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PARTE 1 -PROJETO



RESUMO
A literatura mostra uma alta prevaléncia de sindrome metabdlica (SM) em adultos jovens com
Transtorno de humor (TH): transtorno bipolar (TB) e Transtorno depressivo maior (TDM). A
adiponectina vem sendo relatada na literatura como um possivel biomarcador, com potencial
mediador, entre a SM e 0s TH. Tendo isso em vista, 0 objetivo deste estudo é investigar o efeito
mediador dos niveis de adiponectina na relacdo entre a SM e 0os TH em um estudo de base
populacional de adultos jovens na cidade de Pelotas, Rio Grande do Sul. Trata-se de um estudo
transversal correspondente a segunda fase de um estudo de coorte. O diagnostico do TH foi
avaliado utilizando a Mini Internacional Neuropsychiatric Interview — PLUS. A SM foi definida
de acordo com o National Cholesterol Education Program. Para verificar o abuso/dependéncia
de substancia, foi utilizado o instrumento Alcohol, Smoking and Substance Involvement
Screening Test (ASSIST). Foi realizada coleta sanguinea para posterior mensuragdo dos niveis
de glicose, colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL e triglicerideos, utilizando Kits
comercialmente disponiveis (Katal Biotecnologica®, MG, Brasil). Através do método de
analise multiplex, Sistema Luminex (Luminex, Austin, TX, USA), foram dosadas citocinas
inflamatdrias (kit High Sensitivity 9-Plex Human ProcartaPlexTM) e niveis séricos de
adiponectina (ThermoFisher Scientific, Estados Unidos). Espera-se encontrar menores niveis
de adiponectina em individuos com TB, quando comparados a TDM e controles, podendo ser
biomarcador diferencial do transtorno de humor. Além disso, havera um efeito mediador dos
niveis de adiponectina na relacdo entre a SM e TH, em que a diminui¢cdo dos niveis de

adiponectina ira aumentar o risco de desenvolvimento de SM associado ao TH.

Palavras-chave: biomarcadores inflamatorios; transtornos de humor; sindrome metabdlica;

adiponectina.
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ABSTRACT
Background: The literature shows a high prevalence of metabolic syndrome (MS) in adults and
young people with mood disorder (MD): bipolar disorder (BD) and major depressive disorder
(MDD). Adiponectin has been reported in the literature as a possible biomarker, with mediating
potential, between MS and MD. Bearing this in view, this study aims to investigate the
mediating effect of adiponectin levels on the relationship between MS and MD in a population-
based study of young adults in the city of Pelotas, Rio Grande do Sul. Methods: This is a cross-
sectional study corresponding to the second phase of a cohort study. The diagnosis of MD was
assessed using the Mini International Neuropsychiatric Interview — PLUS. SM was defined
according to the National Cholesterol Education Program. To check the substance
abuse/dependence, the Alcohol, Smoking, and Substance Involvement Screening Test
(ASSIST). Blood collection was performed for subsequent measurement of glucose levels, total
cholesterol, HDL cholesterol, cholesterol LDL and triglycerides, using commercially available
kits (Katal Luminex (Luminex, Austin, TX, USA), inflammatory cytokines were measured
(High kit Sensitivity 9-Plex Human ProcartaPlexTM) and serum adiponectin levels
(ThermoFisher Scientific, United States). It is expected to find lower levels of adiponectin in
individuals with TB, when compared to MDD and controls, and may be a differential biomarker
of mood disorder. Furthermore, there will be an effect mediator of adiponectin levels in the
relationship between MS and MD, in which the decrease of adiponectin levels will increase the

risk of developing MS associated with MD.

Keywords: inflammatory biomarkers; mood disorders; metabolic syndrome; adiponectin.

11



1. IDENTIFICACAO

1.1 Titulo: A relacéo entre a sindrome metabdlica e os transtornos de humor € mediada pelos

niveis séricos de adiponectina?

1.2 Mestranda: Andressa Schneider Lobato

1.3 Orientadora: Prof.2 Dr2 Fernanda Pedrotti Moreira

1.4 Instituicdo: Universidade Catdlica de Pelotas

1.5 Curso: Mestrado em Saude e Comportamento

1.6 Linha de Pesquisa: Transtornos de humor

1.7 Data: Outubro, 2023

12



2. INTRODUCAO

Os transtornos de humor dividem-se em transtorno depressivo maior (TDM) e
transtorno bipolar (TB) e se diferenciam pelos sintomas desenvolvidos pelos individuos. O
TDM é o transtorno psiquiatrico com maior prevaléncia mundial ao longo da vida, afetando
cerca de 300 milhdes de pessoas em todo o mundo (WHO, 2023). O TB apresenta uma
prevaléncia global em adultos de 1 a 7,5% (Moreira et al., 2017). Estudos demonstram que
individuos com TB apresentam uma diminuicdo da expectativa de vida de aproximadamente
10 a 20 anos, em comparagdo a populacdo em geral (Mcintyre et al., 2020).

A literatura mostra uma alta prevaléncia de sindrome metabdlica em adultos jovens com
TB e TDM, sendo uma prevaléncia 46,9% e 35,1%, respectivamente, quando comparados com
a amostra populacional (22,1%). Diante disso, um dos principais desafios do tratamento de
individuos com TDM e TB € a presenca de comorbidades, especialmente a SM (Moreira et al.,
2017). Essa relagdo ocorre devido ao compartilhamento das vias causais semelhantes. Um
exemplo disso é a adiposidade abdominal, que pode levar a inflamagéo crénica de baixo grau
e, consequentemente, aos TH (Kawai et al., 2021).

O tecido adiposo € responsavel pela producédo da maior parte dos niveis séricos de TNF-
a, IL-6, como também das adipocinas (Taylor, 2021). As adipocinas podem ser um mediador
nessa relacdo, por sua funcdo na regulacdo da producdo das citocinas pro e anti-inflamatoria.
Entre as adipocinas esta a adiponectina, que atua sensibilizando outros 6rgdos para os efeitos
da insulina. Portanto, a medida que seus niveis séricos diminuem, a resposta dos 6rgaos a
estimulacdo da insulina diminui também, levando ao aumento de itens presentes na SM, como
a  hiperlipidemia,  dislipidemia,  hiperglicemia, inflamacdo  (Taylor,  2021).

Na presenca de obesidade, 0s niveis séricos de adiponectina sao reduzidos, assim como
na sindrome metabdlica (Misiak et al., 2022; Ohashi et al., 2015; Taylor, 2021). Quando
comparados com individuos sem TH, tanto o grupo com TDM quanto com TB, apresentam
niveis de adiponectina reduzidos (Bai et al., 2014; Luo et al., 2016; Rowland et al., 2018;
Sayana et al., 2017). Devido essas evidéncias descritas da literatura, acredita-se que antes dos
individuos desenvolverem a SM, eles ja possuam uma hipertrofia do tecido adiposo, diminuindo
assim 0s niveis séricos de adiponectina. Com a adiponectina reduzida, aumenta os niveis de
citocinas inflamatdrias, que sdo conhecidos por estarem aumentados tanto na SM quanto no
TH.

A literatura aborda a importancia da investigacdo do efeito mediador da adiponectina
na relacdo entre a SM e os TH (Mclintyre et al., 2010; Ouchi et al., 2011). No entanto, ndo foi

localizado nenhum estudo que realize o teste estatistico para verificacdo desse efeito mediador,
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demonstrando a relevancia do presente trabalho. Dessa forma, o objetivo deste estudo é
investigar o efeito mediador dos niveis de adiponectina na relacdo entre a sindrome metabdlica
e 0s transtornos de humor em um estudo de base populacional de adultos jovens na cidade de
Pelotas, Rio Grande do Sul.
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3. OBJETIVOS E HIPOTESES

3.1 Geral

Objetivo: Investigar o efeito mediador dos niveis de adiponectina na relagdo entre a sindrome
metabdlica e os transtornos de humor em um estudo de base populacional de adultos jovens na
cidade de Pelotas, Rio Grande do Sul.
Hipdtese: Haverda um efeito mediador dos niveis de adiponectina na relacdo entre a sindrome

metabdlica e os transtornos de humor.

3.2 Especificos

Objetivo 1: Associar as caracteristicas sociodemograficas e clinicas com os transtornos de
humor.

Hipodtese 1: Pacientes do sexo feminino, com idade média de 25 anos, classe socioeconémica
mais baixa, com menor escolaridade, tabagistas e hipertensas apresentardo maior prevaléncia

de transtornos de humor.

Objetivo 2: Mensurar os niveis de Adiponectina de acordo com o diagnéstico de cada
transtorno de humor.
Hipotese 2: Havera uma reducdo nos niveis de adiponectina nos individuos com transtorno

bipolar em relacao aos com transtorno depressivo maior.

Objetivo 3: Analisar os niveis de Adiponectina nos transtornos de humor de acordo com o
diagndstico da sindrome metabdlica.
Hipotese 3: Individuos com transtornos de humor e que possuam sindrome metabolica

apresentardo niveis reduzidos de adiponectina quando comparados aos controles populacionais.

Objetivo 4: Investigar o efeito mediador dos niveis de adiponectina e a sindrome metabdlica
de acordo com o diagnostico de transtorno bipolar ou transtorno depressivo maior.
Hipotese 4: Havera um efeito mediador dos niveis de adiponectina na relacdo entre a sindrome
metabolica apenas com o transtorno bipolar, em que a diminui¢do dos niveis de adiponectina

ira aumentar o risco de desenvolvimento de TB associado a sindrome metabdlica.
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4. REVISAO DE LITERATURA

4.1 Estratégias de busca

A busca bibliografica do presente trabalho foi realizada na base de dados do PUBMED,
onde foram utilizados os seguintes descritores: mood disorders, bipolar disorder, major
depressive disorder, metabolic syndrome, adiponectin, mediat e mediator. A busca nessa base
de dados foi realizada sem a utilizacdo de filtros. O total da busca através dos descritores
utilizados foi de 5.120 artigos (Tabela 1). Deste total, 29 foram incluidos no estudo ap6s um
refinamento na busca. Foram incluidos artigos originais, artigos de revisao, editoriais, revisdes
sistematicas e metanalise, que abordassem os descritores anteriormente citados. Foram
excluidos estudos em mulheres gravidas, idosos, pacientes com cancer, hepatite C e
insuficiéncia cardiaca, bem como estudos sobre a eficicia de intervengdes medicamentosas e
analise de expressdes génicas. Alem disso, alguns artigos utilizados neste projeto foram
advindos das referéncias dos artigos selecionados e atraves de pesquisadores importantes na

area.

Tabela 1. Descritores utilizados para busca bibliografica

Descritores Total de artigos
encontrados
| |
(mood disorders OR bipolar disorder OR major depressive disorder) 19

AND metabolic syndrome AND adiponectin

bipolar disorder AND adiponectin 36
major depressive disorder AND adiponectin 85
mood disorders AND adiponectin 96
adiponectin AND metabolic syndrome 3.743
bipolar disorder AND metabolic syndrome 527
major depressive disorder AND metabolic syndrome 598
(mood disorders OR bipolar disorder OR major depressive disorder) 16
AND (mediator OR mediat) AND adiponectin
(mood disorders OR bipolar disorder OR major depressive disorder) 0
AND (mediator OR mediat) AND adiponectin AND metabolic
syndrome

| |
Total 5.120
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4.2 Referencial Tedrico

Os transtornos de humor se dividem em transtorno depressivo maior (TDM) e transtorno
bipolar (TB) e se diferenciam pelos sintomas apresentados pelos individuos. O diagnostico de
transtorno de humor é definido de acordo com caracteristicas clinicas, e as classificagcdes
diagndsticas mais amplamente reconhecidas séo da 102 revisdo da Classificacdo Internacional
de Doencas (CID-10) e a 5% edigdo do Manual Diagndstico e Estatistico de Transtornos Mentais
(DSM-5, do inglés Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders 5).

De acordo com 0 DSM-5, é realizado o diagnostico de TDM quando presentes cinco de
um total de nove sintomas, e estando presentes pelo menos um ou dois dos principais sintomas,
ou seja, 0 humor deprimido e a anedonia. Os demais sintomas séo referentes a ganho ou perda
de peso, insdnia ou hipersonia, agitacdo ou retardo psicomotor, fadiga/perda de energia,
sentimentos de inutilidade/culpa, baixa concentracdo e ideacdo suicida. No entanto, quando se
refere ao diagnostico de TB, ele é dividido em dois tipos principais de TB, o tipo | e o tipo II.
O primeiro requer ocorréncia de pelo menos um episdédio maniaco, enquanto para o diagndstico
do tipo Il, o individuo deve apresentar um episddio hipomaniaco e um episddio depressivo
maior. Os sintomas maniacos incluem elevacdo significativa do humor e mudancas de
comportamento relacionadas, como necessidade reduzida de sono, aumento de energia,
pensamentos e crencas grandiosas, fala rapida, aumento da libido e comportamento imprudente.
Em episodios graves, sintomas psicéticos (delirios e alucinacGes) também podem estar
presentes. A hipomania referente ao TB tipo I, refere-se a uma forma menos disfuncional e
menos prolongada de mania.

