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RESUMO

O desenvolvimento de biomarcadores fisioldgicos de estresse psicologico para
melhorar o diagndstico e prever transtorno de estresse pés-traumatico (TEPT)
pode ser benéfico, uma vez que é comumente avaliado por meio de
questionarios subjetivos, um método sujeito a viés de autorrelato. A hipotese de
trabalho deste estudo foi que os niveis de disfuncdo autondmica estédo
associados a gravidade do TEPT em mulheres apés a perda perinatal. A escala
PCL-5 foi usada para avaliar a gravidade do TEPT em mulheres apds a perda
perinatal. Uma versao curta da escala Posttraumatic Diagnostic Scale (PDS)
traduzida e validada neste estudo também foi usada para avaliacdo do TEPT.
Os biomarcadores cardiacos digitais foram determinados usando medicdes de
variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) durante um teste de respiracao
profunda, permitindo a andlise e visualizagdo de dados em tempo real. Os
escores do PCL-5 tiveram uma associacdo estatisticamente significativa com
os indices da variabilidade da frequéncia cardiaca (SDNN: desvio padrao (DP)
dos intervalos normais da onda RR; RMSSD: raiz quadrada da média da soma
dos quadrados das diferencas entre os intervalos da onda R normais
adjacentes, e pNN50%: o numero de todos os intervalos RR nos quais a
mudanca em intervalos sinusais normais consecutivos excede 50
milissegundos dividido pelo namero total de intervalos RR medidos (pNN50 =
(NN50 / n-1) * 100%)). O SDNN do teste de respiragéo profunda foi eficaz na
distincdo entre pacientes com TEPT e aqueles sem, com uma AUC = 0,83 +/-
0,06 (IC 95% 0,94, p = 0,0001) do modelo ROC. Os indices da variabilidade da
frequéncia cardiaca (VFC) como biomarcadores digitais de disautonomia
cardiaca foram preditores consistentes da gravidade dos sintomas de TEPT em
mulheres ap6s a perda perinatal. Além da avaliacdo autorreferida, nossa
pesquisa incluiu uma versao em portugués brasileiro da verséo curta PDS, que
apresentou boas propriedades psicométricas entre adultos brasileiros com e
sem TEPT.

Palavras-chave
Engenharia Biomédica. Variabilidade da Frequéncia Cardiaca. Transtorno de
Estresse Pds-Traumatico. Perda Perinatal. Escala PDS para triagem de estresse
pos-traumatico.



ABSTRACT

Developing physiological biomarkers of psychological stress to enhance
diagnosis and predict posttraumatic stress disorder (PTSD) may be beneficial
since this is commonly evaluated using subjective questionnaires, a method
prone to self-report bias. The working hypothesis of this study was that the levels
of autonomic dysfunction are associated with the severity of PTSD in women
after pregnancy loss. The PCL-5 scale was used to assess the severity of PTSD
in women after perinatal loss. A short version of the Posttraumatic Diagnostic
Scale (PDS) translated and validated in this study was also used to assess
PTSD. Digital cardiac biomarkers were determined using heart rate variability
(HRV) measurements during a deep breathing test, allowing for real-time data
analysis and visualization. PCL-5 scores had a statistically significant association
with HRV indices (SDNN: standard deviation (SD) of normal RR wave intervals;
RMSSD: square root mean sum of squares of differences between normal R
wave intervals adjacent, and pNN50%: the number of all RR intervals in which
the change in consecutive normal sinus intervals exceeds 50 milliseconds
divided by the total number of measured RR intervals (pNN50 = (NN50 / n-1) *
100%)). The SDNN of the deep breath test was effective in distinguishing
between patients with PTSD and those without, with an AUC =0.83 +/- 0.06 (95%
Cl1 0.94, p = 0.0001) of the ROC model. HRV indices as digital biomarkers of
cardiac dysautonomia were consistent predictors of PTSD symptom severity in
women after perinatal loss. In addition to the self-reported assessment, our
research included a Brazilian Portuguese version of the PDS short version, which
showed good psychometric properties among Brazilian adults with and without
PTSD.

Keywords
Biomedical Engineering. Heart rate variability. Post-traumatic stress disorder.
Perinatal loss. PDS scale for post-traumatic stress screening.



SUMARIO
I 01 o T LU o= Lo J 15
1.1, ODBJEUIVO GEIaAl......uuiiiiiiiiiiii e 16
1.2.  ODbjetivO ESPECITICO ....cciieiiiiiiiiiiiiiiee e 16
1.3, ReVISA0 de [ITEratural...........uuuuuuummiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiniiiiiieeeeeeeenneaneaaee 16

1.3.1. Transtorno de estresse poOs-traumatico e transtorno de estresse agudo:

definiGa0 € dIAgNOSHICO ....cooeeiiiiiiiiiiiieee e 16
1.3.2. LULO PeriNatal.......cccoeiiiieiiiiiiee ettt 20
1.3.3. Variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) .......ccccceeiiiiieiiiiiiiiiiiieeeee, 23
2. MateriaisS € MEtOAOS ......coovv i 28
2.1. Desenho do estudo e definiGOES.........ccoeeeeeeeeeiiii e 28

2.2. Protocolo do estudo 1 — indices da variabilidade da frequéncia cardiaca

(VFC) e gravidade do transtorno de estresse pos-traumatico (TEPT)... 29

2.2.1. DiagnOStiCO A€ TEPT ...uuuiii i e e e e eeaans 30
2.2.2. Teste autondMICO QUANTITALIVO ......ceeeeeeeeeeeeeee e 30
2.2.3. Teste de respiragdo profunda - Hardware e software...................ooee.. 30
2.2.4. COMPASS-31 (Composite Autonomic Symptom Score)............ccceeeeue. 34
2.2.5. ANAlise eStatiStiCa.........ccoeeeeeeeieee e 34

2.3. Protocolo do estudo 2 — Adaptacgdao transcultural da verséo curta da escala

15 1 T 35
2.3.1. Process0 de traduUGa0 ..........cceeviiiiiiiiiiii e e e e e e e eenanns 35
2.3.2. Instrumentos: escala PCL-5 e versao curta da escala PDS .................. 36
ZZRCTRC T AN g F= 11 15T 3 0 (oS30 F= To [0 1 SRR 37
G T (T U1 = o [0 1= RPN 38
3.1. Estudo 1 — indices da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) e

gravidade do transtorno de estresse pos-traumatico (TEPT) ................ 38
3.2. Estudo 2 — Adaptacéo transcultural da versao curta da escala PDS..... 41
I L o U 77 o U 43

D CON C US A et 47



6. Referéncias bibliografiCas........ccccvvvviiiiiii e, 48
ANEXO A: APROVACAO DO PROJETO PELO COMITE DE ETICA.............. 53
ANEXO B: TCLE .o eaan 57
ANEXO G P L5 e 60
ANEXO D: COMPASS-3L ...ttt ettt e e e e e e e e e e snnaaeeeeeeeas 63
ANEXO E: Escala PDS para triagem .........ccoovviiiiiiiiiiee e 66
ANEXO F: Artigo publicado: “Cross-Cultural Adaptation, Reliability, and Validity
of a Brazilian of Short Version of the Posttraumatic Diagnostic Scale” ............ 68

ANEXO G: Artigo submetido “Heart Rate Variability Indices As Possible
Biomarkers For The Severity Of Posttraumatic Stress Disorder Following

PregnanCy LOSS” ... . ittt 74



11

LISTA DE ILUSTRACOES

Figura 1. Critérios para o diagnostico de Transtorno de Estresse Pés-Traumatico

......................................................................................................................... 18
Figura 2. Critérios para o diagnostico de Transtorno de Estresse Agudo ....... 19
Figura 3. Fases de diéstole e sistole em ECG de um ciclo cardiaco............... 24
Figura 4. Variacao de tempo (ms) entre os batimentos cardiacos .................. 24
Figura 5. Neurdnios pré-ganglionar e pos-ganglionar ..............cccccevvvvvvineeennn. 25
Figura 6. DiviS80 d0 SiStema NEIVOSO ..........uuuuuuuiuiimiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiineinneeneineens 26
Figura 7. Efeitos antagdnicos dos Sistemas Simpatico e Parassimpético....... 26

Figura 8. Teste de respiracdo profunda com o monitor Faros 180° e o software
HRV-Scanner. O monitor € conectado aos eletrodos que foram afixados nos
punhos do sujeito. Por conexao Bluetooth o monitor realiza a transferéncia online

do ECG ao software instalado N0 COMpPUtador..........coooveeeeeiieiiiieeeeeeeeeeeeeee 31

Figura 9. Tela do software HRV-Scanner durante a realizacdo do teste de
respiracdo profunda com duracéo de 1 minuto. A parte superior mostra a captura

do ECG online. A barra azul guia o sujeito a respiracédo profunda.................... 32

Figura 10. Tela do software HRV-Scanner com resultado de uma medig&o

classificada como INSUfICIENTE ........coni e, 32

Figura 11. Tela do software HRV-Scanner com resultado de uma medicdo

Classificada COMO DOA ....ceiiee e e e a s 33

Figura 12. Tela do software HRV-Scanner com lista de parametros de analise

[TaT=T=Tar=T oo KRN 0 g = o =T [Tox= To RN 33
Figura 13. Graficos do software HRV-Scanner gerados ap6s uma medicao .. 34
Figura 14. Processo de adaptacéo transcultural de medidas de autorrelato... 35

Figura 15. Correlacéo dos indices da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC)



de pacientes com e sem transtorno de estresse pos-traumatico (TEPT)......... 39

Figura 16. Correlacéo dos indices da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC)

com a pontuacao da PCL-5.......cooo i 40

Figura 17. Area sob a curva ROC (AUC) do indice SDNN sobre a pontuagéo da
Lo EST o= 1= W O I SR 41

Figura 18. Area sob a curva ROC (AUC) da pontuacdo das escalas PCL-5 e
VErsao CUrta da PDS .......eeiiii e 43



13

LISTA DE TABELAS

Tabela 1. Defini¢cdes do periodo gestacional e neonatal ...............cccccceeeeeeeennn. 21

Tabela 2. indices da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC) no dominio do

Tabela 3. Caracteristicas dos indices da variabilidade da frequéncia cardiaca do
teste de respiracdo profunda (Mediana [intervalo interquartil, 1QR])

Tabela 4. Correlacdo da pontuacéo das escalas PCL-5 e COMPASS-31......... 40
Tabela 7. Traducéo e sintese dos itens da verséo curta da escala PDS........... 42



CEP

COMPASS

DSM-5

ECG

FC

HRV
Mean HR
NN50

PCL
PDS
pNN50

RMSSD

RR
SDNN
SNA
SNP
SNS
TCLE
TEA
TEPT
VFC

14

ABREVIATURAS E SIGLAS

Comité de Etica e Pesquisa

Composite Autonomic Symptom Score

Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders
(Manual Diagndstico e Estatistico de Transtornos Mentais
- 52 edicao)

Eletrocardiograma

Frequéncia Cardiaca

Heart Rate Variability

Média dos batimentos cardiacos

Intervalos RR adjacentes com diferenca de duracao
superior a 50 ms

Posttraumatic Stress Disorder Checklist

Posttraumatic Diagnostic Scale

Percentagem de intervalos RR adjacentes com diferenca
de duracéao superior a 50 ms

Raiz quadrada da média do quadrado das diferencas
entre intervalos RR consecutivos

Intervalo entre duas ondas R sucessivas no ECG

Desvio padrao de toda a série de intervalos RR normais
Sistema nervoso autbnomo

Sistema nervoso parassimpatico

Sistema nervoso simpatico

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Transtorno de Estresse Agudo

Transtorno de Estresse Pos-Traumético

Variabilidade da Frequéncia Cardiaca



15
1. INTRODUCAO

A perda perinatal, seja no periodo gestacional ou neonatal, € um evento
que faz com que a mae tenha o fardo do trauma que vai muito além do incidente
desencadeante, com margem para impacto pessoal e social a longo prazo. Os
sintomas fisiolégicos e psicolégicos extremos sofridos pelos afetados sao
grosseiramente subestudados (ENGELHARD, 2004). Pesquisas anteriores
sobre o tema sugerem um risco substancialmente elevado de depresséo e
ansiedade, mas apenas pequenas evidéncias referentes a sintomas de
transtorno de estresse pos-traumatico (TEPT) (FARREN et al., 2018). O TEPT
apos a perda perinatal € uma forma de transtorno de ansiedade que muitas
vezes € mal diagnosticada (GRINAGE, 2003; MELTZER et al., 2012).

O estresse psicolégico como o TEPT é tradicionalmente avaliado por
relatérios subjetivos, método suscetivel ao viés de autorrelato. A implementacao
de preditores fisiolégicos e/ou biolégicos padronizados e/ou biolégicos do
estresse psicologico seria uma solucéo desejavel para este problema (WALKER
et al., 2017). A logica por tras deste estudo tem a ver com a natureza subjetiva
do diagndstico de TEPT. Conforme definido no DSM-5 (Manual Diagndéstico e
Estatistico de Transtornos Mentais), muitos dos critérios necessarios para
diagnosticar alguém com TEPT sdo propensos a avaliagdo altamente variavel
entre médicos (BLEVINS et al., 2015). Por exemplo, o que é considerado uma
‘dificuldade significativa para execucdo das atividades de vida diaria’ € em
grande parte deixado a determinacgéo subjetiva do médico e dos pacientes. Em
casos como esse, fatores como responsabilidades de vida, horas de trabalho e
dindmica familiar desempenham um grande papel na percepcao de impedimento
em sua vida cotidiana. Assim, a introdugdo de um meio de diagnostico mais
objetivo, fundamentado em uma meétrica fisiologica, permitiria um diagnostico
mais confiavel e preciso do TEPT.

Enquanto a literatura anterior sugere que o TEPT esta associado a
disfuncdo do sistema nervoso autbnomo (SNA), como documentado por uma
metanalise recente (SCHNEIDER; SCHWERDTFEGER, 2020), pouca pesquisa
tem sido feita sobre a possivel disfuncdo autbnoma que pode surgir como

consequéncia do referido TEPT entre aqueles que perderam um filho no periodo
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perinatal. O objetivo deste estudo foi investigar a disautonomia cardiaca no que
diz respeito a gravidade do TEPT em mulheres que sofreram perda perinatal.
Para o escopo deste estudo, a disautonomia cardiaca refere-se a niveis
anormais de variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC). A VFC é definida como
o nivel de variabilidade entre batimentos cardiacos individuais, e muitas vezes é
um indicador da aclimatacdo corporal ao estresse adquirido anteriormente
(SCHNEIDER; SCHWERDTFEGER, 2020). A hipdtese de trabalho, no que diz
respeito a esse objetivo, € a expectativa de correlacao entre disfuncéo autbnoma

e gravidade dos sintomas de TEPT.

