicao a eventos traumaticos esta
diretamente relacionada com o desenvolvimento de transtornos mentais como
transtorno de estresse pds-traumatico (TEPT), depressao e ansiedade generalizada.
No presente estudo avaliamos 87 militares das tropas de paz pertencentes ao lll
contingente brasileiro enviado ao Haiti. Nosso objetivo foi avaliar os niveis de cortisol
salivar antes e ap6s um periodo de 6 meses de missdo de paz no Haiti,
correlacionando-os com sintomas psicopatolégicos e o numero de eventos
traumaticos vividos durante a missao. Um subgrupo dessa amostra (n=33) foi ainda
submetido a um estresse psicossocial agudo realizado 4 meses apds o retorno da
missdo. Foi observada uma diminuigdo significativa dos niveis de cortisol salivar
apdés a missdo no Haiti. Ainda, os sintomas de transtornos mentais comuns e o
numero de diferentes eventos traumaticos intensos vividos durante a missdo foram
capazes de predizer em 17% a variagao nos niveis de cortisol pés-missao coletados
pela manha. Quanto maior o numero de eventos traumaticos vividos, e maior a
pontuagdo na escala de transtornos mentais comuns, menores foram os niveis de
cortisol p6s-missao encontrados. Os resultados também mostraram que o0s niveis de
cortisol pés-missao foram capazes de predizer em 24% a reatividade ao estresse
agudo subseqlente, de maneira que quanto menores os niveis de cortisol pds-
missdo, maior a reatividade ao estresse agudo subseqliente realizado em
laboratério. Esses resultados estdo de acordo com a literatura, mostrando que a
exposicao a eventos traumaticos envolvendo risco de vida leva a uma diminui¢céo
dos niveis de cortisol pela manha. Apesar das alteragdes hormonais encontradas,
nenhum dos militares avaliados foi diagnosticado com TEPT. Esses resultados dao
suporte ao modelo de carga alostatica que propde alteragcbes fisiologicas
sustentadas em resposta a periodos de estresse cronico. Tais alteragdes estariam
relacionadas a um padrdo de adaptagdo do organismo, sem que necessariamente
haja o desenvolvimento de doengas. Por ultimo, o estudo mostrou que a resposta
hormonal ao estresse crénico é capaz de predizer a reatividade do eixo HPA a um
estresse agudo subseqlente. Esse dado indica que a amplitude da resposta a
diferentes estressores estaria correlacionada. Mais estudos prospectivos sao
necessarios para que haja um melhor entendimento das caracteristicas individuais
relacionadas a maior susceptibilidade ao estresse.



ABSTRACT

MENDONGCA-DE-SOUZA, Ana Carolina Ferraz. IMPACTO DE EVENTOS
TRAUMATICOS EM MILITARES BRASILEIROS ENVIADOS AO HAITI: Estudo
prospectivo do cortisol salivar. Rio de Janeiro, 2010. Tese (Doutorado em Fisiologia)
— Instituto de Biofisica Carlos Chagas Filho, Universidade Federal do Rio de Janeiro,
Rio de Janeiro, 2010.

Within the many systems that react to stress one of the most prominent is the
activation of the HPA axis that leads to the secretion of glucocorticoids. Chronic
stress circumstances that involve life threatening situations lead to a flattening
pattern of the circadian profile of the hormone cortisol, with reduced levels of the
hormone during the morning period and increased levels during de afternoon/night
period. Also, different studies suggest that the exposure to traumatic events in
peacekeeping missions leads to the development of psychopathologies like post-
traumatic stress disorder (PTSD), depression and anxiety. In the present study we
evaluated 87 Brazilian peacekeepers from the 3rd contingent sent to Haiti. Our goal
was to evaluate cortisol levels before and after a 6 months period of peacekeeping
mission, correlating hormone levels to the stress symptoms and the number of
different traumatic events lived during the mission. A subgroup of this sample (n=33)
was also submitted to a psychosocial stress task 4 months after returning from the
mission. We found that cortisol levels were significantly diminished after deployment.
Also, scores in General Health Questionnaire and the number of different life-treating
situations lived in Haiti were able to predict 17% of the variation in cortisol levels after
deployment. Individuals that described higher symptoms and lived the greatest
number of traumatic events in Haiti had lower levels of morning salivary cortisol after
deployment. We also found that the cortisol levels after deployment were able to
predict 24% of the variation in HPA axis reactivity to a subsequent stressor.
Individuals with lower cortisol levels after returning from Haiti were the ones that
showed greater cortisol response to the psychosocial stress task performed in the
laboratory. These results confirm the existing literature showing that the exposure to
life-threatening situations would lead to a diminished pattern of morning cortisol,
related to distress symptoms. Although we did find neuroendocrine alterations related
to the chronic stress, none of the volunteers studied here developed PTSD. These
results are in agreement with the allostatic model proposed by McEwen, which
suggests that long stress period would lead to an allostatic load pattern,
characterized by an adaptation process of the body, without necessarily leading to
disease. Finally, this study showed that cortisol response to the chronic stress is able
to predict HPA axis reactivity to a subsequent stressor. This result indicates that the
amplitude of the HPA axis response to different stressors is related. More
prospective studies investigating the activity and reactivity of the HPA axis are
needed to a better understand of individual’s characteristics related to a higher
susceptibility to stress.
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1 — INTRODUCAO

Harmonia, balango, equilibrio, consténcia, estabilidade do meio interno,
homeostase e ponto de ajuste (set-point) sdo todos constructos' que correspondem
a uma maquinaria complexa criada pela natureza para preservar o organismo,
impedindo que o mesmo se desvie do equilibrio teérico chamado de “normalidade”
ou saude. Numa situacao de estresse, o organismo reage de maneira coerente com
o0 objetivo de manter seu equilibrio, ajustando-se a nova demanda. Entretanto,
quando o sistema ndo € mais capaz de manter esse equilibrio, o risco de
desenvolver doencas aumenta. Os organismos sofrem constantes mudancgas,
através de pressdes agudas ou crénicas do meio ambiente, e atualmente ja € aceito
que a recuperagdo nem sempre significa voltar ao mesmo estado de equilibrio

anterior (MCEWEN, 2009).

A experiéncia do estresse pode ser considerada comum a todos os organismos
vivos. O termo estresse pode ser definido de diferentes formas, de acordo com o
autor ou area de pesquisa, muitas vezes se referindo a um estimulo ameagador, e
outras a resposta fisioldgica do préprio organismo ao estimulo. Independente do uso
abrangente, e até certo ponto ambiguo desse termo, podemos dizer que atualmente
o conceito implicito relacionado ao termo estresse € de uma alteragdo no equilibrio
fisiolégico do organismo, que parece caracterizar processos ligados a doencga (LE
MOAL, 2007).

As respostas ao estresse intenso, que promovem a sobrevivéncia no contexto

Y

de situagbes de ameaca a vida, sdo consideradas adaptativas a curto prazo

' Um constructo se refere a uma idéia ou conceito complexo que resulta da sintese de um conjunto de
idéias simples. E um modelo idealizado na observagéo, criado para relacionar essa observagao com
um enquadramento teérico (ACORDO ORTOGRAFICO, 2009).



(alostase). No entanto, se a recuperagao fisiologica do evento agudo nao for
acompanhada de uma resposta homeostatica compensatéria adequada, podem
ocorrer efeitos deletérios nas fungdes fisioldégicas e psicolégicas denominados de
"sobrecarga alostatica". Os conceitos de alostase e sobrecarga alostatica conectam
o valor de protegdo e sobrevivéncia da resposta aguda ao estresse com as
consequUéncias adversas da persisténcia dessa resposta (LOVALLO, THOMAS,
2000). A relacéo exata entre a resposta protetora e a resposta deletéria na presenca
de um estimulo estressor ainda ndao € totalmente compreendida, assim como o
momento exato em que a resposta deixa de ter um efeito protetor e comeca a
exercer um efeito deletério (MCEWEN, SEEMAN, 2003).

Dentro da gama de respostas fisioldgicas incitadas por estimulos estressantes,
uma das mais importantes € a liberacdo de glicocorticdides pelas glandulas
adrenais. O eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal € considerado um sistema chave na
resposta ao estresse, cuja resposta seria capaz de maximizar a sobrevivéncia dos
organismos frente a uma situacao de estresse fisico ou psicolégico. A resposta a um
estresse psicossocial agudo é caracterizada pela ativagdo do eixo hipotalamo-
pituitaria-adrenal (HPA), levando ao aumento dos niveis circulantes de horménio
adrenocorticotréfico (ACTH) e glicocorticoides, nos humanos o cortisol (HERMAN,
CULLINAN, 1997; MCEWEN, 2007).

Em relacdo ao estresse crbnico, o padrao de ativacdo do eixo HPA em
resposta a um periodo de estresse sustentado parece estar diretamente relacionado
com a natureza do estressor (HERMAN, CULLINAN, 1997; JANKORD, HERMAN,
2008). Situacdes de estresse crénico envolvendo situagdes traumdticas e de risco
de vida parecem levar ao achatamento do padrdo de secregcédo circadiano do

hormdnio cortisol, mostrando uma hipoativacdo no periodo da manhd e



hiperativacdo no periodo tarde/noite. Situa¢cdes de ameaga social, por outro lado,
levam a uma hiperativacdo do eixo HPA ao longo de todo o dia (MILLER et al.,
2007). O tempo de exposicdo ao estresse cronico também parece ser fator
fundamental na resposta do cortisol, de maneira que quanto maior o periodo de
estresse, menores 0s niveis de cortisol circulantes (MILLER et al., 2007). Estudos
com veteranos de guerra mostram inclusive que situacoes de estresse cronico
podem levar a alteragdes persistentes nos niveis de cortisol secretados por décadas,
chegando a ser detectadas alteracées nas geragdes futuras dos individuos expostos

ao estresse (YEHUDA et al., 1995; YEHUDA et al., 2002).

Estudos em varios paises vém enfocando os efeitos do estresse em tropas
militares em missées de paz. Apesar dos militares receberem treinamento para
operacOes de combate e manutencao da paz, estudos sugerem que a exposicao a
eventos traumaticos durante a missdo esta relacionada com o desenvolvimento de
transtornos mentais como transtorno de estresse pds-trauméatico (TEPT), depressao
e ansiedade generalizada (SAREEN et al., 2007). Particularmente, o maior preditor
para o desenvolvimento de psicopatologias em grupos militares parece ser a
exposicao a combates e conflitos nas zonas de combate (GRAY et al., 2004; LITZ et
al.,, 1997; ORSILLO et al., 1998). A importancia desses trabalhos tem sido néo sé
detectar os fatores de risco e a prevaléncia de enfermidades relacionadas ao
estresse, mas também propor novas formas de selecdo, prevencgao, tratamento,
acompanhamento e recuperacdao dos individuos envolvidos nessas tarefas

(MORGAN, TROMBORG, 2007).

O Brasil vem participando de operagdes internacionais de paz desde 1940,
tendo ganhado bastante expressdo a partir de 2004. O pais tem participado da

Missédo das Nagdes Unidas para a estabilizacdo no Haiti, enviando contingentes de



até 1200 homens com uma periodicidade de seis meses. Um grande diferencial
dessa missao para 0 nosso pais € que o comando militar geral da misséo esta sob
responsabilidade do Exército Brasileiro, que inclui a coordenagéao, inclusive, das
tropas oriundas de outros paises. Esta tem sido considerada uma das participa¢des

mais expressivas do Brasil em missdes de paz (GIL, 2008).

No presente estudo avaliamos militares das tropas de paz pertencentes ao |l
contingente brasileiro. Nosso objetivo foi investigar possiveis alteracdes na atividade
do eixo HPA, medido através dos niveis de cortisol salivar avaliados antes e apds
um periodo de 6 meses de missao de paz no Haiti. Esse periodo foi considerado
uma situacdo de estresse crénico com base no numero de diferentes eventos
traumaticos vividos durante a missdo de paz. Os militares pertencentes ao lll
contingente estavam de servigo durante as eleicbes para presidéncia no Haiti. As
tropas de paz foram responsaveis pela seguranga do processo eleitoral, além das
demais fungdes ja& estabelecidas pela ONU. Nesse periodo, as tropas foram
expostas a um grande aumento nos niveis de violéncia e instabilidade no Haiti, num
periodo que foi marcado por intensas manifestagdes e disturbios populares (GIL,

2008).

Com carater inédito na literatura, o presente estudo também utilizou parte
desses militares para uma avaliagdo de estresse agudo psicossocial em laboratorio,
realizado apos o retorno da missédo de paz no Haiti. O objetivo foi verificar a relagao
entre o estresse cronico vivido no Haiti e a reatividade a um estresse agudo
psicossocial subsequente. Questionarios de avaliacao psicométrica foram utilizados
para verificar a relagdo entre o padrao endocrino observado e sintomas relacionados

ao estresse. De acordo com o0 nosso conhecimento, esse € o primeiro estudo que



consegue associar uma avaliagdo prospectiva a uma tarefa de estresse aguda

subsequiente em militares das tropas de paz.

Este estudo faz parte de um projeto integrado de pesquisa que busca conhecer
melhor as respostas ao estresse desenvolvido por homens de classe média e baixa,
residentes no Rio de Janeiro, que atuam como militares nas tropas da paz do
exército brasileiro. A definicAo de diferentes tipos de resposta permitird discernir as
caracteristicas soOcio-econdmicas e 0s aspectos psicolégicos que tornam um
individuo mais ou menos propenso ao desenvolvimento de transtornos associados
ao estresse. A obtencdo desse conjunto de fatores podera ser, inclusive, aplicado
para uma futura selecdo dos militares que sdo enviados para as missdes de paz,
selecionando os individuos mais resistentes e com menor propensdao ao

desenvolvimento de transtornos associados ao estresse.

Além disso, a melhor compreensdo das caracteristicas socio-culturais,
neuroenddcrinas e psicologicas que torna um individuo mais propenso ao
desenvolvimento de transtornos associados ao estresse facilitara o entendimento da
resposta ao estresse, permitindo buscar maneiras efetivas de controlar a resposta

ao estresse ou mesmo tornar os individuos mais resilientes.



2- FUNDAMENTOS TEORICOS

2.1 — Homeostase, alostase e estresse

2.1.1 - Equilibrio dindmico

A idéia de que haveria um balango harmonioso, ou equilibrio, na fisiologia dos
organismos e sua relagcdo com a saude é descrita desde a época dos antigos
filosofos gregos. Para Heraclitus (540-480 a.c.) a capacidade de sofrer constantes
mudancas seria intrinseca a todos os organismos. De acordo com Empédocles (495-
435 a.c.), o balango ou a harmonia seriam condigcbes fundamentais para
sobrevivéncia dos organismos. Hippocrates (460-375 a.c.), conhecido como “pai da
medicina”, considerava a saude uma forma de harmonia, e a doenga a desarmonia.
Essa perspectiva se manteve até o século XVIIl, quando grandes fisiologistas
construiram a base do que hoje é considerada a visdo moderna do estresse (para

revisao ver (LE MOAL, 2007).

Claude Bernard (séc. XVIIl), considerado um dos principais fisiologistas de
todos os tempos, foi um dos primeiros pesquisadores a refletir sobre a constancia do
meio interno (milieu intérieur) nos organismos. Essa constancia era vista como a
capacidade do organismo de estabilizar o seu meio interno, independente das forcas
externas que poderiam ameacgar esse equilibrio. Canon, no inicio do séc. XIX
estendeu essa perspectiva, cunhando o termo homeostase, que segue sendo
utilizado até hoje. O termo na época se referia ao processo pelo qual a constancia
da matriz fluida era mantida, ou seja, se referia a capacidade dos seres vivos de

regular 0 seu ambiente interno para manter uma condi¢do estavel. Com o tempo,



comegou-se a entender melhor os processos relacionados com a manutengédo do
meio interno, incluindo processos periféricos denominados auto-regulatérios (p.e. o
equilibrio do pH plasmatico e a elasticidade dos vasos sanguineos) e mecanismos
reflexos centrais (p.e. o controle da pressao arterial e da temperatura do corpo).
Esses reflexos homeostéticos funcionam através de mecanismos de retro-
alimentacéao (feedback) ajustando continuamente a atividade autonémica em funcao
de pequenas perturbacées (BERNTSON, CACIOPPO, 2000). A homeostase,
portanto, seria mantida através de mdultiplos ajustes de equilibrio dinamico

controlados por mecanismos de auto-regulacao relacionados entre si.

Mais recentemente, o termo alostase foi introduzido com o objetivo de capturar
uma maior complexidade da regulagao visceral sobre o processo de manutengédo do
equilibrio fisioldégico. Os autores reconheceram que 0s niveis regulatérios (pontos de
ajuste ou set-points) nao sao fixos, porém sao ajustados de forma flexivel de acordo
com a demanda. O termo alostase se refere, portanto, aos processos pelos quais
um organismo mantém sua estabilidade através da mudanga de pardmetros do meio
interno, de acordo com a demanda do meio externo (MCEWEN, WINGFIELD, 2009;

STERLING, EYER, 1988).

A principal diferenga entre as definicbes de homeostase e alostase € que os
modelos tradicionais de homeostase definem a saide como um estado no qual
todos os parametros fisiolégicos se mantém em uma faixa especifica de
funcionamento, enquanto que a alostase define a saude como um estado de
responsividade e flutuacbes previsiveis capazes de se adaptar a demanda do
ambiente (JUSTER et al., in press). Um bom exemplo do modelo de regulacao
alostatica, seria a pressao arterial, que diferentemente de se manter constante ao

longo do dia, apresenta variagdes circadianas e flutuagbes associadas aos padroes



de atividade diurna. Tais alteragcbes ndo sédo consideradas pelo modelo da
homeostase e tampouco podem ser explicadas por agcées de agentes exdgenos ou
condi¢des patogénicas, como proposto pelo modelo de heterostase do pesquisador
Hans Selye, que desenvolveu seus trabalhos sobre o estresse e o desenvolvimento
de doencgas. Essas alteracbes eram consideradas respostas nao-adaptativas ou

“maladaptativas” (SELYE, 1955).

As alteragbes previstas pelo modelo da alostase refletem reajustes naturais,
adaptativos, coerentes com as demandas fisioldgicas do préprio organismo. Outro
diferencial desse modelo é que inclui o controle por sistemas neurais de mais alta
ordem, responsaveis por regular e integrar processos mais basicos como os préprios
reflexos homeostaticos. Com isso, 0 controle alostatico seria capaz de alcancar
maior flexibilidade para manutencdo das funcdes viscerais do que a proposta de

controle através da homeostase (BERNTSON, CACIOPPO, 2000).

2.1.2 — Estresse e o equilibrio dindmico

O estresse é considerado atualmente um termo bastante abrangente,
compondo um importante tépico relacionado a literatura biomédica. Apesar de sua
relevancia e de muitos estudos abordarem o tema, esse termo continua sendo
bastante vago, uma vez que pode ser usado tanto para se referir ao agente ou
estimulo estressor, quanto a reagao fisioldgica decorrente de tal estimulo. Muitos
também aplicam o termo para se referir ao processo como um todo, compreendendo

tanto o estimulo quanto a reagéo psicofisiolégica.



O termo estresse tem origem no campo da fisica mecéanica, significando forca
ou tensdo sobre uma superficie, que se deforma de acordo com o estimulo. O termo
originalmente subentende tanto a duragdo quanto a intensidade desse estimulo,
além de abranger também uma for¢ca de reagédo contraria (resisténcia). Esse termo
foi trazido para o campo da medicina com o objetivo de representar tanto as tensdes
fisicas ou mentais, quanto as pressdes ou estimulos responsaveis por causar

determinada tensédo (LE MOAL, 2007).

Na area da biologia, a palavra estresse pode ser definida de diferentes formas,
de acordo com o autor ou area de pesquisa. A definicdo encontrada no dicionario de
lingua portuguesa no Brasil descreve o termo como um “Conjunto de rea¢des do
organismo a agressdes de ordem fisica, psiquica, infecciosa, e outras, capazes de
perturba-lhe a homeostase”, caracterizando o0 estresse como uma reagdo ao
estimulo (FERREIRA, 1975). O uso do termo estresse como analogia a uma
resposta psicofisiolégica do organismo € decorrente dos estudos do pesquisador
Hans Selye que descreveu o estresse como uma resposta do corpo a qualquer

demanda, quando forgcado a adaptar-se a mudanga (SELYE, 1955).

Em 1936, Selye publicou seu primeiro trabalho a respeito da “Sindrome da
Adaptacdo Generalizada” descrita como uma sindrome de estresse biolégico
composta por 3 fases: (i) reacdo de alarme — que incluia congestao das glandulas
adrenais, encolhimento do timo e dos linfonodos, e desenvolvimento de Ulceras
estomacais; (ii) caso a demanda fosse mantida, estagio adaptativo de resisténcia —
contendo maior secrecdo de granulos pelo cértex adrenal, hemodiluicao,
hipercloremia, anabolismo, etc.; (iii) caso o estresse fosse sustentado, levaria a
exaustdo. Com os estudos de Selye, e o0 crescente interesse pela relacdo entre o

estresse e a doenga, o sistema “pituitaria-adrenal” (PA) se tornou intimamente
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associado ao estresse, sendo relacionado com a sindrome do estresse bioldgico e
com desenvolvimento de doencgas. Posteriormente, com o desenvolvimento dos
estudos neuroenddcrinos, descobriu-se o papel importante do cérebro na regulagao
dos horménios adrenais, o sistema PA passou a ser conhecido como eixo

hipotalamo-pituitaria-adrenal (HPA).

A palavra estresse também ¢é comumente associada a um estimulo
ameacador/aversivo. Dentro dessa perspectiva, a palavra estresse pode ser definida
como uma ameaca real ou direcionada a integridade fisica ou psicologica do
individuo (MCEWEN, SEEMAN, 2003). O uso do termo estresse para designar ora a
resposta fisioldgica, ora o estimulo em si, levou a um uso redundante dessa palavra
na literatura. Com o objetivo de determinar melhor a relacao entre estimulo e
resposta, foi proposto um modelo teérico da reatividade fisiolégica ao estresse, o
Modelo de Carga Alostatica. Neste modelo, o estresse é tido como estimulo e a
resposta fisiologica adequada ao estimulo € descrita como resposta alostatica.
Situacbes de estresse prolongado sdo descritas no modelo como padrdes de carga
alostatica e as respostas inadequadas ao estresse, que levam ao desenvolvimento
de doencas sao consideradas um padrao de sobrecarga alostatica (MCEWEN,

STELLAR, 1993).

A resposta adequada a uma situagao de estresse é considerada uma reagao
adaptativa fundamental para a sobrevivéncia dos organismos. Qualquer estimulo
estressor, ou seja, qualquer ameaga real ou potencial a estabilidade homeostatica,
seria capaz de gerar uma resposta de estresse no organismo. A ativacdo dessa
resposta de estresse levaria a alteracoes fisiolégicas e comportamentais coerentes,
capazes de favorecer a sobrevivéncia do organismo (CHROUSOS, GOLD, 1992).