Em relacdo a prevaléncia dos transtornos de humor, o TDM € o transtorno psiquiatrico
com maior prevaléncia mundial ao longo da vida, afetando cerca de 300 milhGes de pessoas em
todo o mundo. A Organizacdo Mundial de Saude (2023) relatou que esse transtorno esta
presente em 10% da populacdo brasileira. E enquanto o TB apresenta uma prevaléncia global
em adultos de 1 a 7,5% (Moreira et al., 2017).

Uma pesquisa realizada pela Organizacdo Mundial da Satde (2011) revelou que 0 TB
foi fortemente associado a perda de produtividade sendo um fator preponderante para a
incapacidade laboral. Somado a isto, sabe-se que individuos com TB podem ter um atraso no
diagndstico correto, impedindo o tratamento adequado e acarretando pior prejuizo funcional
(Kessing et al., 2004; Mclntyre et al., 2019). Individuos com transtorno bipolar apresentam uma
diminuicdo da expectativa de vida de aproximadamente 10 a 20 anos, em comparagdo a

populacdo em geral e entre as causas que contribuem para as elevadas taxas de mortalidade, a
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mais comum estd a presenca de doenca cardiovascular (Mclntyre et al., 2020).

A presenca de doengas cardiovasculares nos sujeitos com transtornos de humor pode
estar relacionada a um estilo de vida pouco saudavel, desejando por recompensas imediatas,
aumentando o consumo de alimentos mais caloricos. Paralelamente, a presenca do sedentarismo
também tende a aumentar, agravando ainda mais essa situacdo (Huang et al., 2020).

Estudos epidemioldgicos e clinicos mostraram que mais da metade dos individuos com
TB apresentam excesso de peso (sobrepeso ou obesidade). Independentemente do tratamento
com antipsicéticos e estabilizadores de humor (Liu et al., 2022; Maina et al., 2008). Além disso,
alguns horménios reguladores do apetite afetam as respostas imunoinflamatérias, conhecidas
por serem desreguladas no TB (Misiak et al., 2019; Munkholm et al., 2013). Ha evidéncias que
as consequéncias metabdlicas relacionadas a obesidade, em pacientes com TB, podem levar a
resisténcia ao tratamento para o transtorno, aumento do nimero de episodios de humor e
internacOes, maior incapacidade, mau funcionamento global, pior resposta ao litio, bem como
progressao para um curso cronico nao responsivo da doenca (Calkin, 2019; Charles et al., 2016).
Outrossim, foi relatado que a cada aumento de unidade de IMC, a probabilidade de resposta a
qualquer tratamento para o transtorno e a probabilidade de remissdo diminuem em cerca de 7%
(Kemp et al., 2010a).

Além do excesso de peso é também observado um aumento do risco para o
desenvolvimento da sindrome metabdlica (SM) em sujeitos com TH. A SM é um conjunto de
fatores de risco metabdlicos com prevaléncia estimada de 25% na populacéo geral, sendo mais
prevalentes na populacdo com TH (Dolab et al., 2020). Um estudo conduzido por Pedrotti
Moreira et al., (2017) avaliando as diferencas na prevaléncia da SM em adultos jovens com TB
e TDM, encontrou, em ambos, maior prevaléncia de SM (46,9% e 35,1%, respectivamente)
quando comparado com a amostra populacional (22,1%). Levando isso em consideracdao, um
dos principais desafios do tratamento de individuos com TDM e TB é a presenca de
comorbidades, especialmente a SM.

Salienta-se que o diagnostico de SM mais utilizado em pesquisas refere-se ao National
Cholesterol Education Program — Treatment Adult Panel 111 (NCEP/ATPIII) e o diagnostico
da SM se confirma pela presenca de 3 ou mais das seguintes condicGes: glicemia superior a 5,6
mmol/L (100 mg/dl) ou tratamento medicamentoso para glicose sanguinea elevada; colesterol
HDL < 1,0 mmol/L (40 mg/dl) em homens e < 1,3 mmol/L (50 mg/ dl) em mulheres ou
tratamento medicamentoso para HDL-C baixo; triglicerideos no sangue > 1,7 mmol/L (150
mg/dl) ou tratamento medicamentoso para triglicerideos elevados; cintura > 102 cm (homens)

ou > 88 cm (mulheres); pressao arterial > 130/85 mmHg ou tratamento medicamentoso para
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hipertensdo. Salienta-se que o diagndstico de sobrepeso e obesidade através do IMC (indice de
massa corporal), também é de grande importancia quando se trata de estudos populacionais,
como 0 apresentado no presente projeto de pesquisa.

Acredita-se que exista uma associagao entre a SM e os TH, uma vez que compartilhnam
vias causais semelhantes. Um exemplo disso é a adiposidade abdominal, um dos fatores
avaliados para o diagnéstico da SM, que pode levar a inflamagdo crénica de baixo grau e,
consequentemente, aos TH (Kawai et al., 2021). O aumento do armazenamento lipidico resulta
em hipertrofia dos adipocitos, hipdxia e aumento da morte celular. Essa disfungdo do tecido
adiposo promove um microambiente no qual os adip6citos comegam a secretar citocinas pro-
inflamatorias, incluindo o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), e a interleucina-6 (IL-6)
(Mcintyre et al., 2019; Taylor, 2021).

Além das citocinas inflamatorias, o tecido adiposo produz horménios chamados de
adipocinas, entre elas a adiponectina (Taylor, 2021). E sabido que a adiponectina sensibiliza
outros 6rgaos para os efeitos da insulina. Estudos demonstram gue, em niveis normais, ela esta
envolvida no gasto energético e na oxidagédo de gorduras (Kubota et al., 2007; Qi et al., 2004).
Portanto, a medida que seus niveis sericos diminuem, a resposta dos 6rgaos a estimulacédo da
insulina diminui também, levando a hiperlipidemia, dislipidemia, hiperglicemia e inflamacéo
(NELSON and COX, 2019; Taylor, 2021). Alem disso, ela também é considerada uma proteina
anti-inflamatoria, pois suprime a producdo de TNF-a ¢ IL-6, citocinas pro-inflamatorias, e
induz a producdo dos mediadores anti-inflamatérios, como a IL-10 (Wulster-Radcliffe et al.,
2004; Yokota et al., 2000).

A literatura descreve que tanto na obesidade quanto na SM, é encontrado uma reducéo
nos niveis séricos de adiponectina (Misiak et al., 2022; Ohashi et al., 2015; Taylor, 2021). E
descrito também um potencial preditivo do valor da adiponectina sérica para identificar
individuos com alto risco de desenvolver a sindrome metabdlica (Vuong et al., 2020). Estudos
também demonstraram que a gravidade dos sintomas e o historico de depressdo em mulheres
estavam associados aos baixos niveis de adiponectina (Everson-Rose et al., 2018). As
correlacBes entre baixos niveis de adiponectina e gravidade da depressdo também foram
evidenciadas em homens (Leo et al., 2006).

Uma metanalise encontrou nas popula¢fes europeias uma associagdo significativa entre
0s niveis de adiponectina e a depresséo, sendo que os individuos com depressdo apresentaram
niveis mais baixos de adiponectina quando comparados aos individuos saudaveis (HU et al.,
2015a). Esses indices reduzidos também foram encontrados na populacdo com TB (Platzer et

al., 2019).
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A diminuicdo dos niveis de adiponectina esta relacionada ao aumento do perfil
inflamatorio, com aumento de TNF-a ¢ IL-6. Estudos confirmam essa correlagdo negativa,
salientando a importancia da avaliacdo desta adipocina na obesidade e SM, pois ambas
apresentam uma inflamacédo crénica de baixo grau. Somado a isto, sabesse também que uma
das teorias mais importantes para explicar a fisiopatologia dos TH é a neuroinflamagéo
(Mclintyre et al., 2019). Segundo esta teoria, 0s episddios de humor estdo relacionados com
estados pro-inflamatorios, com o foco nas citocinas pré-inflamatérias (Magalhaes et al., 2012;
Sayana et al., 2017). Muitos estudos encontraram maiores niveis desses dois marcadores
inflamatorios tanto em pacientes com TB, quanto TDM. Contudo, no TB a desregulacdo
inflamatoria parece ser mais grave (Bai et al., 2014; Luo et al., 2016; Rowland et al., 2018;
Sayana et al., 2017). Por tanto, acredita-se que antes dos individuos desenvolverem a SM, eles
ja possuam uma hipertrofia do tecido adiposo, diminuindo assim 0s niveis séricos de
adiponectina. Com esses niveis reduzidos, aumenta os niveis de citocinas inflamatorias, que sao
conhecidos  por  estarem aumentados tanto na SM quanto no TH.

Uma revisao de perspectiva internacional conduzida por Mclntyre et al., (2010) analisou
arelacdo entre a SM e 0 TB. Nesta revisao, os autores identificaram estudos que citam possiveis
mediadores entre a SM e o0 TB, porém de forma abrangente. Entre eles, podem-se citar fatores
iatrogénicos, comportamentais, econdmicos, genéticos e neurobioldgicos, como o perfil
inflamatdrio e hormdnios metabdlicos, como a adiponectina. Um outro estudo também descreve
que as adipocinas desempenham um papel na ativacdo dos processos inflamatérios e cita o seu
potencial como mediador nessa relacdo (Ouchi et al., 2011). Apesar de ambos 0s autores
salientarem a importancia de pesquisas futuras que busquem identificar mediadores, até o
momento nao foi localizado nenhum estudo que realize o teste estatistico que demonstre o efeito
mediador dos niveis séricos de adiponectina nessa relacdo. Sabendo que o diagnostico dos TH
ainda é exclusivamente clinico, muitas vezes ha sub-diagnosticos ou diagnosticos tardios. I1sso
justifica a relevancia da busca por um biomarcador tanto para diagnostico precoce, como para
diferenciacdo entre eles, que possuem abordagens e tratamentos diferentes.

Dessa maneira, nds temos como hipotese principal que haverd um efeito mediador dos
niveis de adiponectina na relacdo entre a sindrome metabdlica apenas com o transtorno bipolar,
em que a diminuicdo dos niveis de adiponectina ird aumentar o risco de desenvolvimento de

B associado a sindrome metabolica.
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5. METODO

5.1 Delineamento

Este € um estudo transversal correspondente a segunda fase de um estudo de coorte de

base populacional.

5.2 Caracterizagdo da amostra

Originalmente, foram recrutados 1.560 jovens adultos entre 2007 e 2009. Para tal, dos
448 setores censitarios da cidade de Pelotas/RS, 89 foram selecionados aleatoriamente
considerando uma populacdo de 97.000 pessoas nessa faixa etaria, ambos fornecidos pelo
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE). A selecdo dos domicilios nos setores
sorteados foi realizada segundo uma amostragem sistematica, sendo o primeiro domicilio a
residéncia da esquina pré-estabelecida pelo IBGE como inicio do setor, o intervalo de selecéo
foi determinado por um pulo sistematico de dois domicilios entre os sorteados. A descri¢ao
completa da primeira fase foi publicada anteriormente (Jansen et al., 2011). A segunda fase
ocorreu entre 2012 e 2014, aproximadamente cinco anos apos a primeira fase. Todos 0s jovens

que participaram da primeira fase foram convidados a participar da segunda fase.

5.2.1 Critérios de inclusao

e Ter participado da entrevista na segunda etapa;

e Ter aceitado realizar a coleta de sangue e de dados antropométricos.

5.2.2 Critérios exclusao

Apresentar algum problema fisico ou cognitivo que o impossibilita de participar da segunda

fase do estudo.

5.3 Variaveis

5.3.1 Variavel dependente

Tabela 2. Apresentacdo da variavel dependente

|
Variavel Tipo de variavel Coleta de dados

Diagnostico de transtorno de humor  Qualitativa politbmica MINI-PLUS
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5.3.2 Variaveis independentes

Tabela 3. Apresentacdo das variaveis independentes.

