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TOC = Transtorno Obsessivo-Compulsivo

TrkB = do inglés - Tropomyosin-related kinase B Receptor

WHOQOL = do inglés — World Health Organization Quality of Life Instrument



RESUMO

Introducao: Apesar da ampla utiliza¢do da psicoterapia psicodinamica no tratamento de
uma variedade de transtornos mentais, os mecanismos de acdo que contribuem para a
sua eficidcia ainda precisam ser elucidados. Neste contexto, pode ser interessante
investigar tanto fatores psicodindmicos quanto neurobioldgicos que possam estar
envolvidos no processo psicoterdpico. E possivel estudar estes aspectos separadamente,
desde que ndo seja ignorado o fato de que, na pratica, eles sdo insepardveis. O fator
neurotrofico derivado do cérebro (BDNF) tem sido implicado nos mecanismos de
memoria e plasticidade sindptica, processos possivelmente envolvidos nas mudancgas
geradas pela psicoterapia. Método: Este trabalho refere-se a resultados preliminares de
um estudo naturalistico longitudinal, em que 73 pacientes iniciaram psicoterapia
psicodinamica e alguns deles ja foram avaliados em trés momentos distintos: antes do
inicio (tempo 0), apds cerca de seis meses (tempo 1), e apds cerca de um ano (tempo 2).
Foi realizado um estudo transversal com os dados de antes do inicio da psicoterapia,
com foco no estudo das relacdes objetais (RO) e de suas relagdes com outros pardmetros
importantes para o tratamento psicoterdpico. Também foi realizada uma comparacao
preliminar entre os pacientes nos trés momentos do tratamento, em relagdo aos niveis
séricos de BDNF. Resultados: Foram encontradas correlacdes interessantes das RO
com estilo defensivo, gravidade de sintomas e qualidade de vida. Foram encontrados
também padroes diferentes de RO entre diferentes grupos diagndsticos. Usando
Modelagem de Equacdes Estruturais generalizadas para comparar os trés grupos,
observamos uma diferenca significativa no nivel sérico de BDNF entre os trés tempos

de tratamento (p = 0,02). Encontramos também diferentes padrdoes de variagdo nos



niveis de BDNF em diferentes grupos de diagndsticos. Os grupos “sem diagndstico de
Eixo I” e “Transtornos de Ansiedade” tiveram uma reducao nos niveis séricos de BDNF
ao longo do tratamento, enquanto os pacientes com transtorno de humor apresentaram
aumento. Discussao: Estes resultados podem, por um lado, contribuir para a
compreensdo de como o mundo interno dos pacientes, acessado através das RO, estd
envolvido no processo terapéutico. Além disso, estes resultados também corroboram
com a hipétese de que a psicoterapia pode ter um efeito sobre os mecanismos de
neuroplasticidade. A diferenca no padrio de variacdo entre os diagndsticos permite
pensar que a psicoterapia pode agir através de mais de uma via neurobioldgica,
possivelmente de acordo com as necessidades de cada paciente. Podemos arriscar uma
tentativa de integrar esses dois resultados em alguns de seus aspectos. No entanto, é
importante considerar o fato de que estamos lidando com uma populacdo heterogénea
em termos de diagndsticos e uso de medica¢des. Embora preliminares, estes resultados

podem ser importantes na geracdo de hipoteses para estudos posteriores.

ABSTRACT

Introduction: Despite the extensive use of psychodynamic psychotherapy for a variety
of mental disorders, the mechanisms of action that contribute to its effectiveness remain
to be elucidated. In this context, it can be interesting to investigate both psychodynamic
and neurobiological factors that may be involved in the psychotherapeutic process. We
can study these aspects separately, since it's not disregarded the fact that they are
inseparable in practice. The brain derived neurotrophic factor (BDNF) have been
implicated in memory mechanisms and synaptic plasticity, processes possibly involved
in the changes generated by psychotherapy. Method: This work refers to preliminary

results of a naturalistic longitudinal study, in which 66 patients initiated Psychodynamic
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Psychotherapy and some of them were already evaluated in 3 different moments: before
starting (time 0), after about 6 months (time 1), and at about 1 year (time 2). We
performed a cross-sectional study with patients before starting psychotherapy, focusing
the study of object relations (OR) and its relations with other important parameters to
this treatment. We also made a preliminary comparison between patients in those three
moments of the treatment, regarding BDNF serum levels. Results: We found interesting
correlations of OR with defensive style, symptom severity and quality of life, as well as
different patterns of OR between different diagnoses. By using Generalized Structural
Equation Modeling to compare the three groups, we found a significant difference in
serum BDNF levels between the three times of treatment (p=0.02). We also found
different patterns of variation in BDNF levels in different groups of diagnoses. Groups
without a diagnosis of Axis I and with Anxiety Disorders, had a reduction in serum

BDNF levels during treatment, while patients with mood disorder showed an increase.

Discussion: These results may, by one hand, contribute to understanding how the inner
world of patients, accessed by OR, is involved in the therapeutic process. By the other
hand, our finding corroborates with the hypothesis that psychotherapy can have an
effect on mechanisms of neuroplasticity. The difference in the pattern of variation
between the diagnoses to suggest that psychotherapy may act through more than a
neurobiological pathway, possibly according to the needs of each patient. We can
venture an attempt to integrate these two results in some aspects of them. However, it is
important to consider the fact that we are dealing with a heterogeneous population in
terms of diagnoses and medication use. Although preliminary, these results may be

important in generating hypotheses for further studies.