Apo6s o término do estimulo estressor, a resposta fisiolégica adequada deve ser
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acompanhada de um periodo de recuperagédo. Esse € o caso da resposta alostatica
proposta pelo Modelo de Carga Alostética.

De acordo com o este modelo, quatro circunstancias diferentes poderiam levar
ao padrdao de carga alostatica. A primeira proposta diz respeito a uma ativacao
recorrente do sistema fisiolégico em resposta a diferentes estressores que ocorrem
em um curto intervalo de tempo. Essa ativacdo peridédica poderia levar a um
acumulo nos niveis de mediadores do estresse (p.e.: cortisol, citocinas, adrenalina e
noradrenalina), levando a uma ativagdo sustentada dessa resposta fisiologica ao
longo do tempo. A segunda proposta se assemelha a primeira, entretanto, a ativagao
recorrente estaria relacionada a um mesmo estimulo estressor. Nesse caso, seria
esperada uma resposta de habituacdo do sistema, entretanto, se a resposta de
habituacdo deixa de ocorrer, um padrdo de ativagdo recorrente do sistema levaria
novamente a uma ativagao sustentada da resposta fisiologica.

A terceira proposta de carga alostatica diz respeito a auséncia de recuperacao
ao estresse, novamente levando ao acumulo dos niveis de mediadores do estresse.
Situagdes de estresse cronico ou individuos com problemas na recuperagdo ao
estresse apresentariam esse padrdo. Por ultimo, a auséncia completa de resposta
fisiologica ao estresse também seria considerado um padrdo de carga alostatica
(MCEWEN, STELLAR, 1993). Para um melhor entendimento do Modelo de Carga
Alostatica, ver figura 1.

As alteragdes fisiolégicas relacionadas ao padrdo de carga alostatica nao
dizem respeito apenas as situacdes de estresse prolongado, mas também estariam
relacionadas a alteragdes morfolégicas, fisiolégicas e comportamentais relacionadas
a periodos ciclicos como a migracao em algumas aves ou periodos de lactacao nos

mamiferos. Essas alteracoes também levariam a uma modulagdo no padrao de
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reatividade ao estresse agudo (MCEWEN, WINGFIELD, 2009). A repeticdo,
auséncia ou exacerbacao da resposta alostatica adaptativa podem ainda levar a um
padrdo de sobrecarga alostatica, que esta relacionada com um desgaste do
organismo causado pelo excesso ou auséncia dos mediadores da resposta
alostatica. Este desgaste estaria relacionado com o desenvolvimento de doencas
relacionadas ao estresse (MCEWEN, SEEMAN, 2003).

O Modelo de Carga Alostatica expande a teoria da alostase, aplicando tal
conceito a causa e efeito do estresse crénico. Os conceitos de alostase e
sobrecarga alostatica fazem a ligacao entre o efeito de protecdo da resposta aguda
ao estresse com as conseqiéncias adversas oriundas da persisténcia dessa
resposta. A relacdo exata entre a resposta protetora e a resposta deletéria, na
presenca de um estimulo estressor, ainda ndo é totalmente compreendida, assim
como 0 momento exato em que a resposta deixa de ter um efeito protetor e comeca

a ter um efeito deletério (MCEWEN, SEEMAN, 2003).
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Figura 1 — Modelo de Carga Alostatica. O primeiro quadro mostra a resposta
fisiolégica normal a um estimulo estressor (alostase). Os quadros seguintes apresentam
modelos distintos de carga alostatica. O quadro superior a esquerda mostra uma ativagao
recorrente do sistema em resposta a diferentes estressores. O quadro superior a direita
mostra uma reagdo semelhante, porém para um mesmo estressor que aparece repetidas
vezes. A linha vermelha mostra o padrao de habituacdo esperado, entretanto, a falta de
habituacéo levaria a carga alostatica (linha azul). O quadro inferior a esquerda mostra uma
resposta a um estressor, onde nao ocorre a recuperacao esperada mesmo apds o término
do estimulo. Nessas 3 propostas de carga alostéatica, ocorre o acimulo dos mediadores do
estresse, 0 que de acordo com o modelo levaria a um desgaste do organismo. No dltimo
quadro (inferior a direita) um padrdo oposto pode ser observado, onde ndo ocorre a
resposta fisiolégica esperada a um estimulo estressor. Figura adaptada de (MCEWEN,
STELLAR, 1993).
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Dentro do campo dos estudos das respostas psicofisiologicas, diversos
trabalhos tém procurado determinar a influéncia direta dos fatores de estresse sobre
0 organismo e sua relagdo com psicopatologias, doengas e a faléncia do organismo.
Alguns trabalhos observam os efeitos deletérios do estresse crénico, enquanto
outros buscam entender melhor os mecanismos subjacentes a resposta ao estresse
agudo (MCEWEN, LASLEY, 2002).

As reacbes fisioldgicas a estimulos estressantes (agudos e crénicos) vém
sendo amplamente investigadas através de mensuracdes que incluem a analise de
respostas cerebrais, somaticas, vegetativas e neuroimunoendocrinas. Dentro da
gama de respostas fisioldgicas incitadas por estimulos estressantes, uma das mais
importantes é a liberacao de glicocorticoides pelas glandulas adrenais (em humanos
o cortisol). Esta teria tanto o papel de alertar o organismo sobre mudangas
fisioldgicas ou ambientais, quanto serviria para regulagdo da homeostase

(HERMAN, CULLINAN, 1997).

2.2 — O eixo hipotalamo-pituitaria-adrenal e os glicocorticéides

O sucesso evolutivo dos organismos depende de sua habilidade para se
adaptar a um ambiente em constante mudanca (LIGHTMAN, 2008). A reatividade
neuroendécrina ao estresse € um dos principais exemplos de sistema plastico,
capaz de responder as alteracdes no equilibrio homeostatico, e inclusive prever tais
alteragdes. Dentre os diferentes eixos hormonais que se ativam em resposta a uma
situacao estressante, o eixo hipotalamo-pituitaria-adrenal tem sido por muitos anos

alvo dos estudos, tanto na fisiologia quanto na doencga.
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A ativacao desse eixo se inicia no hipotalamo, onde a estimulagéo de neurénios
parvocelulares do nucleo paraventricular (PVN) leva a secrecdo do horménio
liberador de corticotrofina (CRH) diretamente no sistema porta-hipofisario. O CRH
atinge a pituitaria anterior, estimulando a secre¢cdo do ACTH, que por sua vez é
liberado na corrente sanguinea, induzindo a producao e secrecéo de glicocorticoides
pelo cértex das glandulas adrenais. Nos primatas, o principal horménio
glicocorticéide secretado pelas adrenais é o cortisol.

O cortisol € um horménio esterdide secretado pelas células da Zona
Fasciculada do cértex adrenal diretamente na corrente sanglinea. De 80% a 90%
do cortisol plasméatico se mantém fortemente ligado, de maneira reversivel, a uma
proteina transportadora, a Globulina Ligadora de Corticosterdide (CBG ou
transcortina). Uma pequena por¢dao do horménio se mantém ligada a albumina, e
cerca de 5 a 10% circula na forma livre. O cortisol livre, biologicamente ativo, é
capaz de atravessar livremente os tecidos, atingindo receptores especificos através
dos quais exerce suas fungdes no organismo.

Existem dois tipos principais de receptores nucleares para glicocorticéides,
receptor do tipo mineralocorticéide (MR) e do tipo glicocorticéide (GR). Os
receptores do tipo MR se ligam com maior afinidade aos glicocorticoides do que os
receptores do tipo GR. Essa diferenga nos niveis de afinidade entre os dois tipos de
receptores fazem com que a ocupagao dos MR seja favorecida. O equilibrio entre a
ocupacao dos receptores nucleares do tipo MR e GR determina as diversas agdes
dos glicocorticoides nos tecidos alvo e parece estar relacionada também com a
susceptibilidade ao estresse e o desenvolvimento de doencas (LE MOAL, 2007).

Receptores de membrana para glicocorticéides também ja foram identificados e
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suas fungcdées vém sendo cada vez mais estudadas, estando relacionadas com as
acoes rapidas dos corticosteroides (Para revisao ver FALKENSTEIN et al., 2000).

O cortisol € um horménio envolvido em diversos processos metabdlicos
fundamentais para sobrevivéncia do organismo, como por exemplo, a deposi¢do de
glicogénio no figado, e a producéo de glicose a partir de aminoéacidos. O cortisol
também estimula a producao de enzimas relacionadas a gliconeogénese no figado e
reduz a oxidacao da glicose. Tais efeitos parecem ser criticos principalmente para
periodos longos de jejum (acima de 24h) (LOVALLO, THOMAS, 2000). Este
hormdnio esterbide também aumenta o débito cardiaco, a forca de contracdo do
miocardio, e sensibiliza os vasos sangilineos a acao da norepinefrina, preparando o
corpo para a resposta em situagbes de estresse (HERMAN, CULLINAN, 1997;
MCEWEN, SEEMAN, 2003). Seu efeito de regulacdo sobre o sistema imune
também tem sido bastante estudado, variando substancialmente entre situacbées de
estresse agudo e cronico (DRUMMOND, HEWSON-BOWER, 1997; KIECOLT-
GLASER et al., 2002a; 2002b).

A passagem do cortisol através da barreira hemato-encefalica permite que este
hormdnio atinja o liquido cefalorraquidiano e assim entre em contato com areas
importantes do sistema nervoso central (SNC), localizadas préximas aos ventriculos
(p.e. amigdala, hipocampo, hipotalamo e pituitaria). Uma das a¢des mais conhecidas
do cortisol sobre 0 SNC é sua acéo sobre o hipotdlamo e a hipéfise anterior, inibindo
a secrecdo dos hormbnios CRH e ACTH através do mecanismo de retro-
alimentacéao (feedback) negativo, que leva a uma hipoativagdo temporaria do proprio
eixo HPA. Outras areas do SNC como o cortex pré-frontal, a amigdala e o
hipocampo, também possuem receptores para glicocorticoides, influenciando

indiretamente a regulacdo do eixo HPA (LOVALLO, THOMAS, 2000). Além do



17

mecanismo de retro-alimentacdo negativo que o cortisol exerce sobre seu préprio
eixo, a influéncia do horménio sobre a atengdo, emogdo e meméria tém sido alvo de
diversos trabalhos (LOVALLO, THOMAS, 2000). Estudos tém mostrado também que
o cortisol possui uma correlagédo direta com o tempo de resposta de imobilizagéo de
um animal em situagdes aversivas, indicando assim um possivel envolvimento desse
hormdnio neste comportamento defensivo (BUSS et al., 2004; KALIN et al., 1998).
Uma das principais caracteristicas da secrec¢ao dos glicocorticéides é que esta
apresenta um padrao circadiano bastante marcado. Esta variacdo circadiana do
cortisol é derivada das conexdes entre o nucleo PVN e o nucleo supraquiasmatico
(NSC), responsavel pela regulacdo dos ritmos biolégicos. A secrecdo do CRH
ocorre de forma pulsatil e é dependente da ativagdo circadiana pelo NSC. Em
humanos, a concentragdo de cortisol plasmatica alcan¢ca seu pico maximo nas
primeiras horas durante o periodo da manhd (acrofase), apresentando
posteriormente um decréscimo acentuado durante a tarde e a noite, atingindo o nivel

minimo por volta da meia-noite (nadir) (BUCKLEY, SCHATZBERG, 2005).

2.3 — Reatividade dos glicocorticoides ao estresse

As acbes dos glicocorticdides em resposta a uma situagao de estresse podem
ser organizadas como ag6es moduladoras, que alteram o organismo em resposta ao
estressor, e agdes preparativas, que alteram a resposta do organismo em relagéo a
um estressor subsequiiente ou ajudam na adaptacdo ao estresse crbnico. Essa
organizacao também pode ser aplicada considerando as agdes dos glicocorticéides

sobre todos os sistemas que interagem com o mesmo: cardiovascular, imunolégico,
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inflamatorio, metabolismo, neuroldgico e até mesmo sobre a fisiologia reprodutiva
(SAPOLSKY et al., 2000).

Com base nessa organizacao, os estudos que investigam a relagdo entre o
estresse e a atividade do eixo HPA podem ser divididos em: (i) estudos que avaliam
a ativagdo do eixo HPA em resposta a um estresse agudo (pontual); e (ii) estudos
que avaliam as alteragdes do eixo HPA decorrentes de um estresse cronico, ou seja,
relacionados a situacdes estressantes que se mantém de forma sustentada por um

longo periodo de tempo, ainda que o estimulo em si ndo esteja mais presente.

A ativagcao dos circuitos neurais relacionados ao estresse depende diretamente
dos atributos do estimulo. A reatividade do eixo HPA a um estressor fisico agudo
(p.e. estimulos sistémicos como hipdxia e injecao de éter) pode ser considerada
uma resposta reflexa, desencadeada por sistemas cerebrais ascendentes ou 6rgaos
circunventriculares que se projetam diretamente para o PVN (JANKORD, HERMAN,
2008). Dentre as regides que possuem projecéo direta para o PVN, encontram-se o
nucleo da estria terminal, hipotalamo dorsomedial, area pré-optica e nucleo do trato
solitario. Essas regides sao invervadas por projecdes glutamatérgicas, como
subiculum ventral e cértex pré-frontal medial, e também por projecdes gabaérgicas,
como amigdala central e medial, que por sua vez sao invervadas pela amigdala
basolateral. Esse padrao de respostas costuma ser desencadeado por estimulos
que representam uma ameaga direta para a homeostase ou a sobrevivéncia
(JANKORD, HERMAN, 2008). Reacbes dependentes do circuito limbico, por outro
lado, seriam capazes de aumentar ou diminuir a ativacdo do eixo HPA, de acordo
com experiéncias prévias e o nivel de ativagédo do eixo em determinado momento

(HERMAN; CULLINAN, 1997).
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A ativagéo do eixo HPA também ocorre mesmo na auséncia de uma ameaga
direta. Estas respostas poderiam servir para preparar 0 organismo para uma
ameacga potencial (resposta antecipatéria). A resposta antecipatoria esta
intimamente relacionada a circuitos de mem¢éria, como no caso de uma experiéncia
prévia estressante (p.e. resposta a estimulo doloroso) ou respostas ndo-aprendidas
(p.e. resposta ao odor de um predador natural), estando intimamente associada a
ativacao de regides limbicas e circuitos de meméria (JANKORD, HERMAN, 2008).

Em humanos, os estimulos psicolégicos tém sido amplamente utilizados para o
estudo do estresse em laboratério, com o objetivo de ativar o eixo HPA. Uma
metanalise buscou investigar quais condicbes em laboratério seriam mais eficazes
em induzir a ativagdo do eixo HPA, medida através da secreg¢do de cortisol. O
estudo avaliou 208 artigos sobre estresse psicologico em laboratorio, realizados
apenas com amostras de voluntarios saudaveis. Os tipos de estressor foram
agrupados em 5 categorias: tarefa de apresentacdo oral, tarefa cognitiva; tarefa de
apresentacdo oral + tarefa cognitiva; inducdo de emocgido (fotos e videos com
conteudo afetivo) e exposicdo a ruido. Apenas as 3 primeiras categorias foram
capazes de ativar o eixo HPA de maneira significativa, sendo que a tarefa de
apresentagdo oral + tarefa cognitiva foi a categoria que gerou maior resposta de
cortisol (DICKERSON, KEMENY, 2004).

Este estudo também avaliou quais caracteristicas inerentes aos estressores
seriam mais eficientes em induzir a resposta de cortisol. Foram avaliadas 5
caracteristicas: tarefa passiva; desempenho motivado (tarefa ativa); desempenho
motivado + incontrolabilidade;  desempenho motivado + avaliagdo social e
desempenho motivado + avaliagdo social + incontrolabilidade. As trés ultimas

categorias foram as Unicas capazes de ativar o eixo HPA, sendo que os estressores
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caracterizados por performance motivada + avaliagdo social + incontrolabilidade séo
os mais eficientes em induzir a resposta do horménio cortisol. Este estudo é de
suma relevancia, uma vez que fica claro que nem todas as tarefas consideradas
estressantes ou desagradaveis sdo capazes de provocar um aumento significativo
dos niveis de cortisol. Pela conclusdo do estudo, para uma ativagao eficaz do eixo
HPA, tarefas contendo tanto um componente de avaliagdo social quanto
caracteristicas de incontrolabilidade seriam as mais fortes para induzir a secre¢ao do
cortisol em laboratério (DICKERSON, KEMENY, 2004).

A soma de diferentes estimulos estressores agudos, ou uma situacao de
estresse prolongado, pode levar a um padrao de estresse crénico. A ativacdo do
eixo HPA em resposta a um estresse cronico parece variar substancialmente de
acordo com a natureza e a duragédo do estimulo. Um dos padrées observados em
resposta ao estresse crbnico € uma hiperativagao sustentada do eixo HPA, que
parece ocorrer de maneira independente do controle de retro-alimentagdo negativo
do eixo. Esse padrao esta relacionado com uma hipersecrecao de glicocorticéides,
hipertrofia das adrenais e/ou do timo, hipersecrecdo de CRH e vasopressina,
downregulation’ dos receptores do tipo GR para glicocorticdides, reducdo da
eficiéncia do mecanismo de retro-alimentagdo negativo dos glicocorticoides e

comportamento depressivo (JANKORD, HERMAN, 2008).

Um dos principais modelos de estudo do padrao de hiperativagdo do eixo HPA
na psicopatologia seriam os pacientes que sofrem de Depressdo Maior. Individuos

deprimidos costumam apresentar niveis aumentados de cortisol circulantes e maior

2 Downregulation é o processo pelo qual a célula diminui a quantidade de receptores disponiveis, em
resposta a um estimulo externo (p.e. horménios ou neurotransmissores). Esse processo leva a uma
diminuicéo da sensibilidade dessa célula ao estimulo.
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resisténcia ao teste da dexametasona®, que indica uma menor sensibilidade ao
mecanismo de retro-alimentacdo negativa (BAUER et al., 1994a). Pacientes
diagnosticados com depressdo maior também apresentam um padrdo de secrecao

de 24h do cortisol aumentado (MILLER et al., 2007).

Mesmo em individuos sem diagnéstico de depressao, os niveis de cortisol pela
manha, medidos através da resposta do cortisol ao acordar!, parecem estar
positivamente correlacionados com o nivel de estresse cotidiano (CHIDA,
STEPTOE, 2009). Individuos que apresentam sintomas de burnout’ ou sao
cuidadores (caregivers) também costumam apresentar niveis aumentados da
secregao do cortisol. Um estudo mostrou que cuidadores (caregivers) de pacientes
com deméncia tiveram maior resposta de cortisol ao acordar quando comparados
com o grupo controle. Além disso, a resposta do cortisol ao acordar foi maior nos
cuidadores cujos pacientes possuiam mais sintomas de deméncia (VUGT et al.,
2005). Outro trabalho também mostrou que cénjuges de pacientes com deméncia
também apresentam niveis aumentados de cortisol salivar medidos as 8h, 11h e 20h

(BAUER et al., 2000).

Empresarios com sintomas de burnout crbnico (acima de 6 meses),
apresentam niveis aumentados de cortisol, tensdo no trabalho, irritabilidade,
problemas de sono e exaustdo nos dias de trabalho, quando comparados com
empresarios sem burnout ou com sintomas de burnout nao cronico. Neste estudo as

amostras foram avaliadas 8h e 16h (MELAMED et al., 1999).

A Dexametasona é um glicocorticéide sintético e sua administracdo é capaz de induzir um feedback
negativo sobre o eixo HPA, diminuindo a secrecdo de cortisol. O Teste de Supressdo da
Dexametasona é comumente utilizado em pacientes para avaliar a sensibilidade do eixo HPA.

* A resposta de cortisol ao acordar é um aumento na secrecéo de cortisol que ocorre na primeira hora
do dia logo apds o despertar. Normalmente € avaliada através de 4 coletas nos seguintes intervalos
apoés o despertar: 0, 30, 45 e 60 minutos, analisadas através do calculo de area embaixo da curva.

® Burnout é um padrao especifico de estresse cronico, associado ao trabalho de um individuo. Essa
resposta esta relacionada a um acumulo de tarefas profissionais, juntamente com sentimentos de
frustragéo e perda de sentido nas tarefas desenvolvidas (PINES, KEINAM, 2005).
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Niveis aumentados de cortisol ao longo do dia também foram observados em
individuos que cumpriram 2 critérios do Inventario para Burnout de Maslach,
comparando com individuos que cumpriam 1 ou nenhum critério. Nesse estudo
foram avaliadas amostras de saliva em 4 momentos distintos do dia: 7h, 11:30h,
17:30h e 20h. Vale ressaltar que os individuos que cumpriam 3 critérios de burnout,
por outro lado, apresentaram niveis diminuidos de cortisol em relacdo aos demais
grupos. Esse resultado ndo foi analisado estatisticamente devido ao ndmero
reduzido de pessoas neste grupo (WINGENFELD et al., 2009). Apesar de parecer
contraditério, esse ultimo estudo estd de acordo com a literatura que apresenta
resultados contraditorios para os niveis de cortisol em individuos com burnout (para
revisdo ver HEIM et al., 2000).

O modelo de hiperativagdo do eixo HPA em resposta ao estresse cronico tém
sido um dos mais investigados na literatura, estando apoiado no modelo de
heterostase descrito anteriormente. Entretanto, ainda que o estresse seja
comumente associado ao aumento na ativacdo do eixo HPA, evidéncias sugerem
que algumas situacdes especificas de estresse cronico sdo capazes de levar a um
padrdo de ativagao contrario, ou seja, a hipoativagdo do eixo e conseqliientemente

uma diminui¢cdo nos niveis de cortisol circulantes.

A hipocortisolemia tem sido uma caracteristica bastante estudada em
pacientes com transtorno de estresse pos-traumatico, tendo sido também relatada
em grupos de individuos que passaram por periodos de estresse crénico, porém nao
desenvolvem TEPT (p.e. militares e civis apds passarem por periodos de guerra)
(HEIM et al., 2000). Além disso, estudos que avaliam pacientes com fadiga cronica,
fibromialgia e burnout também tém relatado niveis diminuidos de cortisol nesses

grupos (HEIM et al., 2000).
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Pacientes diagnosticados com transtorno de estresse poés-traumatico
apresentam um padrédo de secrecdo do cortisol de 24h diminuido em relacdo aos
controles (MILLER et al., 2007). Além disso, em pacientes diagnosticados com
TEPT, a amplitude da resposta do cortisol ao acordar é inversamente correlacionada
com os sintomas de estresse poés-traumatico (CHIDA, STEPTOE, 2009). Outro
estudo também mostrou niveis diminuidos de cortisol ao acordar em pacientes
diagnosticados com TEPT, sendo que os niveis de cortisol ao acordar se mostraram
inversamente correlacionados somente com os sintomas de hiperativacdo (WESSA
et al., 2005).