Variavel Tipo de variavel Coleta de dados
Sexo Qualitativa dicotdmica Feminino/Masculino
Idade Quantitativa discreta Anos completos

Escolaridade

Nivel socioeconémico
Ocupagéo atual

Status De relacionamento

Uso de medicacdo psiquiatrica
Sindrome metabdlica

Glicose

Colesterol total

Colesterol HDL

Colesterol LDL

Triglicerideos

Adiponectina
Interferon Gama
Interleucina 1

Interleucina 2

Interleucina 4

Interleucina 6

Interleucina 10

Interleucina 12
Interleucina 17

Fator de necrose tumoral o

Quantitativa discreta

Qualitativa politémica ordinal

Qualitativa dicotdmica
Qualitativa dicotdomica
Categorica dicotbmica
Qualitativa dicotdmica

Quantitativa continua

Quantitativa continua

Quantitativa continua

Quantitativa continua

Quantitativa continua

Quantitativa continua
Quantitativa continua
Quantitativa continua
Quantitativa continua
Quantitativa continua

Quantitativa continua

Quantitativa continua
Quantitativa continua
Quantitativa continua

Quantitativa continua

Em anos de estudo

ABEP

Autorrelato

Autorrelato

Autorrelato
NCEP
mg/DI
mg/Dl
mg/Dl
mg/DlI
mg/DlI
ug/Ml
pg/MI
pg/MI
pg/MI
pg/Ml

pg/MI
pg/MI

pg/MI
pg/Ml
pg/Ml

ABEP — Associacao Brasileira de Empresas de Pesquisa; MINI-PLUS — Mini International

Neuropsychiatric Interview; NCEP- National Cholesterol Education Program.
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5.4 Coleta de dados

Todos os participantes incluidos preencheram um questionario sociodemografico no
qual foram coletadas informacdes sobre idade, sexo, anos de escolaridade, ocupacédo atual e
status de relacionamento. Além disso, a avaliacdo do nivel socioecondmico de todos o0s
participantes foi realizada por meio da Associacéo Brasileira de Empresas de Pesquisa (ABEP).
Essa classificacdo € baseada na soma de bens materiais e escolaridade do chefe da familia, em
que um “A” se refere ao nivel socioecondmico mais alto e um “E” ao nivel socioecondmico
mais baixo (ABEP, 2008). Os participantes também foram questionados quanto ao uso de
medicacao psiquiatrica (autorrelato).

Foi administrada a Mini International Neuropsychiatric Interview — PLUS
(MINIPLUS), uma entrevista clinica semiestruturada baseada nos critérios do DSM-IV, por
psicologos bem treinados para determinar o diagnostico de transtorno de humor. Semanalmente
foram realizadas reunides com a equipe de pesquisa para discussdo do diagndstico e para
qualquer caso de duvida quanto ao seu diagnostico, um psiquiatra foi consultado para
confirmagéo.

Para verificar o abuso/dependéncia de substancia, foi utilizado o instrumento Alcohol,
Smoking and Substance Involvement Screening Test (ASSIST) validado para versdo brasileira
(Henrique et al., 2004). Sendo 4 o ponto de corte para abuso/dependéncia de tabaco, maconha,
cocaina/crack ou outra substancia e 11 para abuso/dependéncia de alcool.

Foi realizada uma coleta de 10 mL de sangue de cada individuo por venipuntura em um
tubo de vacuo livre de anticoagulante. O sangue foi imediatamente centrifugado a 3.500 RPM
durante 15 minutos, e o soro foi mantido congelado a -80°C até a analise. Foram utilizadas as
técnicas de dosagens dos niveis séricos de glicose, colesterol total, colesterol HDL, colesterol
LDL e triglicérides, de acordo com as diretrizes dos fabricantes de kits comerciais da marca
Katal Biotecnologica® (MG). Os niveis séricos de glicose, colesterol total, colesterol HDL,
colesterol LDL e triglicérides foram eXpressos em mg/dL.

Usaremos marcadores periféricos de interesse com os kits comerciais disponiveis e
técnicas que o laboratério de Neurociéncias clinicas da Universidade Catolica de Pelotas
(UCPel) possui para realizar as analises bioquimicas da amostra. Através do método de analise
multiplex, Sistema Luminex (Luminex, Austin, TX, USA), utilizando o kit High Sensitivity 9-
Plex Human ProcartaPlexTM, as citocinas de interesse serdo dosadas. Este Kit € capaz de
mensurar oS seguintes biomarcadores: Interferon Gama, Interleucina 1 B, Interleucina 2,

Interleucina 4, Interleucina 6, Interleucina 10, Interleucina 12 p70, Interleucina 17A e Fator de
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Necrose Tumoral A (TNF- a). E para a dosagem dos niveis séricos de adiponectina foi utilizado
0 kit comercial da ThermoFisher Scientific (Estados Unidos) e expressos em ug/mL.

Os critérios modificados pelo National Cholesterol Education Program - Treatment
Adult Panel Il (NCEP / ATPIII) (Grundy et al., 2005) foram utilizados como base para o
diagndstico da sindrome metabdlica, pois é amplamente utilizado tanto na prética clinica quanto
em pesquisas cientificas. Medidas antropométricas foram realizadas para a avaliacdo da
sindrome metabdlica, que incluem circunferéncia da cintura, altura e peso corporal. A
circunferéncia da abdominal foi avaliada com a aproximacdo de 0,1 cm utilizando uma fita
inelastica entre a margem inferior e a crista iliaca no plano horizontal. A altura do pé foi medida
sem calgado com a aproximacao de 0,1 cm. O peso foi medido em quilogramas com a variagéo
de 0,1 Kg. O indice de massa corporal (IMC) foi calculado a partir do peso corporal em
quilograma e da altura em metros de acordo com a férmula: Kg/m? (WHO, 2008).

5.5 Analise dos dados

Os dados serdo analisados no programa Statistical Package for Social Sciences (SPSS)
verséo 20.0.

A analise descritiva sera expressa em frequéncia absoluta e relativa, para as variaveis
categoricas. Para as variaveis numéricas, a apresentacéo das medidas de posicao e dispersdo da
amostra sera realizada de acordo com a distribuicdo na curva de Gauss. Se a distribuicao for
normal os dados serdo apresentados por média e desvio padrdo e a analise sera processada
através do teste t, analise de variancia (ANOVA) e correlacdo de Pearson. Caso contrario, serdo
apresentados por medianas e intervalos interquartis, e serdo realizados os testes ndo
paramétricos correspondentes: Mann-Whitney, Kruskal-wallis e correlacdo de Spearman. Caso
seja necessario, sera realizada uma analise ajustada para possiveis fatores de confusdo,
utilizando a regresséo de Poisson.

Sera realizada a analise de mediacdo para avaliar como o efeito da sindrome metabolica
impacta nos transtornos de humor devido a alteracdo dos niveis séricos de adiponectina. Assim
como também sera realizada a andlise de mediacdo dividindo os transtornos de humor, para
verificar se ela apresenta efeito diferente entre os transtornos. Os modelos de mediacao serdo
testados usando a ferramenta de modelagem PROCESS (versao 3.3) para SPSS (Hayes, 2017),
gue nos permitird avaliar a mediacdo para resultados dicotdmicos (SM, TH, TB e TDM) e
continua (niveis de adiponectina). Sera utilizado o modelo 4 que permite que até 10 mediadores

operarem em paralelo, e utilizaremos a abordagem do bootstrap para avaliar a significancia
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estatistica da mediacdo. Bootstrapping € um método robusto para teste de hipdteses e estimativa
do tamanho do efeito sem fazer pressupostos de distribuicdo normal (Preacher and Hayes,
2008). Ele estima um pardmetro de reamostragens repetidas de dados com substituicdo
(k=5000) para formar a estimativa de intervalo de confianca (IC) de 95%, se 95% do IC néo

incluir zero, o resultado é estatisticamente significativo.

5.6 Aspectos Eticos

Todos os participantes que aceitaram participar do estudo, assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido. Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica 23 em
Pesquisa da Universidade Cat6lica de Pelotas (UCPel) sob protocolo niamero 2008/118.

5.6.1 Riscos

O risco a saude do participante € minimo. Ha a possibilidade de sentir desconforto
emocional ou constrangimento ao lidar com questdes relacionadas a satde e ocorrer hematomas

ap0s a pungéo venosa.

5.6.2 Beneficios

Entre os beneficios para os participantes, esta a obtencdo do diagnostico clinico pelos

profissionais, e 0 encaminhamento  apropriado para servico de  saude.
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6. CRONOGRAMA

Acdes 2022 2023
1° Sem. 2° Sem. 1° Sem. 2° Sem.
Revisdo bibliogréfica X X X X
Elaboracéo do projeto X X X X
Qualificagédo X
Anélise dos resultados X
Escrita do artigo X
Defesa X
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7. ORCAMENTO

Este projeto foi financiado pelo edital PRONEM FAPERGS/CNPq 11/2014 Programa
de apoio a nucleos emergentessfFAPERGS/CNPq e pelo edital FAPERGS/CAPES 04/2018 -
Programa de bolsas de fixagdo de doutores — DOCFIX. Portanto, como o estudo vai ser
realizado com dados ja coletados e analises bioquimicas ja realizadas, os gastos previstos para
execucao do projeto sdo: notebook (R$ 4000,00) e provedor de internet (R$ 2000,00), somando

o total de R$ 6000,00, sendo a fonte viabilizadora a propria pesquisadora.
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RESUMO

O objetivo deste estudo €é investigar o efeito mediador dos niveis de adiponectina na relacdo
entre a sindrome metabdlica e os transtornos de humor em um estudo de base populacional de
adultos jovens na cidade de Pelotas, Rio Grande do Sul. Este é um estudo transversal
correspondente a segunda fase de um estudo de coorte de base populacional. Originalmente,
foram recrutados 1.560 jovens adultos entre 2007 e 2009. A segunda fase ocorreu entre 2012
e 2014, aproximadamente cinco anos apés a primeira fase, e incluiu 1244 individuos. O
diagnéstico do TH foi avaliado utilizando a Mini Internacional Neuropsychiatric Interview —
PLUS. A SM foi definida de acordo com o National Cholesterol Education Program. Para
verificar o abuso/dependéncia de substancia, foi utilizado o instrumento Alcohol, Smoking and
Substance Involvement Screening Test (ASSIST). Foi realizada coleta sanguinea para posterior
mensuracdo dos niveis de glicose, colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL e
triglicerideos, utilizando kits comercialmente disponiveis (Katal Biotecnologica®, MG, Brasil).
Através do metodo de analise multiplex, Sistema Luminex (Luminex, Austin, TX, USA), foram
dosados os niveis séricos de adiponectina (ThermoFisher Scientific, Estados Unidos). Os
resultados dos niveis séricos de adiponectina mostraram diferencas significativas entre o0s
grupos diagnosticos (p<0,001). Ao estratificar a amostra em dois grupos (com SM e sem SM),
a analise indicou uma diferenca estatisticamente significativa entre os grupos (p<0,001). O
teste bonferroni post-hoc revelou diferenca entre as medianas do grupo TB com 0 grupo
controle (p<0.001), bem como com o grupo TDM (p<0.001). Na analise de mediacdo, 0s
resultados indicam que a presenca da SM estd associada a uma reducdo dos niveis de
adiponectina (p=0,004).Apds, foi analisada a associacéo da adiponectina com o TH, sendo que
maiores niveis de adiponectina demonstram uma tendéncia a protecéo para transtorno de humor
(p=0,079). As analises indicam que a presenca da SM aumenta o risco de desenvolver TH
(p=0,012). J& em relacdo ao diagnostico de TB, foi observado que o aumento dos niveis de
adiponectina foi associado como uma protecdo ao TB (p<0,001). A analise de mediacao sugere
que a adiponectina mediou significativamente a relacdo entre a SM e o TB [log odds: 0,16
(1C95%= 0,032 - 0,35) com efeito mediado de 55%. Os resultados demonstraram um efeito
mediador da adiponectina na relacdo entre a SM e o TB. Essa adipocina demonstra ser um

biomarcador diferencial para o diagnostico de TH.

35



1. INTRODUCAO

Os transtornos de humor dividem-se em transtorno depressivo maior (TDM) e
transtorno bipolar (TB) e se diferenciam pelos sintomas desenvolvidos pelos individuos. O
TDM é o transtorno psiquiatrico com maior prevaléncia mundial ao longo da vida, afetando
cerca de 280 milhdes de pessoas em todo o mundo (WHO, 2023). O TB apresenta uma
prevaléncia global em adultos de 1 a 7,5% (Moreira et al., 2017). Estudos demonstram que
individuos com TB apresentam uma diminuicdo da expectativa de vida de aproximadamente
10 a 20 anos, em comparagéo a populacdo em geral (Mcintyre et al., 2020).

A literatura mostra uma alta prevaléncia de sindrome metabdlica em adultos jovens com
TB e TDM, sendo uma prevaléncia 46,9% e 35,1%, respectivamente, quando comparados com
a amostra populacional (22,1%). Diante disso, um dos principais desafios do tratamento de
individuos com TDM e TB € a presenca de comorbidades, especialmente a SM (Moreira et al.,
2016). Essa relacdo ocorre devido ao compartilhamento das vias causais semelhantes. Um
exemplo disso é a adiposidade abdominal, que pode levar a inflamagéo crénica de baixo grau
e, consequentemente, ao TH (Kawai et al., 2021).