APRESENTACAO

Este trabalho consiste na dissertacdo de mestrado intitulada “Estudo de Fatores
Psicodinamicos e Neurobiolégicos em Psicoterapia Psicodindmica”, apresentada ao
Programa de Pds-Graduacdo em Ciéncias Médicas — Psiquiatria da Universidade
Federal do Rio Grande do Sul, em 30 de marco de 2011. O trabalho € apresentado em

trés partes, na ordem que segue:

1. Introducdo, Revisdo da Literatura e Objetivos

2. Artigos

3. Conclusdes e Consideracdes Finais.

Documentos de apoio, incluindo o Projeto de Pesquisa, estdo apresentados nos anexos.
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INTRODUCAO

A relacdo entre mente e cérebro tem sido objeto de controvérsia hd séculos. A
psiquiatria, em seu inicio, seguiu um modelo nosolégico descritivo de doencas
psiquidtricas. Desde o surgimento da psicandlise, houve uma tendéncia para a
compreensdo psicodinamicamente orientada do funcionamento mental e de seus
transtornos. Com o crescimento repentino do conhecimento neurobiolgico hd algumas
décadas, houve uma nova mudanga de foco na compreensdo da mente e dos transtornos
psiquidtricos. Em decorréncia dessas diversas tendéncias, diferentes modalidades
terapéuticas foram criadas para tratar os problemas de natureza emocional, dentre elas a
psicofarmacologia e as diversas formas de psicoterapia. Ainda hoje se encontra, com
freqii€ncia, referéncias a mente e cérebro como entidades separadas. Isso se deve,
provavelmente, a ainda ndo haver conhecimento disponivel suficiente para integrar

esses conceitos.

Em 1895, Freud ja tentava reunir a emergente psicandlise as neurociéncias em seu
“Projeto para uma Psicologia Cientifica” (Freud S, 1950). Porém, dadas as limitacdes
dos métodos disponiveis naquela época, ele se viu obrigado a abandonar seu projeto.
Hoje em dia, com o advento de técnicas bioquimicas, genéticas e de neuroimagem,
alguns aspectos neurobioldgicos dos transtornos psiquidtricos e dos tratamentos
farmacoldgicos ja puderam ser elucidados. Porém, no que se refere aos aspectos mais
sutis do funcionamento mental e as terapias psicodinamicas, ainda hd uma escassez de
estudos. Nas ultimas décadas, diversos autores tém buscado realizar pesquisas
sistemdticas com tratamentos psicanaliticos, bem como desenvolver instrumentos que
permitam pesquisar, de forma mais objetiva, varidveis psicoldgicas envolvidas no

processo terapéutico e em seus resultados. Alguns autores argumentam, no entanto, que
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a validade de alguns dos construtos tedricos, e mesmo a efetividade do método
psicanalitico, € ainda pouco estabelecida na literatura cientifica (Lewis AJ, 2008;
Gabbard GO, 2002). Fonagy (2003) acredita que vdrias questdes que ainda nido foram
respondidas adequadamente, como de que forma as terapias psicoldgicas atuam,
provavelmente serdo elucidadas pela pesquisa interdisciplinar, e que muitas das
descobertas psicanaliticas sobre a mente serdo feitas em conjunto e colabora¢do com a
ciéncia bioldgica.

Este estudo foi realizado neste contexto de se tentar uma aproximacao das visoes
psicodinamica e neurobioldgica. Inicialmente serd feita uma apresentacdo do contexto
atual que envolve a pesquisa em psicoterapia psicodindmica para estabelecer o plano de
fundo onde foram realizados os estudos. Em seguida, também serdo abordados alguns
parametros considerados importantes na pesquisa em psicoterapia, especialmente o

conceito de relagdes objetais, por ser um aspecto ainda pouco estudado neste contexto.

Apods, serdo apresentados conceitos que tentam compreender a psicoterapia a
partir de um vértice neurobiolégico, como aspectos relacionados a memoria e
plasticidade cerebral. Apesar de muitas vezes ser necessdrio estudar os parametros
psicodinamicos e neurobioldgicos de forma separada, como foi feito nos dois artigos
apresentados nesta dissertacdo, isto se dd devido apenas a necessidades praticas e

didéticas, assim como a limitacdes metodologicas.

Neste trabalho, estes dois aspectos do ser humano ndo sdo vistos como realmente
dissociados e, ao final, serd feita uma tentativa de integracdo, ainda que esta nio seja
uma tarefa f4cil. Longe da tendéncia reducionista que se observa em muitos cendrios da
pesquisa atual, o estudo de pardmetros neurobioldgicos nos tratamentos psicoterapicos

ndo se propde a explicar todo o seu funcionamento, mas a aprimorar o conhecimento da
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mente humana, entendendo os aspectos psicoldgicos e neurobioldgicos como diferentes

visOes do mesmo fendmeno.

REVISAO DA LITERATURA

1. PESQUISA EM PSICOTERAPIA

1.1. Pesquisa em Psicoterapia Psicodinamica

1.1.1. Definicao de Psicoterapia Psicodinamica

Psicoterapia Psicodinamica, também chamada de Orientagdo Analitica, se refere
ao processo psicoterdpico que tem sua origem na teoria € no conhecimento
psicanaliticos, com diferencas na técnica empregada e em alguns objetivos terapéuticos
em relacdo a psicandlise. Algumas dessas diferencas envolvem menor freqiiéncia de
sessoes, nao utilizacdo do diva, maior uso de intervencdes diferentes da interpretacdao
transferencial, e, em geral, tempo de tratamento mais curto. Além disso, a psicoterapia
psicodinamica ndo se propde a promover o desenvolvimento de uma neurose
transferencial regressiva plena e utiliza a andlise da transferéncia de forma menos
sistemdtica e dentro de setores limitados do funcionamento da personalidade do
paciente. Outra diferenca € que na psicoterapia psicodinamica o objetivo de “méximo
beneficio terapéutico” tem mais prioridade sobre o “mdximo conhecimento de si

mesmo” (Keidann CE, 2005; Gabbard GO, 2006).