Os sintomas de estresse poés-traumatico, avaliados num grupo de policiais
expostos a situagbes de estresse recorrentes, foram capazes de predizer
significativamente os niveis de cortisol ao acordar, de maneira que quanto maior a
pontuagdo na escala de sintomas, menores os niveis de cortisol ao acordar.
(NEYLAN et al., 2005). Niveis reduzidos de cortisol salivar medido pela manha
também foram observados em militares expostos a um acidente com mina no
Libano. Esses niveis se mostraram reduzidos 5 dias ap6s a explosdo, quando
comparado com os niveis hormonais avaliados 9 meses ap6s o acidente. Os niveis
reduzidos de cortisol se mostraram inversamente correlacionados com os sintomas
de estresse pds-traumatico logo apds o acidente (AARDAL-ERIKSSON et al., 2001).

O estudo de Zarkovic e cols. (2003) também encontrou niveis diminuidos de
cortisol em civis expostos a um periodo de bombardeios aéreos em Belgrado. Esses
niveis se mostraram diminuidos 2 meses apo6s o inicio dos bombardeios quando
comparado com 0s niveis hormonais nesse mesmo grupo 18 meses apos o término
dos ataques aéreos. Um estudo que avaliou individuos submetidos a periodos de

estresse crénico de guerra mostrou que o grupo com maior pontuacao na escala de
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sintomas psicopatolégicos possuia niveis de cortisol diminuidos em relacdo aos
demais grupos (KOCIJAN-HERCIGONJA et al.,, 1996). Todos esses estudos
analisaram individuos que passaram por periodos de estresse crénico, porém nao
desenvolveram TEPT.

Com o objetivo de distinguir melhor quais caracteristicas dos estressores
cronicos levariam a hiperativagdo ou a hipoativacdo do eixo HPA, Miller e cols.
(2007) realizaram uma metandlise avaliando diferentes tipos de estresse crdnico e o
padrdo de ativacao do eixo HPA (hiperativacdo vs. hipoativagdo), mostrando que a
natureza do estressor e o tempo de duracdo do estresse, dentre outras
caracteristicas, seriam fatores fundamentais para determinar o padrao de atividade
do eixo HPA em resposta a uma situacdo de estresse prolongado. Algumas
variagdes metodoldgicas, como o tipo de amostra coletada (p.e. plasma, urina ou
saliva), o marcador utilizado para medir a atividade do eixo HPA (p.e. cortisol, ACTH
ou CRH) e a hora da coleta (manha, tarde/noite ou 24h) também foram
considerados. Dentre outros resultados, os autores mostraram que o tempo de
exposicdo ao estresse € um fator determinante na modulagdo do eixo HPA,
propondo que a secrecdo hormonal seria elevada no momento do estresse, mas
diminuiria ao longo do tempo. Além disso, o estudo mostra que situagdes de
estresse que ameagam a integridade fisica, que sdo considerados traumaticos e/ou
incontrolaveis, levariam a um padrao circadiano achatado do cortisol, com niveis
reduzidos pela manha e aumentados no final do dia. Situacbes de ameaca social,
por outro lado, levariam a uma hiperativacdo do eixo HPA nos horarios da manha e
tarde/noite (MILLER et al., 2007).

Esses resultados mostram que os padroes de modulagdo da atividade do eixo

HPA em resposta a um estresse crénico sédo distintos, e estédo relacionados com a
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natureza e a duragédo do estimulo estressor. Os autores sugerem ainda que ambas
as diregOes, hiperativagdo ou hipoativagéo, poderiam levar ao desenvolvimento de
doencas. Esse estudo estd de acordo com o modelo de alostase e sobrecarga
alostatica, onde se prop6e que tanto a ativagdo exacerbada quanto a inativagdo do
eixo HPA em resposta ao estresse seriam consideradas respostas nao-adaptativas,
relacionadas ao desenvolvimento ou a perpetuacédo de doencgas sistémicas como a
asma, hipertensao e colite; e transtornos afetivos, como a depressdo e o TEPT

(MCEWEN, LASLEY, 2002; MCEWEN, STELLAR, 1993).

2.4 — As tropas de paz e o exército brasileiro

Estudos em varios paises vém enfocando os efeitos do estresse em tropas
militares em missdes de paz. A importancia desses trabalhos tem sido ndo sé6
detectar os fatores de risco e a prevaléncia de enfermidades relacionadas ao
estresse, mas também propor novas formas de selecdo, prevencao, tratamento,
acompanhamento e recuperacdo dos individuos envolvidos nessas tarefas

(MORGAN, TROMBORG, 2007).

Militares em tropas de paz sdo constantemente expostos a eventos traumaticos
durante as missdes. Nos ultimos anos, evidéncias tém sugerido que o combate nas
operacdes de paz esta associado com maior ansiedade e menor qualidade de vida e
saude dos militares (SAREEN et al., 2007). O trabalho em guerras e em forgas de
paz, também se mostra associado ao desenvolvimento de sintomas psiquiatricos,
incluindo depressao, TEPT e alcoolismo (ASMUNDSON et al., 2002; MEHLUN,
WEISAETH, 2002; SHIGEMURA, NOMURA, 2002), sendo que o maior preditor para

o desenvolvimento de psicopatologias em grupos militares parece ser a exposi¢ao a
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lutas e conflitos nas zonas de combate (ORSILLO et al., 1998). Além disso, estudos
com soldados na Somadlia demonstram que aspectos tais como a dificuldade de
adaptacgéo ao local, mudangas do papel da tropa durante os conflitos e a impoténcia
ao serem atacados pelos civis (‘ordem de nao reagir’) também predizem o
desenvolvimento de psicopatologias como o transtorno de estresse pos-traumatico
(LITZ et al., 1997). Missbes de paz em regides onde a paz ja esta estabelecida
produzem menor numero de casos de TEPT, mas por outro lado, produzem nos

militares uma maior sensacao de isolamento e frustracdo (ORSILLO et al., 1998).

Apesar do trabalho das tropas de paz ser considerado bastante demandante e
estressante, sentimentos de gratificagdo tanto profissional quanto pessoal também
tém sido investigados em alguns estudos. Soldados das tropas de paz norte
americanas enviados para 0 Kosovo apresentaram menores indices de
psicopatologias (MAGUEN et al., 2004). Os soldados apesar de submetidos a
diversas situacdes potencialmente traumaticas avaliaram esses eventos como
moderadamente aversivos. Componentes positivos, tais como a organizagdo das
tropas, o bom treinamento militar e sentimentos de moral relacionados as atividades
no Kosovo, foram levados em conta durante a avaliagéo sobre o desenvolvimento de
psicopatologias. Além disso, nesse estudo também foram controlados os niveis de
ansiedade e depressao ja presentes antes dos militares serem enviados ao Kosovo,
mostrando que alguns dos transtornos desenvolvidos como alcoolismo e hostilidade
(agressividade), estavam relacionados a uma condicao pré-existente, enquanto que
outros como o TEPT e depressao estavam relacionados com a vivéncia de eventos

traumaticos durante a missao (MAGUEN et al., 2004).

As operacoes de tropas de paz possuem uma variedade de aspectos tanto

positivos quanto negativos. Os soldados podem vivenciar uma série de eventos
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negativos, incluindo exposicao a combate e sentimentos de impoténcia e frustragéo,
que favoreceriam o desenvolvimento de psicopatologias como TEPT, depresséo e
ansiedade generalizada, entretanto, os aspectos positivos das missées de paz,
envolvendo experiéncias consideradas gratificantes e compensatérias, seriam
capazes de diminuir o risco para o desenvolvimento dessas psicopatologias
(SAREEN et al., 2007).

Os trabalhos mostram que um entendimento mais detalhado das
caracteristicas que levam ao desenvolvimento de psicopatologias em grupos de
risco, como as tropas de paz, ainda é necessario, e que 0s contextos, como a
origem das tropas de paz e as condicbes de servico dos militares, implicam
provavelmente na diversidade de conseqiéncias apds a exposicdo ao estresse

(SAREEN et al., 2007).

2.4.1 — O papel do Brasil nas tropas de paz enviadas ao Haiti

O Brasil vem participando de operagdes internacionais de paz desde 1940,
tendo ganhado bastante expressdo a partir de 2004, quando foi designado pela
ONUE® para comandar a Missdo das Nagdes Unidas para a estabilizagdo no Haiti
(MINUSTAH’ no acrénimo em francés Mission des Nations Unies pour la
stabilisation en Haiti). O componente militar da MINUSTAH recebe contribuicdo de
diversos paises, incluindo Argentina, Bolivia, Brasil, Marrocos, Nepal, Paquistao,

Jordania, dentre outros. O Brasil tem participado dessa missdao enviando

® Organizacado das Nagdes Unidas, fundada em 1945 apés a Segunda Guerra Mundial, cujo objetivo
declarado é facilitar a cooperagdo em matéria de direito internacional, seguranga internacional,
desenvolvimento econdmico, progresso social, direitos humanos e a realizagdo da paz mundial.

” A MINUSTAH é uma miss&o de paz criada pelo Conselho de Seguranca das Nagdes Unidas em 30
de abril de 2004, para restaurar a ordem no Haiti apés um periodo de insurgéncia e a deposigao do
presidente Jean-Bertrand Aristide.
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contingentes de até 1.200 homens com uma periodicidade de seis meses. Um
grande diferencial dessa missdo para 0 nosso pais € que o comando militar geral da
missao esta sob responsabilidade do Exército Brasileiro, que inclui a coordenagéao
inclusive das tropas oriundas de outros paises. Essa tem sido considerada uma das

participagcdes mais expressivas do Brasil em missdes de paz (GIL, 2008).

As operagcbes de tropas de paz podem ser divididas em missées de
manutencdo de paz que lidam com o acordo pacifico de conflitos ou disputas entre
as partes que desejam a paz, e as operagdes de imposicdo de paz, onde as tropas
devem manter as partes envolvidas em um acordo que nem todas apdiam. As
operagdes de imposi¢cdo de paz s&o estabelecidas quando hd risco de ameacga ou
ruptura de paz, e/ou ambiente hostil e violento ja deflagrado, como no caso da
MINUSTAH. Por ultimo existem ainda as operagdes de consolidacdo da paz, cujo
objetivo € consolidar o estado de pacificacdo e reconciliacdo entre as partes, que
costumam ser implementadas apdés a assinatura dos acordos de paz,
caracterizando-se pela reconstrugao da infra-estrutura e reestruturacao econémica e

das instituigcdes (GIL, 2008).

A andlise do nivel de estresse clinico nos quatro primeiros contingentes
enviados para missdo de paz no Haiti mostrou que apenas 10,9% dos militares
enviados foram diagnosticados com estresse clinico, avaliado a partir do Inventario
para Sintomas de Stress para Adultos de Lipp. O baixo percentual de casos clinicos
de estresse nesses militares foi atribuido a diversos fatores, tais como o tipo de
treinamento/simulagcdes oferecidos, € a possibilidade de ter havido adaptagdo as
situacdes de estresse vivenciadas, uma vez que a avaliagcao foi feita ao término da

missao de paz (GIL, 2008).
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O estudo também mostrou que o Ill e o IV contingentes tiveram um aumento
significativo de casos de estresse clinico diagnosticado, quando comparados com 0s
dois primeiros contingentes, sendo que o Ill contingente brasileiro apresentou o
maior percentual de todos. Essa diferenca foi atribuida as circunstancias politicas no
Haiti na época em que o Ill e o IV contingente estavam servindo no pais, entre o 2°
semestre de 2005 e 1° semestre de 2006. O Ill contingente estava de servigo no
periodo em que estavam previstas as eleicbes para presidéncia no Haiti, que haviam
sido adiadas quatro vezes por questdes de seguranga, atos de violéncia e
sequestros. A MINUSTAH foi responsavel pela seguranga do processo eleitoral,
além das demais funcdes de tropas de paz ja estabelecidas pela ONU. Outro evento
importante que ocorreu nesse periodo foi a morte do Comandante Militar da
MINUSTAH, o general brasileiro Urano Bacellar. Nesse contexto, o Il e IV
contingentes foram expostos a um grande aumento nos niveis de violéncia e
instabilidade no Haiti, num periodo que foi marcado por intensas manifestagdes e

disturbios populares, chegando a ocorrer mortes na populacao haitiana (GIL, 2008).

Desse modo, a participacdo crescente do Brasil na missdo de paz para
estabilizacdo do Haiti e a periodicidade no envio das tropas, ofereceu oportunidade
de desenvolver um estudo prospectivo do impacto do estresse crénico tanto na
saude fisica como mental dos militares em missao. A exposicao do Il contingente a
situagdes de risco freqlentes oportunizou a aplicacdo do Modelo de Carga
Alostatica para avaliagdo das alteragdes hormonais e psicométricas decorrentes da
atuacao nas tropas de paz, complementando dados ja obtidos a partir dos estudos

clinicos, e ampliando o conhecimento empirico sobre situages de estresse cronico.

Diferentes modelos propostos tentam relacionar caracteristicas sécio-culturais,

neuroendécrinas e psicolégicas com a propensdo ao desenvolvimento de
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transtornos associados ao estresse. A importancia do presente trabalho reside na
sua contribuicdo para o melhor entendimento das respostas ao estresse, permitindo
buscar maneiras mais efetivas de preveni-las ou controla-las, tornando os individuos

mais resilientes quando tais situagdes forem inevitaveis, como no caso em estudo.

Além da importancia aplicada deste tipo de estudo para as acdes de saude em
geral, os conhecimentos adquiridos a partir desta situacdo das Tropas de Paz
brasileiras em missdo no Haiti, poderdo ser aplicados particularmente a
compreensdo de outras situagdes equivalentes, tais como profissionais que atuam
permanentemente em situagdes de violéncia, e populagdes urbanas, como a do Rio

de Janeiro, expostas a altos indices cotidianos de estresse.
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3 - OBJETIVOS
3.1 — Geral
o Avaliar o impacto do estresse crénico sobre os niveis basais de cortisol

e a reatividade do eixo HPA em militares das tropas de paz brasileiras submetidos
a situacbes de risco. Estabelecer relagbes causais entre sintomas de estresse
decorrentes da missdo, o numero de diferentes eventos traumaticos vividos

durante a missao no Haiti e o perfil neuroendécrino desses militares.

3.2 — Especificos

Nos militares das tropas de paz do exército brasileiro pretende-se:

o Verificar as alteragdes nos niveis basais da secrecao de cortisol salivar

antes e apds a permanéncia de 6 meses em missao de paz no Haiti.

o Correlacionar as alteracbes no padrao neuroenddcrino com a
prevaléncia de sintomas de estresse pos-traumatico, depressao, transtornos

mentais comuns € com o0 numero de situagdes estressantes vividas no Haiti.

o Verificar o impacto do estresse crénico, decorrente do enfrentamento
continuo de situagdes de risco durante a missdo no Haiti, sobre a reatividade do

eixo HPA a um estresse agudo subsequente.
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4. METODOLOGIA

4.1 - Amostra

Participaram no presente estudo militares pertencentes ao lll contingente das
tropas de paz brasileiras, enviados para Missdo das Nagdes Unidas para a
estabilizacdo do Haiti (MINUSTAH).

A tropa brasileira formada por esses voluntérios partiu da cidade do Rio de
Janeiro direto para missdo de paz no Haiti. A amostra inicial incluiu todos os
militares reunidos no quartel durante a primeira avaliagdo, chegando a ser coletadas
802 amostras de saliva. Todos os militares avaliados passaram por um mesmo
treinamento fisico e psicoldgico® antes de serem enviados para a missao no Haiti. A
coleta de saliva foi realizada ap6s o periodo de preparo para a missao de paz no
Haiti.

Para selecao das amostras incluidas no presente estudo, foram considerados

0s seguintes critérios de exclusao com relagao aos voluntarios:

. Ser fumante;

. Fazer uso de medicamentos;

. Dormir menos que 5h na véspera da avaliagao;

. Ter relatado estresse recente (somente no periodo pré-misséo);
. Ter realizado as coletas de saliva em periodos distintos do dia®.

8 O treinamento psicoldgico incluiu instrugdes sobre o Haiti e treinamentos dos procedimentos a serem adotados
nas situagdes que podem encontrar durante a missao (segundo as orientagées da ONU). O treinamento fisico
incluiu exercicios aeroébicos e de musculacdo por um periodo de 10 a 12 semanas antes da missao.

9 Esse critério foi adotado com o objetivo de controlar as variagdes circadianas do horménio cortisol entre as
amostras coletadas antes e apds a missao de paz no Haiti (ver estudo de coorte).
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. N&o ter participado da avaliagdo psicométrica;

ApGs considerar todos os critérios de exclusdo descritos acima, a amostra final
foi composta por 87 militares. Um subgrupo dessa amostra (n=33) foi avaliado
posteriormente em laboratério, nas dependéncias do Instituto de Pesquisa da
Capacitacao Fisica do Exército (IPCFEXx) localizado na Fortaleza de Sao Joao (Urca
- RJ).

Um maior detalhamento de quantos individuos foram excluidos por cada

critério descrito acima pode ser observado no adendo A.

4.2- Desenho Experimental

Para atingir os objetivos descritos anteriormente, a presente tese foi realizada

em duas etapas, com abordagens distintas:

4.2.1- Estudo de Coorte

No primeiro momento foi desenvolvido um estudo prospectivo dos niveis
basais de cortisol salivar em militares brasileiros pertencentes ao Ill contingente
enviado para missao de paz no Haiti. Os militares foram avaliados nas dependéncias
do Quartel do 57¢ Batalhdo de Infantaria Motorizada da Vila Militar (Deodoro — RJ). A
avaliacao foi feita com o apoio de pesquisadores do Instituto de Pesquisa da

Capacitacao Fisica do Exército e do Centro de Estudos de Pessoal do Exército.
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Foram realizadas duas avaliagdes idénticas, com 06 meses de intervalo entre

elas:

. Pré-missdo — Avaliacdo psicométrica e coleta de uma amostra de saliva

antes dos militares serem enviados para missdo de paz no Haiti.

. Pés-missdo — Avaliagdo psicométrica e coleta de uma amostra de saliva

logo apéds o periodo de 6 meses de missao de paz no Haiti.

A primeira avaliacdo (pré-missao) foi realizada em 3 dias consecutivos,
iniciando-se no periodo da tarde do dia 11/05/2005 e terminando durante a manha
de 13/05/2005. Os grupos foram organizados de acordo com seu escaldo. Foi
utilizado um galpao para as coletas de saliva, que foram realizadas simultaneamente
em grupos de aproximadamente 20 militares. Apds a coleta de saliva os militares
foram encaminhados para um auditério para dar seguimento a avaliagdo
psicométrica. Devido ao curto tempo disponivel para realizar essa avaliagao, parte
das amostras foram coletadas durante o periodo da manha (8h — 11:30h) e parte a
tarde (13:30h — 17:30h). Todos os militares avaliados pela manha acordaram pelo
menos 1h antes da coleta de saliva. No periodo de 15 a 30 dias apo6s a avaliagao
pré-missao os militares foram enviados para missdo no Haiti, de acordo com seu
escaldo.

A segunda avaliacdo (p6s-missao) foi realizada logo apés o retorno dos
militares ao Brasil. O retorno ao Brasil também foi feito de acordo com a divisao por
escaldo, entretanto, vale ressaltar que a divisdo por escaldo da ida nao foi a mesma
da volta. Ap6s o retorno da missdo de paz, os militares de cada escaldo séao
alojados no quartel por um periodo de 3 dias (quarentena), durante os quais sao

realizadas diversas avaliagbes médicas. Somente apds a liberagdo médica os
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militares podem retornar para suas casas. A coleta de saliva e avaliagdo

psicométrica foram feitas no Ultimo dia do periodo de quarentena (3° dia apds

retornarem do Haiti), esse protocolo foi padronizado para todos os escaldes. Uma

vez que a divisdo dos militares por escaldo na volta da missdo néao corresponde a da

ida, ndo foi possivel controlar a hora da coleta de saliva no periodo pds-misséo.

Esse estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica do Instituto de Psiquiatria da

UFRJ e todos os voluntarios assinaram o Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido (TCLE - anexo A). A figura 2 resume a abordagem utilizada para o

estudo de coorte.

Envio das tropas

Retorno das tropas

para o Haiti para o Brasil
Avaliacdo Missao de paz no Haiti Avaliagdo
Pré-misséo 15 dias 6 meses Po6s-misséo

* Coleta de Saliva

* Avaliacdo psicométrica:
Dados pessoais; ERB89;
PCL-C; GHQ-12; PANAS-
traco e BDI.

* Coleta de Saliva

* Avaliacdo psicométrica:
PCL-C; GHQ-12; PANAS-
trago; BDI; IEFMP.

Figura 2: Seqluiéncia temporal do estudo de coorte. ER89: escala de resiliéncia; PCL-C:
escala de sintomas de estresse pos-traumatico; GHQ-12: escala de transtornos mentais
comuns; PANAS-traco: escala de traco de afeto positivo e negativo; BDI: escala de sintomas
de depressao; IEFMP: escala de eventos traumaticos para tropas de paz.

4.2.2- Estresse agudo em laboratdrio

Parte dos voluntarios avaliados no estudo de coorte foram posteriormente

convocados para participar de uma avaliagdo em laboratério, que consistia de um
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estresse psicossocial agudo, cujo objetivo foi avaliar a reatividade do eixo HPA apés
um periodo de estresse crénico (missdo no Haiti). Dos 87 militares avaliados, 33
voluntarios compareceram ao recrutamento. Esse subgrupo foi constituido apenas
por militares n&o-oficiais (soldados, cabos e sargentos). Essa avaliagéo foi realizada
no periodo de 4 a 10 meses apos os militares terem retornado da misséo de paz no
Haiti.

O protocolo e TCLE referentes ao experimento em laboratério foram aprovados
pelo Comité de Etica local do Hospital Universitario Clementino Fraga Filho e todos

os voluntarios deram por escrito seu consentimento livre e esclarecido (anexo B).

4.2.2.1- Adaptagéo do Teste de Estresse Social de Trier (TSST)

Para inducao de um estresse agudo laboratorial, realizamos uma adaptacao do
Teste de Estresse Social de Trier (KIRSCHBAUM et al., 1993). Esse teste é descrito
na literatura como a tarefa de estresse psicossocial mais eficaz para indugdo da
ativacdo do eixo HPA (DICKERSON, KEMENY, 2004). A tarefa consiste em uma
entrevista de emprego seguida de um teste aritmético, cada etapa com uma duragao
aproximada de 5 minutos. Durante o TSST, a entrevista € feita por uma banca
avaliadora composta por 2 ou 3 membros e deve ser filmada e cronometrada. Caso
o voluntario termine seu discurso antes do tempo, a banca deve argui-lo até
completar 5 minutos. Apl6s a entrevista de emprego, o voluntario recebe as
instrugbes do teste aritmético, que consiste em realizar contas em voz alta,
diminuindo o nimero 1022, em intervalos de 13, até chegar a zero (p.e. 1022, 1009,
996, 983... 0). Durante o teste ndo sao admitidos erros, caso acontecam, o

voluntario é corrigido pela banca e deve recomecgar o teste. O TSST é um protocolo
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bastante eficiente na indugédo da resposta do cortisol, resultando em um aumento
maior que 2,5 nmol/L em cerca de 70% dos individuos (KIRSCHBAUM et al., 1993).