O tecido adiposo € responsavel pela producdo da maior parte dos niveis séricos de
citocinas inflamatdrias, como também das adipocinas (Taylor, 2021). As adipocinas podem ser
um mediador nessa relacdo, por sua funcéo na regulacdo da producéo das citocinas pro e anti-
inflamatdria. Entre as adipocinas esta a adiponectina, que atua sensibilizando outros 6rgéaos para
os efeitos da insulina. Portanto, a medida que seus niveis séricos diminuem, a resposta dos
orgaos a estimulacdo da insulina diminui também, levando ao aumento de itens presentes na
SM, como a hiperlipidemia, dislipidemia, hiperglicemia, inflamacdo (Taylor, 2021).

Na presenca de obesidade, 0s niveis séricos de adiponectina sao reduzidos, assim como
na sindrome metabdlica (Misiak et al., 2022; Ohashi et al., 2015; Taylor, 2021). Quando
comparados com individuos sem TH, tanto o grupo com TDM quanto com TB, apresentam
niveis de adiponectina reduzidos (Bai et al., 2014; Luo et al., 2016; Rowland et al., 2018;
Sayana et al., 2017). Devido essas evidéncias descritas da literatura, acredita-se que antes dos
individuos desenvolverem a SM, eles ja possuam uma hipertrofia do tecido adiposo, diminuindo
assim 0s niveis séricos de adiponectina. Com a adiponectina reduzida, aumenta os niveis de
neuroinflamacéo, que sdo conhecidos por estarem aumentados tanto na SM quanto no TH.

A literatura aborda a importancia da investigacdo do efeito mediador da adiponectina
na relacdo entre a SM e os TH (Mclintyre et al., 2010; Ouchi et al., 2011). No entanto, néo foi

localizado nenhum estudo que realize o teste estatistico para verificacdo desse efeito mediador,
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demonstrando a relevancia do presente trabalho. Dessa forma, o objetivo deste estudo é
investigar o efeito mediador dos niveis de adiponectina na relacdo entre a sindrome metabdlica
e os transtornos de humor em um estudo de base populacional de adultos jovens na cidade de
Pelotas, Rio Grande do Sul.

2. METODOLOGIA

2.1. Desenho e participantes do estudo

Este € um estudo transversal correspondente a segunda fase de um estudo de coorte de
base populacional. Originalmente, foram recrutados 1.560 jovens adultos entre 2007 e 2009.
Para tal, dos 448 setores censitarios da cidade de Pelotas/RS, 89 foram selecionados
aleatoriamente considerando uma populacdo de 97.000 pessoas nessa faixa etaria, ambos
fornecidos pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE). A selecdo dos domicilios
nos setores sorteados foi realizada segundo uma amostragem sistematica, sendo o primeiro
domicilio a residéncia da esquina pre-estabelecida pelo IBGE como inicio do setor, o intervalo
de selecédo foi determinado por um pulo sistematico de dois domicilios entre os sorteados. A
descricdo completa da primeira fase foi publicada anteriormente (Jansen et al., 2011). A
segunda fase ocorreu entre 2012 e 2014, aproximadamente cinco anos apos a primeira fase, e
incluiu 1244 individuos. Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Catolica de Pelotas (UCPel) sob protocolo nimero 2008/118.

Para a inclusdo no presente estudo, foram considerados apenas aqueles individuos que

aceitaram ter participado da coleta sanguinea e de dados antropométricos na segunda etapa.

2.2 Coleta de dados e instrumentos

Todos os participantes incluidos preencheram um questionario sociodemografico no
qual foram coletadas informacdes sobre idade, sexo, anos de escolaridade, ocupacdo atual e
status de relacionamento. Além disso, a avaliacdo do nivel socioeconémico de todos 0s
participantes foi realizada por meio da Associacéo Brasileira de Empresas de Pesquisa (ABEP).
Essa classificacdo é baseada na soma de bens materiais e escolaridade do chefe da familia, em
que um “A” se refere ao nivel socioecondémico mais alto e um “E” ao nivel socioeconémico
mais baixo (ABEP, 2008). Os participantes também foram questionados quanto ao uso de

medicacdo psiquiatrica (autorrelato).
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Foi aplicada a Mini International Neuropsychiatric Interview — PLUS (MINI-PLUS),
uma entrevista clinica semiestruturada baseada nos critérios do DSM-IV, por psiclogos
treinados para determinar o diagndstico de transtorno de humor. Semanalmente foram
realizadas reunides com a equipe de pesquisa para discussdo do diagndstico e para qualquer
caso de davida quanto ao seu diagnostico, um psiquiatra foi consultado para confirmacéo.

Para verificar o abuso/dependéncia de substancia, foi utilizado o instrumento Alcohol,
Smoking and Substance Involvement Screening Test (ASSIST) validado para versdo brasileira
(Henrique et al., 2004). Sendo 4 o ponto de corte para abuso/dependéncia de tabaco, maconha,
cocaina/crack ou outra substancia e 11 para abuso/dependéncia de alcool.

Para a avaliacdo da presenca de sindrome metabdlica, foram utilizados os critérios
modificados pelo National Cholesterol Education Program - Treatment Adult Panel 111 (NCEP
/ ATPIIl) (Grundy et al., 2005), amplamente utilizado tanto na prética clinica quanto em

pesquisas cientificas.

2.3 Dados antropométricos

Medidas antropométricas foram realizadas para a avaliacdo da sindrome metabdlica,
que incluem circunferéncia da cintura, altura e peso corporal. A circunferéncia abdominal foi
avaliada com a aproximacao de 0,1 cm utilizando uma fita inelastica entre a margem inferior e
a crista iliaca no plano horizontal. A altura foi aferida com individuo em pé, sendo medida sem
calcado com a aproximacdo de 0,1 cm. O peso foi aferido em quilogramas com a variacdo de
0,1 Kg. O indice de massa corporal (IMC) foi calculado a partir do peso corporal em quilograma

e da altura em metros de acordo com a formula: Kg / m2 (WHO, 2008).

2.4 Analises bioquimicas

No mesmo dia da entrevista, foi realizada uma coleta de 10 mL de sangue de cada
individuo por venipuntura em um tubo de vacuo livre de anticoagulante. O sangue foi
imediatamente centrifugado a 3.500 RPM durante 15 minutos, e o soro foi mantido congelado
a -80°C ate a analise.

Foram utilizadas as técnicas de dosagens dos niveis séricos de glicose, colesterol total,
colesterol HDL, colesterol LDL e triglicérides, de acordo com as diretrizes dos fabricantes de
kits comerciais da marca Katal Biotecnologica® (MG). Os niveis séricos de glicose, colesterol

total, colesterol HDL, colesterol LDL e triglicérides foram expressos em mg/dL.
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Através do método de analise multiplex, Sistema Luminex (Luminex, Austin, TX,
USA), foi realizada a dosagem dos niveis sericos de adiponectina, utilizado o kit comercial da
Thermo Fisher Scientific (Estados Unidos) e expressos em ug/mL.

2.5 Analises estatisticas

A anélise dos dados foi realizada no programa Statistical Package for Social Sciences
(SPSS) versédo 20.0 e 0o GRAPHPAD PRISM 6.0 (GraphPad Software Inc., San Diego, EUA).
Para a analise das caracteristicas sociodemogréaficas e clinicas de variaveis categoéricas foi
utilizado o teste do x?, estando representadas por frequéncias absoluta (n) e relativa (%). Para
analise das variaveis numéricas com distribuicdo normal foi realizada a analise de variancia
(ANOVA), estando representada por média e desvio padrdo. Os niveis séricos de adiponectina
apresentaram uma distribuicdo ndo normal na curva de Gauss, sendo utilizado o teste de
Kruskal-Wallis, seguido do teste Bonferroni post-hoc, representados por mediana e intervalo
interquartil 25/75.

Foi explorado a adiponectina como mediadora da associacdo entre a sindrome
metabolica e o transtorno de humor. A primeira associacédo testada foi entre a adiponectina e a
sindrome metabolica, e logo apos, foi testada a associacdo entre a adiponectina e o transtorno
de humor. O mesmo procedimento foi realizado separadamente, de acordo com o grupo de
diagnostico, transtorno depressivo maior e transtorno bipolar. Os modelos de mediacao foram
testados usando a ferramenta de modelagem PROCESS (versao 3.3) para SPSS (Hayes, 2017),
que permite avaliar a mediacdo para resultados dicotémicos (transtorno de humor atual) e
numérico (niveis de adiponectina). Foi utilizado o modelo 4, com abordagem de bootstrap para
avaliar a significancia estatistica da mediagdo. Bootstrapping € um método robusto para teste
de hipoteses e estimativa do tamanho do efeito sem fazer pressupostos de distribui¢cdo normal
(Preacher and Hayes, 2008). Ele estima um parametro de reamostragens repetidas de dados com
substituicdo (k=5000) para formar a estimativa de intervalo de confianca (IC) de 95%, se 95%
do IC ndo incluir zero, o0 resultado é estatisticamente  significativo.

O modelo de mediacdo é apresentado na Fig. 2. O coeficiente ¢’ representa o “efeito
direto” de X [a variavel independente (preditor; neste caso, a sindrome metabolica)] em Y [a
varidvel dependente (desfecho; neste caso, Transtorno de humor)], apds controle do efeito de
M [a variavel interveniente (mediadora; neste caso, niveis de adiponectina)]. O coeficiente a
representa o efeito da sindrome metabolica na adiponectina e o coeficiente b representa o efeito

da adiponectina do desfecho. Portanto, o efeito indireto (mediado) da sindrome metabdlica no
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transtorno de humor € representado como ab. Para estimar a proporcao do efeito mediado, foi
utilizada a equacao "{1-[ab/(c' + ab)]}". Por fim, aplicamos um Teste de Sobel (verséo Aroian)
(Sobel, 1982) para testar se a variavel mediadora transporta significativamente a influéncia de
uma variavel preditora (X) para uma variavel dependente (Y).

Para avaliar o impacto da sindrome metabolica nos niveis de adiponectina, foi
empregado andlises de regressao linear estimando o coeficiente em (1. Entretanto, para avaliar
o efeito dos niveis de adiponectina com os transtornos de humor, foram realizadas anélises de

regressdo logisticas tendo como métrica de medida de efeito o log-odds.

3. RESULTADOS

Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra

Um total de 1244 adultos jovens foram incluidos neste estudo. Desses, 67,3% eram
controles da comunidade, 25,3% tinham TDM e 7,4% tinham TB. A maioria era do sexo
feminino, 58,0% (n=721), caucasiana, 69,9% (n=870), com nivel socioeconémico A/B, 52,3%
(n=647), com ensino superior ou mais alto, 39,7% (n=494), e a média de idade foi de 25,86 +
2,15.

Houve uma diferenca significativa entre 0os grupos quanto ao sexo (p<0,001), cor da
pele (p=0,008), nivel socioeconémico (p<0,001), escolaridade (p<0,001), uso de medicacao
psiquiatrica (p<0,001), uso de substancia ilicita (p<0,001), abuso/dependéncia de alcool
(p=0,002), abuso/dependéncia de tabaco (p<0,001). A diferenca no indice de Massa Corporal
(IMC) entre os grupos revelou-se estatisticamente significativa (p=0,008). A analise
estratificada por grupo de diagnostico destacou que o grupo com Transtorno Bipolar (TB)
apresentou média mais elevada de IMC, apresentando 28,15 (+6,72), enquanto na amostra total
a média foi de 26,34 (£5,38) (Tabela 1).

Niveis séricos de adiponectina

Os resultados dos niveis séricos de adiponectina mostraram diferencas significativas
entre 0s grupos diagndsticos (p<0,001). Na amostra total, a mediana dos niveis de adiponectina
do grupo controle foi de 4,03 (2,83 - 5,47) ug/mL; no grupo com TDM foi de 4,14 (3,08 - 5,64)
pg/mL; e no grupo com TB 2,96 (0,69 - 4,99) pg/mL. Ao estratificar a amostra em dois grupos
(com SM e sem SM), a analise indicou uma diferenca estatisticamente significativa entre os

grupos (p<0,001). Foi observado que no grupo com SM, a mediana dos niveis de adiponectina
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do grupo controle foi de 3,60 (2,46 - 5,15) pg/mL; no grupo com TDM foi de 4,02 (2,29 - 5,16)
Hg/mL; e no grupo com TB 0,69 (0,39 - 2,06) pg/mL. O teste bonferroni post-hoc revelou
diferenca entre as medianas do grupo TB com o grupo controle (p<0.001), bem como com o
grupo TDM (p<0.001). Entretanto, no grupo sem a SM, analise ndo foi significativa (p=0,845),
sendo a mediana dos niveis de adiponectina do grupo controle de 4,15 (2,92 - 5,58) pg/mL; no
grupo com TDM de 4,17 (3,25 - 5,69) pg/mL; e no grupo com TB 4,24 (2,90 - 5,87) pg/mL

(Fig. 1).