1.1.2. Panorama Geral
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Na ultima década, diversos estudos de eficacia e efetividade evidenciaram que, no
tratamento de uma série de psicopatologias, a aplicacio do modelo analitico em
psicoterapias breves €, de modo geral, superior ao placebo e equipardvel a outros
modelos de psicoterapia, como a terapia cognitivo-comportamental e a terapia
interpessoal (Crits-Christoph P, 1992; Anderson EM, 1995; Leichsenring F, 2001;
Leichsenring F, 2003; Leichsenring F, 2004; Clarkin JF, 2007; Bateman AW, 2007; de
Maat S, 2008; Lewis AJ, 2008; Abbass A, 2009; de Maat S, 2009; Driessen E, 2010).

Estudos de seguimento que acompanharam pacientes com transtorno de
personalidade borderline apds tratamento de média a longa dura¢do, demonstraram
eficdcia equipardvel e, em alguns aspectos, superior a outros tipos de psicoterapia
(Bateman AW, 2007; Clarkin JF, 2007; Lewis AJ, 2008). Apesar disso, parece haver
uma crenga de que os tratamentos psicodindmicos carecem de suporte empirico ou de
que as evidéncias cientificas demonstram maior efetividade em outras formas de
tratamento (Shedler J, 2010).

Os tratamentos psicodinamicos tém um lugar controverso dentro da psiquiatria
(Kernberg OF, 2002; Gabbard GO, 2002; Leichsenring F, 2008). Gabbard, Gunderson e
Fonagy (2002) expressaram sua preocupacdo de que a psicoterapia psicodindmica
estivesse em risco de ser sacrificada se métodos cientificos nao fossem desenvolvidos
para suprir as diversas reivindicacOes de eficdcia, e citam a opinido de dois autores,
Detre e McDonald, em 1997:

“Apesar de as terapias de longo prazo, chamadas terapias intensivas,

estarem morrendo hd anos, alguns de nossos lideres profissionais se

agarram ferozmente a ilusdo de que elas funcionam e de que apenas
psiquiatras podem realizd-las. Entretanto, uma vez que tenhamos provado

apenas seu alto custo e ndo sua efetividade, a relutdncia da psiquiatria em
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admitir que o imperador estd de fato nu apenas aumenta o ceticismo

publico”.

Esta afirmacdo foi feita anteriormente a publicacdo das principais meta-analises
sobre psicoterapia psicodinamica disponiveis atualmente. Ela mostra um dos motivos
pelos quais muitos autores vém tentando estudar os tratamentos de base psicanalitica
através dos métodos convencionais da medicina baseada em evidéncias, apesar de toda
a dificuldade inerente a esta combinacao.

Para Gabbard (2001), a idéia de que algo terapéutico pode ocorrer quando alguém
conversa com um profissional treinado sempre foi controversa. Shedler (2010) acredita
que esta discrepancia entre a percepcdo e as evidéncias ocorre, a0 menos em parte,
devido a vieses na disseminac¢do dos achados cientificos. Na opinido do autor, a postura
arrogante e autoritaria dos profissionais da psicandlise no passado teria levado a uma
aversdo por parte da comunidade cientifica. Assim, quando comecaram a surgir os
achados empiricos de tratamentos nao psicodindmicos, eles foram valorizados com
entusiasmo, enquanto os de tratamentos psicodinamicos passaram a ser negligenciados
(Shedler J, 2010).

De acordo com esta visdo, Leichsenring (2009) afirma achar estranho que os
métodos psicanaliticamente baseados sejam sempre acusados de falta de evidéncias,
mas que qualquer evidéncia fornecida seja firmemente ignorada. Para Otto Kernberg
(2002), a resisténcia a pesquisa empirica no meio psicanalitico estd baseada em aspectos
histéricos, culturais e ideoldgicos, exigindo um grande esfor¢co por parte dos
pesquisadores para modificar essa situacao.

De uma maneira geral, ainda hd um nimero bem maior de estudos empiricos em
outras formas de tratamento, inclusive psicoterdpicos, como terapia cognitivo-

comportamental e terapia interpessoal, do que em tratamentos psicodindmicos.
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Entretanto, ainda que a pesquisa utilizando métodos empiricos rigorosos tenha
demorado mais para se desenvolver na drea dos tratamentos psicodindmicos, ao longo
do tempo tém se acumulado evidéncias sugerindo que a psicoterapia produz melhora
duradoura e até mesmo muda o funcionamento cerebral. Por ser a mente
inextricavelmente conectada ao cérebro, esses achados nao deveriam causar surpresa

(Gabbard GO, 2001).

1.1.3. Estudos de Eficacia e Efetividade

A efetividade da psicoterapia psicodindmica em diversos diagndsticos
psiquidtricos tem sido estabelecida através de diversos estudos nos ultimos anos
(Leichsenring F, 2001; Leichsenring F, 2003; Leichsenring F, 2004; de Jongue F, 2004;
Levy OF, 2006; Milrod B, 2007; Clarkin JF, 2007; de Maat S, 2008; Leichsenring F,
2008; Abbass A, 2009; Driessen E, 2010), incluindo evidéncias de que os pacientes nao
apenas mantém os ganhos terapéuticos como continuam melhorando ao longo do tempo
ap6s a alta (Gabbard GO, 2001; Leichsenring F, 2004; Abbass A, 2009; de Maat S,
2009; Driessen E, 2010; Shedler J, 2010).

Os achados referentes aos transtornos de personalidade demonstraram uma
particularidade. Estudos do grupo de Otto Kernberg demonstraram que o tratamento
psicodinamico em pacientes com transtorno de personalidade borderline nao sé foi
eficaz, como gerou mudancas em processos intrapsiquicos que se acredita estarem
envolvidos na mudanga de sintomas nestes pacientes (Levy OF, 2006; Clarkin JF,
2007).