1.1. Objetivo Geral
Estabelecer um método quantitativo para avaliar o transtorno de estresse

agudo ou pés-traumético apds perda perinatal.

1.2. Objetivo Especifico

a. Estudar possiveis correlacbes entre escala de diagnostico de
transtorno de estresse pos-traumatico e medidas quantitativas
obtidas por meio de novos métodos de avaliacdo da disfuncéo
autondmica.

b. Validar uma nova versdo curta da escala de diagnéstico pos-
traumatico no Brasil para um diagnéstico rapido e monitoramento.

c. Estudar possiveis correlacbes entre as novas medidas
guantitativas propostas para avaliacdo da disfuncédo autondmica e

nova versao curta da escala de diagnéstico pds-traumatico.

1.3. Revisao de Literatura

1.3.1. Transtorno de Estresse Pés-Traumatico (TEPT) e Transtorno de
Estresse Agudo (TEA): definicéo e diagndéstico
O transtorno de estresse poés-traumatico (TEPT) e o transtorno de
estresse agudo (TEA) sdo patologias psiquiatricas caracterizadas pelo
surgimento de sintomas apO0s a exposicdo a um evento traumatico. Os

transtornos se diferenciam principalmente pela duracdo, sendo o TEA
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diagnosticado quando os sintomas se iniciam imediatamente apds a exposicao
ao evento e duram de 3 (trés) a 30 (trinta) dias, e o TEPT é diagnosticado quando
os sintomas tem duracdo de pelo menos 30 (trinta) dias ap0s a exposi¢cao ao
evento traumatico, podendo iniciar em até 6 meses do evento. O TEPT pode ser
uma continuidade do TEA ou surgir apés 30 dias da vivéncia (AMERICAN
PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2020).

Ambos os transtornos sdo caracterizados pela combinag¢ao dos sintomas
de efeitos negativos sobre a cognicdo e/ou humor, excitacdo e/ou reatividade
alterada, sintomas intrusivos, de esquiva, e dissociativos. A pessoa acometida
tem prejuizo em diversas areas da vida podendo chegar a incapacidade social,
profissional e fisica (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2020). O
diagnéstico de TEPT ou TEA é comumente realizado por autorrelato com a
identificagdo dos sintomas, com o uso de escalas ou outros formulérios
(FARREN et al., 2018).

Para preencher o diagnéstico de TEPT € necessario um conjunto de
sintomas que o Manual Diagnaéstico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-
5) divide em critérios A, B, C, D, E, F, G e H. Em cada critério hA um numero
minimo de sintomas necessarios para se definir o diagnéstico e todos os critérios
devem ser atendidos (Figura 1). Todos os sintomas devem estar relacionados a
experiéncia traumatica e todos os critérios devem ser preenchidos.

Para o diagnostico do Transtorno de Estresse Agudo (TEA) pelo Manual
Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-5), é necessario o
preenchimento dos critérios A, B, C, D e E com pelo menos 9 dos sintomas do
critério B (Figura 2). Todos os sintomas devem estar relacionados a experiéncia

traumaética.
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*Exposicdo a evento traumadtico de forma direta, como testemunha ou ciéncia do
evento traumdtico com familiar ou pessoa proxima.

Critério B (pelo menos um sintoma)

el embrancas angustiantes intrusivas recorrentes

*Sonhos angustiantes recorrentes

*Reacgdes (sentimento ou a¢do) como se o evento estivesse acontecendo novamente
*Sofrimento psicoldgico intenso ou prolongado

*Reacdes fisiologicas intensas

Critério C (pelo menos um sintoma)

eEvitacdo de lembrancas, pensamentos, sentimentos
eEvitacdo de lembrancas externas

Critério D (pelo menos dois sintomas)

eIncapacidade de recordar um aspecto importante

*Crengas negativas intensas sobre si, os outros e o mundo

eCulpar-se asi e aos outros pela situagdo

*Sentimentos negativos intensos de medo, raiva, pavor, vergonha ou culpa
*Reducdo ou perda do interesse em atividades que costuma apreciar
*Sentimento de distanciamento ou isolamento em relagdo aos outros
eIncapacidade persistente de vivenciar emocgdes positivas

Critério E (pelo menos dois sintomas)

e|rritabilidade e explosdes de raiva
eComportamento imprudente ou autodestrutivo
sHipervigildncia

*Resposta de sobressalto exagerada

*Problemas de concentragdo

ePerturbacgdo do sono

Critério F

A perturbacdo (Critérios B, C, D e E) dura mais de um més

el Critério G

eConsequéncia do sofrimento identificada em diversas dreas da vida

e Critério H

*A perturbac¢do ndo € causada por uso abusivo de substancias (medicamento, alcool,
etc.)

Figura 1. Critérios para o diagndéstico de Transtorno de Estresse Pds-Traumatico.

Fonte: Adaptado do Manual Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-5).
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*Exposicdo a evento traumatico de forma direta, como testemunha ou ciéncia do evento

traumatico com familiar ou pessoa proxima.
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Critério B (pelo menos 9 sintomas)

eLembrancas angustiantes intrusivas recorrentes
eSonhos angustiantes recorrentes

eReacdes (sentimento ou acdo) como se o evento estivesse acontecendo novamente
eSofrimento psicoldgico intenso ou prolongado ou reagdes fisioldgicas acentuadas

eIncapacidade persistente de vivenciar emocdes positivas

eSenso de realidade alterado acerca de si mesmo ou do ambiente
elncapacidade de recordar um aspecto importante

eEvitacdo de lembrangas, pensamentos, sentimentos

eEvitacdo de lembrancgas externas

ePerturbacdo do sono

erritabilidade e explosdes de raiva

eHipervigilancia

eProblemas de concentragdo

eResposta de sobressalto exagerada

Critério C

eDuragdo de 3 a 30 dias apds o evento

Critério D

*Consequéncia do sofrimento identificada em diversas areas da vida

CritérioE

*A perturbacdo ndo € causada por uso abusivo de substancias (medicamento, alcool,

etc.)

Figura 2. Critérios para o diagnostico de Transtorno de Estresse Agudo.

Fonte: Adaptado do Manual Diagndstico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-5).

Para o critério A, o Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos

Mentais (DSM-5) traz uma lista de eventos sofridos diretamente, mas que néo

deve ser limitada as seguintes situacdes: exposi¢cao a guerra como combatente

ou civil, ameaca ou ocorréncia real de agresséo fisica (ataque fisico, assalto,

furto, abuso fisico infantil), ameaca ou ocorréncia real de violéncia sexual,

sequestro, ser mantido refém, ataque terrorista, tortura, encarceramento como

prisioneiro de guerra, desastres naturais ou perpetrados pelo homem e acidentes

automobilisticos graves. Os eventos testemunhados incluem, mas ndo se limitam

a observacao de ameaca de lesdo ou leséo real grave, morte natural, abuso
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fisico ou sexual de outra pessoa em virtude de agressado violenta, violéncia
doméstica, acidente, guerra ou desastre ou catastrofe médica envolvendo um
filho. A exposicdo indireta por ter conhecimento do evento esta limitada a
experiéncias que afetam parentes ou amigos proximos e experiéncias violentas
ou acidentais, como ataque pessoal violento, suicidio, acidente grave e lesdo
grave (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2020). A interrupgéo
espontanea da gravidez ou o Obito de um recém-nascido sdo eventos
potencialmente traumaticos que podem desencadear nos envolvidos uma série
de transtornos mentais, dentre eles o TEPT (BELLIENI; BUONOCORE, 2013;
FARREN et al., 2018).

Homens e mulheres diferem nos tipos de traumas a que estao expostos e
na possibilidade de desenvolver TEPT. Na populagdo geral os homens se
envolvem mais em situacdes de risco, o que é confirmado por estatisticas
federais de acidentes automobilisticos, combates civis ou militares e
encarceramento. Apesar dos homens serem mais propensos a eventos
traumaticos, o TEPT é mais prevalente em mulheres (BORN et al., 2005;
BRESLAU, 2009; YEHUDA et al., 2015). Além disso, maes que perderam seus
filhos no periodo perinatal tém sete vezes mais chances de desenvolver TEPT
guando comparadas com méaes de nascidos vivos (GOLD et al., 2016).

A exposicdo a eventos traumaticos pode ter efeitos graves no
funcionamento dos sistemas fisiol6gicos, entre eles o sistema nervoso autbnomo
(SNA). Desregulagbes no SNA caracterizam uma série de disturbios
psicolégicos, incluindo o transtorno de estresse poés-traumatico (TEPT)
(MINASSIAN et al., 2015; SCHNEIDER; SCHWERDTFEGER, 2020). A fungéo
do SNA pode contribuir para a vulnerabilidade e resiliéncia ao TEPT, juntamente
com fatores de risco conhecidos, como exposicdo ao combate e sintomas

preexistentes de estresse e trauma (MINASSIAN et al., 2015)

1.3.2. Luto Perinatal
A Organizagdo Mundial de Saude, na 10° Revisdo da Classificacédo
Estatistica Internacional de Doencas e Problemas Relacionados a Saude,

redefiniu o periodo perinatal, que se inicia em 22 semanas completas de
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gestacao e se estende até sete dias completos apos o nascimento (DE ALMEIDA
et al., 2006). O periodo gestacional € calculado, em semanas, de acordo com o
primeiro dia do ultimo ciclo menstrual com duragdo média de 40 semanas,
podendo chegar a 42-43 semanas. Na Tabela 1 s&o apresentados estes e outros

conceitos pertinentes ao periodo perinatal.

Tabela 1. Definicbes do periodo gestacional e neonatal.

Conceito Descrigao

Abortamento Expulsdo ou extra¢do de um produto da concepg¢do com menos de 500g e/ou
estatura menor que 25 cm, ou menos de 22 semanas de gestagdo, tenha ou ndo
evidéncias de vida e sendo espontaneo ou induzido

Aborto Produto da concepgdo expulso no abortamento

Idade gestacional Avaliada pelo obstetra, considerando-se o tempo entre o primeiro dia do ultimo
calculada periodo menstrual normal e o parto

Idade gestacional Idade gestacional baseada no exame fisico do recém-nascido
estimada

Nascido vivo Produto de concepgdo expulso ou extraido do corpo materno,
independentemente da duragdo da gravidez, que, depois da separagao respire ou
apresente qualquer sinal de vida como batimentos do coragao, pulsa¢des do
corddo umbilical ou movimentos efetivos dos musculos de contragdo voluntaria,
estando ou ndo cortado o corddo umbilical e estando ou n3do desprendida a

placenta
Natimorto ou Morte do produto da gestagao antes da expulsdo ou de sua extragdao completa do
Gbito fetal corpo materno, independentemente da duragdo da gravidez. Indica o ébito o fato

de, depois da separacdo, o feto ndo respirar nem dar nenhum outro sinal de vida
como batimentos do coracgdo, pulsagSes do corddo umbilical ou movimentos
efetivos dos musculos de contragdo voluntaria

Obito neonatal Morte no periodo de 0 a 28 dias de vida

Obito perinatal Morte que ocorrem entre a 282 semana de gestagdo ao 72 dia apds o nascimento

Fonte: Adaptado de Manual de Vigilancia do Obito Infantil e Fetal e do Comité de Prevencéo do Obito
Infantil e Fetal, Ministério da Saude, 2009.

Perdas perinatais sdo frequentes na populacdo geral. A prevaléncia de
abortamento espontaneo é de 15 a 20% das gestagbes clinicamente
reconhecidas. Esta € a complicagdo mais comum na gravidez. A prevaléncia é
de 15% a 27% para mulheres com idade entre 25 e 29 anos, aumentando para
75% em mulheres com mais de 45 anos, com risco elevado para mulheres que
perderam uma gravidez anterior (BAKHBAKHI et al., 2017; KERSTING;
WAGNER, 2012; LOK; NEUGEBAUER, 2007; SWANSON et al.,, 2007). A
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natimortalidade no terceiro trimestre afeta aproximadamente 2,6 milhdes de
mulheres em todo o mundo a cada ano.

O luto é um processo pessoal que tem um seguimento natural e até
previsivel. As reacfes a perda de uma pessoa significativa geralmente incluem
comprometimento temporario das atividades de vida diéria, afastamento do seu
meio social, pensamentos intrusivos, dorméncia emocional e sentimentos de
preocupacado e aflicdo que podem continuar por varios periodos de tempo
(KERSTING; WAGNER, 2012). A morte de um filho é um evento estressor
potencialmente traumético e aumenta a chance de evolugdo para um luto
complicado quando comparado a outras perdas na vida (KERSTING et al.,
2011). Apesar disso, o luto pela perda de filhos em idade tdo precoce, seja
intradtero ou durante seu primeiro més de vida, ainda é pouco estudado
(FARREN et al., 2018), o que reflete o fato do luto perinatal ndo ser socialmente
reconhecido (BURDEN et al., 2016).

Na morte perinatal existem alguns fatores que tornam o luto diferenciado
dos demais:

v O luto antecipatério que ocorre em mortes esperadas pode ser
facilitador da vivéncia do luto ap6s a morte. O abortamento seja
espontaneo ou acidental tem a caracteristica de ser uma morte
inesperada, e como tal € um agravante no processo de elaboracdo do
luto (KRISTENSEN; WEISAETH; HEIR, 2012).

v Na legislacéo brasileira, o natimorto recebe a Declaracdo de Obito
quando preenche qualquer um dos seguintes critérios: peso = 500 g
ao nascer, estatura = 25cm ou idade gestacional = 22 semanas . Nao
preenchendo ao menos um desses critérios, o feto ndo pode ser
sepultado, visto que nao é considerado cidad&o e por isso ndo tem
direitos legais. Ele ndo recebe um nome oficial e n&do séo realizados
rituais de despedida como em outras idades.

v" O aborto é considerado residuo biolégico, classificado como material
infectante e deve ser descartado com outros materiais bioldgicos como
tecidos, 6rgaos, peca anatbmica, sangue e outros liquidos organicos

resultantes de cirurgia, necropsia e residuos contaminados. A Lei da
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Politica Nacional de Residuos Solidos, n® 12.305 de 2 de agosto de
2010, possui uma subsecao dedicada aos residuos de servicos de
saude, na qual determina que residuos potencialmente infectantes nao
podem receber disposi¢éo final sem tratamento prévio que assegure a
eliminacdo de suas caracteristicas de patogenicidade (CAFURE;
PATRIARCHA-GRACIOLLI, 2015).
v Ando identificac@o da causa da morte, dificulta sua elaboracgéo e ajuda
a produzir sentimentos negativos principalmente na mulher, de culpa,
remorso, baixa autoestima, frustracdo, fracasso e medo de néo ser
capaz de ter um filho. Tais sentimentos podem se estender a uma
gestacao futura e comprometer a saude da mulher. A investigacéo da
etiologia desta complicacao obstétrica é desconhecida em 50% dos
casos (GARRIDO-GIMENEZ; ALIJOTAS-REIG, 2015; HOMER, 2019).
A perda perinatal acarreta uma carga emocional significativa com efeitos
duradouros e um complexo processo de resolucdo. Uma revisdo sistematica
identificou que as experiéncias relatadas com mais frequéncia apdés o
nascimento de um natimorto foram sintomas psicolégicos negativos, incluindo
altas taxas de sintomas depressivos, ansiedade, estresse pdés-traumatico,
ideacao suicida, panico e fobia (BURDEN et al., 2016). A angustia diminui com
o tempo, mas permanece em niveis clinicamente importantes em nove meses
(FARREN et al., 2020). Um estudo prospectivo apontou pequena reducéao da
ansiedade em mulheres em até 13 meses apés a perda quando comparado aos
homens (CUMMING et al., 2007).