No presente estudo, para que o TSST pudesse ser aplicado em militares
pertencentes as tropas de paz, fizemos uma adaptacao do protocolo original. Para
gue houvesse uma maior coeréncia com a amostra estudada, os militares deveriam
falar de suas qualidades como militares, dizendo por que seriam bons candidatos
para servir em missdes de paz. Ainda para manter a coeréncia e garantir a
aderéncia do participante ao teste, substituimos os membros da banca avaliadora
por oficiais do préprio Instituto de Capacitacdo Fisica do Exército (IPCFEx),
responsaveis pela avaliacao fisica dos militares enviados para missdes de paz de
maneira que os militares seriam avaliados sempre por majores, capitdes ou
tenentes. As perguntas utilizadas para arguigcdo também foram adaptadas incluindo
especificamente questionamentos sobre as qualidades do individuo como militar das
tropas de paz, seu preparo, € sua experiéncia como militar.

O teste aritmético que segue a entrevista também foi adaptado para o nivel
médio de escolaridade desses militares, de forma que os mesmos deveriam diminuir
o numero 910, em intervalos de 7, até chegar a zero (p.e. 910, 903, 896, 889...0).
Duas variantes do teste aritmético foram utilizadas para evitar que o voluntario fosse
informado do teste por algum membro do escaldo e decorasse o teste: diminuir de
911 até 1 e de 912 até 2. Caso o voluntario errasse a contagem regressiva ele era
corrigido por um dos oficiais presentes e deveria recomecar o teste. O desempenho
durante as entrevistas nao foi utilizado para qualquer tipo de avaliagdo militar,
ficando claro desde o inicio do experimento que a tarefa ndo passava de uma

simulagao. Assim como o protocolo original, a avalia¢ao foi filmada e cronometrada.
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Todos os experimentos foram realizados entre 13 e 17h para evitar a influéncia
das variac¢oes circadianas nos resultados obtidos. Cada experimento teve duragao
de aproximadamente 2 horas. Durante a avaliacdo foram coletas 5 amostras de
saliva para dosagem hormonal intituladas: Basal, Pré-discurso, Pos-discurso,
Resposta e Recuperacdo. Os estados de afeto positivo e negativo também foram
avaliados em 3 momentos ao longo do experimento: antes da coleta basal, apés a
tarefa de estresse e ao término do experimento. Um esquema de todo o protocolo
experimental pode ser visto na figura 3. A descricdo detalhada de todo protocolo

experimental pode ser vista no anexo C.
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Inicio

Chegada ao laboratério: Instrug6es do procedimento
Assinatura do TCLE

}

PANAS - estado

}

Primeira coleta de saliva: Basal

-15min l

Apresentacao da banca avaliadora e instrugdes para o TSST (E)

|

Periodo de preparacao para a entrevista (5min)

|

Segunda coleta de saliva: Pré-discurso

-5min l .
TSST: Entrevista (5min) + Teste aritmético (5min) #
! a2
Terceira coleta de saliva: Pés-discurso
+10min (Intervalo de 10 minutos)
PANAS - estado

}

Quarta coleta de saliva: Resposta
M ntervalo de 10 minutos)

‘ Quinta coleta de saliva: Recuperacéao
+40min 1

PANAS- estado
Fim

Figura 3 — Figura esquemética com a seqiiéncia dos principais eventos relacionados a
tarefa de estresse agudo em laboratério. Durante o periodo de preparo do discurso a banca
avaliadora se mantém fora da sala de experimento. O (E) indica o inicio do periodo de
estresse, que culmina com a realizagdo do TSST. Os minutos ao lado de cada coleta de
saliva indicam o intervalo de tempo dessa coleta em relagéo ao inicio da tarefa de estresse.
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4.3 - Avaliacao Psicométrica

. Questiondrio para coleta de dados pessoais, clinicos e sdcio-

demograficos (desenvolvido pelos autores) — anexo D;

. PANAS (Positive and Negative Affect Schedule): E uma escala que
consiste em 20 adjetivos, pontuados de 1 a 5, que descrevem estados emocionais e
de sentimentos, os quais em conjunto caracterizam a condig&o afetiva do individuo.
A pontuacdo na escala PANAS é computada separadamente para os adjetivos
correspondentes a escala de afeto positivo (AP) e os adjetivos correspondentes a

escala de afeto negativo (AN) (WATSON et al., 1988) — anexos E e F;

. ER-89 (Ego Resilience Scale): Questionario que avalia o grau de
resiliéncia do voluntario'®. A escala é composto por 14 afirmativas que devem ser
pontuadas numa escala de 1 a 4. A pontuagé@o na escala refere-se a soma total dos
valores pontuados em cada uma das afirmativas (BLOCK, KREMEN, 1996) — anexo
G;

. GHQ-12 (General Health Questionnaire - 12): Instrumento de
rastreamento psicopatologico geral. Desenvolvida para detectar casos suspeitos de
apresentarem transtornos psiquiatricos. Composto por 12 perguntas que avaliam o
estado mental geral, pontuadas de 0 a 3, que indicam possiveis alteragdes

psiquiatricas (GOUVEIA et al., 2003) — anexo H;

. BDI (Beck Depression Inventory): E a medida de auto-avaliagdo da
depressdao mais amplamente utilizada tanto em pesquisa quanto na clinica.

Apresenta 21 itens relacionados a sintomas depressivos, cada item € pontuado de 0

' A resiliéncia seria a capacidade de se recuperar de experiéncias emocionalmente negativas,
relacionada a uma adaptagao flexivel (TUGADE M.M., FREDRICKSON B.L., 2004).



41

a 3. A pontuagao na escala refere-se a soma total dos valores pontuados em cada

uma das afirmativas (GORESTEIN, ANDRADE, 1996) - anexo |;

. PCL-C (Posttraumatic Stress Disorder Checklist): Escala de
rastreamento para detectar pessoas que tenham grande probabilidade de
apresentarem Transtorno de Estresse Pos-traumatico. Consiste em 17 itens,
pontuados de 1 a 5, que avaliam os critérios diagnosticos para TEPT listados no

DSM-IV'" (BERGER et al., 2004) — anexo J;

. IEFMP (Inventario de Estressores de Forca Militar de Paz): O
instrumento contém 46 estressores passiveis de ocorrer com militares
membros da Forgca Militar de Paz. Para cada estressor, o respondente indica se
0 evento ocorreu (sim ou ndo); em caso afirmativo, a intensidade do estressor é
medida numa escala de cinco pontos (1 = nada estressante e 5 = extremamente
estressante), a sua frequiéncia de ocorréncia também é registrada (MONTEIRO DA

SILVA et al., 2005) — anexo K.

4.3.1 — Anélise do numero de eventos estressantes vividos no Haiti

O numero total de eventos potencialmente traumaticos vividos pelos militares
durante a missdo no Haiti foi avaliado através do instrumento Inventario de
Estressores de Forgca Militar de Paz (IEFMP) desenvolvido por pesquisadores do

Centro de Estudos de Pessoal do Exército. Este instrumento tem como objetivo

"' DSM-IV: Manual Diagnéstico e Estatistico de Doengas Mentais (Quarta Edig&o), publicado pela
Associacao Psiquiatrica Americana (APA) em 1994. E a principal referéncia de diagnéstico para os
profissionais de saude mental no Brasil.
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avaliar diferentes situagcbes de estresse vividas por militares das tropas de paz
durante a missdo. No instrumento sdo descritas 46 situagbes estressantes, as quais
o voluntario deve responder (i) se viveu ou nao essa situagao; (ii) o quao estressante
foi esse evento numa escala de 1 a 5; e (iii) quantas vezes essa situagao ocorreu
durante a misséo.

As situagdes de estresse avaliadas pelo IEFMP sao de natureza ocupacional e
referem-se a condigdes tipicas vividas por militares das tropas de paz. As situacdes
avaliadas incluem o distanciamento da familia e dos amigos, isolamento, frustracéo,
falta de infra-estrutura na base, risco de acidentes, conflito nas zonas de combate,
risco de vida, contato com cadaveres, dentre outros.

Dentre as 46 situagdes descritas no instrumento, 8 dizem respeito a situagées
que envolvem risco de vida, direto ou indireto, do proprio voluntario ou de pessoas
proximas a ele (Questdes n® 1, 2, 3, 4, 5, 9, 35 e 36). Essas situagdes foram
classificadas no presente estudo como “tipo-A1” e avaliadas separadamente. Essa
classificagao foi adotada com base no critério para o desenvolvimento do transtorno
de estresse pOs-traumatico, que considera que, para se ter o diagnéstico de TEPT o
individuo deve ter vivenciado, testemunhado ou ter se confrontado com um ou mais
eventos envolvendo morte ou grave ferimento, reais ou ameagados, ou uma ameaca
a integridade fisica, propria ou de outros (American Psychiatric Association, 1994).
Ainda com base no preenchimento da escala, os eventos cuja intensidade relatada

foi maior ou igual a 3 foram classificados como eventos “intensos”.
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4.4 — Coleta e Analise do Cortisol Salivar

As coletas de saliva foram feitas utilizando o sistema para coleta de saliva
Salivette®. O rolo de algoddo estéril foi colocado na regido sublingual anterior do

voluntario por cinco minutos. O algodao, posteriormente foi recolocado no primeiro

compartimento do tubo Salivette®. Este foi entdo centrifugado a 3.000 rpm (=1.500

g) por 5 minutos, para extracio da saliva. As amostras foram estocadas a —20°C em

tubos de 1,5 a 2 mL do tipo Eppendorf identificados, até o momento da andlise.

Este procedimento foi adotado porque o cortisol livre atinge a saliva de maneira
passiva, sem ser influenciado pela secrecado salivar, mantendo o mesmo ritmo
circadiano encontrado no cortisol plasmatico (CASTRO et al., 2000). As vantagens
de se realizar a coleta do cortisol na saliva é que se utiliza uma técnica simples,
pouco invasiva, com baixo risco de contaminac¢ao. Além disso, a coleta plasmatica
pode ser considerada estressante por alguns voluntarios, ja que depende do uso de

agulhas (KIRSCHBAUM, HELLHAMMER, 1989).

A dosagem do horménio cortisol foi feita utilizando-se o kit DSL-10-671000

ACTIVE® Cortisol Enzima Imunoensaio (EIA). Com relacdo & precisdo do ensaio, a

variagdo intra-ensaio do kit utilizado é de 4,8ug/dL a 1,9ug/dL, enquanto que a

variacgao inter-ensaio € de 2,8% a 7,2%. A sensibilidade tedrica calculada para o kit é

de 0,011 pg/dL, e a especificidade para o cortisol é de 100%.

O procedimento segue o principio basico de enzima imunoensaio onde existe
uma competicdo entre um antigeno ndo marcado e um antigeno marcado com

enzima, por um numero determinado de sitios de ligagdo no anticorpo. A quantidade
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de antigeno marcado com enzima é inversamente proporcional a concentragdo do
hormdnio ndo marcado, presente nas amostras de saliva. Apds a incubacao, o
material ndo ligado € removido por decantagdo e lavagem das cavidades. Essa
andlise tem sido amplamente utilizada tanto na clinica quanto nos estudos que
realizam dosagem de cortisol em saliva e é considerada uma das mais sensiveis

para detecgao dos niveis hormonais (KIRSCHBAUM, HELLHAMMER, 1989).

4.5 — Analise Estatistica

4.5.1- Analise de valor aberrante (outlier)

Com o objetivo de excluir dados que tenham uma baixa probabilidade de fazer
parte da variabilidade normal da amostra, realizamos a analise de valores
aberrantes (outiliers). Para essa analise utilizamos o teste Extreme Studentized
Deviate. Para o célculo do outlier, o teste utiliza a formula Z = |[m —x |/ dp, onde m
€ a média aritmética da amostra, x corresponde ao valor maximo ou minimo
encontrado na amostra e dp é o desvio padrdo da amostra. O Z calculado é
comparado com um valor de Z critico, calculado em fungdo do tamanho da amostra,
disponivel em uma tabela (Tabela Z). Caso o valor de Z esteja acima do Z critico, o
numero é excluido da amostra como valor outlier. Essa andlise foi utilizada apenas

para avaliar as concentragdes de cortisol salivar.



45

4.5.2- Analises aplicadas ao estudo de coorte

A andlise de variancia ANOVA para medidas repetidas foi utilizada para avaliar
os niveis de cortisol salivar coletados antes e ap6s a missdo no Haiti, comparando
as amostras coletadas no periodo da manha com as do periodo da tarde. Nessa
anélise foram considerados o fator intra-sujeito MISSAQ (pré-missédo, poés-missdo) e
o fator inter-sujeito HORA DA COLETA (manha, tarde). A caracterizagdo da
diferenca estatistica entre médias foi feita pelo teste de Tukey a 5% de

probabilidade.

Utilizamos o teste Wilcoxon para amostras pareadas para comparar a

pontuagdo das escalas psicométricas nos periodos pré e pds-missao.

Para avaliar a correlagédo entre os niveis de cortisol e a pontuagédo nas escalas
psicométricas nos periodos pré e pos-missao foi utilizado o coeficiente de correlagéo

de Spearman.

Modelos de regressao linear multipla foram utilizados para determinar a relagéo
entre as variaveis psicométricas avaliadas nos periodos pré e pds-missdo e 0s
niveis de cortisol ap6s a missdo de paz no Haiti. Foi considerada como variavel
dependente os niveis de cortisol pés-missdo. Foram adicionados ao modelo como
variaveis independentes as pontuagdes das escalas que tiveram uma correlacao
inicial significativa ou marginal (p<0,10) com os niveis de cortisol pés-missdo. Todos
os modelos foram ajustados para o nivel de cortisol pré-missao.

Para todas as andlises descritas anteriormente foram considerados como
significativos os resultados com p igual ou menor que 0,05. Valores entre 0,06 € 0,10

foram considerados de significancia estatistica limitrofe.
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4.5.3- Analises aplicadas ao teste de estresse agudo

A analise de variancia ANOVA para medidas repetidas foi utilizada para analise
dos niveis de cortisol salivar ao longo do teste de estresse agudo em laboratério.
Para tal analise foi considerado o fator TEMPO (Basal, Pré-discurso, Pés-discurso,
Resposta e Recuperagao). Foi aplicado o teste Greenhouse/Geisser para corre¢ao
de esfericidade. A significancia estatistica da diferenga entre médias foi feita pelo
teste de Tukey sendo considerados como significativos os resultados com p<0,05. A
mesma analise foi utilizada para comparar a variagdo no estado de afeto positivo e
negativo (PANAS) ao longo do TSST. Para tal analise foi considerado o fator
TEMPO (Basal, Estresse e Recuperacao). Foi aplicado o teste Greenhouse/Geisser
para corregcdo de esfericidade. A caracterizacdo da diferenca estatistica entre

médias foi feita pelo teste de Tukey a 5% de probabilidade.

O calculo da area embaixo da curva (AUC) e area de reatividade (AUCinc)
foram utilizados para avaliar os niveis de cortisol e a reatividade ao estresse agudo

ao longo de todo o experimento (PRUESSNER et al., 2003).

Para avaliar a correlagdo entre os niveis de cortisol basal e ao longo de todo o
experimento (AUC e AUCinc), e os escores nas escalas psicométricas avaliadas
durante o TSST e no primeiro estudo (periodo pdés-missao) foi utilizado o coeficiente

de correlagdo de Spearman.

Modelos de regresséo linear foram utilizados para determinar a relacdo entre
0s parametros avaliados durante o periodo pds-missao (primeira etapa) e a
reatividade do cortisol salivar em resposta ao TSST. Para essa andlise foi

considerada como variavel dependente o calculo de AUCinc. Foram adicionados
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ao modelo como variaveis independentes as pontuag¢des das escalas que tiveram
uma correlagdo inicial significativa ou marginal (p<0,10) com a variavel de
interesse (AUCInc).
Para todas as andlises descritas anteriormente foram considerados como
significativos os resultados com p<0,05. Valores entre 0,06 e 0,10 foram

considerados de significancia estatistica limitrofe.
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5. RESULTADOS

5.1 — Analise do estudo de coorte: Periodos pré e pos-missao

5.1.1 - Perfil dos voluntarios

Todos os voluntarios que participaram do presente estudo eram do sexo
masculino, com idade meédia de 24,7 anos (x 5,62; Max: 38; Min: 19). Além disso,
todos passaram pelos critérios de exclusdo descritos anteriormente (sec¢ao 4.1). No
presente estudo a maior parte da amostra foi composta por militares nao oficiais,
correspondendo a 85% (n=74) do grupo avaliado. A figura 4 apresenta a distribuicao

dos individuos em relagao ao posto e a graduagao no exército.

Distribuicao dos militares por patente

@ Cabo

m Soldado

O 2° Sargento

O 3° Sargento

m 12 Tenente

@ 2° Tenente

m Nao responderam

46%

Figura 4 — Percentual de individuos distribuidos de acordo com a patente no exército.
Cabo, Soldado e Sargento sao considerados nao-oficiais. Cabos (n=25); Soldados (n=41);
2° Sargento (n=4); 3° Sargento (n=4); 12 Tenente (n=1); 2° Tenente (n=1); Nao responderam
(n=11).
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Nenhum voluntario foi excluido pela andlise de valores aberrantes (ouliers). A
tabela 1 apresenta a estatistica descritiva dos niveis de cortisol salivar, separando
as amostras coletadas no periodo da manhd e da tarde, e a pontuagcdo nos
questionarios de avaliagdo psicométrica referentes aos periodos pré e p6s-missao:

Tabela 1 - Estatistica descritiva dos niveis de cortisol salivar e avaliagao
psicométrica dos militares avaliados antes e apds a missdo de paz no Haiti.

Avaliacdo PRE-MISSAO

Média Mediana DP  Minimo Maximo N

Cortisol Salivar [nmol/L]

Manha 27,9 26,5 12,27 7,4 60,5 62
Tarde 20,3 21,8 7,66 4,4 31,8 25
AP-T 39,9 41 5,36 12 47 76
NA-T 16,9 16 4,72 10 30 74
ER89 39,0 38,5 4,80 28 53 74
GHQ-12 7,2 7 3,15 1 15 75
PCL-C 25,9 24,5 7,04 17 48 74

Avaliacdo POS-MISSAO

Média Mediana DP  Minimo Maximo N

Cortisol Salivar [nmol/L]

Manhé 12,1 11,4 3,64 4,5 21,1 62
Tarde 12,4 12,1 2,83 54 20,8 25
AP-T 38,5 40 6,75 10 48 86
NA-T 16,4 15,5 5,86 10 33 86
GHQ-12 6,7 6 3,60 0 16 87
BDI* 4,5 3 3,19 0 18 87
PCL-C 24,3 22 7,09 17 46 87

DP: Desvio Padrao; N: Numero de sujeitos avaliados; AP-T: Trago de Afeto Positivo;
AN-T: Traco de Afeto Negativo; GHQ: Escala de transtornos mentais comuns; ER89: Escala
de resiliéncia; BDI: Escala de sintomas de depressdo; PCL-C: escala de sintomas de
estresse pos-traumatico — versao para civis. *Os dados referentes ao BDI no periodo pré-
misséo nao foram disponibilizados a tempo para inclusdo na presente tese.
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5.1.2 — Analise descritiva dos eventos traumaticos

Para uma andlise qualitativa dos eventos traumaticos vividos durante a missao
de paz no Haiti, pedimos que os militares descrevessem a pior situacao critica vivida
nos ultimos 6 meses (periodo da missao). Para isso os militares deveriam escolher
uma situacao que envolvesse risco de vida e/ou ferimentos para si ou para outros,
que tivesse lhe causado mais medo, horror ou desamparo durante a missdo'2.

Dos 87 militares avaliados no presente estudo, 65 relataram uma situagao
envolvendo risco de vida, 6 ndo especificaram qual foi a situacdo estressante (p.e.
12 més de missao), 5 relataram outro tipo de estresse, que nao envolvia risco de
vida (p.e. saudades da familia e sofrimento da populagéo haitiana), 4 responderam
que nao passaram por uma situacado desse tipo no Haiti e 7 ndo responderam a
avaliacdo. Esse resultado mostrou que a maior parte dos militares avaliados no
presente estudo viveu ao menos uma situagao estressante envolvendo risco de vida,
considerada potencialmente traumatica. A figura 5 apresenta o percentual de
individuos em cada categoria.

Uma tabela com todas as situagdes criticas descritas pelos militares avaliados

no presente estudo pode ser vista no adendo B.

12 Questionario de Situacao Criitica: “Descreva a pior situagao critica que vocé enfrentou na Missao
do Haitiem termos derisco de vida e/ou ferimentos para si ou para outros. Caso vocé
tenha participado de mais de uma situagao desse tipo descreva a que lhe causou mais medo, horror
ou desamparo.”
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Tipos de situacao critica vivida no Haiti

8%

6%

O Risco de vida
7% | Inespecifico
0O Outras

o Nenhuma

m Nao respondeu

74%

Figura 5 — Percentual de individuos que descreveram como situagio critica vivida no
Haiti situagdes envolvendo risco de vida (n=65); situagdes de estresse inespecificas (p.e. 1°
més de missdo; n=6); outras situacdes estressantes (p.e. saudades da familia e sofrimento
da populacao haitiana; n=5); que ndo passaram por nenhuma situacao critica (n=4); ou nao
responderam a pergunta (n=7).

Além da analise qualitativa da principal situagdo critica vivida pelos militares
durante a missdo no Haiti, o numero total de diferentes eventos potencialmente
traumaticos vividos durante a missdo também foi considerado como um indicador do
nivel de estresse vivenciado pelos voluntarios.

Devido ao preenchimento incorreto da escala IEFMP, grande parte dos
individuos tiveram seus resultados descartados dessa andlise. Muitos dos
voluntarios ndo responderam a primeira pergunta referente as diferentes situacdes
traumaticas, que avaliava se o sujeito viveu ou ndo aquela situagao, impossibilitando
a contagem do numero de eventos vividos. A soma do numero total de diferentes
eventos “tipo-A1” vividos foi beneficiada, ja que dizia respeito apenas a uma porcao
restrita dessa escala.

O numero de vezes que cada uma das situagdes estressantes foi vivida durante

a missao também foi descartado da analise por problemas com o preenchimento da
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escala. Foi considerado, portanto, o numero total de diferentes eventos estressantes
vividos durante a missdo, e o numero total de diferentes eventos tipo-A1 vividos
durante e missdo. Ainda, a intensidade dos eventos vividos foi utilizada para
subdividir essa analise, criando mais dois grupos: o numero total de diferentes
eventos intensos vividos durante e misséo, e o numero total de diferentes eventos

tipo-A1 intensos vividos durante e missao.