Atualmente ja se encontra diversas meta-andlises que demonstram a eficdcia dos
tratamdentos psicodindmicos. H4 um nudmero bem maior de estudos envolvendo

psicoterapia psicodinamica breve (PPB), especialmente para individuos experimentando
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transtornos agudos. A pesquisa em psicoterapia psicodinamica de longo prazo (PPLP) é
mais escassa até este momento, mas alguns estudos sugerem que ela possa ser util para
pacientes com transtornos mentais complexos, como transtornos mentais multiplos ou
cronicos, ou transtornos de personalidade (Leichsenring F, 2008).

A meta-andlise de Leichsenring (2001), foi composta por apenas 6 estudos
avaliando a eficdcia da PPB e da terapia cognitivo-comportamental para depressao,
encontrando melhora significativa com ambos os tratamentos, porém sem diferenca
entre eles (Leichsenring F, 2001). Outra meta-andlise de Leichsenring e Leibing (2003)
avaliou a eficécia tanto da psicoterapia psicodinadmica (14 estudos) quanto da terapia
cognitivo-comportamental (11 estudos) para diversos transtornos de personalidade,
encontrando tamanhos de efeito elevados para ambas na maior parte dos desfechos.
Neste estudo os autores consideraram ndo ser possivel comparar diretamente os
tamanhos de efeito dos dois tratamentos por os dados ndo provirem das mesmas
comparagdes experimentais (Leichsenring F, 2003).

Em 2004, Leichsenring et al. publicaram uma meta-andlise que incluiu 17 estudos
randomizados controlados em PPB para transtornos psiquidtricos especificos. Foram
encontrados tamanhos de efeito elevados e significativos para melhora de problemas
especificos de cada patologia, problemas psiquidtricos gerais e funcionamento social. A
média de seguimento dos estudos foi de 1 ano, e houve aumento dos tamanhos de efeito
apos alta do tratamento em todos os aspectos estudados (Leichsenring F, 2004 ).

De Maat et al. (2008) publicaram uma mega-andlise, baseada em 3 ECRs
comparando os efeitos de PPB e farmacoterapia em pacientes com depressdo leve a
moderada. Ambos os tratamentos foram eficazes e ndo foram encontradas diferencas
entre eles na redugdo de sintomas de depressdo quando avaliado por observador externo

através da Escala de Depressdo de Hamilton. Porém, na avaliacio dos desfechos
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secundérios, houve indicagdes de superioridade da psicoterapia em relacdo a
farmacoterapia na avaliacdo dos terapeutas através da Escala de Avaliacdao Clinica
Global, assim como dos pacientes através de escala auto-aplicavel de sintomas (de Maat
S, 2008).

Abbass et al. (2009) publicaram uma meta-anélise composta por 14 estudos
avaliando a eficicia da PPB em pacientes com transtornos somaticos, € houve melhora
significativa, no minimo moderada, para todos os desfechos (i.e. sintomas somaticos,
depressao, ansiedade, sintomas psiquidtricos gerais) (Abbass A, 2009).

A meta-andlise de Driessen et.al. (2010) avaliou especificamente a eficicia da
PPB para depressdo. Foram incluidos 23 estudos, e houve diferencas significativas em
relacdo ao grupo controle, assim como pré e pds tratamento, sendo que a melhora foi
estavel no seguimento de 1 ano (Driessen E, 2010).

A eficécia da psicoterapia de longo prazo (PPLP) foi avaliada na meta-andlise de
Leichsenring e Rabung, publicada no Journal of the American Medical Association
(JAMA) em 2008. Foram incluidos trabalhos com nimero minimo de 50 sessdes (pelo
menos 1 ano de durac@o), sendo 11 ensaios clinicos randomizados e 12 estudos
observacionais. A PPLP mostrou desfechos melhores do que a PPB na efetividade geral,
em problemas-alvo de cada patologia e no funcionamento da personalidade. Um dos
objetivos principais dos autores era avaliar a eficicia deste tratamento em pacientes com
transtornos mentais complexos (transtornos mentais multiplos ou cronicos, ou
transtornos de personalidade), para os quais a PPB ndo costuma ser eficaz. Foram
encontrados tamanhos de efeito significativos e elevados inclusive para estes pacientes
(Leichsenring F. 2008).

Porém, ha uma extensa critica a esta meta-andlise no artigo de Bhar et al. (2010),

apontando diversos erros metodolégicos que comprometem a validade destes resultados.
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Além disso, os autores destacam também os erros que podem estar presentes nas meta-

andlises de maneira geral, mesmo quando publicadas em boas revistas (Bhar SS, 2010).

1.1.4. Aspectos Controversos

I. Ensaios Clinicos Randomizados (ECRs) ou Estudos Naturalisticos?

Nos tltimos anos, se desenvolveu uma reacdo critica a estudos de eficdcia
rigidamente controlados em psicoterapia. Uma das criticas se refere ao fato de que
muitos sujeitos sdo excluidos, pacientes que respondem a andncios (muitas vezes
utilizados para recrutar pacientes) podem ser diferentes de pacientes em estudos
naturalisticos que reflitam as condi¢Oes clinicas reais, pacientes com comorbidades
complicadas ndo sdo incluidos e a possibilidade de generalizacdo também pode ser
limitada (Gabbard GO, 2001).

Leichsenring e Rabung, em sua meta-andlise de 2009, trazem esta discussdo sobre
qual tipo de estudo (ECR ou estudos de efetividade ou observacionais) proveriam a
melhor evidéncia de que os tratamentos psicodindmicos funcionam. Os ECRs sdo
desenvolvidos sob condi¢des experimentais controladas, selecionando randomicamente
membros de um grupo relativamente homogéneo de pacientes para diferentes condi¢des
de tratamento com a finalidade de controlar potenciais varidveis de confusio. Sua forca
reside no controle de fatores externos ao tratamento que possam influenciar o desfecho,
assegurando uma alta validade interna. Entretanto, sua representatividade clinica
(validade externa) pode ser limitada por esse controle experimental estrito.