1.3.3. Variabilidade da frequéncia cardiaca

O batimento cardiaco se da por periodos de relaxamento (diastole) e
contracdo (sistole) do coracdo, que ocorre de forma ciclica e em intervalo de
tempo inexato. Um intervalo de batimentos cardiacos é o tempo entre picos
consecutivos de onda R (Figuras 3 e 4). A variacdo da frequéncia cardiaca é
normal e esperada, e demonstra a habilidade em responder aos diversos
estimulos fisiolégicos e ambientais, dentre eles, respiracdo, exercicio fisico,

estresse mental, alteragbes hemodindmicas e metabdlicas, sono e ortostatismo,
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bem como em compensar desordens induzidas por doencas (VANDERLEI et al.,
2009).

Sistole

Diastole I

Figura 3. Fases de diastole e sistole em ECG de um ciclo cardiaco.
Fonte: modificado de MSD Manuals, disponivel em:
https://www.msdmanuals.com/pt/casa/multimedia/figure/cvs_ecg_reading_pt

R
828 845 754 ﬁ FA2

o s s e

Figura 4. Variacdo de tempo (ms) entre os batimentos cardiacos.

Fonte: https://www.danielleal.pt/a-variabilidade-da-frequencia-cardiaca-e-o-sistema-nervoso-autonomo/

A variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) refere-se a analise de
oscilacdes dos intervalos entre batimentos cardiacos consecutivos, os intervalos
RR (VANDERLEI et al.,, 2009). Os intervalos RR refletem as modificacdes
resultantes da atuacdo do sistema nervoso autbnomo (SNA) sobre o
comportamento da frequéncia cardiaca.

O sistema autdbnomo € constituido por nervos que conduzem impulsos do
sistema nervoso central & musculatura lisa de 6rgados viscerais, musculos
cardiacos e glandulas. Os nervos do sistema nervoso autbnomo (SNA) possuem
dois tipos de neurbnios: pré-ganglionares e pds-ganglionares, que ajudam a
manter e controlar a homeostase do sistema (GIBBONS, 2019). O corpo celular
do neurdnio pré-ganglionar fica localizado dentro do sistema nervoso central e

seu axbnio vai até um ganglio, onde o impulso nervoso € transmitido
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sinapticamente ao neurbnio pés-ganglionar. O corpo celular do neurénio pés-
ganglionar fica no interior do ganglio nervoso e seu axénio conduz o estimulo
nervoso até o orgdo efetuador, que pode ser um mausculo liso ou cardiaco
(Figura b).

Neurdnio Neurdnio
pré-ganglionar pés-ganglionar
— e
SNC Ganglio Tecido-alvo
autondmico

Figura 5. Neurdnios pré-ganglionar e pés-ganglionar.
Fonte: https://pt.slideshare.net/PedroMiguell56/aula-6-de-fisiologia-humana (slide 8)

O sistema nervoso autbnomo (SNA) é a parte do sistema nervoso
periférico responsavel por regular as funcbes involuntarias e opera recebendo
informacdes do ambiente e de outras partes do corpo (Figura 6). Este sistema é
dividido em trés ramos: o sistema nervoso simpatico (SNS), o sistema
parassimpatico (SNP) e o sistema nervoso entérico (BANKENAHALLY;
KROVVIDI, 2016). A extensa distribuicdo dos sistemas nervoso simpatico,
parassimpatico e entérico ajuda a manter o controle reflexo regional da funcao
autonbmica com a modulacdo da entrada de sistemas mais centrais. Esses
sistemas permitem ajustes rapidos da pressao arterial, frequéncia cardiaca,
reatividade vascular, funcdo intestinal, funcdo da bexiga, Orgdos sexuais,

pupilas, sudorese e termorregulagéo (GIBBONS, 2019), (Figura 7).
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Encéfalo
— Central
Medula espinhal
Sistema Nervoso—
Somatico —  Simpatico
—  Periférico
Autdénomo Parassimpatico
—  Entérico

Figura 6. Divisdo do Sistema Nervoso.

Fonte: Imagem elaborada pela autora.
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Figura 7. Efeitos antagbnicos dos Sistemas Simpatico e Parassimpatico.

Fonte: https://blog.biologiatotal.com.br/sistema-nervoso-resumo-com-tudo-que-voce-precisa/
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O SNS regula as respostas de luta ou fuga, e executa tarefas como relaxar
a bexiga, acelerar a frequéncia cardiaca e dilatar as pupilas dos olhos. O SNP
ajuda a manter as fun¢cdes normais do corpo, conserva 0s recursos fisicos e
executa tarefas como controlar a bexiga, diminuir a frequéncia cardiaca e contrair
as pupilas dos olhos. O sistema nervoso entérico € o0 ramo mais
neuroquimicamente diverso do sistema nervoso periférico e responsavel pela
regulacéo autbnoma da motilidade e secrecéo (LAKE; HEUCKEROTH, 2013).

Os sistemas simpatico e parassimpatico funcionam alternadamente.
Quando um deles € predominante o outro age mais lentamente. As duas divisdes
anatdmica e funcionalmente distintas do SNA (0s sistemas nervosos simpatico e
parassimpatico) podem funcionar de forma antagbnica, sinérgica ou
independente para controlar seus muitos orgaos efetores autonémicos. Alguns
orgaos efetores autbnomos (por exemplo, coracdo, bronquios, estdbmago e
bexiga urinaria) sdo inervados pelos sistemas nervosos simpatico e
parassimpatico; e as duas divisdes funcionam como antagonistas fisiol0gicos
(WEHRWEIN; ORER; BARMAN, 2016).

Alteracdes nos padrdes da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) sédo
indicativos de comprometimentos na saude. A alta VFC é sinal de boa
adaptabilidade e mecanismos autonémicos eficientes. A VFC reduzida é preditor
de um prognostico adverso em pacientes com doencas cardiacas e na
populacdo em geral (NUNAN; SANDERCOCK; BRODIE, 2010; PUMPRLA et al.,
2002; VANDERLEI et al., 2009). A disfungédo no SNA caracteriza também uma
série de transtornos psicologicos, incluindo o TEPT. Sujeitos com TEPT
apresentam menor atividade parassimpatica e frequéncia cardiaca em repouso
aumentada quando comparados com controles saudaveis (SCHNEIDER;
SCHWERDTFEGER, 2020).

As pesquisas sobre VFC aumentaram exponencialmente nas ultimas
décadas e os métodos para analise sofreram amplo desenvolvimento para a
analise no dominio do tempo, analise no dominio da frequéncia e analise néo
linear.

Para a analise no dominio do tempo utiliza-se o tempo em milissegundos

(ms) como variavel e aplica-se computacionalmente procedimentos estatisticos
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ou geometricos sobre sucessivos intervalos RR normais, e a partir dai calcula-
se os indices tradutores de flutuacdes na duracdo dos ciclos cardiacos. Os
principais indices estatisticos obtidos pela determinacdo de intervalos RR
correspondentes em qualquer ponto no tempo sdo SDNN (desvio padréo de
todos os intervalos RR normais gravados em um intervalo de tempo, expresso
em ms), RMSSD (raiz quadrada da média do quadrado das diferencas entre
intervalos RR normais adjacentes, em um intervalo de tempo, expresso em ms),
PNN50 (porcentagem dos intervalos RR adjacentes com diferenca de duracéo
maior que 50ms), entre outros que sdo utilizados em medi¢bes de 5 minutos ou
mais (VANDERLEI et al., 2009) (Tabela 2). Embora se acredite que SDNN reflita
a variabilidade geral, o RMSSD e o pNN50 séao considerados como medidas que
refletem predominantemente a modulacdo parassimpatica do coragao
(CYGANKIEWICZ; ZAREBA, 2013).

Tabela 2. indices da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC) no dominio do tempo.

Variavel Descricéo Formula

Desvio padréo de todos os intervalos 1 —
SDNN RR normais gravados em um SDNN = \/E Z?[:l(RRj — RR)?
intervalo de tempo (ms)
Raiz quadrada da média do
RMSSD quadrado das diferencas entre RMSSD = \/L ZN__l(RR- _ RR-)Z
intervalos RR normais adjacentes, N-1 “J=1 J+1 J
em um intervalo de tempo (ms)
Porcentagem dos intervalos RR NN50
PNN50  adjacentes com diferencas de PNNS0 = -1 ¥ 100%
duracé@o maior que 50 ms

Fonte: VANDERLEI, L. C. M. et al. Nog¢8es basicas da variabilidade da FC e sua aplicabilidade clinica.
Revista Brasileira de Cirurgia Cardiovascular, 2009.

2. MATERIAIS E METODOS

2.1. Desenho do estudo e definigbes

O estudo foi realizado de acordo com a resolucao 466/2012 e 340/2004
do Conselho Nacional de Saude (Ministério da Saude, Brasil) para pesquisa
envolvendo seres humanos e com diretrizes internacionais de ética médica

(Declaracio de Genebra, Codigo Internacional de Etica Médica, 1948, emenda
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1983). O protocolo do estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Universidade
Anhembi Morumbi (CAAE 13494719.7.0000.5492, parecer n° 3.391.880),
(Anexo A). Para a coleta de dados foi apresentado o Termo de Consentimento
Livre Esclarecido (TCLE) a cada participante com detalhamento da pesquisa e
procedimentos experimentais, bem como 0s riscos aos quais seriam submetidos
(Anexo B).

Dois protocolos de estudo foram perseguidos:

1. O protocolo principal do estudo teve como principal objetivo investigar
as associacbes entre os indices da variabilidade da frequéncia
cardiaca e a gravidade do TEPT em mulheres que sofreram perda de
gravidez.

2. O protocolo de estudo secundério teve como principal objetivo traduzir
e adaptar culturalmente uma versao curta da escala PDS em japonés
para o contexto sociolinguistico brasileiro.

Ambos os estudos foram realizados no Hospital Sdo Francisco de Assis,

localizado no municipio de Jacarei/SP, no periodo de janeiro de 2019 a junho de
2020.

2.2. Protocolo do estudo 1 - indices da variabilidade da frequéncia
cardiaca (VFC) e gravidade do transtorno do estresse pds-traumético
(TEPT)

Trata-se de um estudo prospectivo de coorte que seguiu as diretrizes da
STROBE para relatar estudos observacionais (VON ELM et al., 2007). Este
estudo recrutou mulheres que tiveram perda perinatal e foram encaminhadas ao
Departamento de Psicologia Hospitalar do Hospital S&do Francisco de Assis.

Foram convidadas a participar do estudo mulheres de 18 a 47 anos com
histérico de pelo menos uma perda perinatal e sem distlrbio neurolégico ou
transtorno mental anterior. Foi considerado como periodo perinatal o periodo
gestacional (em qualquer tempo) até o primeiro més de vida do bebé. No total
foram excluidas mulheres gravidas (n = 4), que se recusaram a comparecer ao
local da entrevista, ndo quiseram participar, ou desistiram apoés a realizagéo (n =

54), que nao responderam ao convite (n = 46), que estavam com dados
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cadastrais desatualizados (n = 10), e mulher que estava em uso abusivo de
alcool e/ou outras drogas ilicitas (n = 1). O estudo recrutou uma coorte de 53
mulheres, das quais 20 foram recrutadas durante a internagao, 24 do registro de
abortos e ébitos neonatais da instituicdo e 9 por demanda espontanea.

2.2.1. Diagnostico de transtorno de estresse pos-traumaéatico (TEPT)

Para diagnostico do TEPT foi utilizada a escala PCL-5 (Posttraumatic
Stress Disorder Checklist) adaptada ao contexto brasileiro (DE LIMA OSORIO et
al., 2017). A escala PCL-5 contém 20 itens para investigar os sintomas de TEPT
de acordo com os critérios B, C, D e E descritos no DSM-5. Para cada item o
sujeito aponta como tem se sentido numa escala de intensidade, de 5 pontos,
variando de 0 (De modo nenhum) a 4 (Extremamente). A pontuacédo total é
calculada para cada item, com pontuacdes mais altas indicando maior gravidade
dos sintomas (DE LIMA OSORIO et al., 2017). Os participantes foram
convidados a relatar seus sintomas do ultimo més ou desde a data da perda,
quando esta havia ocorrido hd menos de 30 dias. A escala foi utilizada para
identificar a presenca e gravidade dos sintomas de TEA/TEPT (Anexo C). O
ponto de corte de 36 foi considerado a previsdo de diagnéstico de TEPT
(PEREIRA-LIMA et al., 2019).

2.2.2. Teste autondmico quantitativo

2.2.2.1. Teste derespiracao profunda — Hardware e software utilizados

O teste quantitativo da funcao autbnoma cardiaca foi realizado durante o
teste de respiracao profunda, conforme descrito anteriormente (PEREIRA et al.,
2017). A VFC do teste de respiracdo profunda foi avaliada por meio do monitor
de ECG wireless eMotion FAROS 180° e do software HRV-Scanner (Mega
Eletronics Ltd, Finlandia). Para o monitoramento do ECG foram utilizados 2
eletrodos de superficie afixados nos punhos direito e esquerdo do participante.
O monitor de ECG eMotion Faros 180° registra a aquisi¢cao de dados e transfere
por conexdo Bluetooth em tempo real (online) para o software HRV-Scanner

instalado no computador. O software HRV-Scanner € um sistema de analise da
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VFC e possibilita a realizacdo do teste de respiracdo profunda em intervalos de
tempo pré-determinados, inclusive o adotado por este estudo, que foi o intervalo
de 1 minuto. A tela do software tem uma barra indicadora do ritmo respiratério a
ser seguido, 6 ciclos por minuto, enquanto o ECG é€ registrado para posterior
analise da VFC. Os individuos foram instruidos a acompanhar o ritmo respiratorio
indicado na barra de orientacéo (barra azul), e a respirar o0 mais profundamente
possivel (Figuras 8 e 9). Antes da medicao, foi realizado um treinamento para
melhor entendimento da técnica.