Tabela 2 - Estatistica descritiva do numero de diferentes estressores vividos pelos
militares durante a miss&do de paz no Haiti.

Eventos traumaticos (IEFMP)

Média DP Minimo Maximo N

N? total de eventos 18,6 9,51 1 41 61
N? eventos intensos 12,0 9,90 0 37 70
N¢ eventos tipo-A1 32 1,84 0 8 83
N eventos tipo-A1 intensos 1,9 1,84 0 7 83

DP: Desvio Padrao; N: Numero de sujeitos avaliados.

5.1.3 — Anélise do cortisol salivar

A andlise de variancia ANOVA para medidas repetidas foi utilizada para
comparar os niveis de cortisol salivar coletados nos periodos pré-missao e pos-
missdo considerando-se a variacao natural circadiana do hormédnio cortisol. A
analise mostrou um efeito principal para MISSAO (F (1, 85) =71,4; p<0,01). A andlise
de pébs-teste (post-hoc) de Tukey mostrou uma diferengca estatisticamente
significativa entre a concentragao de cortisol salivar avaliado no periodo pré-missao
e a do periodo pds-missao, mostrando que houve uma diminuigdo dos niveis de
cortisol salivar no periodo p6s-missao. Além disso, a analise de variancia também

mostrou um efeito principal para HORA DA COLETA (F (1, 85)=7,23; p<0,01). A
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andlise de pos-teste (post-hoc) de Tukey mostrou uma diferenca estatisticamente
significativa entre a concentracdo de cortisol salivar das coletas realizadas no
periodo da manha e da tarde, mostrando que os niveis de cortisol pela manh& sao

mais altos do que os da tarde.

Por ultimo, a analise de variancia mostrou um efeito significativo de interacao
entre MISSAO e HORA DA COLETA (F (1, 85)=7,94; p<0,01). A anélise de pds-teste
(post-hoc) de Tukey mostrou uma diferenca estatisticamente significativa entre os
niveis de cortisol coletados no horario da manha e da tarde no periodo pré-missao.
Essa diferenga nao esta presente no periodo pos-missdo. A analise de pds-teste de
Tukey também mostrou que tanto as amostras coletadas de manha quanto as
amostras coletadas de tarde mostram niveis diminuidos de cortisol salivar no
periodo pds-missdo quando comparadas as amostras pareadas avaliadas no
periodo pré-missdo. Essa analise mostrou que além da redugédo na concentragdo de
cortisol salivar observada no periodo pds-misséo, neste periodo também ocorre uma
alteragdo no padréao circadiano do horménio estudado. A alteragdo observada é
caracterizada por uma auséncia da diferenga circadiana nos niveis de cortisol
avaliados pela manha em comparagao com os niveis de cortisol a tarde. A figura 7
mostra os valores de média e erro-padrao da concentracao de cortisol salivar para

as amostras coletadas de manha e de tarde nos periodos pré-missédo e pds-missao.
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Efeito de interacao entre a missao e a hora da coleta
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Figura 6 - Média e erro padrao dos niveis de cortisol coletados nos periodos pré-
missdo e pds-missado, separando as amostras coletadas no periodo da manha e da tarde.
n=87; *=p<0,01.

5.1.4 — Anélise dos parametros psicométricos

A andlise de Wilcoxon para amostras pareadas mostrou uma diferenca
estatisticamente significativa para a pontuagdo na escala PCL-C (p<0,01). A
pontuacdo na escala de sintomas de estresse pods-traumatico foi maior no periodo
pré-missao, quando comparada com o periodo pés-missao. A figura 7 apresenta os
valores da mediana, quartis (25%, 75%), maximo e minimo para a pontuagdo na

escala PCL-C referente aos periodos pré e pds-missao.
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Analise dos sintomas de estresse pos-traumatico
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Figura 7 — Mediana, quartis (25%, 75%), maximo e minimo dos sintomas de estresse
pés-traumatico (PCL-C) avaliados nos periodos pré e pés-missdo. *=p<0,05. N=74.

Além disso, foram observadas diferengas marginalmente significativas para a
escala de transtornos mentais comuns (GHQ-12; p=0,07) e para o trago de afeto
positivo (p=0,09). Nao foi observada diferenca estatisticamente significativa para
comparacgao do trago de afeto negativo. Em geral observa-se uma pequena redugao
nos escores de todas as escalas avaliadas nos periodos pré e pds-missao, inclusive
nos tragos de personalidade. As figuras 8 e 9 apresentam os valores da mediana,
quartis (25%, 75%), maximo e minimo para escala GHQ-12 e o traco de afeto

positivo (AP) nos periodos pré e pds-missao.
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Figura 8 - Mediana, quartis (25%, 75%), maximo e minimo dos escores na escala de
transtornos mentais comuns (GHQ-12) avaliada nos periodos pré e pds-misséo. p=0,07.

N=75.
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Analise do traco de afeto positivo
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Figura 9 - Mediana, quartis (25%, 75%), maximo e minimo da pontuacao no traco de
afeto positivo (PANAS) avaliado nos periodos pré e p6s-missao. p=0,09. N=75.

5.1.5 — Preditores da Modulagéo do Cortisol Salivar

5.1.5.1 — Correlacdes entre o cortisol salivar e as varidveis psicomeétricas

A concentracdo do cortisol salivar foi correlacionada com as pontuagdes nas
escalas psicométricas considerando 0s periodos pré-missdo € pos-missao
separadamente.

Com relacao as andlises do periodo pré-missao, estudou-se a correlagao entre
0s niveis basais de cortisol salivar e as pontuacoes nas escalas PANAS-T (PA e

NA), ER89, GHQ-12 e PCL-C. Nao foi observada nenhuma correlagdo
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estatisticamente significativa neste periodo entre os niveis hormonais e pontuagao
nas escalas psicométricas.

As analises referentes ao periodo pés-missdo foram feitas considerando os
niveis basais de cortisol pés-missdo, e a pontuagcao nas escalas PANAS-T (PA e
NA), BDI, GHQ-12 e PCL-C avaliadas também no periodo pos-missdo. Foi
observada uma correlacao estatisticamente significativa entre os niveis de cortisol
pds-missdo e a pontuagdo na escala GHQ-12 (R=-0,24; p=0,02). Esse resultado
mostrou que quanto maior a pontuagcdo na escala de transtornos mentais comuns

(GHQ-12) menor a concentracao de cortisol no periodo pés-missao (Figura 10).

Cortisol salivar vs. transtornos mentais comuns - pés-missao
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Figura 10 - Correlagdo entre os niveis de cortisol salivar (nmol/l) e a pontuagéo na
escala de transtornos mentais comuns (GHQ-12) avaliados no periodo pés-missao (R=-
0,24; p<0,05; n=87).
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Além disso, foi observada uma possivel correlagdo (R=-0,19; p=0,07) entre a

concentracao de cortisol pds-missdo e a pontuagdo na escala de depressdo BDI,

indicando que quanto maior a pontuacdo na escala de sintomas depressivos,

menores o0s niveis de cortisol salivar apds a missao no Haiti (Figura 11).

Pontuacéo BDI

Cortisol salivar vs. sintomas de depressao - pds-missao
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Figura 11 - Correlacdo entre os niveis de cortisol salivar (nmol/L) e a pontuagao na
escala de sintomas de depressado (BDI) avaliados no periodo pés-missao (R=-0,19;

p<0,10; n=87).

Com relagéo a concentragéo de cortisol salivar avaliada no periodo pré-missao,

investigamos também uma possivel correlagdo com as escalas de sintomas

psicopatoldgicos BDI, GHQ-12 e PCL-C avaliados no periodo pds-missdo. Essa

andlise teve como objetivo avaliar uma possivel relagcdo preditora entre os niveis

hormonais no periodo pré-missdo e os sintomas desenvolvidos em resposta ao

periodo vivido no Haiti. Nao foi observada nenhuma correlagao significativa entre os

niveis hormonais avaliados no periodo pré-missdo e os sintomas relatados nas
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escalas psicométricas do periodo p6s-misséo, sugerindo que ndo haveria nenhuma
relacdo entre os niveis hormonais antes da missdo e os sintomas desenvolvidos
posteriormente.

Por dltimo, estudamos a correlagdo entre os niveis de cortisol salivar pds-
missdo e o numero de diferentes eventos potencialmente traumaticos vividos
durante a missdo de paz no Haiti. As correlacdes foram feitas considerando-se: (i) o
numero total de diferentes eventos vividos, (i) o numero total de diferentes eventos
vividos classificados pelos militares como intensos, (iii) o0 numero total de diferentes
eventos “tipo-A1”, e (iv) o numero total de diferentes eventos “tipo-A1” classificados
pelos militares como intensos. Foi observada uma possivel correlagdo entre o
numero de diferentes eventos traumaticos “tipo-A1” classificados como intensos e os
niveis de cortisol pés-missao (R=-0,19; p=0,08). Esse resultado indica que quanto
maior o numero de eventos “tipo-A1” intensos vividos no Haiti, menores os niveis de

cortisol salivar avaliados no periodo pés-missao (Figura 12).
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Cortisol salivar vs. numero de eventos “tipo-A1” - pés-missao
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Figura 12 - Correlagéo entre os niveis de cortisol salivar pés-missdo (nmol/L) e o
nuamero de diferentes eventos potencialmente traumaticos classificados como “tipo-A1”
pontuados como intensos (=3). R=-0,19; p<0,08; n=83.

5.1.5.2 — Desenvolvimento dos modelos de regressao linear

Com o objetivo de determinar as possiveis variaveis preditoras dos niveis de
cortisol salivar pds-misséo, utilizamos modelos de regressao linear considerando
como variavel dependente os valores de cortisol salivar referentes ao periodo pos-
missdo. Para andlise dos modelos de regressao linear, apenas os parametros com
p<0,10 nas andlises de correlacdo de Spearman foram considerados como
possiveis preditores dos niveis de cortisol salivar pés-missao.

No primeiro modelo de regressdo avaliamos a associagdo da pontuagdao na
escala GHQ-12 com o cortisol pds-missdo, controlando pela concentracdo do

cortisol no periodo pré-missdo. A analise de regressdao mostrou que mesmo
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controlado pelos niveis de cortisol pré-missdo, a pontuagdo na escala GHQ-12
continua associada significativamente ao cortisol p6s-missdo. Este modelo explica
em 6% (R?) a variagdo encontrada nos niveis de cortisol pds-missdo, mostrando que
quanto maior a pontuagdo na escala de transtornos mentais comuns (GHQ-12)
menores 0s niveis de cortisol salivar encontrados no periodo pés-missao. A tabela 3

apresenta o resultado dessa analise.

Tabela 3 — Regressao linear do cortisol salivar pés-misséo vs. sintomas de transtornos
mentais comuns.

Regressao Linear para os niveis de Cortisol P6s-missédo

B EP(B) P R?>  R’ajustado
0,06 0,04

GHQ-12 (p6s-missao) -0,23 0,10 0,02*
Cortisol Pré-missao -0,02 0,03 0,45

Variavel dependente: Concentragédo de cortisol salivar medida apds retorno da missao
de paz no Haiti (cortisol p6s-missdo).GHQ-12: Escala de transtornos mentais comuns.
N=87.

No segundo modelo de regressado, foram levadas em consideracdo as
diferencas circadianas relacionadas ao periodo da coleta de saliva (manha vs.
tarde). Para isso, criou-se um termo de interacdo considerando os escores na escala
GHQ-12 (p6s-missao) e a hora da coleta de saliva (manha v.s tarde). A analise de
regressao mostrou um efeito marginalmente significativo para o termo de interagéao
(p=0,09) nesse modelo, sugerindo que a relagcdo entre os sintomas relatados na
escala de transtornos mentais comuns (GHQ-12) ap6s a missdo de paz e os niveis
de cortisol salivar difere entre as amostras coletadas no periodo da manha e da

tarde. A tabela 4 apresenta o resultado dessa analise.
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Tabela 4 — Regressao linear: Andlise da interacdo entre transtornos mentais comuns e
a hora da coleta (manha ou tarde)

Regressao Linear para os niveis de Cortisol P6s-missao

B EP (B) p R®>  R%ajustado
0,10 0,05
GHQ-12 (p6s-missao) 0,01 0,17 0,93
Hora da Coleta 2,35 1,72 0,18
Interagao® -0,37 0,21 0,08
Cortisol Pré-missao -0,02 0,03 0,42

Variavel dependente: Concentragédo de cortisol medida apds retorno da missao de paz
no Haiti (cortisol pés-missdo). GHQ-12: Escala de transtornos mentais comuns. ? Interagéo:
GHQ-12 po6s-missao e Hora da Coleta (manha ou tarde). N=87.

Com base nos resultados apresentados no segundo modelo, foram ajustados
modelos de regressao para as amostras coletadas no periodo da manha e as
amostras coletadas no periodo da tarde separadamente (tabela 5). E possivel notar
que a relagdo entre a pontuagdo na escala GHQ-12 e os niveis de cortisol pos-
missao sé foram observados nas amostras coletadas no periodo da manha (n=62).

Tabela 5 — Regressao linear para as amostras coletadas nos periodos da manha e da
tarde separadamente

Regressao Linear para os niveis de Cortisol P6s-missao

B EP(B) P R’ R®ajustado
Modelo 1: Manha 0,11 0,08
GHQ-12 (p6s-missao) -0,34 0,12 0,01*
Cortisol Pré-missao -0,01 0,03 0,98

B EP@) P R?>  R’ajustado

Modelo 2: Tarde 0,26 0,19
GHQ-12 (p6s-missao) 0,04 0,13 0,77
Cortisol Pré-missao -0,19 0,06 0,01*

Variavel dependente: Concentragéo de cortisol medida apds retorno da missao de paz
no Haiti (cortisol pds-missdao). GHQ-12: Escala de transtornos mentais comuns. N
(manha)=62; N (tarde)=25.
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No terceiro modelo de regressao adicionamos como variavel independente o
numero de eventos “tipo-A1” intensos vividos na missdo de paz. A analise de
regressao mostrou um efeito marginalmente significativo para o nimero de eventos
tipo-A1 intensos (p=0,06), indicando que além da pontuagdo na escala de
transtornos mentais comuns (GHQ-12), o numero de diferentes eventos
potencialmente traumaticos também associa-se inversamente com os niveis de
cortisol salivar p6s-missdo, ambos controlados pelos niveis de cortisol pré-missao.
Essa analise foi feita considerando apenas as amostras coletadas no periodo manha
e explica em 17% a variagao encontrada nos niveis de cortisol pds-missédo. A tabela
6 apresenta o resultado dessa analise.

Tabela 6 — Regressao linear do cortisol salivar pés-misséo vs. sintomas de transtornos
mentais comuns e nimero de diferentes eventos tipo A1 intensos

Regressao Linear para os niveis de Cortisol P6s-missao

B EP@B) P R®  R’ajustado
0,17 0,13

GHQ-12 (p6s-missao) -0,31 0,13  0,02*
N2 eventos A1 intensos -0,52 0,26 0,06
Cortisol Pré-missao 0,01 0,03 0,67

Variavel dependente: Concentracao de cortisol medida apos retorno da missédo de paz
no Haiti (cortisol pds-missao), amostras coletadas no periodo da manha. GHQ-12: Escala de
transtornos mentais comuns. N=58.
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5.2 — Analise da reatividade ao estresse agudo em laboratério

5.2.1 - Perfil dos Voluntarios

Participaram como voluntarios da avaliacdo em laboratério um subgrupo de 33
militares da amostra inicial. Todos os voluntarios eram do sexo masculino, com
idade média de 23,8 anos (+ 6,02; Max: 38; Min: 19). O sub-grupo avaliado em
laboratério foi composto integralmente por ndo-oficiais (cabos, soldados e
sargentos). Nenhum dos participantes estava sob efeito de farmacos, alcool, ou era
fumante.

Foram excluidos da amostra 4 voluntarios por ndao terem volume de saliva
suficiente para dosagem do cortisol em todas as amostras coletadas ao longo do
experimento. Além disso, um voluntario foi excluido pela andlise de valores

aberrantes (ouliers). A amostra final avaliada foi composta por 28 voluntarios.

5.2.2 — Validacdo da adaptacédo do TSST

5.2.2.1 — Avaliagédo do Estado de Afeto Positivo e Negativo

A variagao do estado de afeto positivo e negativo foi analisada ao longo do
teste de estresse agudo em laboratério como controle da eficacia do teste. Foram
avaliados os estados de afeto positivo e negativo em trés momentos distintos do
experimento: basal, logo ap6s a tarefa de estresse (estresse) e ao término do

experimento (recuperagao).
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A figura 13 mostra a variagdo da média e do erro padrdo do estado de afeto
negativo (AN) ao longo do experimento. A andlise de variancia ANOVA para
medidas repetidas revelou um efeito principal para ESTRESSE, F(2, 54)=3,61;
p=,034; ¢ = 0,81. A anadlise de pés-teste de Tukey mostrou um aumento significativo
no estado de afeto negativo logo apos a tarefa de estresse (TSST), seguido de uma
reducdo marginalmente significativa desses niveis no periodo de recuperacao

(p=0,07).

Variacao no estado de afeto negativo durante o TSST
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Figura 13 — Média e erro padrao (xEP) para a variagdo no estado de afeto negativo
(AN) ao longo do experimento. N=28. *=p<0,05.
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A andlise de variancia ANOVA para medidas repetidas do afeto positivo ndo

mostrou efeito principal para ESTRESSE, F(2, 54)=1,567; p=0,22. Ainda assim,

podemos observar uma pequena diminuicdo do estado de afeto positivo logo apos a

tarefa de estresse (figura 14).
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Figura 14 — Média e erro padrao (xEP) para a variagdo no estado de afeto positivo
(AP) ao longo do experimento. N=28.

5.2.2.2 — Desempenho no Teste Aritmético

A média do numero de erros durante o teste aritmético foi 7,7 (+ 3,58), variando

entre 2 e 16 numero de erros ao longo da tarefa. Na contagem regressiva, o menor

numero alcangado foi 680, sendo que a maioria dos sujeitos terminou o teste
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proximo ao numero 830. Esses dados mostram que a adaptagao do teste aritmético
do TSST utilizado nas tropas de paz foi efetiva em manter o grau de dificuldade
esperado. O alto numero de erros e a dificuldade do teste sdo fundamentais para
indug&o da resposta de estresse. Nenhum voluntario foi capaz de terminar o teste no

tempo estipulado.

5.2.3 — Anélise do Cortisol Salivar

A analise de varidncia ANOVA para medidas repetidas foi utilizada para
verificar as alteragées nos niveis de cortisol salivar em resposta ao estresse agudo
realizado em laboratorio (TSST). Foi observado um efeito principal para ESTRESSE,
F(4,112)=18,5; p<0,001; €=0,43. A andlise de pos-teste de Tukey mostrou um
aumento significativo da concentracdo de cortisol salivar medido durante o periodo
de “resposta”. Os niveis de cortisol salivar se mantiveram significativamente mais
altos em relacao ao basal, desde o final da tarefa de estresse (p6s-discurso) até o
término do experimento (recuperacao). A figura 15 mostra os resultados dessa
andlise. Em seguida a tabela 7 apresenta a estatistica descritiva dos niveis de

cortisol salivar ao longo da tarefa de estresse em laboratério.
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Resposta do cortisol salivar ao TSST
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Figura 15 - Média e erro padrdao das concentragdes de cortisol salivar em nmol/L
medidas ao longo da tarefa de estresse em laboratério. N=28. *=p<0,05.

Tabela 7 - Estatistica descritiva dos niveis de cortisol salivar medidos durante a
avaliagdo em laboratério

Cortisol Salivar - TSST [nmol/L]

Média Mediana DP  Minimo Maximo N

Basal 10,9 9,9 5,80 3,2 23,3 28
Pré-discurso 10,6 9,1 6,00 2,6 26,9 28
Pés-discurso 15,4 13,5 7,85 3,5 34,9 28
Resposta 20,0 17,2 11,82 4,9 48,6 28
Recuperacao 15,4 14,0 7,93 4.3 33,4 28

Estatistica descritiva dos niveis de cortisol salivar avaliados 5 vezes ao longo do TSST

(Basal, Pré-tarefa, Pds-tarefa, Resposta e Recuperagéo). DP: Desvio Padrao; N: Numero de
sujeitos avaliados
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5.2.4 — Preditores da reatividade do cortisol salivar

Com o objetivo de relacionar os resultados encontrados nos dois estudos
(primeira e segunda etapa), as analises foram realizadas levando-se em
consideragéo parametros pertencentes ao primeiro estudo e ao segundo. Nesta
etapa, investigamos a correlacdo entre os niveis de cortisol basal a area abaixo da
curva (AUC) e a area de reatividade (AUCinc) do cortisol salivar avaliadas durante o
TSST, e os niveis de cortisol salivar coletados nos periodos Pré e Pds-missao.
Nenhuma correlagdo estatisticamente significativa foi encontrada para os niveis de
cortisol pré-missdao e o cortisol medido durante o TSST. Foi observada uma
correlagao significativa entre os niveis de cortisol ao longo de todo TSST (AUC) e os
niveis de cortisol Pds-missdo. Além disso, também foi observada a mesma
correlagdo para a reatividade de cortisol ao TSST (AUC/nc). A tabela 8 apresenta
esses resultados. Os graficos 16 e 17 mostram as correlagdes estatisticamente
significativas.

Tabela 8 - Correlagado entre os niveis de cortisol salivar medidos no primeiro estudo e
0s niveis hormonais medidos no segundo estudo

Correlacoes Cortisol Pré-missao

R pvalor N
Basal TSST 0,07 0,71 28
AUC 0,15 0,42 28
AUCInc 0,12 0,53 28

Correlacoes Cortisol P6s-missao

R pvalor N
Basal TSST -0,17 0,37 28
AUC -0,49 0,006* 28
AUCInc -0,44 0,016 28

N: Numero de sujeitos avaliados; AUC: Area abaixo da curva; AUCInc: Area de
reatividade.
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Com base nos resultados de correlacdo anteriores, modelos de regressao
linear foram criados para testar a correlagao entre os niveis de cortisol pds-misséo e
a reatividade ao TSST. A AUCInc foi escolhida como varidvel dependente dos
modelos, uma vez que o célculo da AUC inclui o niveis basais de cortisol, que néo
se mostraram correlacionados com o0s niveis de cortisol pds-missao.