Alguns autores consideram os ECRs inadequados para avaliar evidéncias

empiricas em psicoterapia, pois, na pratica clinica, ndo sao usados manuais, os pacientes
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raramente apresentam apenas um diagndstico, o numero de sessdes ndo ¢é
predeterminado ou limitado e os pacientes nao sdo randomicamente encaminhados para
diferentes tratamentos (Kopta SM, 1999).

A randomizagdo dos pacientes para um ou outro tipo de tratamento deixa de
respeitar algo fundamental para o sucesso de um tratamento psicoterdpico: os critérios
de indicagdo. Estes critérios sdo bastante diferentes para tratamentos psicodindmicos em
relacdo a outros tipos de psicoterapias ou tratamentos ndo psicoterdpicos (Fonagy P,
2010).

Watzke et al. (2010) demonstraram que o processo de selecao de pacientes em um
estudo pode influenciar nos desfechos da psicoterapia psicodinamica. Além disso, a
escolha do tratamento por parte do paciente € de importincia critica em tratamentos
psicodinamicos longos, pois o fato de os pacientes ndo receberem o tratamento que
desejam pode leva-los a abandond-lo com mais facilidade (Gabbard GO, 2002).

Os estudos de efetividade sdao desenvolvidos sob as condi¢des da prética clinica,
garantindo a representatividade clinica dos resultados. Porém, eles ndo podem controlar
com a mesma eficiéncia dos ECRs os fatores externos que possam vir a influenciar no
desfecho (Leichsenring, 2008). O consenso parece ser de que os ECRs oferecem
informacdes valiosas sobre a eficdcia da psicoterapia sob determinadas condicdes, mas
que a aplicacdo clinica de seus achados é questiondvel. Assim, tanto estudos de eficacia
quanto de efetividade sdo necessdrios e se mostram complementares (Gabbard GO,

2002).

II. O Veredicto do “Dodo Bird”
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Diversos pesquisadores ndo encontraram evidéncias convincentes de que
diferentes psicoterapias sdo eficazes de forma diferente (Shedler J, 2010; Kopta SM,
2010). Este dilema foi chamado de “veredicto do passaro Dodo" (“Dodo bird veredict")
por Luborsky (1975), em alusdo ao passaro Dodo que em “Alice no pais das
maravilhas” proclama: “Todos ganharam e todos dever ter prémios” (Stiles WB, 1986).
Segundo Kopta et al. (1999), ninguém acredita que todas as psicoterapias sejam
igualmente efetivas para todos os transtornos. O que se acredita ¢ que esta falta de
evidéncia seja causada por falha nas estratégias de pesquisa, por exemplo, usando-se
processos semelhantes de selecdo de pacientes para tratamentos diferentes (Kopta SM,

2010; Fonagy P, 2010).

I11. Estudos em Populacao Higida

Cabe aqui lembrar que os tratamentos psicodinamicos ndo s@o indicados apenas
para pessoas com diagndsticos psiquidtricos clinicos, mas também para qualquer pessoa
que vivencie sofrimento psiquico significativo decorrente de conflitos, crises vitais ou
acidentais, ou dificuldades em processos evolutivos, que tenha motivacdo para a
mudanca psiquica e disponha de condi¢des (mentais, praticas e financeiras) para
assumir este tipo de abordagem terapéutica (Keidann CE, 2005).

Até este momento, ndo se tem focado os estudos de eficicia de tratamentos
psicodinamicos em populagdo sem diagnoéstico clinico. Uma das provaveis causas para
isto € justamente a dificuldade de se desenvolver métodos de pesquisa para avaliar
desfechos mais sutis em psicoterapias psicodindmicas. H4d uma distancia entre o que a

terapia psicodindmica busca e o que € medido tipicamente nos estudos. Desfechos
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centrados em sintomatologia nio alcancam os niveis de mudanca psiquica pretendidos

nestas terapias, que muitas vezes podem ter uma expressao bastante sutil e complexa.

1.2. Pesquisas de Processo de Mudanca em Psicoterapia

Como foi exemplificado, diversos estudos tém demonstrado a efetividade da
psicoterapia psicodinamica, tanto de curto quanto de longo prazo, para diferentes tipos
de transtornos psiquidtricos. Porém, os mecanismos de acdo que contribuem para a
eficdcia, seja da psicoterapia psicodinamica, seja de qualquer outra forma de
psicoterapia, ainda precisam ser elucidados.

As pesquisas de processo de mudanga, como ja diz o nome, buscam estudar os
processos pelos quais as mudangas ocorrem em psicoterapia € sdo um complemento
necessario aos ECRs e estudos naturalisticos (Elliott R, 2010; Kopta SM, 2010). As
pesquisas de eficdcia buscam estabelecer uma relacdo causal entre a terapia e as
mudancas nos pacientes, mas ndo especificam a natureza dessa relacao.

De acordo com Elliott (2010), a maioria das pesquisas de processo usa
basicamente quatro estratégias para avaliar a mudanga nos pacientes de psicoterapia

psicodinamica. A primeira e mais popular é a Pesquisa Quantitativa de Processo-

Desfecho, que envolve a associagcdo de alguns processos que ocorrem durante as sessoes
com o desfecho escolhido. Uma das varidveis mais comumente estudadas através deste
método € a alianca terapéutica (Martin DJ, 2000), mas varidveis da técnica, como
interpretacdes transferenciais, também t€m sido bastante estudadas.