Figura 8. Teste de respiracdo profunda com o monitor Faros 180° e o software HRV-Scanner.
O monitor é conectado aos eletrodos que foram afixados nos punhos do sujeito.Por conexao
Bluetooth o monitor realiza a transferéncia online do ECG ao software instalado no computador.
Fonte: adaptado de https://www.biosign.de/hrv-scanner/
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Figura 9. Tela do software HRV-Scanner durante a realizacéo do teste de respiracdo profunda
com duragdo de 1 minuto. A parte superior mostra a captura do ECG online. A barra azul guia o
sujeito a respiracédo profunda.

ApoOs a coleta do eletrocardiograma no periodo pré-estabelecido, o
sistema HRV-Scanner realiza automaticamente uma andlise dos sinais
biolégicos registrados e qualifica a medicdo como boa ou insuficiente, entre
outros, diferenciando o texto por cor, verde ou vermelha, e destacando no ECG
o intervalo com artefatos e batimentos ectopicos (faixas azul e rosa e tragcado em
rosa) (Figuras 10 e 11). Foram consideradas para o estudo somente as coletas
classificadas como boas.
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Figura 10. Tela do software HRV-Scanner com resultado de uma medicéo classificada como
‘insuficiente’.
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Figura 11. Tela do software HRV-Scanner com resultado de uma medicéo classificada como
‘boa.

As variacfes dos intervalos RR podem ser analisadas no dominio do
tempo e da frequéncia e por métodos nédo lineares. O HRV-Scanner oferece
resultados para analise linear e graficos para interpretacdo da variabilidade da
frequéncia cardiaca (VFC) pelo dominio do tempo e da frequéncia (Figuras 12
e 13).

Parameter Total | Unit Ranking ‘ Unit
Calculate heart rate from ECG
Sampling rate 1000 Hz
Duration 00:01:00 hh:mm:ss

 Parameters with normal values

E-1 Diff. (HR) 15,25 1/min. 23,75 %
E/I quotient 1,29 28,89 %
MCR 0,043 15,29 %
RMSSD 41,54 ms 289,39 %
Mean HR 71,93 1/min. 45,99 %

[ Heart rate derived Parameters

E-1 Diff. (HR) 15,25 1/min.
E/I quotient 1,29

Mean HR 71,93 1/min.
St.dev. 6,41 1/min.
Coefficient of variation (HR) 8,01 %

RR-interval derived Parameters

E-1 Diff. (RR) 181 ms
Mean RR interval 840,75 ms
SDNN 75,35 ms
PNNS0 17,65 %
Coefficient of variation (RR) 8,96 %
RMSSD 41,54 ms
MCR 0,043

SD1 29,37 ms
sD2 102,43 ms
SD2/5D1 3,49

Further parameters

Biol. HRV age (DBT) 57 Years
Mumber of heart beats 69

Artefact ratio 0,00 %
Well-being 50 %

Figura 12. Tela do software HRV-Scanner com lista de parametros de analise linear apds uma
medicao.
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Figura 13. Gréficos do software HRV-Scanner gerados apds uma medicéo.

2.2.2.2. COMPASS-31 (Composite Autonomic Symptom Score)

A disfuncdo autbnoma geral foi avaliada pelo COMPASS-31. Foi utilizada
neste estudo a versao em portugués (VIEIRA et al., 2015). A escala € composta
por 31 questdes que abordam sobre a presenca, frequéncia e intensidade dos
sintomas em 6 dominios: intolerdncia ortostatica, vasomotor, secretomotor,
gastrointestinal, bexiga e pupilomotor (SLETTEN et al., 2012). E um instrumento
de autoavaliagdo dos sintomas e fungcdes autondémicas, que fornece um escore
de gravidade autondmica. Quanto maior a pontuacao, mais severa é a disfuncao

autbnoma (Anexo D).

2.2.3. Analise estatistica

Os dados foram testados para distribuicdo de normalidade usando o teste
de normalidade D'Agostino-Pearson (D'agostino) e o teste de Kolmogorov-
Smirnov com o p-valor de Dallal-Wilkinson-Lilliefors (DALLAL; WILKINSON,
1986). As diferencas entre os grupos de estudo foram avaliadas com o teste ndo
paramétrico de Mann-Whitney. O coeficiente de correlacdo de Spearman foi
utilizado para medir uma relagéo entre escalas PCL-5 e indices da variabilidade
da frequéncia cardiaca (VFC) ou escores do COMPASS-31. A intensidade de
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correlacdo foi classificada como insignificante (0,30), baixa (0,30 a 0,50),
moderada (0,51 a 0,70), alta (0,71 a 0,90) e muito alta (>,90) (MUKAKA, 2012).
O diagndstico foi avaliado utilizando-se a curva Caracteristica de Operagéo do
Receptor ou curva ROC. Para medir a precisdo diagnostica, foram utilizados os
seguintes indices: area sob a curva (AUC) com intervalo de confianca de 95%;
indice J de Youden; sensibilidade (Sn); especificidade (Sp). Todas as anélises
estatisticas foram realizadas usando o GraphPad Prism verséo 8.1.2 para Mac
OS X, GraphPad Software, La Jolla California, USA. As diferengas foram
consideradas significativas quando a probabilidade de um erro tipo | foi inferior a
5% (p<0,05).

2.3. Protocolo do estudo 2 — Adaptacgéo transcultural da versédo curta da
escala PDS
O método adotado para a adaptacado transcultural da escala foi baseado
no modelo proposto por Beaton (BEATON et al., 2000), demonstrado na Figura
14.

a mavics
12 fase — 22 fase — Sintese 32 fase— 4 efﬁ:ion:{ii;l;io 52 fase — Teste
Tradugao inicial da tradugdo Retrotradugdo P - final
especialistas

Figura 14. Processo de adaptacao transcultural de medidas de autorrelato.

Fonte: Adaptado de Guidelines for the Process of Cross-Cultural Adaptation of Self-Report
Measures (BEATON et al., 2000).

2.3.1. Processo de traducéo

Trés traducdes do japonés para o portugués brasileiro foram realizadas
por tradutores bilingues. O primeiro tradutor foi instruido sobre a pesquisa. Os
outros tradutores desconheciam a pesquisa e realizavam a tradugédo para
encontrar adaptacfes culturais, semanticas e idiomaticas. O consenso das
traducdes foi desenvolvido pelo autor deste estudo, e o resultado foi analisado
por dois dos tradutores, um com conhecimento da pesquisa, € outro ndo. Em
seguida, foi realizada a retrotraducédo e o teste piloto em seis voluntarios. A

andlise das tradugdes e da sintese foi realizada por um comité de especialistas
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com experiéncia em auxiliar pessoas com histérico traumatico. O comité foi
composto por 5 membros das seguintes areas: médico psiquiatra, psicologo,
terapeuta ocupacional, enfermeiro e agente de programas sociais.

Para andlise tedrica dos 3 itens do instrumento, 0s especialistas avaliaram
as 3 traducdes e a sintese sob os critérios da técnica de validade do conteudo.
Os critérios de avaliacdo foram: semantica, linguistica, cultural, conceitual,
clareza e precisédo (BEATON et al., 2000). O coeficiente de validade de conteudo
(CVC) foi calculado para cada item do instrumento e para o instrumento como
um todo (CVCt) (FILGUEIRAS; HALL, 2017). Os valores do CVC aceitos para
considerar a qualidade de um aspecto ou item julgado devem ser superiores a
0,80 (FILGUEIRAS; HALL, 2017). O comité de especialistas mediu as traducdes
em uma escala likert que variava de 1 "muito ruim" a 4 "muito bom" em cada um
dos itens da escala, a fim de avaliar o nivel de adequacédo da traducdo em
relacdo aos pontos listados propostos.

A testagem do questionario final foi aplicada a 53 voluntarios que foram
encaminhados ao Departamento de Psicologia das unidades clinicas do hospital.
Apenas voluntarios com pelo menos uma experiéncia potencialmente traumatica
foram incluidos. A pesquisa foi realizada de setembro de 2019 a junho de 2020.
Os participantes tinham idade entre 19 e 66 anos (Média = 32,37 + 10,06), a
maioria era do sexo feminino (88,4%), casado ou amasiado (69,8%), com ensino
médio completo (69,8%). Foram coletadas informacBes demograficas
retrospectivas e dados clinicos. Os voluntarios foram identificados por nimeros,
assegurando assim, o anonimato dos participantes e confidencialidade dos

resultados. O consentimento informado por escrito foi obtido de todos os sujeitos.

2.3.2. Instrumentos: escalas PCL-5 e verséo curta da PDS

A versao curta da escala PDS (Posttraumatic Diagnostic Scale) € uma
ferramenta de autoavaliagcdo que busca investigar os sintomas intrusivos que
definem o diagnodstico de TEPT em adultos, de acordo com a escala do Manual
Diagndstico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-5) (ITOH et al., 2017a).
Consiste em uma lista de eventos potencialmente traumaticos e contém trés das

cinco declaracdes listadas no "Critério diagnéstico B" do DSM-5, contemplando
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apenas os itens de revivéncia do trauma: lembrancas intrusivas, pesadelos e
reacoes fisioldégicas. Para cada item o0 sujeito assinala o quanto tem se
incomodado com o sintoma numa escala de intensidade de 4 pontos, variando
de 0 (Nenhuma vez/Apenas uma vez) a 3 (5 ou mais vezes por semana/Quase
sempre). A escala tem pontuacéo minima de 0 pontos e maxima de 9 pontos. Os
participantes foram convidados a relatar seus sintomas do ultimo més ou desde
a data do evento, quando este havia ocorrido ha menos de 30 dias (Anexo E).

Para testar a versdo curta da escala PDS no Brasil, utilizou-se a verséo
brasileira da escala PCL-5 (Posttraumatic Stress Disorder Checklist). A escala
PCL-5 contém 20 itens para investigar os sintomas de TEPT de acordo com 0s
critérios B, C, D e E descritos no DSM-5. Para cada item o sujeito aponta como
tem se sentido numa escala de intensidade, de 5 pontos, variando de 0 (De modo
nenhum) a 4 (Extremamente). A pontuacéo total € calculada para cada item, com
pontuacdes mais altas indicando maior gravidade dos sintomas (DE LIMA
OSORIO et al., 2017). Os participantes foram convidados a relatar seus sintomas
do ultimo més ou desde a data do evento, quando este havia ocorrido h4 menos
de 30 dias. A escala foi utilizada para identificar a presenca e gravidade dos
sintomas de TEPT (Anexo C).

2.3.3. Anélise dos dados

A consisténcia interna refere-se a quao precisamente os itens de pesquisa
ou teste pretendem avaliar o mesmo construto. A consisténcia interna foi
avaliada usando o coeficiente alfa de Cronbach, que é uma medida de
confiabilidade da escala (MEDCALC, MedCalc Software Ltd., Ostend, Bélgica).
Uma consisténcia interna aceitavel, definida pelo coeficiente alfa de Cronbach,
varia de 0,7 a 0,95 (BLAND; ALTMAN, 1997).

A validade de um teste depende da hipbtese apresentada para a proposta
de aplicacéo do teste, o grau em que pretende avaliar um construto (CORDEIRO
et al., 2020). A validade convergente refere-se a quao intimamente a nova escala
esta relacionada a outras medidas e varidveis do mesmo construto (KRABBE,
2017). A validade divergente investiga se as estruturas supostamente nao

relacionadas, na verdade, ndo estao relacionadas. Para o teste de validade, foi
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calculado o coeficiente de p de Spearman para medir a relacédo entre as versdes
das escalas versao curta da PDS e PCL-5. A intensidade da correlacao foi
classificada como insignificante (0,30), baixa (0,30 a 0,50), moderada (0,51 a
0,70), alta (0,71 a 0,90) e muito alta (> 0,90) (MUKAKA, 2012).

O diagnostico foi avaliado utilizando-se a curva Caracteristica de
Operacao do Receptor ou curva ROC. Para medir a precisédo diagndstica, foram
utilizados os seguintes indices: area sob a curva (AUC) intervalo de confianca
de 95%; indice J de Youden; sensibilidade (Sn); especificidade (Sp). O
coeficiente de correlacdo de Spearman e a curva ROC foram feitos usando o
GraphPad Prism versdo 6.0 e para Mac OS X, GraphPad Software, La Jolla
California, USA.

3. RESULTADOS

3.1. Estudo 1 -indices da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) e

gravidade do transtorno de estresse pos-traumatico (TEPT)

Na coorte recrutada de 53 participantes, 25 foram diagnosticadas com
TEPT apos perda perinatal e 28 ndo. As idades das pacientes variaram em torno
de 33 [25 - 39] (mediana [IQR]), os intervalos de perda de gravidez variaram de
menos de 40 dias a mais de 6 meses, e a idade gestacional variou de 4 a 42
semanas. As estatisticas descritivas para indices de variabilidade da frequéncia
cardiaca do teste de respiracao profunda séo apresentadas na Tabela 3 como

valores de intervalo mediano e interquartil.

Tabela 3. Caracteristicas dos indices de variabilidade da frequéncia cardiaca do teste
de respiracdo profunda (Mediana [intervalo interquartil, IQR])

indice VFC Mediana [IQR]

Frequéncia cardiaca média 80.70 [74.33 — 88.66]
SDNN (ms) 66.47 [46.92 — 91.03]
RMSSD (ms) 39.91 [28.20 — 59.69]

PNN50% 17.44 [7.20 — 30.33]
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Pacientes com TEPT apresentaram valores médios de frequéncia

cardiaca similares (Figura 2.A) em comparacdo com pacientes sem TEPT (de

acordo com pontuacgéo da escala PCL-5), mas significativamente maior SDNN

(Figura 2.B), RMSSD (Figura 2.C) e valores PNN50 (Figura 2.D).
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Figura 15. Correlacdo dos indices da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) de

pacientes com e sem TEPT.

indices da

variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) e a pontuacdo da escala PCL-5,

conforme indicado por rho de Spearman (Figura 3). Entre os indices, o SDNN



apresentou a correlacdo mais forte com os escores da escala PCL-5.
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Figura 16. Correlacao dos indices da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) com a

pontuacéo da PCL-5.

Na associacdo entre os escores das escalas COMPASS-31 e PCL-5

foram encontradas correlacfes positivas e significativas nos dominios da ‘bexiga’

e ‘pupilomotor’ (Tabela 4).

Tabela 4. Correlacdo das pontuacdes das escalas PCL-5 e COMPASS-31.