No primeiro modelo de regressao avaliamos a associacdo entre os niveis de
cortisol po6s-missao e a reatividade do cortisol ao TSST, confirmando a andlise de
correlacdo anterior. O segundo modelo verifica essa mesma associacao,
controlando pela concentracdo do cortisol no periodo pré-missdo. A analise de
regressao mostrou que mesmo controlado pelos niveis de cortisol pré-missao, os
niveis de cortisol p6s-missdo continuam associados inversa e significativamente com
a reatividade do cortisol ao TSST. Este modelo explica em 21% a variagao
encontrada nos niveis de reatividade ao teste de estresse em laboratorio. No terceiro
modelo acrescentamos como varidvel independente a variagdo circadiana
encontrada no primeiro estudo. A andlise de regressdo mostrou que ainda assim, a
reatividade do cortisol ao TSST é explicada em parte (24%) pelos niveis de cortisol
observados no periodo pds-missao, indicando que quanto menores os niveis de
cortisol no periodo pds-missdo, maior a reatividade a um estressor agudo
subsequiente (TSST). A tabela 9 apresenta os 3 modelos descritos acima e seus

resultados.
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Tabela 9 — Regressdo linear da reatividade do cortisol salivar (AUCInc) vs. a
concentragdo do cortisol pés-missao

Regressao Linear para a AUCInc

B EP (B) p R®>  R?ajustado
Modelo 1 0,19 0,16
Cortisol P6s-missao -43,4 16,87 0,01*

B EP@B) P R°  R’ajustado
Modelo 2 0,21 0,15
Cortisol P6s-missdo -41,4 17,24 0,02*
Cortisol Pré-misséo 4,08 557 0,47

B EP@B) P R°  R’ajustado
Modelo 3 0,24 0,15
Cortisol P6s-missao -37,4 17,68 0,04
Cortisol Pré-missao 1,09 6,30 0,86
Hora da Coleta 156,4 154,86 0,32

Variavel dependente: Reatividade do cortisol ao TSST (AUCInc). N=28. Hora da
Coleta: Referente ao estudo de coorte (manha vs. tarde).

Nao foi observada nenhuma correlacdo direta entre os niveis de cortisol

avaliados no segundo estudo (TSST) e as variaveis psicométricas encontradas

como preditoras dos niveis de cortisol pés-missdo, que seriam a pontuagado na

escala GHQ-12 pds-missdo e o numero de eventos traumaticos tipo-A1 intensos.

Com base nesses resultados, tais parametros nao foram inseridos no modelo de

regressao para analise da reatividade do cortisol ao TSST.
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6 — DISCUSSAO

6.1 — Diminuicao dos niveis de cortisol salivar

No presente estudo observamos uma reducdo significativa dos niveis de
cortisol salivar em militares pertencentes ao Ill contingente brasileiro apds o retorno
da missdo de paz no Haiti. Essa diminuicdo foi acompanhada de um
desaparecimento da diferenca circadiana entre as amostras coletadas no periodo da

manha e da tarde.

Até onde se pode verificar na literatura, o presente estudo é o primeiro a avaliar
os niveis de cortisol em militares das tropas de paz antes de serem enviados para
missa@o no exterior. Entretanto, outros estudos prospectivos sugerem que 0s niveis
de cortisol estariam diminuidos em resposta a um periodo de estresse crénico. Um
estudo de coorte avaliou militares suecos expostos a um acidente com mina no
Libano. Esse grupo foi acompanhado por um periodo de 11 meses apds o acidente,
sendo avaliados em 3 momentos: logo apds a explosdo, 2 e 11 meses apds a
explosdo. O estudo mostrou que os niveis de cortisol coletados pela manha
aumentaram significativamente nas avaliagdes feitas 2 e 11 meses apos o acidente,
quando comparados com o0s niveis de cortisol medidos logo apdés o evento
traumatico. Um padrdo contrario foi observado na avaliagdo dos sintomas de
estresse pds-traumatico, onde os voluntarios relataram mais sintomas de estresse
logo apds a exploséo, diminuindo significativamente 2 e 11 meses apds o acidente.

Logo ap6s o evento traumatico, os sintomas de estresse pds-traumatico foram
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inversamente correlacionados com a concentracdo de cortisol salivar medida pela

manh& (AARDAL-ERIKSSON et al., 2001).

Apesar de ndo terem avaliado os niveis hormonais antes da missao no Libano,
o trabalho de Aardal-Eriksson e cols. (2001) corrobora os dados encontrados no
presente estudo, mostrando que os niveis de cortisol estariam diminuidos em
resposta ao estresse, e sugerem ainda que essa alteracdo seria reversivel. Uma
limitacdo do estudo citado acima & que o acidente com a mina ocorreu 4 meses
apds o inicio da missdo de paz, ou seja, os militares ja viviam um periodo de
estresse sustentado quando ocorreu o acidente. Nessa amostra € dificil determinar
qual dos eventos (estresse crénico ou a explosdo com mina) seria o mais
determinante com relacdo as alteragdes observadas no cortisol, havendo ainda a

possibilidade de efeito acumulativo dos estressores.

Outro estudo prospectivo que corrobora os achados da presente tese avaliou
uma amostra de civis durante um periodo de ataques aéreos na cidade de Belgrado
na guerra da lugoslavia (1999), e novamente 18 meses apds o término da guerra.
Apesar do numero reduzido de participantes (n=5), o estudo mostra que 18 meses
ap6s o término da guerra, os niveis de cortisol se encontram aumentados quando
comparados com 0s niveis avaliados 2 meses apos inicio dos alarmes de ataque
aéreo. A resposta ao teste de ACTH também foi maior 18 meses apds o término da
guerra, quando comparados com o teste realizado durante o periodo de estresse
crénico. O inverso foi encontrado para os sintomas de depressao e ansiedade, que
se encontravam aumentados durante periodo de maior estresse e diminuiram 18
meses apds o término da guerra. O estudo concluiu que o estresse psicossocial
prolongado estaria associado com uma supressdo transiente do eixo HPA

(ZARKOVIC et al., 2003).
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Ambos os estudo dao suporte ao Modelo de Carga Alostatica (MCEWEN,
STELLAR, 1993), mostrando que periodos sustentados de estresse levariam a uma
alteracdo no padrao fisiolégico, sem necessariamente levar ao desenvolvimento de
patologias. De acordo com o modelo, apds o término do periodo do estresse, as
alteragbes fisiologicas seriam revertidas, assim como foi observado nos estudos

citados anteriormente (AARDAL-ERIKSSON et al., 2001; ZARKOVIC et al., 2003).

Desde os estudos de Hans Selye em 1936, o estresse tem sido associado a
niveis aumentados de glicocorticéides, representando uma hiperativagdo do eixo
HPA. Essa associagdo tem se consolidado ao longo dos anos, chegando a ser
quase sinénimo na literatura. Diversos modelos tedricos foram criados para explicar
a relacdo entre o estresse e o desenvolvimento de doengcas com base na
hiperativacao do eixo HPA, entretanto, mais recentemente, estudos tém comegado a
discutir o fenbmeno de hipoativacao do eixo HPA em resposta ao estresse (HEIM et

al., 2000).

Niveis diminuidos de cortisol circulantes também foram observados em
pacientes com TEPT, individuos expostos a situagbes de estresse cronico e
pacientes que sofrem de fadiga crbnica, fibromialgia, artrite reumatéide e asma.
Assim como a hipercortisolemia, a hipocortisolemia prolongada também esta
relacionada com o desenvolvimento de quadros patoldégicos como doencas auto-
imune, inflamacdo, dor crbnica, alergias e asma. Curiosamente, muitas dessas
doencas parecem estar relacionadas com situagdes de estresse crbnico ou com o

préprio TEPT (HEIM et al., 2000; SLEDJESKI et al., 2008).

O fendmeno de hipocortisolemia se refere a uma deficiéncia dos niveis de
cortisol que inclui: (i) secregcdao adrenocortical reduzida, pelo menos em algum

periodo do ciclo circadiano; (ii) reatividade adrenocortical diminuida; ou (iii) aumento
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do feedback negativo sobre o eixo HPA (HEIM et al., 2000). De acordo com essa
proposta, as alteragdes encontradas no presente estudo podem ser consideradas
um quadro de hipocortisolemia.

Outros estudos que avaliaram o0s niveis de cortisol em voluntarios expostos a
periodos de estresse crbnico também sugerem que esses niveis estariam
diminuidos, entretanto a maioria desses estudos nao utilizou um desenho
experimental prospectivo. Golier e cols. (2006) mostraram que militares veteranos
que participaram da guerra do Golfo tiveram maior resposta de supressao do eixo
HPA ao teste da dexametasona, sugerindo uma maior sensibilidade do eixo a retro-
alimentagao negativa (feedback). Esta resposta foi semelhante em veteranos com e
sem diagnostico de TEPT.

Semelhante, o estudo publicado por De Kloet e cols. (2007) avaliou veteranos
de guerra norte-americanos, mostrando que tanto pacientes com TEPT, quanto
individuos que passaram por trauma e nao desenvolveram TEPT, tiveram maior
resposta de supressdao ao teste da dexametasona quando comparados com
controles sem trauma. O mesmo estudo ndo encontrou diferenca entre os niveis de
cortisol medidos pela manha em pacientes com TEPT e individuos com trauma que
nao desenvolveram TEPT, sendo que ambos 0s grupos possuiam niveis diminuidos
em relac&o ao grupo controle sem trauma. Alguns trabalhos em TEPT mostram que
as alteracgoes relacionadas ao estresse cronico podem persistir por décadas e serem
detectadas até mesmo nas geracdes futuras dos individuos traumatizados (YEHUDA
et al., 2002; YEHUDA et al., 1995). Além das alteracdes no eixo HPA, outros eixos
hormonais também parecem estar alterados em pacientes com TEPT, mostrando o
mesmo padrdao de hipoativagdo observado para o cortisol (BAUER et al., 19943a;

BAUER et al., 1994b).
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Um estudo avaliou individuos expostos a periodos de estresse crbnico
relacionados a periodos de guerra, mostrando que niveis reduzidos de cortisol e
prolactina foram encontrados no grupo de individuos que apresentou resposta
psicologica severa ao trauma, em relagdo ao grupo com resposta moderada. Neste
estudo, a distribuicdo dos voluntérios a partir da resposta psicologica ao estresse
também foi relacionada com a intensidade e duracdo do trauma. O grupo com
resposta normal foi composto majoritariamente por individuos residentes em cidades
em guerra; 0 grupo com resposta moderada foi composto majoritariamente por
individuos que tiveram que abandonar suas cidades por causa da guerra; € 0
terceiro grupo, de resposta severa, foi composto principalmente ex-prisioneiros de
campos de concentragdo. Os autores sugerem que a resposta enddcrina ao trauma,
estaria relacionada com a avaliagdo subjetiva do estresse e ndo com o trauma per
se. Vale ressaltar que nessa amostra nenhum dos voluntarios possuia diagnostico

de TEPT (KOCIJAN-HERCIGONJA et al., 1996).

Com relagdo as alteragOes circadianas observadas no presente estudo, a
auséncia de diferenca entre as amostras coletadas no periodo da manha e da tarde
apdés a missdo de paz no Haiti parece estar relacionada com uma resposta de
diminuicdo dos niveis hormonais mais robusta para as amostras coletadas no

periodo da manha.

Estudos prospectivos que investiguem alteracbes circadianas sdo raros e
comumente os estudos possuem como limitagdo o baixo nimero de coletas ou 0 uso
de amostras de 24h. Ainda assim, alguns trabalhos sugerem alteragées no perfil
circadiano de individuos expostos a situagdes de estresse crénico semelhantes as
vividas pelos militares das tropas de paz brasileiras. A metandlise de Miller e cols.

(2007) mostrou que situacdes de estresse crénico envolvendo ameaga de dano



79

fisico, trauma, ou sdo consideradas incontrolaveis levam a um padrao circadiano de
cortisol achatado, havendo diminuigdo dos niveis hormonais pela manha e aumento

no final do dia (tarde/noite).

Dados semelhantes foram encontrados por Aardal-Erikson e cols. (2001), que
avaliaram militares apds o acidente com mina no Libano. Nesse estudo, além do
padrdo diminuido de cortisol pela manha (8h) observado logo ap6s o acidente, os
autores mostraram que, no grupo de militares com maior pontuagcdo na escala de
sintomas pés-traumaticos, 0 mesmo grupo apresentava niveis aumentados de
cortisol a noite (22h). Os autores também sugerem que esse grupo teria um padrao
circadiano de cortisol achatado logo apdés o evento traumatico. Além desses
estudos, outros trabalhos ja mostraram niveis diminuidos de cortisol pela manha
(resposta de cortisol ao acordar) em pacientes com TEPT (CHIDA, STEPTOE, 2009;

DE KLOET et al., 2007; NEYLAN et al., 2005; WESSA et al., 2005).

Ainda que no presente estudo ndo tenha sido possivel avaliar os militares em
horarios mais proximos do fim do dia, esses trabalhos vdo ao encontro dos
resultados observados no presente estudo, que mostram que os niveis de cortisol
pela manha estariam diminuidos, sugerindo ainda que esse horario seria mais
sensivel para observarmos os efeitos do estresse crbnico, ja que a maior parte dos
estudos que investigam trauma de guerra e cortisol encontram os resultados de

diminuic&o pela manha.
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6.2 — Fatores preditores da diminuicao do cortisol salivar

No presente estudo, os niveis hormonais referentes ao periodo pds-missao se
mostraram inversamente correlacionados com os sintomas de transtornos mentais
comuns (GHQ-12) e com o numero de diferentes eventos traumaticos intensos
vividos no Haiti. Esses dois fatores foram capazes de explicar em 17% a variagédo
encontrada nos niveis de cortisol pds-missao avaliados no periodo da manha.

A escala GHQ-12 avalia sentimentos e comportamentos relacionados a
depressao, tensdo, ansiedade, incapacidade de lidar com situa¢des habituais e falta
de confianca. Ao perguntar a respeito de sintomas e comportamentos vividos
recentemente pelos individuos, a escala permite avaliar o estado de saude mental, e
tem sido utilizado como instrumento de rastreamento (screening), de maneira
complementar aos questionarios de sintomas de trauma.

Na literatura estudada, apenas dois trabalhos encontrados utilizaram uma das
versoes disponiveis da escala General Health Questionnaire contendo 28 perguntas
(GHQ-28). Ambos encontraram uma correlagao positiva entre a pontuag¢ao na escala
GHQ-28 e os niveis de cortisol coletados no periodo da noite (22h). O mesmo foi
observado para os sintomas de estresse pos-traumatico e a concentragédo de cortisol
coletada durante a noite (AARDAL-ERIKSSON et al., 2001; AARDAL-ERIKSSON et
al., 1999). Por outro lado, com dito anteriormente, o estudo de Aardal-Eriksson e
cols. (2001) encontrou uma correlagdo negativa entre os mesmos sintomas de TEPT
e 0s niveis de cortisol coletados durante a manha (8h). Apesar de parecerem
contraditorios, esses resultados estdo de acordo com a proposta de achatamento do
perfil circadiano do hormdnio cortisol em resposta a um estresse crénico envolvendo

ameacga de dano fisico, trauma e/ou incontrolabilidade, com diminuicdo dos niveis
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hormonais pela manh& e aumento dos niveis hormonais nos periodo da tarde/noite
(MILLER et al., 2007).

Estudos utilizando outras escalas que ndo a GHQ também observaram
correlagdes invertidas entre sintomas de estresse e os niveis de cortisol. O estudo
de Kellner e cols. (1997) encontrou uma correlagdo negativa entre os sintomas de
estresse pods-traumatico e os niveis de cortisol medidos pela manha em militares
norte-americanos pertencentes as tropas de operacdo no deserto. Kocijan-
Hercigonja e cols. (1996) utilizaram a escala COR-NEX2, para dividir os voluntarios
em 3 grupos de acordo com o padrdao de resposta psicolégica a um periodo de
estresse crdnico de guerra: normal, moderada e severa. Além de observar niveis
menores de cortisol e prolactina no grupo com resposta severa ao estresse, foi
observada uma correlacdo negativa entre os niveis de prolactina e a pontuacédo na
escala COR-NEX2, indicando que quanto maiores o0s sintomas de estresse,
menores 0s niveis de prolactina. Vale ressaltar que neste estudo todas as amostras
foram coletadas no periodo da manha.

No presente estudo, além da correlagao com os sintomas de estresse, também
foi observada uma correlagdo marginalmente significativa entre o nimero de eventos
traumaticos vividos durante a missdo no Haiti e os niveis de cortisol pds-missao,
sugerindo que quanto maior o numero de eventos vividos, menores 0s niveis de
cortisol apds a missdo de paz no Haiti. Esse resultado foi encontrado apenas para
os eventos avaliados como intensos pelos militares.

Poucos trabalhos na literatura tém buscado relacionar os sintomas de estresse
e as alteracdes enddcrinas observadas com o numero de eventos potencialmente
traumaticos vivenciados pelos individuos. O estudo de Sledjeski e cols. (2008)

investigou a relagdo entre o numero de eventos traumaticos vividos, os sintomas de
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TEPT e 15 diferentes condicoes médicas associadas ao TEPT (p.e. dores cronicas,
artrite, alergias, infarto, etc.). Os autores mostraram que a incidéncia de TEPT,
assim como das demais doencgas investigadas, estava intimamente relacionada com
numero de eventos traumaticos vividos, sendo que individuos com TEPT tinham
maior probabilidade de desenvolver doencgas crbénicas associadas. A relagdo entre o
TEPT e as condigcdes médicas crénicas desaparecia quando o numero de eventos
traumaticos vividos era controlado. O estudo teve como objetivo mostrar que o
impacto do trauma sobre a saude dos individuos era independente do
desenvolvimento dos sintomas de estresse pds-traumatico. Outros estudos também
mostram a relagao entre o acumulo de eventos traumaticos e o desenvolvimento de
doencas como o TEPT, fadiga crbnica e doengas auto-imunes (BROWN,
THORSTEINSSON, 2009; COUGLE et al., 2009; DUBE et al., 2009).

Semelhante aos dados encontrados no presente estudo, um trabalho anterior
do nosso grupo mostrou que o numero de diferentes eventos traumaticos avaliados
como intensos, juntamente com o traco de afeto negativo, foram capazes de
predizer significativamente os sintomas de estresse poOs-traumaticos de militares
pertencentes ao Il contingente brasileiro ap6s retornarem do Haiti (SOUZA et al.,
2008). Esse trabalho foi realizado utilizando as mesmas escalas de avaliagao
psicométrica apresentadas na metodologia. Além disso, a idéia de que diferentes
estressores podem ter um efeito acumulativo sobre o organismo é consistente com o
Modelo de Carga Alostatica que propde que diferentes eventos estressantes
poderiam levar a um padrao sustentado de ativacao do perfil fisiolégico (MCEWEN;
STELLAR, 1993).

Os modelos de regressao linear utilizados no presente estudo deram suporte

aos resultados encontrados, mostrando que mesmo apo6s controlar para os niveis de
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cortisol pré-misséo, a relacdo entre os sintomas de transtornos mentais comuns
(GHQ-12) e os niveis de cortisol pés-missdo sdo mantidos. Esse resultado mostra
que a avaliacdo de saude mental dos militares enviados ao Haiti € um bom preditor
para alteracoes observadas no cortisol pds-misséo.

Além disso, na analise de regressao foi possivel avaliar o efeito de interacao
entre essa relagdo preditiva e a variacao circadiana do cortisol. De acordo com a
literatura e com nossos proprios achados, a variagao circadiana do cortisol parece
ter um impacto importante sobre a relacdo entre os sintomas relacionados ao
estresse e as variacbes hormonais encontradas. As analises de regressao
mostraram que essa relacao é verdadeira apenas para as amostras que foram
coletadas no periodo da manhad, ndo sendo observada nas amostras coletadas
durante o periodo da tarde. Esse resultado se assemelha aos artigos discutidos
anteriormente, que observam padrdes invertidos entre o cortisol e os sintomas
relatados apenas em amostras coletadas no periodo da manha, encontrando
padrées opostos para as amostras coletadas no periodo da tarde/noite (AARDAL-
ERIKSSON et al.,, 2001; AARDAL-ERIKSSON et al., 1999; MILLER et al., 2007).
Uma vez que poucos trabalhos coletam mais de uma amostra de saliva ao longo do
dia, esse tipo de comparagdo e a andlise do perfil circadiano em estudos
prospectivos ainda sdo dificeis. Ainda assim, esses artigos, juntamente com os
dados encontrados no presente estudo, chamam a atencdo para uma possivel
alteracdo no padrdo circadiano desse horménio, mais do que uma simples
hipoativagé@o sustentada do eixo.

E possivel que as amostras coletadas no periodo da tarde pudessem
apresentar um padrao invertido de correlagdo com a escala GHQ-12, no entanto, a

reducdo no tamanho da amostra para o periodo da tarde (n=25), e/ou o fato das
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amostras terem sido coletadas no periodo de maior estabilidade do cortisol, entre
13:30 e 17:30h, podem ter contribuido para ndo observarmos esse padréo.
Amostras coletadas em horarios mais extremos do dia como 8h e 22h talvez sejam
mais adequadas para testar essa diferenca.

Os resultados da primeira etapa, juntamente com a literatura citada, nos
mostram que os niveis de cortisol diminuidos estdo relacionados com os diversos
eventos estressantes vividos durante a missao de paz, assim como 0s sentimentos
de “distress”, avaliados no presente estudo pela escala GHQ-12. O quadro
apresentado pelos militares apds retornarem da missdao de paz no Haiti se
assemelha ao padrao de carga alostatica, onde devido a um acumulo de situagcdes
pontuais de estresse, a ativagdo recorrente do organismo — resposta alostatica —
levaria a uma alteracédo sustentada da fisiologia, sem que haja necessariamente o

desenvolvimento de doencas (MCEWEN, WINGFIELD, 2009).

6.3 — Reatividade do eixo HPA ao TSST

Com relagdo a segunda etapa, podemos dizer que a adaptacado do Teste de
Estresse Social de Trier foi eficiente na indugédo de um estresse agudo psicossocial,
apresentando o grau de dificuldade esperado. A proposta do teste aritmético é fazer
com que os voluntarios acreditem que sera facil e ainda assim nao serem capazes
de terminar a tarefa, gerando um padrao de perda de controle por parte dos
voluntarios. Os resultados do teste aritmético mostram que nenhum dos voluntarios
foi capaz de terminar a tarefa. Além disso, a analise do estado afetivo dos

voluntarios mostrou uma modulagao coerente desses parametros, em relagdo ao
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teste de estresse, sendo observado um aumento significativo do afeto negativo, e

uma reducgao do estado de afeto positivo (ns), logo apds a tarefa de estresse.

De acordo com o artigo original, o TSST deve ser capaz de causar uma
resposta de aumento significativo nos niveis de cortisol em aproximadamente 70%
dos voluntarios, sendo que o critério de corte para essa resposta € que a mesma
deve ser acima de 2,5 nmol/L (KIRSCHBAUM et al., 1993). A analise dos niveis de
cortisol salivar ao longo de todo experimento mostrou um aumento significativo do
horménio 25 minutos apds o inicio do TSST. A tarefa de estresse foi capaz de
induzir uma resposta de cortisol salivar acima de 2,5 nmol/L em 69% (23 de 33) dos
voluntarios. Podemos dizer, portanto, que a resposta se manteve dentro dos

padrdes descritos pelo estudo original do TSST (KIRSCHBAUM et al., 1993).