A limitacdo deste método seria a distancia entre o processo medido e o desfecho
da terapia, com a possibilidade de ndo levar em consideracdo diversos fatores que

podem surgir no meio do processo com grande influéncia no desfecho. Um exemplo



24

seria as adaptacdes que um terapeuta flexivel pode fazer ao longo do processo para lidar
com diferentes pacientes. Estas adaptacdes poderiam estar contribuindo mais para o
desfecho do que o fator inicial levado em consideragdo (Elliott R, 2010).

Stiles e Shapiro (1994) trazem uma visdo critica deste delineamento
argumentando que ele estd baseado no que eles chamam de “metidfora do
medicamento”. Este modelo sugere que se um componente do processo terapéutico é
considerado ativo, na medida em que o paciente receber mais deste componente, maior
serd sua melhora. Assim, a medida deste componente do processo deveria se
correlacionar com a medida de desfecho (Stiles WB, 1994). Porém, durante o processo
terapéutico, se espera que os terapeutas variem suas intervengdes de acordo com a
resposta dos pacientes, oferecendo mais ou menos de um determinado ingrediente da
técnica conforme as necessidades do paciente. Por exemplo, um terapeuta pode oferecer
quantidade maior de uma determinada intervencdo a um paciente justamente por ele
apresentar resposta mais pobre ao tratamento, o que poderia levar a um resultado de que
muito deste ingrediente terapéutico gera maus resultados.

A segunda estratégia, chamada de Fatores de Ajuda envolve um método

qualitativo, com entrevistas aos pacientes para perguntar o que eles percebem como
fatores tteis ou inuteis em suas terapias, incluindo efeitos posteriores de processos cujo
impacto foi difuso ou ndo imediatamente aparente (Levitt H, 2006; Elliott R, 2010).
Uma nova possibilidade promissora dentro deste método seria perguntar aos pacientes
sobre fatores em sua vida fora da terapia que possam estar contribuindo para sua
mudanca (Mackrill T, 2004).

A limitacdo deste delineamento € a possibilidade de os pacientes fazerem

atribuices errdneas, por exemplo seguindo protocolos culturais sobre os efeitos e a
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natureza da terapia. Além disso, muitos pacientes podem ndo ter a habilidade de acessar
e expressar verbalmente importantes processos sutis (Elliott R, 2010).

A terceira estratégia é chamada Processo Sequencial Microanalitico, e envolve a

avaliacdo momento a momento da interagdo entre paciente e terapeuta dentro das
sessoes. O objetivo é examinar a influéncia imediata e direta das intervencoes
terapéuticas sobre os processos do paciente dentro da sess@o, assim como o efeito das
acoes do paciente sobre o terapeuta. Tipicamente, estes estudos focam em um pequeno
nimero de varidveis de processo, o que possibilita apenas testar teorias. Essas teorias
incluem, por exemplo, a proposicdo psicodinamica de que as interpretacdes
transferenciais levam ao insight ou que a maior empatia do terapeuta facilita
experiéncias mais profundas nos pacientes. Uma limitacdo € a possibilidade de haver
um grande intervalo entre alguns processos dentro da sessdo e seus desfechos, tornando
a pesquisa trabalhosa e consumindo bastante tempo (Elliott R, 2010).

A quarta estratégia € a chamada Abordagem de Eventos Significativos, que visa a

identificar momentos importantes da terapia e suas repercussdes. As limitacOes deste
método sdo a grande demanda técnica em seu aprendizado € o consumo de tempo para
realizé-lo.

Para Elliott (2010), € necessario um pluralismo metodolégico sistemético, sendo a
melhor estratégia combinar diferentes tipos de pesquisas de processo para prover uma

sOlida fundagdo da pratica baseada em evidéncias da psicoterapia.

1.3. Alguns Parametros de Estudo em Psicoterapia Psicodinamica

A maior parte dos estudos de eficacia/efetividade utilizam parametros

relacionados a sintomatologia psiquidtrica geral, melhora de problemas-alvo do
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transtorno estudado e funcionamento social. Alguns estudos incluem parametros
psicodinamicos, especialmente os que envolvem diagnéstico de transtornos de
personalidade. Os estudos de processo tém estudado principalmente alianga terapéutica
e atitudes do terapeuta durante as sessoes.

Neste trabalho, foram estudados quatro parametros considerados fundamentais ao
estudo da psicoterapia psicodindmica: sintomatologia psiquidtrica, percepcdo da
qualidade de vida, estilo defensivo e qualidade das relagdes objetais. Os dois primeiros
sdo parametros consagrados de avaliacdo de melhora no tratamento de transtornos
psiquidtricos. O instrumento mais utilizado para a avaliacio de sintomatologia
psiquidtrica é o SCL-90 (Symptom Check-List 90) (Derogatis LR, 1992; Lanoni DT,
2001). Para avaliagcdo de percepcao da qualidade de vida, utiliza-se o WHOQOL (World
Health Organization Quality of Life—Bref instrument) (Fleck MP, 2000).

No estudo da psicoterapia psicodindmica, estes dois parametros objetivos sdao
importantes no sentido de se ter pontos de referéncia conhecidos para avaliacdo de
resposta. Porém, ndo sdo suficientes para abarcar a complexidade das mudancas geradas
por este tipo de tratamento. Neste estudo, a avaliacdo da qualidade das relacdes objetais
teve por objetivo acessar o mundo interno dos pacientes, parametro ainda pouco
abordado nas pesquisas em psicoterapia.

O estilo defensivo e as relagdes objetais sdo dois parametros psicodindmicos que
buscam avaliar de forma objetiva aspectos mais subjetivos do funcionamento psiquico.
Seu estudo tem como fung¢do tentar aproximar um pouco mais os desfechos de pesquisa
da realidade das mudangas psiquicas geradas pela psicoterapia psicodinamica

observadas clinicamente.