Anélise de mediacéo

Primeiro, os resultados da regressao (coeficiente a) indicam que a presenca da SM esta
associada a uma reducdo dos niveis de adiponectina [p = -0,50, (1C95%= -0,85, -0,16), t=-2,89,
p=0,004] como demonstrado na figura 2.

Apos, foi analisada a associa¢do da adiponectina com o TH (coeficiente b), sendo que
maiores niveis de adiponectina demonstram uma tendéncia a protecao para transtorno de humor
[log odds:-0,07 (1C95%=-0,14 - 0,008) p=0,079]. As analises mostraram o efeito direto da SM
no diagnostico de TH, ou seja, indicando que a presenca da SM aumenta o risco de desenvolver
TH (coeficiente ¢’) [log 0dds:0,47 (1C95%=0,11 - 0,85); valor Z de Sobel: 2,52; p=0,012]. No
entanto, quando analisado o efeito indireto (com a inclusdo do mediador), ndo houve associacao
estatisticamente significativa (iIc 95%-= -0,003 - 0,095).

Ao estratificar a amostra segundo o diagndstico, ndo foi observado associacéo
estatisticamente significativa entre os niveis de adiponectina e o TDM, [log odds: 0,02 (1C95%=
-0,06 - 0,10) p=0,597]. Portanto, esse transtorno ndo foi levado para a analise de mediacéo.

Ja em relacdo ao diagndstico de TB, foi observado que o aumento dos niveis de
adiponectina foi associado como uma protecdo ao TB [log odds:-0,31 (IC95%=-0,47 - -0,16)
p<0,001]. O efeito direto entre a SM e 0 TB, ndo foi estatisticamente significativo (Valor Z de
Sobel: 0,414; p=0,679). Em relacdo ao efeito indireto, a analise de mediacdo sugere que a
adiponectina mediou significativamente a relacdo entre a SM e o TB [log odds: 0,16
(1C95%=0,032 - 0,35) com efeito mediado de 55%.

4. DISCUSSAO

No presente estudo, foi investigada a relacdo entre sindrome metabdlica, transtornos de
humor e os niveis de adiponectina. Foi observado menores niveis de adiponectina em individuos

com TB quando comparados ao TDM e controles, sendo ainda mais reduzidos, quando a
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amostra foi estratificada pela presenca de SM. Dessa maneira, uma analise de mediagdo foi
conduzida, sendo demonstrado que a adiponectina foi um mediador na relacdo entre a SM e 0
TB.

A sindrome metabolica tem sido consistentemente associada ao TH. A SM é um
conjunto de fatores de risco metab6licos com prevaléncia estimada de 25% na populacéo geral,
sendo mais prevalentes na populagdo com TH (Dolab et al., 2020). Um estudo conduzido por
Pedrotti Moreira et al., (2017) avaliando as diferencas na prevaléncia da SM em adultos jovens
com TB e TDM, encontrou, em ambos, maior prevaléncia de SM (46,9% e 35,1%,
respectivamente) quando comparado com a amostra populacional (22,1%).

A relacdo inversa entre os niveis de adiponectina e a SM foi descrita na literatura
(Frankenberg et al., 2017; Misiak et al., 2022; Ohashi et al., 2015, 2015; Taylor, 2021). E
descrito também um potencial preditivo do valor da adiponectina sérica para identificar
individuos com alto risco de desenvolver a SM, quando h& a diminuicdo desse hormdnio
(Vuong et al., 2020). No nosso estudo, os resultados tambem colaboram para essa hipotese,
pelo fato de que a adiponectina € uma proteina envolvida em diversos processos metabolicos.
Estudos demonstram que os niveis séricos de adiponectina é correlacionada negativamente com
0 IMC (Kemp et al., 2010b), além de estar associada a sensibilizacdo de 6rgdo pela insulina: a
medida que seus niveis sericos diminuem, a resposta dos 6rgaos a estimulacdo da insulina
diminui também, levando ao aumento de itens presentes na SM, como a hiperlipidemia,
dislipidemia, hiperglicemia, inflamacdo (Frankenberg et al., 2017; Taylor, 2021).

A literatura também demonstra niveis reduzidos de adiponectina nos TH. Uma
metanalise encontrou nas populacdes europeias uma associagdo significativa entre os niveis de
adiponectina e a depressdo, sendo que os individuos com depressdo apresentaram niveis mais
baixos de adiponectina quando comparados aos individuos saudaveis (HU et al., 2015b). Esses
indices reduzidos também foram encontrados na populacdo com TB (Platzer et al., 2019). No
nosso estudo, os niveis de adiponectina em individuos com TH. Porém, ao analisar
separadamente por diagndstico, os niveis de adiponectina mostraram-se reduzidos apenas no
TB, quando comparados com o grupo controle e ao grupo com TDM. Para isso, tem-se como
hipotese o fato de que as adipocinas desempenham um papel na ativacdo dos processos
inflamatérios, o que poderia justificar sua relacdo com a teoria da neuroinflamagdo encontrada
em pacientes com com TB e TDM (Cyrino et al., 2021; Ouchi et al., 2011). Contudo, a literatura
salienta que no TB a desregulacdo inflamatoria parece ser mais grave, podendo estar
relacionado a menores niveis de adiponectina quando comparados a individuos com TDM e

controles (Bai et al., 2014; Luo et al., 2016; Rowland et al., 2018; Sayana et al., 2017).
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E importante ressaltar que ndo foi localizado na literatura algum estudo que realize o
teste estatistico de mediacdo da adiponectina na relacdo entre a SM e os TH, entretanto, autores
salientam a importancia de pesquisas futuras em busca desse mediador. Uma revisdo de
perspectiva internacional conduzida por Mclintyre et al.,(2010) analisou a relagéo entre a SM e
0 TB. Nesta revisdo, os autores identificaram estudos que citam possiveis mediadores entre a
SM e o TB, porém de forma abrangente. Entre eles, podem-se citar fatores comportamentais,
econdmicos, genéticos e neurobioldgicos, como o perfil inflamatério e horménios metabdlicos,
como a adiponectina. Um outro estudo também descreve que as adipocinas desempenham um
papel na ativacdo dos processos inflamatorios e cita o seu potencial como mediador nessa
relacdo (Ouchi et al., 2011). Sabendo que o diagndstico dos TH ainda é exclusivamente clinico,
muitas vezes ha sub-diagnosticos ou diagndsticos tardios. 1sso justifica a relevancia do presente
estudo, que demonstra um possivel biomarcador para diferenciacéo entre eles, que possuem
abordagens e tratamentos diferentes.

No entanto, nossos resultados devem ser interpretados no contexto de algumas
limitacGes. Nosso desenho transversal € uma limitagéo, pois ndo permite qualquer interpretacdo
causal. No entanto, os pontos fortes do nosso estudo incluem o uso de uma grande amostra

comunitaria e instrumentos confidveis e bem estabelecidos.
5. CONCLUSAO

Os resultados demonstraram um efeito mediador da adiponectina na relacéo entre a SM
e 0 TB. Essa adipocina demonstra ser um biomarcador diferencial para o diagndstico de TH.
Contudo, novos estudos s@o necessarios para esclarecer melhor o processo de neuroinflamacao
dos TH, assim como, para futuras estratégias terapéuticas e pesquisas de diferenciacdo de

transtornos de humor.
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Figura 1. A - Niveis séricos de adiponectina de acordo com os grupos diagnosticos. B- Niveis séricos de adiponectina de acordo com 0s grupos
diagnosticos, estratificando por sindrome metabdlica.
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M
A Adiponectina B Adiponectina
a b -0.50 -0,07
X Y i -
Sindrome metabdlica e Transtorno de humor Sindrome metabolica > Transtorno de humor
Efeito indireto: -0,03 (95%CI=-0.003 - 0.095)
Adiponectina
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Figura 2. A- Diagrama de caminhos para um modelo de mediacdo. A sindrome metabdlica variavel independente, a adiponectina € a variavel
mediadora e o transtorno de humor é a variavel dependente. O modelo de mediacéo divide o efeito total de X sobre Y (c) em duas partes: o efeito
indireto de X sobre Y, refletido por (ab), e o efeito direto de X em Y com o efeito do mediador removido, descrito como (¢’). As analises foram

ajustadas para IMC. B- Representa 0 modelo de media¢do com o diagndstico de transtorno de humor. C- Representa o modelo de mediagdo com
o diagnostico de transtorno bipola
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Tabela 1. Caracteristicas sociodemogréaficas e clinicas dos participantes da segunda fase do estudo de base
populacional. Pelotas. 2012-2014. (n = 1244)

Grupos diagndsticos

Amostra total Controle TDM (n=315) TB (n=92) p-valor
(n=1244) populacional (n=837)

Idade (anos) *2 25,86 (2,15) 25.82 (2.17) 26.01 (2.14)  25.80(2.10) 0,370
Sexo P <0,001
Feminino 721 (58,0) 415 (49,6) 239 (75,9) 67 (72,8)
Masculino 523 (42,0) 422 (50,4) 76 (24,1) 25 (27,2)
Cor da pele® 0,008
Branco 870 (69,9) 609 (72,8) 203 (64,4) 58 (63,0)
NZo branco 374 (30,1) 228 (27,2) 112 (35,6) 34 (37,0)
Nivel <0,001
socioeconémico * P
Alto (A+B) 647 (52,3) 485 (58,2) 128 (40,9) 34 (37,4)
Médio (C) 555 (44,8) 335 (40,2) 171 (54,6) 49 (53,8)
Inferior (D+E) 36 (2,9) 14 (1,7) 14 (4,5) 8 (8,8)
Escolaridade P <0,001
Até médio incompleto 409 (32,9) 242 (28,9) 121 (38.4) 46 (50,0)
Médio completo 341 (27,4) 235 (28,1) 82 (26,0) 24 (26,1)
Superior ou mais alto 494 (39,7) 360(43,0) 112 (35,6) 22 (23,9)
Medicacéo <0.001

Psiquiatrica atual °
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Nao 925 (74,8) 715 (86,0) 171 (54,5) 39 (42,9)

sim 311 (25,2) 116 (14,0) 143 (45,5) 52 (57,1)

Uso de subst. ilicita® <0,001
Néo 1116 (90,1) 780 (93,4) 264 (84,3) 72 (79,1)

Sim 123 (9,9) 55 (6,6) 49 (15,7) 9,9 (20,9)

Abuso de alcool 0,002
N&o 935 (75,5) 642 (76,9) 238 (76,0) 55 (60,4)

Sim 304 (24,5) 193 (23,1) 75 (24,0) 36 (39,6)
Abuso/dependéncia <0,001
de tabaco *°

Nao 940 (75,9) 667 (79,9) 229 (73,2) 44 (48,4)

Sim 299 (24,1) 168 (20,1) 84 (26,8) 47 (51,6)

IMC? 26,34 (5,38) 26,31(5,18) 2592 (5,18) 28,15(6,72) 0,008

& Analise de variancia (ANOVA), representado por média e desvio padrédo

b_ Andlises realizadas através do teste do x?, representadas por frequéncia absoluta (n) e relativa (%)
* Variavel com

IMC- indice de massa corporal; TB — Transtorno bipolar; TDM — Transtorno depressivo maior

missing;
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Numero 2008/118
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UNIVERSIDADE CATOLICA DE PELOTAS
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM SAUDE E COMPORTAMENTO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Informacdes sobre o estudo ao participante

Esta folha informativa tem o objetivo de fornecer a informacéo suficiente para quem considerar
participar neste estudo. Ela ndo elimina a necessidade do pesquisador de explicar, e se

necessario, ampliar as informacdes nela contidas.

Antes de participar deste estudo, gostariamos que vocé tomasse conhecimento do que ele

envolve. Damos abaixo alguns esclarecimentos sobre as dlvidas que vocé possa ter.
Qual € o objetivo da pesquisa?

Com este estudo buscamos compreender quais sdo os fatores envolvidos na saude e
comportamento dos jovens que podem pre-determinar algumas doencas. Com a coleta de
sangue poderemos entender melhor quais séo as substancias envolvidas na determinacdo de

doencas ou transtornos.
Como o estudo sera realizado?

Sera realizada uma coleta de sangue do seu braco, na qual sera retirado 10 ml de sangue, o que
ndo compromete a sua salde. Esta coleta sera realizada por pesquisadores da area da saude

devidamente treinados para tal fungéo.
Existem riscos em participar?

Os riscos ao participar sdo minimos, a coleta de sangue pode causar mal-estar passageiro ou
mancha roxa no local. O procedimento sera feito com material esterilizado e descartavel por
profissionais da area de saude. A coleta sera feita para que sejam analisadas algumas substancias

que poderao estar alteradas em funcdo dos transtornos de humor.

Itens importantes:

Vocé tem a liberdade de desistir do estudo a qualguer momento, sem fornecer um motivo, assim
como pedir maiores informacdes sobre o estudo e o procedimento a ser feito. Isto de maneira

alguma ird influenciar na qualidade de seu atendimento neste hospital.
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O que eu ganho com este estudo?