Além disso, a metandlise de Dickerson e Kemeny (2004) mostrou que tarefas
de apresentacdo oral associadas a tarefas cognitivas constituem o modelo de
estresse mais eficaz para ativagdo do eixo HPA. O TSST é um teste de estresse
psicossocial que além de incluir essas tarefas, possui componentes de avaliagao
social e imprevisibilidade, considerados fundamentais para ativagdo do eixo HPA.
No presente estudo fomos capazes de adaptar o TSST mantendo todos os
componentes necessarios para ativagdo adequada do eixo HPA em resposta a uma

situacao de estresse psicossocial agudo em laboratorio.

Nosso principal objetivo com essa analise foi verificar a reatividade a um
estresse agudo subseqlente nos militares apds passarem por um periodo de
estresse cronico (missdo de paz). Foi encontrada uma correlagdo negativa entre os
niveis de cortisol pds-missao e os calculos de area embaixo da curva (AUC) e area
de reatividade (AUCInc) durante o TSST. O célculo de AUC representa a secregao

total do horménio cortisol ao longo do TSST, incluindo os niveis basais, enquanto o
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célculo de AUCInc é utilizado para calcular apenas a area chamada de é&rea de
aumento, referente a reatividade do cortisol em resposta ao TSST, excluindo os
niveis basais (PREUSSNER et al.,, 2003). Como n&o foi observada nenhuma
correlacao entre os niveis de cortisol pds-missédo e os niveis basais de cortisol
obtidos no dia da avaliagdo em laboratério (TSST), acreditamos que essa correlagao
estaria ocorrendo apenas pela reatividade do cortisol ao TSST. Com base nesse
resultado, o modelo de regressao foi construido considerando a AUCI/nc como
variavel de desfecho. O modelo de regressdo mostrou que mesmo apds controlar
para os niveis de cortisol pré-missao e para a diferenca na hora da coleta referente
ao primeiro estudo, os niveis de cortisol pés-missao foram capazes de predizer em
24% a variacao na reatividade do cortisol ao TSST. Esse resultado mostrou que os
militares que possuiam os menores niveis de cortisol ao retornarem da misséao de
paz no Haiti, foram os que apresentaram a maior reatividade hormonal ao estresse

agudo subsequiente realizado em laboratério.

A proposta de que um estresse cronico seria capaz de modular a reatividade
neuro-endocrina desses individuos a um estresse agudo subseqlente, ja havia sido
descrita anteriormente (MCEWEN, WINGFIELD, 2009; ROHLEDER et al., 2003).
Alguns estudos avaliaram a reatividade ao estresse agudo em individuos
submetidos a periodos de estresse cronico ou com TEPT (ROY, 2004;
BELLINGRATH, KUDIELKA, 2008; ELZINGA et al., 2003; QUIRIN et al., 2008),
porém nenhum dos estudos avaliou militares ou grupos sadios expostos a periodos
de estresse crdnico com as mesmas caracteristicas do grupo estudado na presente
tese. Além disso, a maioria dos estudos compara grupos com e sem estresse
crénico. No presente estudo, foi possivel realizar uma avaliagao antes do periodo de

estresse crénico, o que permitiu controlar o padrao de alteragdo hormonal em
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relacdo a esse periodo e posteriormente compara-lo com a reatividade ao estresse
agudo subsequente.

Ao considerar que os niveis de cortisol estdo diminuidos no periodo poés-
missdo em resposta ao periodo de estresse crbnico vivido pelos militares, os
resultados da segunda etapa sugerem que as alteragdes no eixo HPA decorrentes
desse periodo seriam capazes de predizer a reatividade do préprio eixo em resposta
a um estresse agudo subsequente. A direcdo oposta desses dois padrbes de
reatividade parece estar relacionada com caracteristicas inerentes ao estressor.

Como dito anteriormente, diferentes situacbes de estresse agudo e crénico
podem levar a padrdes distintos de ativagcdo do eixo HPA, sendo que a direcéao
dessa resposta, hipoativagdo ou hiperativagdo, parece estar muito relacionada com
a natureza do estressor (HERMAN, CULLINAN, 1997; JANKORD, HERMAN, 2008).
De acordo com a metanalise de Miller e cols. (2007) o padrdo de modulagéo do eixo
HPA em resposta a situagcées que envolvem trauma, ameaca de dano fisico e/ou
sdo avaliadas como incontrolaveis, levam a uma diminuicdo dos niveis de cortisol
pela manha. As situagbes descritas pelos militares do Ill contingente das tropas de
paz brasileiras se enquadram nessa descricdo, assim como o padrdo hormonal
observado. Com relagdo ao teste em laboratério, o padrao de reatividade esperado
para uma situacao de estresse agudo como o TSST seria um aumento a secregao
do cortisol (DICKERSON; KEMENY, 2004), sendo esse também o padrao observado
no presente estudo.

Considerando que ambas as respostas seguiram o sentido de ativagdo do eixo
HPA esperado, a correlacado entre o padrao de atividade do eixo HPA em resposta
ao estresse crénico e o padrao de reatividade em resposta ao estresse agudo,

sugere que a amplitude da resposta ao estresse estaria relacionada com outras
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caracteristicas, como uma pré-disposi¢cao causada pelo periodo de estresse crbnico
vivido no Haiti. A idéia de que o padrdo de reatividade a um estresse agudo seria
modulado por padrées de carga alostatica ja é proposto pelo Modelo de Carga
Alostatica (MCEWEN, WINGFIELD, 2009).

Caracteristicas de temperamento e tracos de personalidade sao variaveis
cruciais através das quais os estressores podem ter seu impacto sobre os sistemas
biologicos, predispondo ou ndo os individuos ao desenvolvimento de diversas
doengas (KIECOLT-GLASER et al., 2002a; WATSON et al., 1988). Outros estudos ja
demonstraram que os tracos de personalidade podem influenciar diretamente sobre
a reatividade ao estresse e os sintomas de TEPT (DAVIDSON, 2003; KIECOLT-
GLASER et al., 2002b; MENDONGA-DE-SOUZA et al., 2007; SOUZA et al., 2007;
SOUZA et al., 2008). Ainda que no presente trabalho ndo tenha sido observada uma
relagdo direta entre os tracos de personalidade avaliados e as alteragdes nos niveis
de cortisol salivar, tais variaveis deverdo ser mais bem estudadas no futuro.

A natureza qualitativa e quantitativa da resposta ao estresse é dependente da
avaliacdo do risco ou da ameaca representado por uma determinada situacao. Os
individuos que vivenciaram o periodo de estresse crénico com maior intensidade
parecem ter sido os mesmos que avaliaram o TSST como mais estressante, dado o

padrao de reatividade neuroenddcrina observado no presente estudo.

6.4 — Consideracoes finais

No presente estudo a amostra foi constituida por um grupo bastante
homogéneo, composto integralmente por militares do sexo masculino, que passaram

por um mesmo treinamento fisico e psicoldégico antes de serem enviados para
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missdo de paz no Haiti. Os critérios de exclusdo adotados no presente estudo
também contribuiram para minimizar a variacdo dos niveis de cortisol relacionados
ao uso de medicamentos, tabagismo, diferencas entre géneros e faixa etaria
(KIRSCHBAUM et al., 1999; ROHLEDER, KIRSCHBAUM, 2006). O numero total de
horas dormidas na noite anterior ao teste, e os horarios da coleta de saliva nos
periodos pré e pos-missdo também foram controlados, de maneira que o0s
voluntarios avaliados pela manha no periodo pré-missao também foram avaliados
pela manha no periodo pés-missdo, 0 mesmo se dando para as amostras coletadas
durante a tarde. Tais parametros foram considerados com o objetivo de controlar as
variagoes circadianas do hormoénio cortisol no dia da coleta e principalmente na
comparagao entre os periodos pré e pos-missao. Por ultimo, no periodo pré-missao
foram avaliadas apenas as amostras dos voluntarios que nao relataram estresse
recente. Esse controle foi utilizado com o objetivo de excluir da amostras os
candidatos que pudessem apresentar niveis alterados do horménio cortisol
decorrentes de um evento estressante anterior a missao de paz. Mesmo com o
custo de ter sofrido uma grande redugdo da amostra inicial, a abordagem utilizada
para selegcdo dos voluntarios incluidos no presente estudo fortalece os resultados
encontrados diminuindo ao maximo as possiveis variaveis confundidoras.

Dentro da amostra estudada no presente trabalho, n&o foi verificado nenhum
caso de TEPT, considerando como critério de corte pontuagao maior ou igual a 50
(WEATHERS F.W. et al., 1993). Tanto antes quanto depois da missdo no Haiti, os
niveis de sintomas descritos pelos militares avaliados no presente estudo podem ser
considerados relativamente baixos.

Apesar das tropas de paz constituirem um grupo de risco e serem expostas a

situagbes potencialmente traumaticas, nem todos os estudos com tropas de paz
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encontram uma piora nos sintomas relatados apds retorno da missao. A semelhanca
dos dados descritos no presente estudo, o trabalho de Maguen e cols. (2004)
avaliou soldados das tropas de paz norte-americanas enviados para missao no
Kosovo e também encontrou uma baixa prevaléncia de TEPT. O mesmo estudo
descreveu uma diminui¢cdo dos sintomas de TEPT, depresséo e niveis de hostilidade
nos soldados apo6s o retorno da missdo, quando comparado com a avaliagdo
realizada antes da missédo. Os autores discutem que a missdo no Kosovo poderia
conter algumas caracteristicas diferenciais tais como: maior seguranga, melhor
estabelecimento das rotinas de trabalho e um grande preparo por parte das tropas,
que levassem a uma reducdo na incidéncia de TEPT. Essas caracteristicas
explicariam o0s resultados encontrados, independentemente das situagbes
potencialmente traumaticas vividas pelos militares durante a missdo de paz. Vale
ressaltar que neste estudo, uma vez controlados os niveis de sintomas pré-misséo,
os sintomas encontrados no periodo pds-missdo eram igualmente preditos pelos

eventos traumaticos vividos durante a missao no Kosovo.

Outra caracteristica que favorece a baixa incidéncia de TEPT nesse grupo
pode estar relacionada ao trago afetivo dos militares avaliados. A pontuacao média
encontrada para o trago de afeto positivo observada nessa amostra pode ser
considerada alta (PA pré-missao: 39,9). Um resultado semelhante foi observado por
Souza e cols. (2008) nos militares pertencentes ao Il contingente brasileiro. O estudo
encontrou um trago de afeto positivo médio de 40,1 (+4,5) no periodo pré-missao,
sugerindo que gragas ao alto trago de afeto positivo, esses militares seriam mais
resilientes e com isso teriam uma menor incidéncia de TEPT (1,4%), quando
comparado a outros estudos (6,5%-1%) (ASMUNDSON et al., 2002; GRAY et al.,

2004; LITZ et al., 1997).
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O trabalho de Gil (2008) também destaca o aprimoramento do treinamento das
tropas de paz brasileiras enviadas a Haiti, mostrando que haveria uma diminuigdo na
intensidade relatada dos estressores vividos no Haiti nos militares pertencentes ao
[l e IV contingentes quando comparados com os pertencentes ao | e Il contingentes.
O trabalho também ressalta que os dois primeiros contingentes enviados ao Haiti
relataram com mais intensidade os estressores relacionados a ameaca e as fungcoes
de tropas de paz, enquanto que o lll e IV contingentes relataram com mais

intensidade estressores ocupacionais e circunstancias de ambiglidade.

Fazendo uma analise critica ao modelo proposto de diminuicdo dos niveis de
cortisol salivar em resposta a um periodo de estresse crénico, ndo podemos deixar
de considerar que os niveis de cortisol pré-missao poderiam ter sido modulados por
uma ansiedade pré-missao, como proposto pelo estudo psicométrico realizado por
(MAGUEN S. et al.,, 2004). Entretanto, nenhuma das variaveis psicométricas
avaliadas no periodo pré-missdo se mostrou associada aos niveis de cortisol preé-
missdo. Além disso, a analise de regressao linear foi realizada considerando-se
como variavel controle os niveis basais de cortisol pré-missdo, mostrando que a
correlagdo entre a pontuacao na escala GHQ-12 e os niveis de cortisol pés-missao
foram mantidas mesmo ap6s o controle das diferengas hormonais no periodo pré-
misao.

Uma segunda critica que pode ser feita no mesmo sentido, seria de que o
treinamento fisico pelo qual os militares sdo submetidos antes de serem enviados
para o Haiti poderia levar a um aumento nos niveis de cortisol pré-missdo. Nesse
caso, nao foi feita nenhuma avaliacdo do condicionamento fisico desse grupo sendo,
portanto, uma limitagdo deste estudo. Pesquisadores pertencentes ao IPCFEXx

realizaram uma avaliagdo antropométrica e fisica de parte dos militares brasileiros
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pertencentes as tropas de paz (anterior ao 3°CB), mostrando que em todos os
momentos avaliados (antes do treinamento fisico, antes da misséo e apds retorno da
missao) os militares de Forgas de Paz tendem a apresentar um elevado padrao de
condicionamento fisico, assim como bons niveis de indicadores antropométricos
relacionados a saude, excetuando-se o IMC, que entrou na faixa de pré-obesidade
apds a missdo. Estas alteracdes foram relacionadas com uma reducao no nivel de
treinamento fisico e alteracdo nos padrdes de alimentacao durante a missdo de paz
(NEVES, DUARTE, 2005). A relacdo entre o exercicio fisico e as alteragdes nos
niveis de cortisol parece ser ainda bastante discutida na literatura, que sugere que
nem todo tipo de atividade fisica é capaz de levar a aumentos nos niveis de
glicocorticéides circulantes (TREMBLAY et al., 2004). Para saber ao certo se 0s
niveis de cortisol pré-missédo foram alterados pela atividade fisica, seria necessério

fazer uma analise hormonal desse mesmo grupo antes do periodo de treinamento.

Uma segunda limitagdo do estudo diz respeito a escolha das escalas de
avaliacao psicométrica. Uma vez que em parte o foco do estudo era avaliar as
alteragbes hormonais em militares que desenvolvessem TEPT, a escolha das
escalas foi feita com base nessa premissa e, portanto sdo mais especificas para
avaliacao de casos patolégicos. Entretanto, uma fracdo muito pequena do terceiro
contingente de fato voltou da missdo com TEPT (menos que 2%) sendo que nenhum
deles pertencia a amostra estudada. E possivel que os resultados encontrados no
presente estudo fossem mais robustos caso tivéssemos utilizado escalas de
estresse cotidiano ou de vulnerabilidade ao estresse, capazes de identificar com
mais precisao as alteragdes relacionadas a um padrédo de carga alostatica e ndo os

sintomas de TEPT.
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Uma terceira limitagdo do presente estudo diz respeito a andlise das diferengas
circadianas realizada no estudo de coorte. A avaliagdo dos niveis de cortisol salivar
coletados nos periodos da manha e da tarde foi feita com grupos distintos, o que
aumenta a variabilidade nos niveis hormonais encontrados. Para sabermos ao certo
os efeitos do estresse sobre o eixo HPA ao longo do dia, o ideal seria comparar 0s
niveis hormonais nos mesmos individuos em periodos diferentes do dia, como

realizado por Aardal-Eriksson e cols. (2001).

Por dltimo, seria importante um grupo controle para analise comparativa dos
dados encontrados. Infelizmente, a criagdo de um grupo de militares que fizesse
parte das tropas de paz, recebesse 0 mesmo treinamento, porém nao participasse

da missao no Haiti nao foi viavel na presente tese por falta de amostra.

Apesar das limitagbes do presente estudo, o forte desenho prospectivo e o
rigor adotado na sele¢cdo das amostras, ressaltam a importéncia dos resultados
encontrados. Esse foi o primeiro estudo prospectivo a avaliar um grupo de militares
desde o inicio da missao de paz no exterior, incluindo ainda um teste de estresse
agudo subseqlente realizado em laboratério. O carater exclusivo do desenho
experimental desenvolvido na presente tese permitiu relacionar o padrdo de
modulacdo do eixo HPA em resposta a um periodo de estresse cronico, com a
reatividade a um estresse agudo subsequente, mostrando claramente que o padrao
de ativacdo desse eixo nas duas situacdes de estresse esta correlacionado. Outra
vantagem do presente estudo, é que se trata de uma amostra sadia, sem
diagnostico psicopatoldégico, o que nos permite extrapolar os dados para grupos

submetidos a situagdes de estresse cronico semelhantes.

Apesar das dificuldades de se desenvolver um estudo longitudinal, mais

trabalhos como esse sdo necessarios para um entendimento mais claro da relagao
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entre o estresse e 0 desenvolvimento de doengas, trazendo maiores contribuicdes a
respeito das alteracgdes fisioldgicas relacionadas ao estresse crénico, e sua relagao

com situagoes subsequentes de estresse agudo.



95

7 - CONCLUSOES

De acordo com presente estudo, os militares das tropas de paz
pertencentes ao terceiro contingente brasileiro tiveram uma diminuigao
significativa dos niveis de cortisol salivar ap6s a missdo no exterior. Essa
diminuic&o foi acompanhada de uma perda da variagdo circadiana normal do
horménio cortisol, desaparecendo a diferenca entre as amostras coletadas no
periodo da manh& e da tarde. Alteragdes semelhantes foram observadas na
literatura, sugerindo que situagdes de estresse cronico envolvendo risco de
vida e trauma levariam a um padrao de hipoativagéao do eixo HPA.

Os niveis de cortisol salivar p6s-missao foram preditos pela avaliacao
de saude mental realizada através da escala GHQ-12. Esse dado reforca a
idéia de que a diminuigdo observada nos niveis de cortisol seria decorrente
do periodo de estresse crbnico vivido pelos militares durante a missao de paz.

O numero de eventos intensos potencialmente traumaticos vividos
durante a missdo no Haiti, também se mostrou um bom preditor dos niveis de
cortisol salivar pds-missdo, de maneira que quanto maior o numero de
eventos traumdticos distintos vividos no Haiti, menores os niveis de cortisol
salivar p6s-missao. Esse dado da suporte ao modelo de carga alostatica que
propde um efeito acumulativo de situagdes de estresse sobre a resposta do
organismo.

A relacao encontrada para a escala GHQ-12 e o niUmero de eventos
intensos potencialmente traumaticos foi mantida mesmo apds controlar o
modelo de regressao pelos niveis de cortisol salivar do periodo pré-missao,

sendo verdadeira apenas para as amostras coletadas no periodo da manha.
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Os niveis de cortisol pos-missdao foram capazes de predizer a
reatividade do cortisol salivar a um novo estresse agudo realizado em
laboratério, sendo que quanto menores o0s niveis de cortisol pos-misséo,

maior foi a reatividade ao estresse agudo subsequente.
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ADENDO A - Selecao da amostra

Da amostra inicial composta por 802 militares pertencentes ao 3° contingente,
foram desconsideradas todas as amostras dos voluntarios excluidos pelos critérios

descritos na metodologia.

Foram excluidas as seguintes amostras referentes ao periodo pré-missao:

« 75 fumantes;

« 32individuos que utilizavam algum medicamento no periodo da coleta;

« 30 individuos que relataram estresse recente;

« 95 individuos que dormiram menos que 5 horas na noite anterior a coleta;

« 44 individuos que nao preencheram adequadamente o questionério com as

perguntas sobre os critérios de excluséo.

Apés considerar os critérios de exclusdo para as amostras referentes ao
periodo pré-missdo, foram selecionados 526 militares. Devido a duragdo da
avaliagao psicométrica (1 a 2h por voluntario), parte dos militares n&o responderam
aos questionarios psicométricos, fazendo com que a amostra fosse reduzida para
381 sujeitos.

Dos 381 voluntarios selecionados para andlise do cortisol salivar no periodo
pré-missao, 5 foram excluidos por ndo possuir volume de saliva suficiente para
andlise bioquimica e 13 tiveram problemas na identificacdo das amostras. Foram
dosadas no total 363 amostras de saliva referentes ao periodo pré-missao.

Das 363 amostras analisadas no periodo pré-missao, foram excluidas no
periodo pds-missao:

« 8 fumantes;

« 10 individuos que utilizavam algum medicamento no periodo da coleta;

« 55 individuos que dormiram menos que 5 horas na noite anterior a coleta;

« 68 amostras com problemas de identificacao.

Para inclusdo na presente tese, foram consideradas apenas as amostras

coletadas no mesmo periodo do dia (manha ou tarde), tanto na avaliagdo pré-
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missdo, quanto na pés-missao. Tal critério foi utilizado para controlar as variagées
circadianas sobre os niveis de cortisol salivar. Das 222 amostras selecionadas,

apenas 87 foram coletadas nos mesmos horarios nos periodos pré e pds-misséao.
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ANEXO A - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido |

Eu, ,

concordo em participar, de livre e espontanea vontade, como sujeito de um

estudo que buscara investigar possiveis condicbes associadas ao estresse
relacionados a eventos passados e a misséao de paz.

Estou ciente de que o presente estudo sera realizado nas
dependéncias do Quartel do 57° Batalhdo de Infantaria Motorizada (57° BIMtz)
e conduzido por pesquisadores do Instituto de Pesquisa da Capacitagdo
Fisica do Exército (IPCFEXx), do Centro de Estudos de Pessoal (CEP) e da
Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFRJ), em dois momentos distintos:
antes do embarque e no retorno da missao de paz no Haiti.

Declaro ter conhecimento que deverei preencher questionarios
especificos, para avaliar fatores relacionados ao estresse, assim como
participar de avaliacées do condicionamento fisico. E de meu conhecimento
que serei submetido a uma coleta de saliva, que sera armazenada para
posterior analise do nivel de cortisol e de fatores ligados a imunidade. Estou
ciente de que essas avaliagdes nado terdo, em nenhum momento, a finalidade
de selecéo de pessoal ou carater eliminatério.

Tenho ciéncia, da mesma forma, que o0s resultados ndo serao
divulgados, sendo mantidos em completo sigilo, e somente serédo utilizados
para fins de pesquisa e publicacdo de estudos, que fornecerdo ao IPCFEx e
ao CEP instrumentos para a investigagdo de possiveis fatores
psicofisiol6gicos que possam estar presentes em situacdes de emprego real
de tropa militar, em Missdes de Paz.

E de meu conhecimento que, caso decida ndo participar, ndo serei
prejudicado de nenhuma forma. Igualmente, fica-me assegurado, na condicao
de voluntario, o direito de abandonar o estudo a qualquer momento, sem que

isso me traga qualquer tipo de prejuizo.

Rio de Janeiro, RJ, de de 2005.

Voluntéario Pesquisador

Nome: Nome:

Assinatura: Assinatura:
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ANEXO B - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido Il

Vocé esta se propondo participar como voluntario de um estudo para
investigar as alteracdes biologicas decorrentes do estresse. Este estudo esta sendo
realizado nas dependéncias do Instituto de Pesquisa em Capacitacdo Fisica do
Exército (IPCFEx) na Fortaleza de Sdo Joao sob a coordenagao do Ten. Cel. Dinaldo
Sabino de Figueiredo, em colaboragdo com a Universidade Federal do Rio de Janeiro
sob a coordenacéo da Profa. Dra. Eliane Volchan.