Intole-
Escalas . .
COMPASS-31 Total Bexiga Pupilo- rancia Vasomo-  Secreto- _Gast_ro-
motor ortosta- tor motor intestinal
X PCL-5 .
tica
Spearman 0.30 0.40 0.31 0.29 0.19 0.23 0.07
C'gtneﬁr;’g'c;%ee 0,03 a 0.14a 0.03a  0.007a -009a -005a -02la
< 0,53 0.61 0.54 0.52 0,45 0,47 0,34
95%
p-valor
- 0.0279 0.0029 0.025 0.0387 0.1657 0.103 0.605
(bicaudal)

Com acuréacia diagnostica (AUC) de 0,83 (p < 0,001) do modelo ROC, o
SDNN da VFC foi satisfatério em distinguir entre pacientes com TEPT e aqueles

sem TEPT diagnosticados com ponto de corte de 36 pela escala PCL-5 (Figura
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17). O valor de corte >69,8, correspondente ao indice Youden 0,55, € uma

previsao de sensibilidade de 76,0% e especificidade de 78,6%.

Curva ROC: SDNN e PCL-5
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Figura 17. Area sob a curva ROC (AUC) do indice SDNN sobre a pontuacgéo da escala
PCL-5.

3.2. Estudo 2: Adaptacéao transcultural da verséo curta da escala PDS

No pré-teste, os especialistas indicaram a sintese para os trés itens
avaliados como a melhor representacdo com coeficientes CVC > 0,70 (Tabela
5). Embora a traducéo 2 do item 1 tenha atingido um coeficiente acima do ponto
de corte, a sintese neste item e nos demais atingiu a pontuacdo mais alta. Se os
coeficientes estiverem abaixo do ponto de corte, este item deve ser reformulado
e enviado novamente aos juizes. Como o0 objetivo era identificar a melhor
traducéo, foi encontrada aquela com a maior taxa de concordancia. Portanto, a
traducdo que melhor se adequa as caracteristicas do TEPT, consistiu ha sintese
de traducéo. O célculo da validade total do contetudo (CVCt) também demonstrou
gue a sintese para todos os itens é mais adequada para uso. ISso porque 0S
especialistas concordaram principalmente que este item é o que melhor
representa o TEPT. Item 1 apresentado CVCt = 0,92; o item 2 tinha um CVCt =
0,87 e o item 3 tinha um CVCt = 0,95.



Tabela 5. Tradugdes e sintese dos itens da versao curta da escala PDS.
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Item 1 Média  CVC total

Traducéo 1 Mesmo n&o querendo vocé se pega 0,776667 0,776346667
pensando/ imaginando no seu trauma.

Traducéo 2 Embora eu ndo queira, meus pensamentos e 0,853333 0,853013333
imagens sobre eventos traumaticos vém a
minha mente e me aborrecem.

Traducdo 3 Pensamentos e lembrancas indesejaveis do 0,686667 0,686346667
evento traumatizante.

Sintese Mesmo néo querendo, tenho pensamentos  0,923333 0,923013333
e lembrancas indesejaveis do evento
traumatico e isso me aborrece

Item 2 Média CVC total

Tradugédo 1 Vocé tem pesadelo com o seu trauma. 0,796667 0,796346667

Traducdo 2 Eu tenho um sonho desagradavel ou pesadelo  0,653333 0,653013333
sobre um evento traumatico.

Tradugdo 3 Sonhos ruins e perturbadores com o evento 0,69 0,68968
traumatizante.

Sintese Tenho sonhos ruins e perturbadores como 0,876667 0,876346667
evento traumatico.

Item 3 Média CVC total

Tradugéo 1 Quando te fazem lembrar o seu trauma vocé 0,626667 0,626346667
tem reacdes fisica (por exemplo; suor, coracao
acelerado, falta de ar).

Tradugdo 2 Quando me lembrei de um evento traumético, 0,786667 0,786346667
experimentei uma resposta fisiolégica (por
exemplo, suor, o coragéo estava batendo).

Traducéo 3 Ter reagdes fisicas intensas quando me 0,766667 0,766346667
lembro do acontecimento traumatico ou de
algo relacionado (por exemplo, coracao
batendo rapido, suor excessivo etc.)

Sintese Quando me lembro do acontecimento 0,96 0,95968

traumatico ou de algo relacionado, tenho
reacdes fisicas intensas, como por
exemplo, coracdo batendo rapido, suor
excessivo, falta de ar etc.
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Para a analise da versao final, foi realizada confiabilidade utilizando-se o

alfa de Cronbach (0,78), que se mostrou estatisticamente significante.

Houve forte correlacéo positiva entre as escalas PCL-5 e versao curta da
PDS, conforme indicado por um rho de Spearman de 0,64 (IC 95%: 0,44 a 0,78).
A éarea calculada sob a curva ROC foi de 0,97 0,02 e valor de
significancia de p < 0,0001 (Figura 18). O PDS de versao curta € bom em
distinguir entre pacientes com agravado (leve, moderado e grave) e aqueles com
leve doenca diagnosticada com escore DSM-5, com valor de corte > 31 e

previséo de sensibilidade de 86,4% e especificidade de 93,5%.

Curva ROC: PCL-5 e
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Figura 18. Area sob a curva ROC (AUC) das escalas PCL-5 e verséo curta da PDS.

4. Discussao

Neste estudo, foi identificado que as mulheres que sofreram perda de
gravidez tinham um risco significativamente maior de sofrer disautonomia

cardiaca; cuja gravidade se correlacionou com a de TEPT e transtorno de
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estresse agudo, conforme avaliado pela escala PCL-5. Esses achados fornecem
evidéncias adicionais para apoiar a nocao de que as mulheres que sofreram
perda perinatal foram desproporcionalmente afetadas pelos sintomas de TEPT.
A partir disso, pode-se apontar para a necessidade de melhor diagnostico dos
transtornos de ansiedade e estresse nessa categoria de mulheres. Além disso,
todos os pacientes perceberam o teste de respiracao profunda VFC com o HRV-

Scanner como um cuidado aprimorado com a visualizacdo de medidas objetivas.

Essas descobertas se baseiam em estudos anteriores que revelaram
sinais de TEPT como consequéncia da perda da gravidez (Farren et al., 2018).
No entanto, as descobertas naquele estudo em particular dependiam fortemente
de critérios autorrelatados para atender aos requisitos para um diagndstico de
TEPT; em contraste, este estudo incorporou uma métrica fisioldgica (VFC) que
poderia ser usada como um biomarcador quantitativo de TEPT ao lado da
avaliacdo autorrelatada. A existéncia de uma associagdo positiva entre a
intensidade dessa medida fisiol6gica e a gravidade autorreferida dos sintomas
de TEPT é mais uma evidéncia para a existéncia de TEPT como uma ameaca

plausivel para as mulheres apés a perda da gravidez.

Pacientes com TEPT sdo geralmente caracterizados como tendo uma
desregulacéo do sistema nervoso auténomo, geralmente envolvendo um ténus
simpatico hiperativo (SHERIN; NEMEROFF, 2011). A pesquisa da VFC oferece
informacgdes sobre como funciona o sistema nervoso autdnomo (SNA) (CAMPOS
et al., 2013). Os parametros da VFC usando métodos no dominio do tempo,
dominio da frequéncia e néo lineares mostraram que o TEPT tem um efeito nos
sistemas Nervosos simpatico e parassimpatico (SCHNEIDER;
SCHWERDTFEGER, 2020). Estudos anteriores sobre TEPT mostraram menor
VFC em pacientes com TEPT em relacdo aos controles, sugerindo
comportamento simpatico e parassimpatico alterado, mas os resultados séo
conflitantes (CAMPBELL et al., 2019; POLE, 2007). Isso pode ser devido ao fato
de que a populacao de pacientes de TEPT estudada até o momento é diversa,
com uma ampla gama de experiéncias traumaticas e demograficas. Como
conseguéncia, a magnitude padréo do efeito do distlrbio na VFC néo pode ser

assumida (NAGPAL et al., 2013). Neste estudo, foi investigado como a perda
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perinatal afetou as medidas fisiologicas associadas ao TEPT. SDNN, que reflete
a modulacdo simpatica e parassimpatica, bem como RMSSD e PNN50, que
refletem a modulacdo parassimpatica cardiaca, foram capazes de discriminar
entre mulheres com TEPT e aquelas sem TEPT. A modulagcdo simpatica
aumentada induzida por TEPT observada neste estudo € consistente com
pesquisas anteriores que indicam que a hiperativacdo do sistema
catecolaminérgico pode estar associada a sintomas de TEPT (SOUTHWICK et
al., 1999). Essas descobertas estabeleceram as bases para a pesquisa de
medicamentos que suprimem o sistema catecolaminérgico como tratamento
para os sintomas de TEPT. Prazosin, um antagonista do receptor adrenérgico
alfa-1, por exemplo, foi eficaz no tratamento dos sintomas de TEPT (FERRAFIAT
et al., 2020; RASKIND et al., 2013). Em tais ensaios clinicos, os indices da
variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) poderiam ser usados como
biomarcadores farmacologicos preditivos para auxiliar no desenvolvimento
clinico de drogas ou terapias ndo farmacologicas, minimizando os efeitos
adversos no paciente com TEPT (JORGENSEN, 2021).

O questionario COMPASS-31 é um teste de resultado validado que pode
ser usado para monitorar 0s sintomas autonémicos e rastrear a resposta ao
tratamento. O COMPASS-31 foi relatado como uma ferramenta util para a
avaliacdo da disfuncdo autonémica em vérias doencas (KAUR et al., 2021).
COMPASS-31 foi recentemente usado em dois estudos para examinar sintomas
autonémicos em pacientes com TEPT (FOX et al., 2018, 2019). Nestes estudos,
foram encontradas associacao positiva significativa entre os dominios do escore
COMPASS-31 e a gravidade do TEPT. Pesquisas adicionais com uma coorte
maior de pacientes que sofrem de TEPT associado a perda perinatal podem
lancar luz sobre a disfuncéo autonémica de dominios especificos, uma vez que
0 COMPASS-31 pode ser usado como uma ferramenta de triagem sensivel e
conveniente (ITOH et al., 2017). Além disso, como foi demonstrado para o
diabetes tipo 2, a combinacdo dos indices COMPASS-31 e a VFC poderia
melhorar o desempenho diagndstico de disfungdo autondémica em TEPT
(ZHANG et al., 2020).

Existem varias limitacbes que devem ser levadas em consideracao.



46

Primeiro, como esta € uma analise transversal, & dificil tirar conclusdes
preditivas. Estudos longitudinais s&o necessarios para investigar a evolu¢ao dos
indices da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC) identificados juntamente
com o TEPT relacionado. A segunda desvantagem é o viés de sele¢do, que se
deve a existéncia de pacientes de TEPT de alto risco encaminhados diretamente
do Pré-natal / Maternidade. Como resultado, o viés de prevaléncia-incidéncia
(também conhecido como viés de Neyman) deve ser reconhecido, uma vez que
0 procedimento de amostragem resultou em menos participantes com doenca
leve no estudo, o que pode levar a um erro na relacdo calculada entre uma

exposicao e um resultado.

A adequacéao psicométrica da traducéo para o portugués brasileiro de uma
versao curta da escala PDS em japonés indica que o instrumento é adequado
para uso em contextos brasileiros. Esta traducdo brasileira e adaptacao

transcultural apresentou boa confiabilidade, validade e utilidade diagndstica.

O objetivo da analise de conteudo foi analisar a adaptacéo transcultural e
a validade de conteudo da escala de trés itens como uma ferramenta para avaliar
o TEPT na populacdo brasileira. A versdo curta da PDS em japonés foi
comparada com a escala PCL também em japonés, desenvolvida com base nos
critérios do DSM-4 (que neste item tem 0s mesmos critérios no DSM-5) (ITOH et
al., 2017a; ASUKAI, 2003). Da mesma forma, neste estudo, comparou-se o
diagndstico de TEPT identificado pelas escalas em portugués-brasileiro versao
curta da escala PDS e PCL-5, que demonstrou alta confiabilidade e utilidade
diagnéstica para TEPT (PEREIRA-LIMA et al., 2019).

A versao traduzida alcancou um grau adequado de concordancia pelo
painel de especialistas ao avaliar sua equivaléncia em termos de diversos
critérios (ou seja, semantico, linguistico, cultural, conceitual, clareza e precisao)
por meio de uma medida quantitativa (calculo do CVC). A estrutura final de
consisténcia da analise de conteddo com a escala original permitiu que os

sujeitos com TEPT fossem avaliados no contexto de lingua portuguesa.

Os voluntarios neste estudo tiveram uma exposicao direta a um incidente
traumatico, conforme descrito pelo Critério A do DSM-5 para TEPT, que incluiu
condi¢cdes médicas como cardiovasculares (REMCH et al., 2018), oncologia
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(CORDOVA; RIBA; SPIEGEL, 2017), e obstetricia e ginecologia (CANFIELD;
SILVER, 2020), bem como eventos relacionados ao trabalho (GIORGI et al.,
2020). Quando testado em voluntarios com pelo menos uma experiéncia
potencialmente traumatica, a versdo curta da escala PDS teve uma forte
correlacdo positiva com a escala PCL-5 validada em habilidades diagnésticas
para TEPT conforme indicado pela curva ROC e rho de Spearman, e definido
como correlagéo forte >0,60 nas ciéncias do comportamento (COHEN, 1988).
Isso indica que a nova verséo curta da escala PDS brasileira tem validade
convergente, isto €, os dois instrumentos medem o mesmo construto teérico, ou

seja, medem o Transtorno de Estresse Pds-Traumatico.

5. CONCLUSAO

Neste estudo, a disautonomia cardiaca serviu como um indicador
consistente da gravidade dos sintomas de TEPT, razao pela qual pode tornar o
diagnéstico de TEPT e distarbios relacionados ao estresse mais objetivos e

baseados na fisiologia do que na avaliacédo subjetiva e variavel.

A deteccdo de biomarcadores como preditores de resultados
psicoterapéuticos com base em evidéncias de TEPT fornecerd uma visdo sobre
0S processos de recuperacao psicolégica, uma base para melhorar o aumento

farmacéutico no tratamento e informar a correspondéncia de tratamento.