Sua colaboracao neste estudo pode ajudar a aumentar o conhecimento cientifico sobre fatores
relacionados aos transtornos de humor, que poderdo eventualmente beneficiar vocé ou outras
pessoas. Ao saber melhor quais substancias estdo relacionadas a melhora dos transtornos, um

tratamento médico mais direcionado pode ser esperado no futuro.
Quais sdo 0s meus direitos?

Os resultados deste estudo poderdo ser publicados em jornais cientificos ou submetidos a
autoridade de salde competente, mas vocé ndo serd identificado por nome. Sua participacéo

neste estudo é voluntaria.

DECLARACAO:

o RN declaro que:

1. Concordo total e voluntariamente em fazer parte deste estudo.

2. Recebi uma explicagdo completa do objetivo do estudo, dos procedimentos envolvidos e 0
que se espera de mim. O pesquisador me explicou os possiveis problemas que podem surgir em
consequéncia da minha participacdo neste estudo.

3. Informei o pesquisador sobre medicamentos que estou tomando.
4. Concordo em cooperar inteiramente com o pesquisador supervisor.

5. Estou ciente de que tenho total liberdade de desistir do estudo a qualquer momento e que esta
desisténcia ndo ira, de forma alguma, afetar meu tratamento ou administracdo médica futura.

6. Estou ciente de que a informacao nos meus registros médicos é essencial para a avaliacdo
dos resultados do estudo. Concordo em liberar esta informacdo sob o entendimento de que ela
sera tratada confidencialmente.

7. Estou ciente de que nédo serei referido por nome em qualquer relatério relacionado a este
estudo. Da minha parte, ndo devo restringir, de forma alguma, os resultados que possam surgir
neste estudo.
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Nome completo do paciente:

Assinatura do Paciente:

Data: /[

Assinatura do Pesquisador:

Para maiores informacdes entre em contato com Thaise Mondin pelo telefone: 81284090 —
Karen Jansen pelo telefone: 81186112 — Ricardo Silva 91330050

Coordenador do projeto: Prof. Dr. Ricardo Azevedo da Silva
Programa de Pds-Graduagdo em Salde e Comportamento
Universidade Catolica de Pelotas

Fone: 21288404 - 81228378
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ANEXO C - MINI INTERNATIONAL NEUROPSYCHIATRIC INTERVIEW NA
VERSAO PLUS (MINI-PLUS)
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ML.LN.I. PLUS

MINI INTERNATIONAL NEUROPSYCHIATRIC
INTERVIEW

Brazilian Version 5.0.0

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

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

YO

Traducdo para o portugués (Brasil) : Patricia Amorim

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

Todos os direitos sio reservados. Este documento nio pode ser reproduzido, todo ou em
parte, ou cedido de qualquer forma, incluindo fotocépias, nem armazenado em sistema
informatico, sem a autorizaciio escrita prévia dos autores. Os pesquisadores e os clinicos
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A. EPISODIO DEPRESSIVO MAIOR

(= SIGNIFICA: IR DIRETAMENTE AC(S) QUADRO(S) DIAGNOSTICO(S), ASSINALAR NAO EM CADA UM E PASSAR AD MODULO SEGUINTE)

PARA ENTREVISTADOS COM APARENCIA PSICOTICA ANTES DO INICIO DA ENTREVISTA OU PARA AQUELES QUE SAO SUSPEITOS DE APRESENTAR UMA
ESQUIZOFRENIA FAVOR ADOTAR A SEGUINTE ORDEM DE ADMINISTRACAO DOS MODULOS:

1) PARTE 1 DO MODULO “M" (TRANSTORNOS PSICOTICOS M1-M18). )

2) MODULOS A-D (EPISODIO DEPRESSIVO MAIOR A EPISODIO (HIPO)MANIACO).
3 PARTE 2DO MODULO ‘M’ (TRANSTORNOS PSICOTICOS M19-M23).

4 OUTROS MODULOS NA SUA SEQUENCIA USUAL.

SEQ .\{ODU'II..O M ]A_FOI EXPLORADO E SE SINTOMAS PSICOTICOS FORAM IDENTIFICADOS (M1 A M10B), EXAMINAR, PARA CADA RESPOSTA
POSITIVA AS QUESTOES SEGUINTES, SE OS5 SINTOMAS DEPRESSIVOS DESCRITOS NAO 5A0 MELHOR EXPLICADOS PELA PRESENCA DE UM
TRANSTORNO PSICOTICO E COTAR EM FUNCAQ.

Al a Alguma vez sentiu-se triste, desanimado(a), deprimido(a), a maior parte do dia, NAO SIM
quase todos os dias, durante pelo menos duas semanas ?
SE Ala=SIM:
b Nas duas niltimas semanas, sentiu-se triste, desanimado(a), deprimido(a), a maior parte NAO SIM

do dia, quase todos os dias,?

A2 a Alguma vez teve o sentimento de ndo ter mais gosto por nada, ou perdeu o interesse
e o prazer pelas coisas que lhe agradam habitualmente, quase todo o tempo, durante
pelo menos duas semanas ? NAO SIM

SE Ala=SIM:

b Nas duas tiltimas semanas, teve o sentimento de ndo ter mais gosto por nada, ou perdeu

o interesse e o prazer pelas coisas que lhe agradam habitualmente, quase todo o tempo ? NAO SIM
>
AlaOU A2a SAO COTADAS SIM ? NAO SIM

(%]

SE O{A) ENTREVISTADO(A) ESTA DEPRIMIDO(A) ATUALMENTE (Alb OU A2b = SIM): EXPLORAR O EPISODIO ATUAL.
SE NAO: EXPLORAR. O EPISODIO PASSADO MAIS GRAVE.

A3 Durante as 2 semanas em que sentiu-se deprimido(a)/ sem interesse
pela maioria das coisas, quase todo o tempo:
Episodio Atual Episédio Passado
a Seu apetite aumentou ou diminuin, quase todos os dias ? O seu peso NAO SIM NAO SIM
aumentou ou diminuiu sem que o tenha desejado ? (VARIACAO DE = 5% AD

LONGO DE UMMES, ISTOE. = 3.5 KG, PARA UMA PESSOA DE 65 KG)
COTAR SIM. SE RESPOSTA SIM NUM CAS0 OUNO QUTRO

b Teve problemas de sono quase todas as noites (dificuldade de pegar NAO SIM NAO SIM
no sono, acordar no meio da noite ou mmito cedo, dormir demais) ?

¢ Falou oumovimentou-se mais lentamente que de costume ou pelo contrério, NAO SIM NAO SIM
sentiu-se agitado(a) e incapaz de ficar sentado quieto(a), quase todos os dias?

d Sentiu-se a maior parte do tempo cansado(a), sem energia, quase todos os dias? NAO SIM NAO SIM

e Sentiu-se sem valor ou culpado(a), quase todos os dias? NAO SIM NAO SIM

SE A3e = SIM: PEDIR UM EXEMPLO.
OEXEMPLO CONSISTE NUMAIDEIADELIRANTE? O Nio O Sm
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Episodio Atual Episodio Passado

f Teve dificuldade de concentrar-se ou de tomar decisdes, quase todos os dias? NAO SIM NAO SIM 10
g Teve, por varias vezes, pensamentos ruins como, por exemplo, pensar
que seria melhor estar morto(a) ou pensar em fazer mal a si mesmo(a) ? NAO SIM NAO SIM 11
e
Ad HA 3 OU MAIS RESPOSTAS “SIM” EM A3 (OU 4 RESPOSTAS POSITIVAS, NAO SIM NAO SIM

SE Ala OU A2a E COTADA NAO PARA O EPISODIO PASSADO
OUSE AlbOU A2b E COTADA NAO PARA O EPISODIO ATUAL)?

VERIFICAR SE OS SINTOMAS POSITIVOS ACONTECERAM DURANTE O MESMO PERIODO DE DUAS SEMANAS.

SE A4 E COTADA NAO PARA O EPISODIO ATUAL, REEXPLORAR A3a - A3g PARA O EPISODIO PASSADO MAIS GRAVE.

>
AS Esses problemas de depressio lhe causaram sofrimento importante ou o(a) NAO SIM NAO SIM 12
pertubaram em casa, no trabalho / na escola ou nas suas relagdes sociais
ou necessitou ser hospitalizado(a) por causa desses problemas?

SE A5 E COTADA NAO PARA O EPISODIO ATUAL, REEXPLORAR A4 E A 5 PARA O EPISODIO PASSADO MAIS GRAVE.

A6 Esses problemas de depressio foram inteiramente causados pela perda de
uma pessoa querida (luto)? A gravidade desses problemas, sua duragio e
as dificuldades que eles provocaram foram iguais as que outros sofreriam
se estivessem na mesma situagio 7
>
UM LUTO NAO COMPLICADO FOI EXCLUIDO ? NAO SIM NAO SIM 13

SE A6 E COTADA NAO PARA O EPISODIO ATUAL REEXPLORAR A 4, A SE A6 PARA O EPISODIO PASSADO MAIS GRAVE.

A7 a Estavausando alguma droga ou medicamento logo antes desses problemas comegarem ?
ONio OSim

b Teve alguma doenga fisica logo antes desses problemas comegarem?
ONio JSim

NO JULGAMENTO DO CLINICO: 0 USO DE DROGAS/ MEDICAMENTOS OU UMA DOENCA FiSIqA EPROVAVELMENTE
A CAUSA DIRETA DA DEPRESSAO 7 ( FAZER PERGUNTAS ABERTAS ADIOCINAIS SENECESSARIO).

A7 (SUMARIO): UMA CAUSA ORGANICA FOI EXCLUIDA? NAO SIM INCERTO NAO SIM INCERTO 14

SE A7 (SUMARIO) E COTADA NAO PARA O EPISODIO ATUAL, REEXPLORAR A 4, A5 A6E A7
PARA O EPISODIO PASSADO MAIS GRAVE.

NAO SIM

A8 COTAR SIM SE A7 (SUMARIO) = SIM OU INCERTO. e : "
( ) Episddio Depressivo Maior

ESPECIFICAR SE O EPISODIO E ATUAL OU PASSADO. Atual a
Passado a
NAO SIM

A9 COTAR SIM SE ATb = SIM E A7 (SUMARIO) = NAO. Episédio Depressivo Maior

ESPECIFICAR SE O EPISODIO E ATUAL OU PASSADO. devido d condigdo mégice geral
Atual Q
Passado |
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D. EPISODIO (HIPO) MANIACO

> SIGNIFICA: IR DIRETAMENTE AO(5) QUADRO(S) DIAGNOSTICO(S), ASSINALAR NAO EM CADA UME PASSAR AOMODULO SEGUINTE)

PARA ENTREVISTADOS COM APARENCIA PSICOTICA ANTES DO INICIO DA ENTREVISTA, OU PARA AQUELES QUE SAO SUSPEITOS DE APRESENTAR UMA

ESQUIZOFRENIA, FAVOR ADOTAR A SEGUINTE ORDEM DE ADMINISTRACAO DOS MODULOS

1) PARTE 1 DO MODULO “M" (TRANSTORNOS PSICOTICOS M1-M18) X

2 MODULOS A-D (EPISODIO DEPRESSIVO MAIOR A EPISODIO (HIPO)MANIACO).
3 PARTE 2 D0 MODULO "M’ (TRANSTORNOS PSICOTICOS MI19-M23).

4 ‘OUTROS MODULOS NA SUA SEQUENCIA USUAL.

SE O MODULO “M" JA FOI EXPLORADO E SE SINTOMAS PSICOTICOS FORAM IDENTIFICADOS (M1 A M10B), EXAMINAR. PARA CADA RESPOSTA
POSITIVA AS QUESTOES SEGUINTES. SE 05 SINTOMAS DEPRESSIVOS DESCRITOS NAO S5A0 MELHOR EXPLICADOS PELA PRESENCA DE UM

TRANSTORNO PSICOTICO E COTAR EM FUNGAO.

D1 a Alguma vez teve um periodo em que se sentia tio euférico(a) ou cheio(a) de energia
ou cheio(a) de si que isso lhe causou problemas, ou em que as pessoas a sua volta
pensaram que nio estava no seu estado habitual 7
(NAO CONSIDERAR PERIODOS QUE OCORREM APENAS SOB O EFEITO DE DROGAS OU ALCOOL).

NAO

SIM

SE O(A) ENTREVISTADO(A) NAO COMPREENDE O SIGNIFICADO DE “EUFORICO(A)"” OU “CHEIO (A) DE ENERGIA”, EXPLICAR DA SEGUINTE MANEIRA:
Por euforico ou cheio de energia, quero dizer estar excessivamente ativo(a), excitado(a), ter menos necessidade de dormir,

ter pensamentos rapidos, estar cheio(a) de idéias ou extremamente motivado(a) ou criativo(a) ou produtivo ou impulsivo(a).