1.3.1. Estilo Defensivo
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Os mecanismos de defesa sdo um dos aspectos centrais da teoria psicodinamica de
Freud e expressam uma dimensdo importante da personalidade. Os mecanismos de
defesa sdo processos psicoldgicos automaticos que protegem contra a conscientiza¢ao
dos perigos internos e externos e situagdes estressantes. De modo geral,
um individuo idealmente evolui a partir do uso preponderante de defesas imaturas para

neurdticas e, finalmente, para as maduras (American Psychiatric Association, 2000).

Observar a constelagdo de defesas comumente usada por um paciente pode
ajudar a identificar seu estigio de desenvolvimento e fornecer algumas informacdes
sobre o funcionamento de seu ego e sobre o diagndstico psiquidtrico (Vaillant GE,
1976; Vaillant GE, 1986; Vaillant GE, 2000; Simeon D, 2007). Varios autores tém
encontrado uma associacao entre os estilos de defesa maduro, imaturo e neurdtico e
niveis de gravidade de psicopatologias (Pollock C, 1989; Spinhoven P, 1997; Kipper L,
2004; Blaya C, 2006). Os mecanismos de defesa t€ém sido associados a vulnerabilidade
a transtornos psiquidtricos e a capacidade de se adaptar as mudangas que um transtorno
causa. Além disso, evidéncias mostram que algumas defesas especificas sdo associadas
a resultados diferentes em pacientes deprimidos tratados com PP de curto prazo e

Psicoterapia de Apoio (Van Henricus L, 2009).

O estilo defensivo tem sido avaliado nos estudos principalmente através da escala
auto-aplicavel DSQ (Defensive Style Questionnaire). Este instrumento foi inicialmente
desenvolvido por Bond M (1983) com o intuito de avaliar os derivativos conscientes
dos mecanismos de defesa. Em sua primeira versdo, ele continha 97 itens. A proposta
era evidenciar manifestacOes de estilos caracteristicos de lidar com os conflitos,
conscientes ou inconscientes. Andrews G. (1993) elaborou uma versdao mais concisa,

z

com 40 itens (DSQ-40), em que cada defesa € igualmente representada pelos dois
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melhores itens que caracterizavam cada defesa, sendo também de mais facil aplicacao
que a versao anterior. Este instrumento foi traduzido e validado para o portugués (Blaya

C,2004; Blaya C, 2007).

1.3.2. Relacoes Objetais

As relagdes objetais s@o um aspecto de importdncia central na psicoterapia
psicodinamica. Nas palavras de Betty Joseph: ‘“Relacdes de objeto estdo no cerne do
trabalho analitico — constituindo o préprio material da transferéncia.” (Joseph B, 1988).
Apesar disso, as relagdes objetais sdo ainda pouco abordadas nas pesquisas em
psicoterapia (Piper WE, 1999). Por esta razdo, este parametro recebeu mais énfase e foi
mais desenvolvido neste trabalho.

A avaliacdo da qualidade das relagdes objetais pode ser vista como um indicador
de psicopatologia, que tem relevancia progndstica para o tratamento. Porém, a aplicacao
desta teoria tem se mostrado um desafio. A teoria das relacdes objetais ndo € uma teoria
uniforme, mas engloba diversas perspectivas tedricas (Piper WE, 1999). Ogden (2005)
utiliza o termo “teoria das relacdes objetais” para descrever um grupo de teorias
psicanaliticas que tratam dos efeitos intrapsiquicos e interpessoais das relacdes entre
objetos “internos” inconscientes, ou seja, entre partes inconscientes dissociadas da
personalidade.

O conceito de objeto foi desenvolvido inicialmente por Freud. Ao descobrir a
transferéncia, percebendo que seus pacientes repetiam com ele aspectos de seus
relacionamentos passados, Freud comecou a formular alguns conceitos sobre as relagdes
de objeto. Em “Trés ensaios sobre a teoria da sexualidade” (1905), Freud define a

puls@do como um impulso que encontra um objeto para atingir sua satisfacido. Este
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“objeto da puls@o” pode ser externo ou uma parte de si mesmo, e pode ser substituido
(Freud S, 1905).

O conceito de objeto se desenvolveu no contexto da teoria dos instintos, e Freud
define o objeto como algo através do qual uma pulsdo é capaz de atingir seu objetivo
(Moore BE, 1992). Para ele, nos estdgios iniciais da infancia, ndo ha relacdes
emocionais com objetos, mas apenas com o proprio self, ao que ele chamou de
narcisismo primdrio. Somente mais tarde a crianca comecaria a estabelecer
relacionamentos com pessoas exteriores a ela. Apesar de sempre manter a idéia do
objeto como secundério ao impulso, Freud reconhecia que interagdes significativas com
os outros afetavam a estrutura psiquica (Tyson P, 1993). No seu Projeto para uma
psicologia cientifica (1895) ele ja dizia que experiéncias de gratificacdo e frustracdo
com objetos forneciam registros para lembrangas duradouras (Freud S, 1950). Ao longo
do tempo, Freud foi também gradualmente percebendo como funcionam os processos de
projecdo e introjecdo dos objetos (Joseph B, 1988; Quinodoz JM, 2007).

Em Inibicdo, Sintomas e Ansiedade (1926), Freud parece ver as experiéncias
relacionadas com os objetos e as experiéncias de gratificacdo libidinal como igualmente
importantes para a formacdo da estrutura psiquica e o desenvolvimento saudédvel. Ele
afirma que os objetos tém a tarefa de regular a ansiedade de um bebé, e que deficiéncias
posteriores na funcdo do ego se devem a influéncia tanto da forca de impulsos
instintivos quanto da falta de sucesso do objeto em regular o estado do bebé (Freud S,
1926).