Numa sala especialmente preparada (isolamento de som relativo, ar
condicionado) serdo obtidas as seguintes medidas biolégicas: batimentos cardiacos,
pressao arterial, respiragao e coleta de saliva. Sua tarefa sera participar de um teste,
monitorado por uma camera filmadora, de avaliacdo da sua capacidade verbal. O
objetivo é estudar as mudangas ocorridas no funcionamento do seu corpo durante
essa tarefa. Ao final dessa tarefa serdo colocados fones de ouvido e sensores para
medida do piscar dos olhos. Vocé ouvira um ruido alto e breve como um chiado. A
duracao do experimento é de aproximadamente duas horas, ndo havendo risco para
sua saude.

A sua participagdo na pesquisa € voluntaria e vocé estara livre para
interrompé-la a qualguer momento, sem que isto lhe prejudique. Em qualquer etapa
do estudo vocé tera acesso ao Oficial Pesquisador responsavel pela preparagéo dos
contingentes de forga de paz e pelo desenvolvimento da pesquisa no IPCFEx, Maj.
Antdénio Fernando Araujo Duarte. Qualquer duvida pode ser esclarecida entrando em
contato pelo telefone do IPCFEx: 2543-3323, ramal: 2123. Se vocé tiver alguma
consideracao ou duvida sobre a ética da pesquisa, entre em contato com o Comité de
Etica em Pesquisa (CEP) do Hospital Universitario Clementino Fraga Filho — sala 01
D-46 — 12 andar, tel: 2562-2480 — email: ccp@hucff.ufrj.br. Vocé terd acesso aos
resultados do estudo, caso seja de seu interesse.

Acredito ter sido suficientemente informado a respeito do estudo acima citado.
Ficaram claros para mim quais s&o os procedimentos a serem realizados e garantia
de protecdo e do sigilo dos meus dados individuais. Concordo voluntariamente em
participar deste estudo e poderei retirar 0 meu consentimento a qualquer momento,

antes ou durante 0 mesmo, sem penalidade ou prejuizos de qualquer espécie.

Rio de Janeiro, de de 200__ .

Nome:

Assinatura:
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ANEXO C - Protocolo Experimental (TSST)

1°) Recepcionar o voluntario:

Apresentar-se como responsavel por conduzir a avaliacdo e o
aluno da coleta de saliva;

Pedir para ler e assinar o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido;

Aplicar os primeiros questionarios; confirmar as fichas
preenchidas na 1° etapa.

2°) Adaptacgéao:

Colocar os sensores (Faixa Respiratoria; ECG e PA) e testar os
sinais;

Periodo de adaptacao (5 minutos);

Coleta do basal e da 1°amostra de saliva (A);

Chamar a banca.

3°) Apresentacao da banca:

Apresentar-se pelo nome e posto militar, sendo responsaveis
pelo treinamento e avaliagao dos militares das tropas de paz;

Instrucdes para a realizacdo do teste:

Imagine que vocé esta pleiteando uma vaga para uma nova
missdo de paz no exterior. Vocé deve se apresentar da melhor
forma possivel.

Vocé devera realizar um discurso com duragao de 5 min e tera
10 minutos para preparar 0 mesmo;

Serado avaliados o desempenho, a postura e o conteudo desse
discurso.

A avaliagdo sera filmada e um dos membros do comité foi
treinado para realizar uma avaliagdo comportamental do
individuo.

Todos esses resultados serao levados em consideragao durante
a avaliacao.

O discurso sera seguido de um segundo teste, que sera
explicado na hora.

Alguma duvida?

Se retirar para que o voluntario prepare-se para o discurso.

4°) Preparagéo do discurso:

Informar que € importante fazer uma apresentacédo plausivel,
pois serdo arguidos caso a banca discorde;
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Oferecer papel e caneta para organizagdo do discurso - nao
serdo utilizadas durante a apresentacao.

5 min para redacéo livre;

coleta da 2° amostra de saliva.

Retirar anotacdes, passar n° de inscricao;

Chamar o comité, todos os demais devem se retirar da
sala.

YV V V V

5°) Realizagcao do Teste (TSST adaptado):

Capitdo ou Major: ligar a camera de filmagem e pedir ao
voluntario que diga o seu n° de inscricdo em voz alta, podendo
em seguida iniciar seu discurso.

* Todos os membros devem permanecer em siléncio!! O discurso do
candidato deve se manter focado no proprio e NAO no treinamento que o
grupo recebeu como todo.

Caso haja um intervalo maior do que 20 seg. antes de completar
5 minutos ou durante o discurso, o entrevistador pode inserir
umas das seguintes perguntas:

1. Vocé falou apenas X minutos, seja mais especifico com
relacdo as suas qualidades como militar das forcas de paz.

2. Vocé se considera mais bem preparado do que os demais
que foram enviados para a mesma missdo?

3. Por que vocé acha que & um bom ‘“candidato” para
participar de missées de paz?

4. Que experiéncia vocé tem em treinamentos ou de outras
missées que ja participou? Como isso contribuiu para sua
formagéao?

5. Qual seria sua caracteristica especial e qual sua motivagao
para essa ‘posicao”?

Para quais outras missées vocé foi voluntario?

Por qué eu, (falar seu posto e nome), escolheria vocé (falar
nome do voluntario) para uma nova missdo das tropas de
paz?

Apdés 4 min de entrevista perguntar: “O que vocé faria se
disséssemos que vocé ndo é um bom “candidato” para participar
de missées de paz?

Instrucbes para o segundo teste: “Nds agora queremos que vocé
resolva uma tarefa matematica. Por favor, conte de 910 até 0,
em voz alta, diminuindo de 7 em 7 (*). Caso vocé erre a
contagem deve recomecar do ponto de partida (ou “do zero”).
Alguma duvida? Pode iniciar.”
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« O segundo experimentador acompanha o protocolo do teste
aritmético corrigindo o voluntario quando necessario (0 gabarito
do teste foi anexado ao protocolo experimental em cada uma
das avaliagOes realizadas).

> Caso o voluntério erre, o segundo experimentador
(Tenente) deve dizer: - “Errado, e dizer qual seria a
resposta correta. Por favor, reinicie a contagem do ponto
de partida.”

Deve-se anotar o0 numero de erros e até que n° o
voluntario conseguiu chegar apés 5 minutos (indicativos
de performance).

Apdés 5 minutos o primeiro experimentador deve
interromper a contagem, agradecer ao voluntério pela
participagcdo no experimento, desligar a camera e
encerrar a participagdo da banca saindo da sala de
testes e chamando o0s experimentadores para as
avaliacbes pos-teste e explicagdo do mesmo.

Y

Y

(*) O protocolo do teste aritmético ira variar ao longo do periodo. Todos
os testes pedem ao voluntario que diminua de 7 em 7, porém os numeros de
inicio e término do protocolo podem variar em: 910 até 0; 911 até 1 e 912 até
2. OBSERVAR O PROTOCOLO ANEXO NO DIA DO TESTE!

6°) Apds a banca se retirar da sala:

Coletar a 3° amostra de saliva;

PANAS-E e escalas pos-estresse;

Intervalo (10 min);

4°coleta de saliva;

Intervalo (10 min); Colocar os sensores para EMG;
5°coleta de saliva;

Colocar headfone para inicio dos testes de reflexo;
Estimulo auditivo (Ruido branco: 110 dB por 500mseg);
Intervalo (12 min);

Segundo estimulo auditivo!

Desligar acknoledge, retirar eletrodos

Passar as escalas finais.

YV VYV VYV V V V V V V V V

7°) Explicar que o estudo realizado nao pode ser divulgado sen&o outros
voluntarios terdao melhor desempenho na avaliacdo, simplesmente por ja
saberem o protocolo. Agradecer a colaboracao e liberar o voluntario.
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ANEXO D - Ficha pessoal

INSTITUTO DE PESQUISA DA CAPACITAGAO FiSICA DO EXERCITO
CENTRO DE ESTUDOS DE PESSOAL

Avaliagao 92 Bda Inf Mtz — 01/2005

01)Nome:
02) Posto/Grad.: Tempo de Sv :
03) Idade : Datadenasc.: /[
04) Escolaridade:
a) 1° grau incompleto  b) 1% grau completo c) 2% grau incompleto
d) 2° grau completo e) 3% grau incompleto f) 3° grau completo
05) Estado civil:

a) Solteiro () b) Casado () c¢) Vivendo como casado ( )
d) Separado ( ) e) Divorciado ( ) f) Vidvo ()

06) Raca/ cor:
a) Amarela ( ) b)Branca ( ) c)Indigena ( ) d) Parda ( ) e) Preta ()

07) Naturalidade: 08)Religiao:

09) Vocé é fumante? () Sim () Nao
10) Faz uso de algum medicamento? () Sim () Nao

Qual?

11) Vocé passou por alguma situagao de grande estresse recentemente? ()
Sim () Nao

Qual?

Quando?

12) Que horas vocé dormiu ontem?

13) A que horas acordou hoje?
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ANEXO E - Escala de traco afetivo

Escala de Afetos Positivos e Negativos — Trago (PANAS-T)

A escala apresentada no final da folha consiste de palavras que descrevem
diferentes emocodes e sentimentos. Vocé deve ler cada palavra e assinar a
resposta apropriada no espago ao lado delas, usando a convencaode 1 a5
abaixo para indicar o quanto vocé se sente em geral , em média:

| Nada, ou muito pouco.
P2 Um pouco.

1 JOST Mais ou menos.
S Muito

B, Demais.

Em geral, em média vocé se sente:

___Interessado. ___lrritavel.
___Aflito. ___Alerta.
__Empolgado. __ Envergonhado.
__Chateado. ___Inspirado.

___ Forte. ___Nervoso.

__ Culpado. __ Determinado.
____Com medo. ____Atento.
____Hostil. _ Agitado.
____Entusiasmado. ____Ativo.

__ Orgulhoso. __Apavorado.



Escala de Afetos Positivos e Negativos — Estado (PANAS-E)

ANEXO F - Escala de estado afetivo
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A escala abaixo consiste de palavras que descrevem diferentes
sentimentos e emocgdes. Leia cada item e entdo marque a resposta apropriada
no espaco ao lado da palavra.

Indique o quanto vocé se sente assim agora, neste exato momento.

Muito pouco
ou nada

Um pouco

Moderadamente

Muito

Excessivamente

Interessado

O

O

O

O

O

Aflito

Empolgado

Chateado

Forte

Culpado

Com medo

Hostil

Entusiasmado

Orgulhoso

Irritavel

Alerta

Envergonhado

Inspirado

Nervoso

Determinado

Atento

Agitado

Ativo

Apavorado

0/[0/10,(0/10/10/(0,(0]10/(6]10](0/[0/10/(¢;(010/10 [0

0/[0/1010/16/16/10/(¢)(0/10/10/(0,(0)(0/10/(0](0/10) (6

0/[G/10 (0][0](0)(0)(0](6]16]10,10]16](6](6](6]|6/10/ 10,

0/[€/(0]10/(6] 0] (0]16](6][6/16 [0,(6](0](0}(0](0/]0, (0

0[0)(0]10)(0](6](0]16)(0[/[0,10,(0](6](6}(6]10/]0) (6,
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ANEXO G - Escala de Resiliéncia

Escala de Resiliéncia Emocional (ER-89)

Escreva um nimero de 1 a 4 ao lado de cada uma das frases segundo o
critério abaixo:

1= né&o se aplica.

2= aplica-se ligeiramente.
3= aplica-se.

4= aplica-se extremamente.

1- Eu sou generoso(a) com meus amigos. D

2- Eu supero e me recupero rapido de um susto. D

3- Eu gosto de lidar com situagdes novas e inusitadas. D

4- Eu geralmente deixo uma impressao favoravel nas pessoas. D
5- Eu gosto de provar pratos completamente novos. D

6- Eu sou reconhecido(a) como uma pessoa de muita energia. D
7- Eu gosto de variar o caminho para lugares conhecidos. D

8- Eu sou mais curioso(a) que a maioria das pessoas. D

9- A maior parte das pessoas que encontro sao agradaveis. D

10- Habitualmente penso com muito cuidado antes de agir. D

11- Eu gosto de fazer coisas novas e diferentes. D

12- Minha vida cotidiana é repleta de coisas que me mantém interessado(a).D
13- Eu seria inclinado(a) a me descrever como bastante "forte". D
14- Eu supero minha raiva contra alguém razoavelmente rapido. D
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ANEXO H - Escala de transtornos mentais comuns

General Health Questionnaire (GHQ-12)

GH1 |__| O(a) senhor(a) tem sido capaz de se manter atento (prestando
atencao) nas coisas que esta fazendo?

(1) Melhor do que de costume

(2) © mesmo de sempre

(3) Menos que de costume

(4) Muito menos que de costume

GH2 |__| O(a) senhor(a) tem perdido o sono por preocupacao?
1) De jeito nenhum

2) Nao mais do que de costume

3) Um pouco mais do que de costume

4) Muito mais do que de costume

Py

GH3 |__| O(a) senhor(a) tem achado que esta tendo um papel util na vida que
esta levando?

(1) Melhor do que de costume

(2) © mesmo de sempre

(3) Menos que de costume

(4) Muito menos que de costume

GH4 |__| O(a) senhor(a) tem se sentido capaz de tomar decisdes?
(1) Melhor do que de costume
(2) O mesmo de sempre

(3) Menos que de costume

(4) Muito menos que de costume

GH5 |__| O(a) senhor(a) tem se sentido constantemente agoniado(a) e tenso(a)?
(1) De jeito nenhum
(2) Nao mais do que de costume
(3) Um pouco mais do que de costume
(4) Muito mais do que de costume

GH6 |__| O(a) senhor(a) tem notado que esta dificil superar suas dificuldades?
(1) De jeito nenhum
(2) Nao mais do que de costume
(3) Um pouco mais do que de costume
(4) Muito mais do que de costume

GH7 |__| O(a) senhor(a) tem sido capaz de desfrutar (fazer agradavelmente)
suas atividades normais de cada dia?

(1) Melhor do que de costume

(2) O mesmo de sempre

(3) Menos que de costume

(4) Muito menos que de costume

GH8 |__| O(a) senhor(a) tem sido capaz de enfrentar seus problemas?
(1) Melhor do que de costume
(2) © mesmo de sempre
(3) Menos que de costume
(4) Muito menos que de costume



GH9 |__| O(a) senhor(a) tem se sentido triste e deprimido(a)?
(1) De jeito nenhum
(2) Nao mais do que de costume
(3) Um pouco mais do que de costume
(4) Muito mais do que de costume
GH10 |__| O(a) senhor(a) tem perdido a confianca no(a) senhor(a) mesmo?
1) De jeito nenhum
2) Nao mais do que de costume
3) Um pouco mais do que de costume
4) Muito mais do que de costume

(
(
(
(

GH11 |__| O(a) senhor(a) tem se achado uma pessoa sem muito valor?
(1) De jeito nenhum

(2) Nao mais do que de costume

(3) Um pouco mais do que de costume

(4) Muito mais do que de costume

GH12 |__| O(a) senhor(a) tem se sentido feliz de modo geral?
(1) De jeito nenhum
(2) Nao mais do que de costume
(3) Um pouco mais do que de costume
(4) Muito mais do que de costume
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ANEXO | — Escala de depressao

Beck Depression Inventory (BDI)

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

escolha.
~ . . 0 Nao perdi o interesse pelas outras pessoas.
1 ? Eﬁ%ﬁziﬂg?rgﬂe‘ 12 1 Estou menos interessado pelas outras
y = . . pessoas do que costumava estar.
2 Estou sempre triste e ndo consigo sair > Perdi . te d int |
disto. etrralsapzsa}slgggar e do meu interesse pelas
— L ~ . ou .
3 55;%?,(;?_0 triste ou infeliz que nao consigo 3 Perdi todo o interesse pelas outras
pessoas.
0 Nao estou especialmente desanimado 0 Tomo decisdes tdo bem quanto antes.
o quanto ao futuro. 13 1 Adio as tomadas de decisdes mais do que
1 Eu me sinto desanimado quanto ao futuro. costumava.
2 Acho que nada tenho a esperar. 2 Tenho mais dificuldades de tomar decisdes
3 Acho o futuro sem esperanca e tenho a do que antes.
impressédo de que as coisas ndo podem 3 Absolutamente n&o consigo mais tomar
melhorar. decisoes.
4 Nao me sinto um fracasso. 0 gli?)?d%cgge%ﬁese qualguer modo parego
3 |5 Acho que fracassei mais do que umaj| 14 1 Estou preocupado em estar parecendo
pessoa comum. )
6 Quando olho para tras, na minha vida, tudo velho ou sem atrativo.
0 que posso ver é um monte de fracassos. 2 Agho que hAa mudangas permanentes na
7 Acho que, como pessoa, Sou um completo minha aparéncia, que me fazem parecer
fracasso. ’ ’ sem atrativo. .
3 Acredito que pareco feio.
0 Tenho tanto prazer em tudo como antes. 0 Posso t.rabalhar t4o bem quanto antes.
4 (1 Na&o sinto mais prazer nas coisas como| 15 1 E premso.algum esforo extra para fazer
antes alguma coisa. .
-~ . 2 Tenho que me esforgar muito para fazer
2 Nao encontro um prazer real em mais nada. ;
3 Estou insatisfeito ou aborrecido com tudo alguma corsa.
) 3 Nao consigo mais fazer qualquer trabalho.
0 Na&o me sinto especialmente culpado. 0 Consigo dormir tdo bem como o habitual.
5 1 Eu me sinto culpado grande parte do 16 1 Na&o durmo tdo bem como costumava.
tempo. 2 Acordo 1 a 2 horas mais cedo do que
2 Eu me sinto culpado na maior parte do habitualmente e acho dificil voltar a dormir.
tempo. 3 Acordo vérias horas mais cedo do que
3 Eu me sinto sempre culpado. costumava e nao consigo voltar a dormir.
0 Nao fico mais cansado do que o habitual.
6 0 Nao acho que esteja sendo punido. 17 1 Fico cansado mais facilmente do que
1 Acho que posso ser punido. costumava.
2 Creio que vou ser punido. 2 Fico cansado em fazer qualquer coisa.
3 Acho que estou sendo punido. 3 Estou cansado demais para fazer qualquer
coisa.
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0 Nao me sinto decepcionado comigo 0 hoabriTS:I apetite ndo esta pior do que o
7 mesmo. 18 L = P
1 Estou decepcionado comigo mesmo. 1 Meu apetite ndo & tdo bom como
2 Estou enojado de mim. costumava ser.
3 Eume odeio. 2 Meu apetite é muito pior agora. .
3 Absolutamente ndo tenho mais apetite.
0 I;lacr)or;e sinto de qualquer modo pior que os Néo.tenho perdido muito peso se é que
8 1  Sou C|.r|’tico em relagdo a mim por minhas 19 perdi algum recentemente.
1 Perdi mais do que 2 quilos e meio.
fraquezas ou erros. 2 Perdi mais do que 5 quilos
2 Eu me culpo sempre por minhas falhas. 3 Perdi mais do que 7 quilos.
3 Eu me culpo por tudo de mal que acontece. )
0 Nao estou mais preocupado com a minha
9 20 salide do que o habitual. -
0 Na&o tenho quaisquer idéias de me matar 1 Egtou preocupadp com prgblemas fJS'COS’
1 Tenho idéias de me matar, mas nao . as tais como do~res, indisposigéo do estomago
executaria. , ou constipagao.
>  Gostaria de me matar. 2 I%s.tou myltq ] preocupado com prqblemas
3 Eu me mataria se tivesse oportunidade fisicos e é dificil pensar em outra coisa.

’ 3 Estou tdo preocupado com meus
problemas fisicos que ndo consigo pensar
em qualquer outra coisa.

0 N&o notei qualquer mudanga recente no
10 0 Nao choro mais que o habitual. 21 meu interesse por sexo.
1 Choro mais agora do que costumava. 1 Estou menos interessado por sexo do que
2 Agora, choro o tempo todo. costumava.
3 Costumava ser capaz de chorar, mas agora 2 Estou muito menos interessado por sexo
nao consigo, mesmo que o queira. agora.
3 Perdi completamente o interesse por sexo.
0 Nao sou mais irritado agora do que ja fui.
11 1 Fico aborrecido ou irritado mais facilmente
do que costumava.
2 Agora, eu me sinto irritado o tempo todo.
3 Nao me irrito mais com coisas que

costumavam me irritar.




ANEXO J - Escala de estresse pés-traumatico (TEPT)

Posttraumatic Stress Disorder Checklist (PCL-C):

Instrucoes:
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= Abaixo, ha uma lista de problemas e de queixas que as pessoas as vezes
apresentam como uma reagao a situagdes de vida estressantes.

= Por favor, indique o quanto vocé foi incomodado por estes problemas

durante o Ultimo més.

» Por favor, marque 1 para “nada”, 2 para “um pouco”, 3 para “médio”, 4 para

“bastante” e 5 para “muito”.

Nada

Um
Pouco

Médio

Bastante

Muito

1. Memodria, pensamentos e imagens repetitivos e
perturbadores referentes a uma experiéncia
estressante do passado?

2. Sonhos repetitivos e perturbadores referentes a
uma experiéncia estressante do passado?

3. De repente, agir ou sentir como se uma
experiéncia estressante do passado estivesse
acontecendo de novo (como se vocé a estivesse
revivendo)?

4. Sentir-se muito chateado ou preocupado
quando alguma coisa lembra vocé de uma
experiéncia estressante do passado?

5. Sentir sintomas fisicos (por exemplo, coragao
batendo forte, dificuldade de respirar, suores)
quando alguma coisa lembra vocé de uma
experiéncia estressante do passado?

6. Evitar pensar ou falar sobre uma experiéncia
estressante do passado ou evitar ter sentimentos
relacionados a esta experiéncia?

7. Evitar atividades ou situacées porque elas
lembram uma experiéncia estressante do
passado?

8. Dificuldades para lembrar-se de partes
importantes de uma experiéncia estressante do
passado?

9. Perda de interesse nas atividades que vocé
antes costumava gostar?
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Nada| Um |Médio|Bastante | Muito
Pouco

10. Sentir-se distante ou afastado das outras
pessoas? 1 5 3 4 5
11. Sentir-se emocionalmente entorpecido ou
incapaz de ter sentimentos amorosos pelas 1 5 3 4 5
pessoas que lhe sao préximas?
12. Sentir como se vocé ndo tivesse expectativas
para o futuro? 1 5 3 4 5
13. Ter problemas para pegar no sono ou para
continuar dormindo? 1 5 3 4 5
14. Sentir-se irritavel ou ter explosées de raiva?

1 2 3 4 5
15. Ter dificuldades para se concentrar?

1 2 3 4 5
16. Estar “superalerta’, vigilante ou “em guarda”
? 1 2 3 4 5
17. Sentir-se tenso ou facilmente sobressaltado?

1 2 3 4 5
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