SE D1a = SIM: i
b Sente-se, atualmente, euférico (a) ou cheio (a) de energia? NAO SIM 2
D2 a Alguma vez teve um periodo em que, por varios dias, estava tao irntavel que insultava NAQO SIM 3
as pessoas, gritava ou chegava até a brigar com pessoas que nio eram de sua familia?
Vocé ou outras pessoas achou/acharam que vocé estava mais irritavel ou hiperreativo(a),
comparado(a) a outras pessoas, mesmo em situagdes em que isso [he parecia justificavel 7
(NAO CONSIDERAR PERIODOS QUE OCORREM APENAS SOB O EFEITO DE DROGAS OU ALCOOL).
SE D2a = SIM:
b Sente-se, continuamente imritavel atualmente? NAO SIM 4
2>
Dla OU D2a SAO COTADAS “SIM” ? NAO SIM
D3 SE D1b OU D2b = “SIM”: EXPLORAR O EPISODIO ATUAL
SE D1b E D2b= “NAO” : EXPLORAR O EPISODIO MAIS GRAVE
Quando sentiu- se mais enférico(a), cheio(a) de energia ou mais irritivel :
Episddio Atual Episddio Passado
a Tinha a sensagio que podia fazer coisas que os outros seriam incapazes NAO sSIM NAO SIM 5
de fazer ou que vocé era alguém especialmente importante?
SE SIM: PEDIR. UM EXEMPLO.
OEXEMPLO CONSISTE NUMAIDEIADELIRANTE? O Nio O SiM
b Tinha menos necessidade de dormir do que costume (por ex., sentia-se N
repousado(a) com apenas poucas horas de sono) 7 NAO SIM NAO SIM 6
¢ Falava sem parar ou tdo rapidamente que as pessoas nio conseguiam
compreendé-lo(a) ? NAO SsmM NAO SIM 7
d Os pensamentos corriam tio rapidamente na sua cabega que nfo conseguia ) .
acompanha-los 7 NAO SIM NAO SIM 8
e Distraia-se com tanta facilidade que a menor interrupgio o fazia perder o fio
daquilo que estava fazendo ou pensando ? NAO SIM NAO SIM
MIN.I Plus 5.0.0 (Julho, 2002) - 10
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D4

Episodio Atual Episodio Passado

Estava tio ativo(a) e agitado(a) que as outras pessoas se preocupavam
por sua causa ? NAO SIM NAO SIM 10

Desejava tanto fazer coisas que lhe pareciam agradaveis ou tentadoras que nio
pensava nos riscos ou nos problemas que isso poderia causar (gastar demais,

dirigir de forma imprudente, ter uma atividade sexual pouco habitual para vocé) ? NAO SIM NAO SIM 11
D3 (SUMARIO): HA PELO MENOS 3 RESPOSTAS "SIM" EM D3 4
0U4 SE D1a = “NAO" (EPISODIO PASSADO) OU D1b = “N.AO" (EPISODIO ATUAL) ? NAO SIM NAO SIM

VERIFICAR SE 05 SINTOMAS POSITIVOS ACONTECERAM DURANTE O MESMO PERIODO.

SED3 [SUA\L';IRIO] E COTADA NAO PARA O EPISODIO ATUAL, REEXPLORARD 3 a-D3 g
PARA O EPISODIO PASSADO MAIS GRAVE

Estava usando alguma droga ou medicamento logo antes desses problemas comegarem ?
ONao OSim

Teve alguma doenga fisica logo antes desses problemas comegarem?
ONio 3Sim

NO JULGAMENTO DO CLINICO: O USO DE DROGAS/ MEDICAMENTOS OU UMA DOENCA FISICA EPROVAVELMENTE
A CAUSA DIRETA DA (HIPO)MANIA ? (FAZER PERGUNTAS ABERTAS ADIOCINAIS SE NECESSARIO).

D4 (SUMARIO): UMA CAUSA ORGANICAFOIEXCLUIDA? NAO SIM INCERTO  NAO SIM INCERTO 12

SE D4 (SUMARIO) E COTADA NAO PARA O EPISODIO ATUAL,
REEXPLORAR D 3 e D4 PARA O EPISODIO PASSADO MAIS GRAVE.

D5 Esses problemas duraram pelo menos uma semana E o (a) pertubaram NAO SIM NAO SIM 13
em casa, no trabalho / na escola ou nas suas relagdes sociais OU I
necessitou ser hospitalizado(a) por causa desses problemas?
COTAR SIM. SE SIMNUM CASO OU NO OUTRO
D6 COTAR SIM PARA EPISODIO HIP_’OMANiACO SE: NAO SIM
D3 (SUMARIO) = SIM E D4 (SUMARIO) = SIM OU INCERTO .
ED5=NAO, ENENHUMA IDEIA DELIRANTE FOI DESCRITA EM D3a. EPISODIO HIPOMANIACO
. ; Atual a
ESPECIFICAR SE O EPISODIO E ATUAL OU PASSADO. Passsado o
D7 COTAR SIM PARA EPISODIO MANTACO SE: NiO SIM
D3 (SUMARIO) = SIM E D4 (SUMARIO) = SIM OU INCERTO . .
E D5 =SIM OU UMA IDEIA DELIRANTE FOI DESCRITA EM D3a. EPISODIO MANIACO
ESPECIFICAR SE O EPISODIO E ATUAL OU PASSADO. Atual Q
Passsado a
D8 COTAR SIM SE: ) NAO SIM
D3 (SUMARIO) ED4b E D5 = SIM E D4 (SUMARIO) = NAO
) ) Episddio (Hipo) Maniaco devido
ESPECIFICAR. SE O EPISODIO E ATUAL OU PASSADO. a condigdo médica geral
Atual a
Passsado ]
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D9  COTAR SIM SE: ‘
D3 (SUMARIO) E D4a EDS =SIM E D4 (SUMARIO) =NAO

ESPECIFICAR SE O EPISODIO E ATUAL OU PASSADO.

SE D8 OU D9 = SIM, PASSAR PARA O MODULO SEGUINTE.
SUBTIPOS
Ciclagem Répida

Nos ultimos 12 meses, teve 4 ou mais episodios de euforia/ irritabilidade excessiva ou
de depressio 7

Episodio Misto

ENTREVISTADO PREENCHE OS CRITERIOS PARA AMBOS ~EPISODIO MANIACO E EPISODIO
DEPRESSIVO MAIOR, QUASE TODO DIA, DURANTE PELO MENOS UMA SEMANA,

Padriio Sazonal
O INICIO E AS REMISSOES OU MUDANCAS PARA UM EPISODIO DE

POLARIDADE OPOSTA (EX: DE DEPREsSAO PARA (HIPOJMANIA)
OCORREM NUM PERIODO CARACTERISTICO DO ANO.

Com remissdo completa entre episodios

Entre os dois episddios mais recentes de euforia/ irritabilidade excessiva teve um periodo
de pelo menos 2 meses em que ndo apresentou nenhum desses problemas 7

ASSINALAR A OPCAOQUESE APLICA

NAO SIM

Episddio (Hipo) Maniaco
induzido por substincia
Atual a
Passsado a

14
NAO SIM

Ciclagem Rapida

15
NAO SIM

Episddio Misto

16
NAO SIM

Padrio Sazonal

17
NAO SIM

Com remissdo completa
entre episddios

O EPISODIO MAIS RECENTE E MANIACO / HIPOMANIACO / MISTO / DEPRESSIVO

GRAVIDADE
X1 Leve a
X2 Moderado d
X3 Severo sem aspectos psicoticos a
X4 Severo sem aspectos psicoticos a
X5 Em remissdo parcial 3
X6 Em remissdo completa a
CRONOLOGIA
D10 Que idade tinha quando, pela primeira vez, apresentou esses problemas de euforia /
irritabilidade excessiva de que falamos ?
D11 Desde que esses problemas comegaram, quantos periodos distintos de euforia /

irritabilidade excessiva ja teve?
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:!;I!h. CRITERIO xf;E%EP

T
= DE CLASSIFICACAO ECONOMICA
f —
| |

associagao brasileira de empresas de pesquisa

O Critério de Classificagdo Econdmica Brasil, enfatiza sua fung¢do de estimar o poder de compra das pessoas e familias
urbanas, abandonando a pretensdo de classificar a populagdo em termos de “classes sociais”. A divisdo de mercado
definida abaixo é de classes econémicas.

SISTEMA DE PONTOS

Posse de itens
Quantidade de Itens
0 1 2 3

4 0u +
Televisdo em cores 0 1 2 3 4
Radio 0 1 2 3 4
Banheiro 0 4 5 6 7
Automovel 0 4 7 9 9
Empregada mensalista 0 3 4 4 4
Maquina de lavar 0 2 2 2 2
Videocassete e/ou DVD 0 2 2 2 2
Geladeira 0 4 4 4 4
Freezer (aparelho independente ou parte da geladeira duplex) 0 2 2 2 2
Grau de Instrugao do chefe de familia
Nomenclatura Antiga Nomenclatura Atual

Analfabeto/ Primario incompleto Analfabeto/ Até 32 série Fundamental/ Até 32 série 12. Grau 0
Primdrio completo/ Ginasial incompleto Até 42 série Fundamental / Até 42 série 12. Grau 1
Ginasial completo/ Colegial incompleto Fundamental completo/ 12. Grau completo 2
Colegial completo/ Superior incompleto Médio completo/ 22. Grau completo 4
Superior completo Superior completo 8
CORTES DO CRITERIO BRASIL

Al 42 -46

A2 35-41

Bl 29-34

B2 23-28

Cc1 18-22

c2 14-17

D 8-13

E 0-7
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PROCEDIMENTO NA COLETA DOS ITENS

E importante e necessario que o critério seja aplicado
de forma uniforme e precisa. Para tanto, é
fundamental atender integralmente as definigées e
procedimentos citados a seguir.

Para aparelhos domésticos em geral devemos:

Considerar os seguintes casos

Bem alugado em cardter permanente

Bem emprestado de outro domicilio ha mais de 6
meses

Bem quebrado ha menos de 6 meses

Ndo considerar os seguintes casos

Bem emprestado para outro domicilio ha mais de 6
meses

Bem quebrado ha mais de 6 meses

Bem alugado em cardter eventual

Bem de propriedade de empregados ou pensionistas

Televisores

Considerar apenas os televisores em cores. Televisores
de uso de empregados domésticos (declaragdo
espontanea) sé devem ser considerados caso tenha({m)
sido adquirido(s) pela familia empregadora.

Radio

Considerar qualquer tipo de radio no domicilio,
mesmo que esteja incorporado a outro equipamento
de som ou televisor. Rédios tipo walkman, conjunto 3
em 1 ou microsystems devem ser considerados, desde
que possam sintonizar as emissoras de radio
convencionais. Ndo pode ser considerado o radio de
automovel.

Banheiro

0 que define o banheiro é a existéncia de vaso
sanitdrio. Considerar todos os banheiros e lavabos
com vaso sanitdrio, incluindo os de empregada, os
localizados fora de casa e os da(s) suite(s). Para ser
considerado, o banheiro tem que ser privativo do
domicilio. Banheiros coletivos {que servem a mais de
uma habitacdo) ndo devem ser considerados.

Automével

N&o considerar taxis, vans ou pick-ups usados para
fretes, ou qualquer veiculo usado para atividades
profissionais. Veiculos de uso misto (lazer e
profissional) ndo devem ser considerados.

EMPREGADO DOMESTICO

Considerar apenas os empregados mensalistas, isto é,
aqueles que trabalham pelo menos 5 dias por semana,
durmam ou ndo no emprego. Ndo esquecer de incluir
babas, motoristas, cozinheiras, copeiras,
arrumadeiras, considerando sempre os mensalistas.
Note bem: o termo empregados mensalistas se refere
aos empregados que trabalham no domicilio de forma
permanente e/ou continua, pelo menos 5 dias por
semana, e ndo ao regime de pagamento do saldrio.

Magquina de Lavar

Considerar maquina de lavar roupa, somente as
maquinas automaticas e/ou semiautomatica

O tanquinho NAO deve ser considerado.

Videocassete e/ou DVD

Verificar presenca de qualquer tipo de video cassete
ou aparelho de DVD.

Geladeira e Freezer

No quadro de pontuacdo ha duas linhas
independentes para assinalar a posse de geladeira e
freezer respectivamente. A pontuagdo serd aplicada
de forma independente:

Havendo geladeira no domicilio, independente da
quantidade, serdo atribuidos os pontos (4)
correspondentes a posse de geladeira;

Se a geladeira tiver um freezer incorporado — 2°. porta
— ou houver no domicilio um freezer independente
serdo atribuidos os pontos (2) correspondentes ao
freezer.