Foi realizada a traducdo e adaptacéo transcultural da verséo curta da
escala PDS em japonés para o portugués brasileiro. A escala traduzida
apresentou boas propriedades psicométricas entre adultos brasileiros com e sem
TEPT. Esta escala mostrou consisténcia interna, validade e utilidade diagndstica.
Estudos de acompanhamento permitirdo a triagem dos pacientes enquanto
minimizam o contato (autoclassificacdo), como € comum em pesquisas na
internet. A transferibilidade e a generalizacdo das pontuagdes de corte devem

ser analisadas mais detalhadamente.
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Novas Ferramentas De Diagndstico Para Transtorno De Estresse Pés-Traumatico
Em Mulheres Apos Perda Gestacional ou Perda Perinatal

4. Nome do Pesquisador Responsavel

Claudia de Faria Cardoso

Afiliacdo: Hospital Sdo Francisco de Assis

Cargo/ Funcéo: Psicologa | N° de registro do Conselho Regional: 75118
CV Lattes: http://lattes.cnpq.br/5814365225617571

5. Nome do Pesquisador Assistente (Orientador)

Ovidiu Constantin Baltatu

E-mail: ocbaltatu@anhembi.br Fone: (12) 3945.1359

Cargo/ Funcéo: Pesquisador/Professor | Afiliacdo: Universidade Anhembi Morumbi
CV Lattes: http://lattes.cnpq.br/3104412068674288

6. Instituicao/Instituicdes

Hospital Sdo Francisco de Assis

Endereco: Rua Ernesto Duarte, 70 — Parque Califérnia, Jacarei/SP
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ESCLARECIMENTOS DADOS PELO PESQUISADOR SOBRE GARANTIAS DO
SUJEITO DA PESQUISA

O objetivo desta pesquisa € avaliar a disautonomia em mulheres com transtorno de
estresse pos-trauméatico apds perda gestacional ou perda perinatal e o efeito do
Biofeedback da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca na disautonomia e estresse pos-
traumatico apds perda gestacional ou perda perinatal.

O beneficio esperado para o participante é receber o feedback da sua avaliagdo quanto
a identificacdo ou ndo do transtorno de estresse pds-traumatico e encaminhamento para
avaliacdo/acompanhamento/tratamento especializado, quando necessario.

Os desconfortos e os riscos esperados sdo cansaco ou aborrecimento ao responder
questionarios, desconforto, constrangimento ou alteracées de comportamento durante
a entrevista, alteracdes na autoestima provocadas pela evocacdo de memorias ou por
reforcos na conscientizacdo sobre uma condigéo fisica ou psicologica restritiva ou
incapacitante.

Asseguro-lhe que seréo respeitados os seus direitos de acordo com a Resolucéo do
Conselho Nacional de Saude n° 466/12, citados abaixo, tendo vocé:

1° - a garantia de receber informacgdes gerais sobre a justificativa, os objetivos e os
procedimentos que serdo utilizados na pesquisa, assim como 0 esclarecimento e
orientacdo sobre qualquer davida referente a esta pesquisa;

2° - a liberdade de retirar 0 seu consentimento a qualquer momento e/ou deixar de
participar deste estudo, sem que isto Ihe traga penalizacdo ou prejuizo de qualquer
natureza a sua pessoa, ao doente e aos seus familiares;

3° - a seguranca de que ndo sera identificado (a) e que serdo mantidos o sigilo e o
carater confidencial de informacdes relacionadas a sua privacidade. Caso haja
necessidade de identificacdo, o consentimento devera ser declarado junto a assinatura
do Paciente/ Sujeito do Estudo/ Responsavel Legal.

4° - a garantia de ndo existéncia de riscos, danos fisicos ou mesmo constrangimento
moral e ético;

5° - a garantia de que, se houver despesas decorrentes de sua participagdo na pesquisa,
estas serdo garantidas por este pesquisador, a sua participagéo é isenta de despesas,
entretanto tenha ciéncia de que ndo sera remunerado pela participagdo na pesquisa.

6° - a garantia de que toda e qualquer responsabilidade nas diferentes etapas desta
pesquisa é deste pesquisador;

7° - a garantia de que todo o material referente a Coleta dos Dados para a construcéo
dessa pesquisa e de outros estudos posteriores correlacionados ficard sob a guarda
deste pesquisador, o qual podera ser solicitado por vocé a qualquer momento.

8° - 0 sujeito da pesquisa serd encaminhado ao seu médico assistente ou a rede publica,
caso julgue necessario o pesquisador médico, mediante guia de encaminhamento.
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9° - autorizar a utilizacdo de dados clinicos, laboratoriais e laminas histologicas de seu
caso clinico/cirtrgico e documentacédo radiologica que se encontram em sua ficha de
prontuério médico, para apresentacdo do mesmo em encontros cientificos e publicacédo
em revista cientifica.

Este termo de consentimento encontra-se impresso em duas vias, igualmente validas,
assinadas e rubricadas em todas as suas paginas, sendo uma retida com o pesquisador
responsavel e outra com o participante da pesquisa conforme o disposto pela Resolucao
CNS n° 466 de 2012, itens IV.3.f e IV.5.d.

Pesquisa avaliada e autorizada pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da
Universidade Anhembi Morumbi, Estrada Dr. Altino Bondesan, 500, Sao José dos
Campos/SP. Cep 12247-016. Telefone: (12) 3945-1359.

CONSENTIMENTO POS-ESCLARECIDO

Declaro que, apés convenientemente esclarecido pelo pesquisador e ter entendido o
gue me foi explicado, consinto em participar do presente protocolo de pesquisa, e
inclusive torna-lo publico em trabalhos cientificos da pesquisadora Claudia de Faria
Cardoso, e do orientador deste estudo, o Dr. Ovidiu Constantin Baltatu, desde que
respeitado o aqui estipulado.

Ficaram claros para mim guais sdo os propositos do estudo, os procedimentos a serem
realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de
esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que minha participacéo é isenta de
despesas e que tenho garantia do acesso a tratamento hospitalar quando necessario.
Concordo voluntariamente em participar deste estudo e poderei retirar 0 meu
consentimento a qualguer momento, antes ou durante 0 mesmo, sem penalidades ou
prejuizo ou perda de qualquer beneficio que eu possa ter adquirido, ou no meu
atendimento neste Servico.

Sendo assim, declaro 0 meu consentimento em patrticipar, livre e voluntariamente, como
sujeito desta pesquisa, assinando com o pesquisador e rubricamos as paginas
anteriores.

Assinatura do Paciente/ Responsavel Legal Data / /

(Somente para o responsavel do projeto)

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e
Esclarecido deste paciente ou representante legal para a participacdo neste estudo.

Claudia de Faria Cardoso Data _ [ [



ANEXO C
NOME:
LEC-5
Life Events Checklist
Parte 1

DT, NASC: [ /

Abaixo estho listadas um nimero de situaghes estressantes ou dificeis que algumas vezes aconiecem com
as pessoas. Para cada evento, margque um ou mais ens a direda para indicar que: (a) acomaceu com vocé
pessoalmente; (b) wool testemunhou o evento, que aconieceu com outra pessoa; (c) vool fioou sabendo a respeito
do avento, o qual acontecau com um familiar ou amigo proxama; (d) vocé foi exposto ao evenio como para da seu
trabalho (porexemplo, paramédico, policia cwvil, miltar ou outro socomista); (&) vool ndo tem certeza e o evento a8

enquadra; ou (f) ndo se aplica avocé,

Canfiqua-se de consarar toda sua vida (desde a infancia até a vida aduta) quanda vacd examinar a ksla de venlos.
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’ . Farte Mao MAo
Evento A‘;ﬂﬁ“m Testemunhei s:ﬁ:;ﬂ domeu | tenho | se
90 trabalho | certeza | aplica

1. Desaste natural (por exem plo, enchente,
furacho, deslizamento de tewa, omado,
terremola)

2 Incéndio ou axplosio

3. Acidente com mens de transporte (por
exemplo, acidente de camo, acikdente da barca,
acidenta de trem, acidente de avifio)

4, Acidente grave no trabalho, em casa ou durante
alividade de lazer

5. Exposigio a substancias tacas (por exampla,
produtos quimicos pangasos, radiacia)

6, Agressfo fisica (por exemplo, ser atacado,
golpeadao, esbofeteado, chutado, espancada)

7. Agress&o com uma arma (por axampla, sar
baleado, esfaqueado, ameagado com uma faca,
arma, bomba)

B Agress&o sexual (estupro, tentatva de estupra,
tantativa da qualquear tipo da alo saxual atravas da
forga ou ameaga)

9, Outra expanéncia seaal constrangedora ou
nan consentida

10. Combate ou exposicho a zonas de guema [nas
forgas miltares ou como civil)

11. Cativairo (por axaemplo, sar sequastrada,
raptada, ser failo refém, prisionairo da guamaj

12. Doenga ou lesio com risco de vida

13. Sofsmenta humano grave

14, Morte violenta repanfing (por exempla,
homicidio, suicidio)

15. More acidental repentina

16, Ferimentos graves, dano ou maorte qua wood
causou a oulra passoa

17. Qualquer outro evenio ou expenéncia
gravementa estressanies

DT A / /

Oedrb FL et @l / Arch Olo Peychiptry. 201744011109
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MOME: OT. MASC / /

Parte 2

A Se vook assinalou o item 17 na PARTE 1, identifique brevemente o evento que vood estava pensanda:

B. Sa voch vivanciou mais de um dos evarmos da PARTE 1 (dens 1 a 17), panse sobre aquale avanto qua vood
considera pior, o qual para st questondrio significa o evento gue atualmente mais incomoda wook, Se vobd
vivansiou apanasum dos evartos da PARTE 1, use asse coma o pior avanto. Por favor, responda 4s questdas
seguintes sobre o pior evento (marque lodas as opodes que se aplicam):

Dascrava brevementa o por evento (por exempla, 0 que aconteceu, quem estava envalvidg, efz.)

Hé o anto tempo 580 acomeceu? {por favor, faca uma estimativa 2 woolk nHo tem certeza)

Como vocé vivenciou este evento?

{ )Aconteceu comigo diretaments

{ ) Eu testemunhei aste evanta

{ ) Eufiquai sabando que o evanto acontaceu com um mambro priimo da familia ou amigo prdximao

{ ) Eu fui exposto repetidamante a detalhes deste evento como parte do meu trabalho {por exempla, paramédico,
palicial civil, militar ou outro socomsta)

{  yOutos, por favor descreva:

A vida de alguém estava em perigo?
{ ¥ Sim, minha vida

{ )Sim, a wida de oulra passoa

{ )Mo

Alguém foi gravem ente ferido ou morto?

{3 5im, eu fui gravemente ferido

{3 Sim, alguém foi gravamania farido ou morto
()Mo

Envelveu violéncia sexual? Sim Mao

3e o evento envelveu a morte de um membro préxime da familia ou amige préxime, foidevido a algum tipo
de acldente ou vieléncla, ou fol devido a causas naturals?

{ ) Acdenta ou vick¥ncia

{ yCausas naturais

{ Y Mo seaplica (O evento ndo envolveu & mone de um membro prédmo da fam llia ou amgo prosximao)

Quantas vezes, ao todo, vocd ji experimentou um evento semelhante tio estressante ou quase tho
estressante quanto o pior evento?

{ )Apenas uma vez

{ ) Mais de uma vez {por favor, especifique ou estme o nimero total de vezes que vook lBve @333 experdncia)

Ondirks FL et ol /' Arch Cin Pech batry, 2017464(111 09
DATA: / /




MNOME:

DT. NASC.:

Parte 3

/

Abaixo ha uma lista de problemas que as pessoas as vezes apresentam em resposta a uma experiéncia
muito estressante. Pensando em seu pior evento, por favor, leia cuidadosamente cada problema e entio
circule um dos nameros a direita para indicar o quanto vocé tem sido incomodado por este problema no

tltimao més.
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NO ULTIMO MES, quanto vocé fol incomodado
por:

De
modo
nenhum

Um
pouco

Modera-
damente

Muito

Extrema-
mente

1. Lembrangas indesejaveis, perturbadoras e
repetitivas da experiéncia estressante?

1

2

4

2. Sonhos perturbadores e repetitives com a
experiéncia estressante ?

1

2

4

3, De repente, sentindo ou agindo como se &
experignca estressante estivesse, de fato,
acontecendo de novo (como se vood estivesse
revivendo-a, de verdade, 18 no passado)?

4. Sentirse muito chateado guando algo lembra voog
da expernéncia estressante?

5, Ter reagtes fisicas intensas quando algo lembra
vooe da expenéncia estressants (por exemplo,
coragao apertado, dificuldades para respirar, suor
excessivo)?

6. Evitar lembrangas, pansamentos, ou sentimentos
relacionados a experiéncia estressanta?

7. Evitar lembrangas externas da experigncia
estressante (por exemplo, pessoas, lugass,
conversas, atividades, objetos ou situagbes)?

8. Mo conseguir se lembrarde pates importantes da
experiéncia estressante 7

8. Ter crengas negativas intensas sobre voog, outras
pessoas ou o mundo (por exemplo, ter pensamentos
tais como: "Eu sou ruim”, “existe algo seriamente
emrado comigo”’, "ninguém & configvel”, "o mundo todo
& perigoso’)?

10, Culpar & simesmo ou 805 outros pela experigncia
estressante ou pelo que aconteceu depois dela?

11. Ter sentimentos negativos intensos como medo,
pavor, raiva, culpa ou vergonha?

12. Perder o interesse em atividades que vocd
costumava apredar?

13. Sentir-se distante ou isolado das outras pessoas?

k2| B ] ]

Ble s s

14, Dificuldades para vivenciar sentimentos positivos
{por exemplo, ser incapaz de sentir felicidade ou
sentimentos amorosos por peEssoas proximas a vocg)?

o |olo|o| o

|8

Lo L W W | w

b

15, Comportamento irdtado, explosdes de raiva ou agir
agressivamente?

16, Comer muitos riscos ou fazer coisas que podem
lhe causar algum mal?

17. Ficar “super” alerta, vigilante ou de sobreaviso?

18. Sentir-s2 apreensivo ou assustado fadimente?

18, Ter dificuldades para se concentrar?

20, Problemas para adormecer ou continear
dormindo?

o Qoo o | O

k| | | |

B (RIBIRI| B | B

LW W W | W

N N NG N S S

DATA; / /

Disdrio FL et al / Arch Qin Papchiatry, 200 7441} 10-9
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Anexo D

COMPASS 31 - Composite Autonomic Symptom Score

1. No dltimo ano, alguma vez sentiu-se fraco ou estonteado (sensagdo de tontura) ou teve
dificuldade em pensar logo apés se levantar de uma posigao sentada ou deitada?

10 ) Sim 2( ) Nao Se assinalou Ndo, va para a questio 5.

2. Ao levantar-se, com que frequéncia sente esses sintomas? |

10 ) Raramente A ) Frequentemente
21( ) Ocasionalmente 4 ) Quase sempre

3. Como avalia a gravidade desses sintomas? |

1 ) Ligeira 2 ) Moderada 30 ) Grave

4. No ultimo ano, esses sintomas gue sentiu: |

1 ) Ficaram muito pior 4 ) Ficaram um pouco melhor
21( ) Ficaram um pouco pior 51 ) Ficaram muito melhor
3( ) Permaneceram quase o mesmao 61 ) Desapareceram completamente

5. No Gltimo ano, alguma vez notou alteragbes da cor da sua pele, como vermelho, branco
ou arroxeado?

i )sm 2( ) Nao Se assinalou N&o, va para a questao 8.

6. Que partes do seu corpo foram afetadas por estas alteragbes de cor? |

14 ) M&aos 21( ) Pés

7. Estas alteragdes na sua cor da pele: |

1{ ) Ficaram muito pior 4 ( )Ficaram um pouco melhor
2( ) Ficaram um pouco pior 5( )Ficaram muito melhor
310 ) Permaneceramquase o mesmo G( )Desapareceram completamente

8. Nos ultimos 5 anos, que alteragdes ocorreram na transpiragdo geral do seu corpo?

1( ) Eu suo muito mais do que costumava

2( ) Eusuo um pouco mais do que costumava

3({ ) Eu ndo notei qualquer atteracio na minha transpiragio
4 ) Eusuo um pouco menos do que costumava

5( ) Eusuo muito menos do que costumava

9, Sente os seus olhos extremamente secos? |

1( 1Sim 2( )N&o

10. Sente a sua boca extremamente seca? |

1 )Sim 2( JMNao

11. Para o sintoma de olhos secos ou boca seca que teve durante o maior periodo de
tempo, esse sintoma:

0( ) Eunaotive nenhum destes sintomas 2 )Ficou um pouco pior
1( ) Ficou muito pior 3( )Ficou quase o mesmo

viedm B, et al Prevalenoe of autonamic dysfuncton in pathents weth mu iple sderosts, Acta Med Port 2015 Janseb 28] 115155
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4| ) Ficouum pouco melhor G | Desapareceu completamente

5( ) Ficou muito melhor

12. No ultimo ano, notou alguma mudanga na forma como fica cheio quando come uma
refeigao?

1( ) Fico cheio muito mais rapidamente agora do que costumava

21 ) Fico cheio mais rapidamente agora do que costumava

3( ) MNao notei qualquer mudanga

4| ) Ficocheio menos rapidamente agora do que costumava

5 ) Fico cheio muito menos rapidamente agora do que costumava

13. No ultimo ano, sentiu-se excessivamente ou persistentemente cheio (sensacio de
inchago) apds uma refeigdao?

10 ) Munca 2 )Asvezes 3( ) Uma grande parte dotempo
14. No ultimo ano, vomitou apos uma refeigao?

10 1 Munca 2 )Asvezes 3( )Uma grande parte do tempo
15. No ultimo ano, teve dor tipo colica ou dor abdominal com colica?

10 ) Munca 2 )Asvezes 3( ) Uma grande parte dotempo
16. No ultimo ano, teve crises de diarreia?

10 )1Sim 2  )Mao Se assinalou Ndo, va para a questdo 20,

17. Com que frequéncia isso acontece?

1( ) Raramente 3 )Frequentemente

2( ) Ocasionalmente 4 )Constantemente

18. Como avalia a gravidade das crises de diarreia?

1( ) Ligeira 21  )Moderada 31 ) Grave

19. Essas crises de diarreia estio:

10 ) Muito pior 4( JUm pouco melhor

2( ) Um pouco pior 50  )Muito melhor

30 )1Quasze o mesmo 6 | Desapareceram completamente

20. No ultimo ano, teve prisdo de ventre?

10 )1Sim 2  )Mao Se assinalou Ndo, va para a questdo 24.

21. Com que frequéncia tem prisdo de ventre?

10 ) Raramente 31 | Frequentemente

21 ) Ocasionalmente 4 )Constantemente

iedm B, et al Prevale noe of auton omic d ysfunc fon in patients with mu biple sderosts, Acta Med Port 2015 Jan#eb 28|15 155
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22, Como avalia a gravidade da prisdo de ventre?

1( ) Ligeira 21  )Moderada 30 ) Grave

23. A sua prisdo de ventre esta:

1 ) Muito pior 4 | Um pouco melhor
2( ) Um pouco pior a1 I Muito melhor
3 )Quase o mesmo 6| )Desapareceu completamente

24. No ultimo ano, alguma vez perdeu o controle da fungao da sua bexiga?

10 ) Raramente 31 | Frequentemente
2( ) Ocasionalmente 4| )Constantemente

25. No ultimo ano, alguma vez teve dificuldade em urinar?

10 ) Raramente 31 | Frequentemente
2( ) Ocasionalmente 4| )Constantemente

26. No ultimo ano, alguma vez teve problemas em esvaziar completamente a bexiga?

10 ) Raramente 31 | Frequentemente
2 ) Ocasionalmente 4 | | Constantemente

27. No ultimo ano, sem oculos de sol ou 6culos escuros, a luz brilhante incomodava
seus olhos?

0s

1( ) Munca Se assinalow Nunca, va para a questdo 29,
2 ) Ocasionalmente

31 ) Frequentemente

4 ) Sempre

28. Quao grave é esta sensibilidade a luz brilhante?

1( )Ligeira 2 ) Moderada 30 ) Grave

29. No ultimo ano, teve dificuldade para focar os seus olhos?

1( ) Munca Se assinalou Nunca, vé para a questio 31.
2 ) Ccasionalmente

31 ) Frequentemente

4 ) Sempre

30. Quéo grave € este problema de visdo?

1( ) Ligeiro 2 )Moderado 30 ) Grave

31. O sintoma mais problematico nos seus olhos esta:

0 ) Eu naotive nenhum destes sintomas
1 ) Muito pior

20 )1 Um pouco pior

3( ) Quase o mesmo

4 ) Um pouco melhor

51 ) Muito melhor

G ) Desapareceu completamente

Wieda B, et al Prevale noe of autonomic d yfunc fion in pathents with muliple sderosis, Acta Med Port 2005 lanFeb 28{1)5 155
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Anexo E
Escala de Diagnostico Pos-Traumatico
Instrumento simplificado para Wagem
Nome:
Idade: Sexo: () Feminine { ) Masculino
Data da Avaliagao: / /

Margque a situagio que vocé vivenciou até o dia de hoje:
Lasondo Eenha vivenciado nenhum dos itens a seguir, ndo & necessano assinalarl

9

. [ Acidente grave (Incéndio, explosao, acidente de carro, acidents de avido etc))
[] Desastre natural (Deslizamento de terra, inundacao, terremoto, tarnado, furacéo etc))
L Agressao fisica (Espancamento, assalto, tiros, ameaga com arma branca etc.)

|:| Violéncia sexual (Estupro, tentativa de estupro, ameaga com © Uso de uma ama para um
ato sexual etc))

] Doenca que ameace a vida (Ataque cardiaco, diagnostico de cancer potencialmente fatal
etc.)

. [ Abuso infantil (Espancamento, encarceramento, abandono, ameaca de more, violgncia
com castigo corporal, situacao com perigo de morte, testemunha de vialéncia contra pessoas
proximas etfc.)

L Experiéncia de luta corporal, exposicdo a uma area de guerra ou conflito
an Tartura, cativeiro

. [ Morte subita, avistamento de um corpo ferido, noticia de morte de uma passoa proxima

10. ] outro

Tradugio e Adaptagio Transcultural da Escala de Diagnastico Pas-Traumatico (Posttraumatic Diagnostic Scale - PDS)
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MNos Gltimos 30 dias, em quais das situagdes vocé teve ou esta tendo mais dificuldade?
Escreva o ndmero
(Caso tenha assinalado apenas um item, considere ele para responder as questies a segquir)

Quantos anos vocé tinha quando o evento aconteceu? anos meses

Quantos anos vocé tinha quando o evento terminou? (Caso o evento tenha sido duradouro)

anos meses

Considerando os (ltimos 30 dias e a situacio que vocé teve ou esta tendo mais dificuldade,
circule o nimero (de 0 a 3) para a resposta que seja mais adequada:

Mesmo ndo querendo, tenho pensamentos e lembrancas indesejaveis do
evento traumatico e isso me aborrece

0

Menhuma vez!
Apenas uma vez

,1

Menos de uma vez

por semana As
vezes

2

2 advezes por
semanal Quase

metade do tempa

3

5 ou mais vezes

por semana/
Cuase sempre

Tenho sonhos ruins e perturbadores com o evento traumatico

0

Menhuma vez/
Apenas uma vez

.1

Menos de uma vez
por semana As
VEZES

2

2 advezes por
semana’ Quase
metade do tempo

3

5 ou mais vezes
por semana/
Cuase sempre

Quando me lembro do acontecimento traumatico ou de algo relacionado,
tenho reagbes fisicas intensas, como por exemplo, coragio batendo rapido,
suor excessivo, falta de ar etc.

0

Menhuma vez!

Apenas uma vez

,1

Menos de uma vez

por semana As
vezes

2

2 a4 vezes por
semanal Quase

metade do tempo

3

5 ou mais vezes
por semana/
Quase sempre

Tradugio e Adaptacio Transcultural da Escala de Diagnastico Pas-Traumatico [Posttraumatic Diagnostic Scale - PDS)
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Background: A short version of the Posttraumatic Diagnostic Scale (PDS) comprising
only re-expanencing symptom items has been recently vakdated on Japanese adults.
This short-version-PDS had good psychometric properties among Japanese aduits with
and without posttraumatic strass disorder (PFTSD). The aim of this study was fo translate
and culturally validate the short-version-PDS for the Brazikan sociolnguistic context.

Methods: A transiation of the short-version-PDS was performad based on established
guidelines. We envolled 53 patients with PTSD as a potential comorbidty. The
translation and cross-cultural adaptation of the short-version-PDS included forward and
back-franslation by a Japanesa Braziian researcher and a cartified translator; synthesis
was achieved by consensus, backward translation, pdot test, and finglization. Contert
valdity cosfiicent {CVC) was used to assess quality of adaptation. Internal consistency
was calculiated using Cronbach's alpha cosfficient. Spearmman cormelations were between
the naw short-version-PDS and the Brazilian version of the posttraumatic Stress Disorder
ChecHlist for DSM-5 (PCL-5), and a receiver operating charactenstic (ROC) curve was
used to determine the bast cut-off values for the short-version-PDS.

Results: The short-version-PDS was well accepted by all subjects, none of the
questions were experienced as inappropriate, and all quastions of the 3 items were
judged important. tem 1 presented CVCt = 0.92; item 2 had a CVCt = 0.87 and item
3 had a CVCt = 0.95. The internal consistency of the final version as measured by
Cronbach's alpha was 0.78. The short-version-PDS scale correlated positively with the
DSM-5 scale with a Spearman rho of 0.64 (25%Cl [0.4-0.8], p < 0.001). The receiver
operating charactenstic (ROC) curve value was 0.97 (95%CI [0.9-1.0], p < 0.001).
The cut-off score for a maxamum Youden Index of 0.8 to distinguish moderate from
severe from slight PTSD was > 31.0 with sensitivity and specificity are 86.4 and

93.5%, respactivaly.
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Conclusions: This Brazilian Porfuguese version of the short-version-PDS had good
psychometric proparties among Braziian aduits with and without FTE0. Transferabiity
and gensralzabiity of the cut-off scores showld be further anahyzed.

Keywords pastiraumatic diagnostic scale, cross-culbural adaptation, Brazl, conbent validity coeflicient, receiver
operaling characteristc [ROC) curve analysis

BACKGROUND

Mental health has been the focus of increasing attention due
to the risks of those exposed to emergency settings, as they
may be affected by physical and mental disorders, such as
bumout and posttraumatic stress disorder (PTSDY) (Carmassi
et al, 2020). Mental health has been identified as a research
area with potential benefits for research prioritization and policy
setting in both the COVID-19 pandemic and futore large-
scale public health crises (Liu et al, 2020). The COVID-19
pandemics caused striking prevalence rates of symptoms of
depression and anxiety (Lai et al. J020; Perlis, 2020; Tan et al,,
200).

Post-traumatic stress disorder (FTSD) has conseguences that
can lead to poor quality of life and increased use of health
and social services {Atwoli et al, 2015 Bothe et al. 2010). It
s 2 problem that can affect people who directly experience or
witness potentially stressful situations {Association Psychiatric
Aszaciation, 2013), and it iz twice a8 commaon in women than
in men {Yehuda et al, 2005). The overall litetime prevalence
of PTSD reported in the World Mental Health Surveys studies
was 3.9% for a randomly selected trauma {Kessler et al, 2017).
The prevalence of PTSD in the Brazilian population, as well
as has been reported over the years and in other countries,
varies :.n::nrdinﬁ to the sodal, sconomic, and rl:mnmph:ic
context {Ribeiro et al, 2013). Despite being a highly prevalent
disorder, it is commanly underdiagnosed (da Silva et al, 2019),
Early diagnosis can favor treatment, reducing the impairment
in the daily activities of the affected person. Screening tocls can
be facilitators in the wearch for dhﬂ;nmis (Price &t al., 2016).
Screening scales are especially usehol when time is short and
demand is high, as is the case in situations of natural disasters,
accidents, war conflicks and pandemics. In cases like these,
time and resources are scarce and shott scales are even more
advantageous ([toh et al., 200176). While self-report instruments
cannat be used for rli:.E:'mL:. the availability of brief assessment
tools often determines whether or not a condition is assessed.
For example, a two-item depression screening instrument (Lawe
et al, H005) has significantly improved the frequency with
which the disorder is evaluated. Selecting the maost appropriate
validated collection tool for measurable outcomes to use
is essential for successiul patient-centered healthcare (Botero
et al., 2016). For this, limiting the number of data collection
points through developing and validating short versions of
surveys/questionnaires o prevent survey fatigue are of interess,
Short PT3D scales are being developed screening toals thas
are best suited 1o the primary care seiting and for those re-

experiencing FT50 symptoms (Spoant et al., 2003).

A shost version of the Posttraumatic Diagnostic Scale (PDS)
comprising only re-experiencing sympiom items has been
recently validated on Japanese adults ([toh et al, 2007a). This
[apanese short version of the Post-Traumatic Diagnosis scale
{short-version-PD5) was developed based on the symptoms of
trauma re-experience, because it considers them as differential
for the diagnosis, because it is more related to the general severity
of the symptoms and because other symptoms are ambiguous for
the diagnosis (1toh et 2l, 2017b). The scale consists of three items
with a Likert scale for the intensity of the symptom mentioned
in each item. The fapanese short-version-PDS 3-ftem scale has
good psychometric propertics among Japanese adults with and
without PTSD ([toh et al., 2017a) and has been utilized to build
prediction models for depressive symptoms in large population
studies {Takahashi et al,, 2020). This short-version-FOS 3-item
scale comprising “intrusive images (BLY "niﬁhtm:.rs (B and
“physiological reactions when reminded of the trauma (B3),
and the 2-item zcale nf"nlﬁhh'nu\ﬂ (B2} and "p]iy:inlnﬁi.c:l
reactions when reminded of the trauma (B5)" had the highest
AUCs and were generally higher than were those for previous
shiort scales to ﬂi:.g:rmz the PTSD severity score (ltoh et al.
2017a).