As possibilidades sdo:

Ndo possui geladeira nem freezer 0pt
Possui geladeira simples (ndo duplex) e ndo 4 pts
possui freezer

Possui geladeira de duas portas e ndo possui 6 pts
freezer

Possui geladeira de duas portas e freezer 6 pts
Possui freezer mas ndo geladeira (caso raro 2 pt
mas aceitavel)
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OBSERVACOES IMPORTANTES

Este critério foi construido para definir grandes classes
que atendam as necessidades de segmentagdo (por
poder aquisitivo) da grande maioria das empresas.
Ndo pode, entretanto, como qualquer outro critério,
satisfazer todos os usudrios em todas as
circunstancias. Certamente ha muitos casos em que o
universo a ser pesquisado é de pessoas, digamos, com
renda pessoal mensal acima de US$ 30.000. Em casos
como esse, o pesquisador deve procurar outros
critérios de sele¢do que ndo o CCEB.

A outra observagdo é que o CCEB, como o0s seus
antecessores, foi construido com a utilizacdo de
técnicas estatisticas que, como se sabe, sempre se
baseiam em coletivos. Em uma determinada amostra,
de determinado tamanho, temos uma determinada
probabilidade de classificagdo correta, (que,
esperamos, seja alta) e uma probabilidade de erro de
classificagdo (que, esperamos, seja baixa). O que
esperamos € que o0s casos incorretamente classificados
sejam pouco numerosos, de modo a ndo distorcer
significativamente os resultados de nossa investigacdo.

Nenhum critério, entretanto, tem validade sob uma
andlise individual. Afirmagdes freqlientes do tipo “..
conhego um sujeito que é obviamente classe D, mas

Classe Pontos

pelo critério é classe B...” ndo invalidam o critério que
é feito para funcionar estatisticamente. Servem
porém, para nos alertar, quando trabalhamos na
andlise individual, ou quase individual, de
comportamentos e atitudes (entrevistas em
profundidade e discussées em grupo
respectivamente). Numa discussdo em grupo um Gnico
caso de ma classificacdo pode pdr a perder todo o
grupo. No caso de entrevista em profundidade os
prejuizos sdo ainda mais 6bvios. Além disso, numa
pesquisa qualitativa, raramente uma defini¢do de
classe exclusivamente econdmica sera satisfatoria.

Portanto, é de fundamental importancia que todo o
mercado tenha ciéncia de que o CCEB, ou qualquer
outro critério econdmico, ndo é suficiente para uma
boa classificagdo em pesquisas qualitativas. Nesses
casos deve-se obter além do CCEB, o maximo de
informagdes (possivel, vidvel, razoavel) sobre os
respondentes, incluindo entdo seus comportamentos
de compra, preferéncias e interesses, lazer e hobbies e
até caracteristicas de personalidade.

Uma comprovagdo adicional da conveniéncia do
Critério de Classificagdo Econdmica Brasil € sua
discriminagdo efetiva do poder de compra entre as
diversas regioes brasileiras, revelando importantes
diferencas entre elas

Renda média familiar
(valor Bruto em RS)

Al 42a46 11.480
A2 35a41 8.295

Bl 29a34 4754

B2 23a28 2.656

C1 18a22 1.459
c2 14a17 962

D 8al3 680

E 0a7 415
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Dados com base no Lev:




Gde. : - : : : . Gde. ‘ ! Total

CLASSE | FORT | POA | DF | Brasil
0,2% 0,6% 0,5% 0,6% 0,2% 04% 0,4% 02% 1,9%

Al 0,5%
£ 1, % 1 0% 46% i 48% 72%

A2 2,3% 6% 2,3 51% 30 6 6,2% 8 2 4,0%
6,3% 4,6% 6,1% 7,8% 77% 11,0% 12,9% 94% 14,1%

B1 9,1%
87% 10,9% 134% 17,5% 18,9% 23,3% 23,5% 20,7% 22,0%

B2 19,3%
171% 17,9% 19.2% 25,8% 28,9% 28,0% 24,4% 27,0% 22,3%

c1 25,6%

1% 1 1 18,7 1

o 28,5% 29,5% 33, 231% 238% 20,1% 87% 23,2% 9,8% 2.2%
31.8% 30,8% 233% 19,7% 17,2% 121% 13,2% 13,3% 12,6%

D 17,1%
51% 41% 2% 0,5% 0,3% 0,5% 0,9% 1,5% 0,3%

E 2 1,1%
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Nome: Registro

Entrevistador: DATA:__ / [/ A
ASSIST - OMS QUESTIONARIO PARA TRIAGEM DO USO
DE ALCQOL, TABACO E OUTRAS
1. Na sua vida qual(is) SUBSTANCIAS.
dessa(s) substancias | .
vocé ig Lsou” NAO | sm 2. Durante os trés tltimos
‘ meses, com gue
(somente uso ndo frequés'ncla Voo WHikzoU wo w28
prescrito pelo médico) essa(s) substancia(s) g E 5 E g
a. derivados do tabaco 0 3 que mencionou? 8 3 g i
b. bebidas alcodlicas 0 3 (primeira droga, depois a g 3 3 z E 2
c. maconha 0 3 segunda droga, etc) 2T @ 3
d. cocaina, crack 0 3 a. derivados do tabaco ko o ke
. anfotaminas ou éxase 3 b. bebidas alcodlicas 0 i S e e
g.hipnéticos/sedativos 0 3 O o Rie, Vi e 63 S 58
h. alucinégenos 0 3 d. cocaina, crack D5 B2 B8 B 1B
i. opidides 0 3 e. anfetaminas ou éxtase 0 2 3 4 B
j. outras, especificar 0 3 f. inalantes 0 2 3 4 &6
. g.hipnéticos/sedativos 0 2253406
. SE "NAQO" em todos os itens investigue: h. alucinégenos 0 2 3 4 6
Nem mesmo quando estava na escola? i S B A s
* Se "NAO" em todos os itens, pare a o P .
entrevista j. outras, especificar 05 20 08 4 16
+  Se"SIM" para alguma droga, continue com * Se"NUNCA" em todos os itens da
as demais questoes questéo 2 pule para a questao 6, com
outras respostas continue com as
demalis questoes
3. Durante os trés Gltimos 4. Durante os trés Ultimos meses,
meses, com que @ com que freqléncia o seu S
freqiéncia vocé teve um oo E g consumo de (primeira droga, g = =
forte desejo ou urgéncia 8 E E 3 dmsn a swm:m:ﬁm) B 3
em consumi? LR oclenpe e B g
(primeira droga, segunda § § E z z gg ! § ] ﬁ ﬁ
droga, etc)) 2 - = o BoB T % B e B
a. derivados do tabaco O B s 25 6 a: n}.ra 500 N Acg)
T, o B B 6 6 b. bebidas alcodlicas 0 T 5 NE
¢. maconha 0 3 4 5 6 : za:ac;::acr e g : : 2
d. cocaina, crack oS s 6 ; =
s G S s 6 e.‘anfetamlnas ou éxtase 0 4 5 6
f-Inaldntss et i “ - Ir::a:?;:zsfsedativos g : : :
g.hipnéticos/sedativos O 5531 4 §5 6 gnp .
h. alucinégenos GEEENEE 5 6 IO oS 0::4:.5:08
e i. opidides D B R
Lpicides 0 550 dds oo £ . outras, especificar 0 4 5 &
j- outras, especificar 0 3 4 5 6 . M

NOMES POPULARES OU COMERCIAIS DAS DROGAS

a. produtos do tabaco (cigarro, charuto, cachimbo, fumo de corda)

b. bebidas alcoolicas (cerveja, vinho, champagne, licor, pinga uisque, vodca, vermutes, caninha, rum tequila, gin)
c. maconha (baseado, erva, liamba, diamba, birra, fuminho, fumo, mato, bagulho, pango, manga-rosa, massa,
haxixe, skank, etc)

d. cocaina, crack (coca, pé, branquinha, nuvem, farinha, neve, pedra, caximbo, brilho)

e. estimulantes como anfetaminas (bolinhas, rebites, bifetamina, moderine, MDMA)

f. inalantes (solventes, cola de sapateiro, tinta, esmalte, corretivo, verniz, tinner, cloroférmio, tolueno, gasolina, éter,
langa perfume, cheirinho da lold)

g.hipnéticos, sedativos (ansioliticos, tranquilizantes, barbittricos, fenobarbital, pentobarbital, benzodiazepinicos,
diazepam)

h. alucinégenos (LSD, cha-de-lirio, acido, passaporte, mescalina, peiote, cacto)

I. oplaceos (morfina, codeina, dpio, heroina elixir, metadona)

|. outras — especificar:

DIARIAMENTE OU

QUASE TODOS OS5

SN N I N R NN (RN
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5. Durante os ftrés (ltimos * FACA as questdes 6 e 7 para todas as

meses, com que freqiéncia, § substancias mencionadas na
por causa do seu uso de o questdo 1
Souinda dircge; ey wea| | | §ES
roga, etc), vo - : =
oo o e o s ¢ § 3 398 O M omem e g 4
eram normalmente esperadas 2 3 2 3 8 d i = 528 8 g
de vocé? 2 2 = § g e Eaz 0 preocupacao = 0o ao
) com seu uso de (primeira o EE £8
a. derivados do tabaco D% 861 {6 BT B8 droga, depois a segunda = = =E
b. bebidas alcodlicas ol 5} {6 7 8 droga, efc...) ? # @2
c. maconha 0 85; £6% il Bl a. derivados do tabaco 0 & 3
d. cocaina, crack 056 7 8 b. bebidas alcodlicas 0 6 i)
e. anfetaminas ou éxtase 0 85 563 BT B8, ¢. maconha 0 6 3
f. inalantes 0 6] 6] i B8 d. cocaina, crack 0 6 3
g-hipnéticos/sedativos 0 586 7 8 e. anfetaminas ou éxtase 1] 6 3
h. alucinégenos 0} i5! 6l i B8 f. inalantes 0 6 3
i. opidides 056 7 8 g.hipnéticos/sedativos 0 6 3
j. outras, especificar 056 7 8 h. alucinégenos 0 6 3
i. opidides 1] 6 3
j. outras, especificar 0 ] 3

7. Alguma vez vocé ja i 8o
tentou controlar, diminuir § g 2 @ Nota Importante: Pacientes que tenham usado drogas injetdveis
ou parar o uso de 3 = § ZE nos Ultimos 3 meses devem ser perguntados sobre seu padrdo de
((primeira droga, depois 2 § = §§ uso injetdvel durante este periodo, para determinar seus niveis de
- 3 i Ihor forma de intervencgao.
asegunda droga, etc..) = = =£ fisco e ame
e néo conseguiu? @ o=
a. derivados do tabaco 0 6 3
b. bebidas alcodlicas 05 ie 3 8- Alguma vez vocé ja usou drogas por injecao?
c. maconha o (] ] (Apenas uso nao medico)
d. cocaina, crack 0 6 3 NAO, SIM, nos SIM, mas nao nos
e. anfetaminas ou éxtase (1] (-] 3 nunca | Ultimos 3 meses Glitimos 3 meses
f. inalantes OF 556 3
g.hipnéticos/sedativos o & 3 Guia de Interven ara Padréio de uso injetavel
h. alucindégenos (1] (-] 3
i. opidides o 6 3 Uma vez por semana ou menos -  Intervencdo Breve incluindo cartdo de
j. outras, especificar 0 8 3 Ou menos de trés dias seguidos “riscos associados com o uso
. ' injetavel”
Mais do que uma vez por semana -
Ou mais do que trés dias seguidos Intervengdo mais aprofundada e
i ™A/ tratamento intensivo*
PONTUACAO PARA CADA DROGA
Anote a pontuacgao para cada droga. SOME Nenhuma Receber Encaminhar para tratamento
SOMENTE das Questdes 2, 3,4,5,6e7 intervencdo  Intervencdo Breve mais intensivo
Tabaco 0-3 4-26 27 ou mais
Alcool 0-10 11-26 27 ou mais
Maconha 0-3 4-26 27 oumais
Cocaina 0-3 4-26 27 ou mais
Anfetaminas 0-3 4-26 27 ou mais
Inalantes 0-3 4-26 27 ou mais
Hipnéticos/sedativos 0-3 4-26 27 ou mais
Alucindgenos 0-3 4-26 27 ou mais
Opidides 0-3 4-26 27 ou mais

Célculo do escore de envolvimento com uma substancia especifica.
Para cada substancia (de ‘a’ a /j') some os escores obfidos nas questdes 2 a 7 (inclusive).
Nao inclua os resultados das questdes 1 e 8 aqui.
Por exemplo, um escore para maconha devera ser calculado do seguinte modo: Q2¢ + Q3c + Q4dec + Q5¢ + Q6c + QTc.
Note que Q5 para tabaco ndo é codificada, sendo a pontuagio para tabaco = Q2a + Q3a + Qda + Q6a + Q7a
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