Sance the lapanese short-version-PDS is highly correlated with
a PTSD severity score and has good psychometric properties
among adults with and without PTSD (Itch et al., 2017h), the aim
of this study was to translate and culturally validate the fapanese
short-version- P for the Brazilian sociclinguistic context.

METHODS
Ethical Approval

Permission to translate the scale was obéained from the ariginal
author, ltoh et al. (20017a). All procedures performed in studies
involving human participants were in accordance with the ethical
standards of the institutional and/or national research committes
and with the 1964 Helsinki declaration and its later amendments
or comparzble ethical standards. The study was approved by
the Medical Ethics Committee of Anhembi Morumbi University
in accordance with resolution 466/2012 and 340/2004 of the
Mational Hezlth Coundil (Ministry of Health) for research om
hmnmh!i]‘bﬁlﬁﬂ.ﬁ.E 134947197, 00005492 ).

All subjects participating to the study were recruited from
voluntary patients at the Hospil 5io Francisco de Assis,
Jacarei—5P. Brazil. The final version of the Portuguess transkition
of the short-form PDS was extended to 53 volunteers who

were referred to the clinial psychology unit from other clinical
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units on the basis of potentially tranmatic experience. Omnly
volunteers with at least one potentially traumatic experience were
included. Patients with PTSD as a potential comarhidity, sach
as pregnancy loss, mdjnﬁzm and :ul‘l-.ﬂaﬁ: renal disease
patients on hemodialysis, were recruited from the Hospital Sd0
Francisco de Assis’ maternity, oncology, and hemodialysis clinics.
The research was performed from September 2019 to June
3. Participants were agﬂl 19-66 years (Mean = 32.37; 8D =
10.06}, most were female {88.4%), married or cohabiting (69.8%),
with completed high school (69.8%). Retrospective baseline
demaographic information and dinical data were collected.
Patient-level data were anemymized by removing all patient-
ilentitying details and allocating a unique study code 1o
each recording. Written informed consent was obtained from
all subjects.

Instruments: Short-Version-PDS and
DSM-5 Scales

The short-version-PDS is a self-assessment tool that seeks o
investigate the intrusive symptoms that define the dizgnosis
of PTSD in adults {[toh et al. 2017k). It consists of a list
of potentially traumatic events and contzins three of the fve
staternents listed in DSM-5 “Diagnostic Criterion B." The
instruction is to consider the symptoms perceived in the last
thirty days. To assess the severity of the symptom, short-version-
PDS involves a Likert-type scale, with four response opticns,
ranging from 0 to 3, corresponding to “No time [/ Only once,’
"Less than once a week/Sometimes! "Two to four times a
week/Many times." “Five or more times a week/Almost always."
The scale has a minimum score of 0 points and a2 maximum of
9 painits.

To test the short-version-PD5 translation in Brazilian, the
Brazilian versson of the posttraumatic Stress DHsorder Checklist
for DSM-5 (PCL-5) was wsed as a comparison (Osirio et al,
2007). The PCL-5 consists of 20 items that are used to test for
PTSD symptoms as described by the DSM-5. Pespondents use
a S-paint scale (0-4) to show how muoch the symptom bothered
them in the previous month for each of the 20 things, ranging
from “not at 2ll” to "extremely.” A cutoff point of 34 presented
the higher overall efficiency for predicting a PTSD dizgnosis
{Pereira-Lima <t al., 2019).

Translation and Cultural Adaptation

The method adopted for the cross-cultural adaptation of the
screening scale was based on the model proposed by Beaton
et al. (2004). Three translations from Japaness inte Portuguess
Brazilian were carried out by bilingual translators. The first
translator was instructed on the research. The other translators
were unaware of the research and carried oot the translation in
order to find cultural, semantic, and idiomatic adaptations. The
consensus of the translations was reached, and the result was
analyzed by two of the translators, one with knowledge of the
research, the other not. Then, back-translation and pilot test were
performed with six volunteers. The final analysis was carried out
by a committee of health experts with experience in assisting
people with a traumatic history. The pand of experis were

profesionals with training in the medical, nursing, eccupational
therapy, psychology and social programs.

For theoretical analysis of the 3 items of the instrument, the
experts evaluated the 3 translations and the synthesis under the
criteria of the content valsdity technique. The evaluation criteria
were semantic, linguistic, cultural, conceptual, clasity, and
precision (Beatom et al, 2000). The content validity coefficient
{CVIC) was caloulated for each item of the instrument and for the
instrument as a whale (CVCt) (Flgusiras and Hall, 2017). The
CVC values accepted to consider the quality of an aspect or item
judged rmust be 080 (Filgusiras and Hall, 2017).

The panel of experts measured the translations on a Likert
scale ranging from 1 “very poor” to 4 “very good” in each of
the items of short-version-PI¥ in order to assess the level of
adequacy of the translation in relation to the proposed listed
points. The questionnaires were applied in a private hospital, with
mixed clientele (SUS, private, plans).

Data Analysis
Internal consistency refers to how accurately survey or test items
intended to evaluate the same construct actually do so. Internal
consistency was assess using Cronbach’s alpha cosfiicient which
iz a measure of scale relizbility (MEDCALC, MedCale Software
Ltd_, Ostend, B-elﬂ;u.un woww.meedc I. Anacceptable internal
consistency, defined by Cronbachis alpha coefficient, ranged from
0.7 to 0.95 (Bland and Altman, 19971

The validity of a test depends on the hypothesis presented
for the propossd application of the test, the degree to which it
claims 1o assess a construct (Cordeiro et al., 2020). Euu-.rzlﬁmt
validity refers to how closely the new scale & related to other
measurements and variables of the same construct (Krabbe,
2017 ). Divergent validity investigates whether structures that are
supposed to be unrelated are actually unrelated. For validity
testing, we used Spearman’s correlation coefficient r to measure
a relationship between the Portuguese Brazilian versions of the
short-version-PINS and DM5-5 scales. The comrelation intensity
was rated as negligible (0.30), low (0.30 to 0.50), moderate (0.5 to
0.70), high (0.71 to 0.90), and very high (=090} { Mukaka, 2012).

Diagnostic wtility was evaluated using the area under
the receiver-operating characteristic (ROC). To measure
the diagnestic accuracy, the following indices were used:
area under the curve (AUC) with standard error (SE)
and its binomizl exact 95% confdence interval; Youoden's |
index; sensitivity (Sn); specificity (5p). Spearman'’s correlation
coethcient and ROC were done using GraphPad Prism version
G.0e for Mac 08 X, GraphPad Software, La Jolla California
USA, www graphpad.com.

RESULTS

Translation and Cross-Cultural Adaptation
Process of the Short-Version-PDS
The final version of the Brazilian Short-Version-PDS is attached
a5 Supplementary Material 1.

In the pre-test, the experts indicated the synthesis for the three
items evaluated as the best representation with OV coefficients
= .70 (Table 1). Although translation 2 of item | reached a
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TABLE 1 | Braziian wanskalion and synthasis of tha thess Shor-Varson. PDE Beims.
Iben 1 Mz aiit CVC 1ma
Transiation 1 P M (N VoD 56 [Na ParGandny imaginando o Sel Euma. 0.TTEBET O TTEMERET
Transation 2 Emborm au niio usis, Mes Pansamaios & majens sl ovaninG Waamasoos wWam & minha 0853335 0 EE3NE333
TG & T EONRRTL
Transiaiion 5 Parsamamios & kmbranias ncesadws oo samio raumal rants. 0 EEEEET (L EBEMEEST
Synikwrsis Missied Ado quarendse, ko penseenios « embrangas indesejiveis do eventa 053333 LS23013333
iraamnilico @ Eso me aborecs
loeen 2 Mendia CVE s
Transiation 1 LR T R STR T 0.TIEEET 0 TIEMERET
Transation 2 Eis tanha uim sonna desagacddyal tu pesackels b um avanto Famalion 0553335 OEE3NE333
Transiaiion 5 Sonhas NG @ pefiubacons com o esanin Eumalizaria DuEd Q.ESDEE
SiyniFasis Tenho sonhos ruins & perbarbe Lo O Ao iraumitico. DETEEET QLEPEMEEET
e 3 Mendia CWE s
Transiation 1 Ol 1 Baer e 0 Se Tauma wvord e magtas TEicn (of esmin; Sucd, onmoio 0 BEEEET 0 EREMERET
arckemco, falta ta .
Transiaiion I Chsaneci ma kembned o Wim snemia raumaiioo, expaimaiel ura resposin Esickigica jpor . TEEESET OLTBEMEEST
SRR, S, O DOMaQ setava Dalanc|.
Transiaiion 5 Tar reapfes fekcas inlensas quanda ma emb do acomecimanis FLEmatkon: ou oa ek . TEEESET OLTEGMEEST
elasionacs [por examphn. COmOR0 batanda D, SUOF GNORESRD @iC ]
SynitFdis m_mmmmun-u.unnummpmm 008 0.958:8
Bt Misicas ini SOEND pOF B b mapid, Suor
nuuh'n.l:ﬂ.ld---tg
coefficient abonve the cutoff point, the synthesis in this ftem and in
the others reached the highest score. If the coefficients are below ROC curve:
the cutoff podint, this item must be reformulated and sent to the sv-PDS on DSM-5

judges again. As our goal was to find the best translation, we
found the one with the highest agreement rate. Therefore, the
eranslation that best suits the characteristics of PTSD, consisted
of the translation synthesis. The calculstion of the total content
validity { CWCt) also demonstrated that the synthesss for all items
s more suitable for test applications. This is because the experts
mostly agreed that this item is the one that best represents PTSD.
Item 1 presented CVCE = 0.92; item 2 had a CVCt = 087 and
ftem 3 had a CVI0 = 0.95.

For the analysis of the fmal version, relizhbility was
performed using Cronbachs alpha (0.78), which proved to
be statistically significant.

Correlation Between the Translated
Short-Version-PDS and the DMS-5 Scale

There was a stromg positive correlation between the two
Portuguese Brazilian versions of the shost-vemsion-PDS and
DM5-5 scales as indicated by a Spearman's rtho of 064 [95%C1
.44 b 0.78).

Prediction Value of the Translated
Short-Version-PDS for the Severity of
PTSD

The calculated area under 2 ROC curve was 0.97 £ 0.02 with
:i[qniEl:a.nl:z value of P « 0.0001 [Figure 1). The short-version-
FDs iI.EIJI:ﬂ at d.isti.ngu.i.lhinﬂ; between patients with :ﬁmmied
{mild, moderate, and severe) and those with :]i.ﬁht disease

Sensitivity%e
g & 8 8 8

—

ALIC = 08T (25%CE 0.9 b 1.0)

Cutall = 31.0 corresponding ko Youden
o indax = ﬂ.ﬂ[ﬂhﬁiﬂlﬂﬁpiﬂ-ﬂ
0 20 40 60 80 100

100% - Specificity’%

FIGURE 1 | Receher operating chamciaristc (AOC) curs for sv-POS jshot
warsion of tha Pratraumalic Disgnostic Scal) for tha dagnoss of PTED.

diagnosed with DEM-5 score, with a cutoff value = 31 and a
sensitivity prediction of 86.4% and specthciny 93.5%.

DISCUSSION

The results of this study showed the psychometnc
adequacy of Brazilian Fortuguese translation of a Japanese
short-verson-PINS, suggesting that the instrument is adequate
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for use in Brarilian contexts. This Brazilian translation and
cross-cultural adaptation of the lapanese short-version-PDE was
founad to have good reliability, validity, and diagnostic utility.

The goal of the content analysis was to analyze the cross-
culiural adaptation and content validity of the Japanese short-
versian-PDE 3-itemn scale a5 a toal for assessing PTSD in Brazilian
population. The Japanese short-version-PDS was compared o
the lapanese PTSD checklist for DSM-IV (PCL) {(which are the
same as those in the DSM-5) {Asokai et al, 2003; Itoh et al,
017a). Similarly, in this stody, we compared PTSD diagnosis
using the Brazilian version of the latest short-version-PDS to
PTSI} diagnasis using the Brazilian version of the PCL-5, which
has demonstrated high reliability and diagnostic utility for PTSD
{Pereira-Lima <t al., 2019).

The translated version reached an adequate degree of
agreement by the expert panel when assessed its equivalence
in terms of several criferia (ie., semantic, linguistic, cultural,
conceptual, darity, and precision) 1]1mn.q'q|'.| a quantilative
measurement (CVC calculation). The fnal structure of the
content amalysis consistency with the original scale allowerd
subjects with PTSD to be evaluated in the Portuguese-
rpﬂ}..inﬁ combext.

The wvolunteers in this study had a direct exposure o a
traumatic incident as described by DSM-5 Criterion A for
PTSD, which included medical conditions such as cardiovascular
(Femch et al, 2018), oncology {Cordova er al, 2017), and
abstetrics and gynecology {Canbeld and Silver, 2020), as well
as work-related evenis (Giorgi et 2l., 2020). When tested on
volunteers with at beast one potentially traumatic experience,
the Brarilian short-version-PDS had a strong positive correlation
with the validated Brazilian DMS-5 scale in diagnostic abalities
for PTSD between, as ndicated by Spearman’s rho and ROC
curve, and defined as strong correlation = 050 in behaviosal
sciences (Cohen, 1988). This indicates that the new Brazilian
short-version-PD5 has convergent validity, that is, that the pwo
instruments measure the same theoretical constract, that is, they
measure Fost Traumatic Stress Disorder.

Public health crises such as COVID-19 pandemic have
provided significant challenges for mental health care systems.
In such crises, reconsidering ways of working in a mpid time
scale are of major interess (Smith et al, 2020). During sach public
health crises, developing and applying valid short screening tools
are necessary to identify high-risk groups for pesttranmatic stress
disorder (FTSD] (Itoh etal ., 2017a2).

LIMITATIONS OF THE STUDY

There are several limitations that should be taken inio
consideration.  Although  the Brazilian  short-versson-PDS
demanstrated content validity, it is not without limitations, one
of which is that it needs to be applied to a larger sample bor a
factorial validity. Due to the sample size, the resalts of this sudy
could be deemed as “preliminary resulis.” Since the participants
were drawn from a single hospital, they could not represent all

Brarilians. Furthermore, duoe inml:l:icn] constraints, we did not
aszess the test-retest reliability. Finally, in order to demonstrate
maore proof of validity, we muost conduct additional research to
determine if the short-version-PDS and DSM-5 PT5D scales are
linked to a specific factor (2., emotional exhaustion, tension,
anxiety) and if there is reciprocity in the existing relationships.

CONCLUSION

This study indicates that the Brazilian short-version-FDE had
good psychometric properties among Brazilian adults with and
without PT5D. This scale showed internal consistency, validity
and diagnostic utility. Follow up studies will allow to screen
patients while minimize contact (self-rating), as is common with
internet surveys. Transterability and generalizability of the cut-
off scores should be further analyzed.
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