Karl Abraham (1970) adotou as idéias de Freud e descreveu a evolucao dos afetos
de amor e 6dio em funcao das relacdes de objeto até chegar ao amor de objeto total que

surge na fase genital. Além disso, também trouxe contribui¢bes importantes ao
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descrever as relacdes de objeto nos estados maniacos e na melancolia, assim como nos
pacientes obsessivos (Abraham K, 1970; Quinodoz JM, 2007).

Melanie Klein, a partir de sua experiéncia clinica com criangas, estabeleceu
alguns pontos de diferenca em relagdo a Freud, como por exemplo, o momento em que
a crianca estabelece relagdes com objetos. Para ela, um bebé pequeno ja estabelece
relacOes com objetos de forma muito intensa, ainda que ndo integrada. Ele estabelece
relacOes com partes de objetos e tem sentimentos e ansiedades correspondentes cindidos
e absolutos. Esse estado, em que predominam cisdo e projecdo, Melanie Klein chamou
de posi¢do esquizo-parandide (Klein M, 1935; Joseph B, 1988).

Conforme o bebé vai crescendo, hd uma integracdo crescente dos objetos € uma
consciéncia maior de si mesmo e dos outros como pessoas inteiras. Com esta
integracdo, a ambivaléncia de sentimentos por um mesmo objeto se torna evidente e
surge a possibilidade de culpa e desejo de reparacdo, assim como a considera¢iao pelo
objeto. A esta nova forma de se relacionar, Melanie Klein chamou de posicdo
depressiva. Ela considera que as fantasias sddicas iniciais em torno do corpo da mae e a
capacidade de elabord-las com sucesso s@o uma ponte para as relagdes de objeto e a
adaptacdo a realidade, influenciando a relacdo posterior do individuo com o mundo
exterior (Klein M, 1935; Joseph B, 1988).

Klein explorou mais os mecanismos de projecdo e introjecdo que Freud havia
comecado a estudar, descrevendo também o mecanismo de identificacdo projetiva. Para
ela, estes processos compunham a base de todo relacionamento, da constru¢do do
mundo de objetos internos, do ego e do superego (Joseph B, 1988).

Dando seguimento as idéias de Melanie Klein, Hana Segal (1954) descreve como
estas primeiras projecoes e identificagdes constituem o inicio do processo de formagdo

de simbolos, Esther Bick (1967) fala sobre a fun¢do integradora, como de uma pele, de
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objetos continentes precoces, Herbert Rosenfeld (1971) descreveu alguns aspectos das
relacdes objetais nos pacientes psicoticos.

Fairbairn foi um dos analistas que mais manifestou sistematicamente objecdes a
teoria das pulsdes de Freud. Ele considerava esta teoria mecanicista € buscava uma
teoria mais humanistica, dando mais €nfase a necessidade de se relacionar a um objeto
significativo do que de satisfazer um impulso (Hinselwood RD, 1992). Para Fairbairn, a
etiologia de seus pacientes esquizéides nao envolvia frustragdo de impulsos, mas falha
de sua mae em proporcionar experiéncias que lhes dessem certeza de que eram amados.
Para ele, os instintos ou impulsos ndo buscavam prazer, mas sim um objeto (Gabbard
GO, 2006).

Bion traz novas contribuicdes as relacdes objetais com os conceitos de
continente/contetdo e de funcao alfa (Hinselwood RD, 1992). Ele desenvolveu mais as
idéias de Klein e descreveu a identificacdo projetiva como um meio de comunicacao,
cuja compreensdo € fundamental também na transferéncia (Joseph B, 1988). René Spitz
e Margareth Mahler concentraram seus estudos na observagdo de bebés e em suas
relagdes com suas maes (Tyson P, 1993).

Otto Kernberg descreve as relagdes objetais em pacientes fronteiricos e reforca o
carater prognodstico da qualidade das relagGes objetais nestes pacientes (Kernberg OF,
1988). Para ele, a qualidade das relagdes atuais de um paciente com pessoas
significativas pode ser detectada em seu comportamento interpessoal, mas também
devem ser levadas em conta as relagcdes internas com objetos significativos. Além disso,
ele considera que os vinculos objetais internalizados do passado exercem efeitos
fundamentais sobre o desenvolvimento de todas as estruturas psiquicas (Kernberg OF,

1988).
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Winnicott desenvolveu uma teoria que enfatizou o inicio do desenvolvimento do
bebé e a importancia da mae real. Ele definiu o conceito de mde suficientemente boa
para indicar uma mae que oferece uma quantidade 6tima de constancia e conforto ao
bebé dependente (Hinselwood RD, 1992; Tyson P, 1993).

Para Ogden (2005), uma das idéias centrais da perspectiva psicanalitica € a
concep¢do do modo no qual o desenvolvimento das capacidades de simbolizacdo e
autoconsciéncia sdo inseparaveis do desenvolvimento das relagdes objetais internas e
externas.

Diversos outros autores também abordaram o tema das relacdes objetais, mas aqui

foram trazidas sumariamente as idéias de alguns dos principais.

Tém sido criados diversos métodos e abordagens para avaliar as relagdes objetais,
porém a maior parte delas tem aplicacdo trabalhosa, envolvendo entrevistas, aplicacao
de métodos projetivos, em geral exigindo treinamento e experiéncia em sua aplicacao.

Isto dificulta seu uso no contexto de pesquisa.

Um instrumento que tem conseguido avaliar as relagdes objetais de forma mais
objetiva e pratica é o BORRTI (Bell Object Relations and Reality Testing Inventory;
Bell, 1995). Além das relacdes objetais, esta escala também envolve testes de realidade.
H4 uma vers@o mais curta que envolve apenas a avaliacdo das relagdes objetais,
chamada de Forma O (BORRTI-O), uma escala auto-administravel com 45 questdes de

verdadeiro/falso.

A avaliacdo das relagdes objetais no contexto da psicoterapia pode ajudar no
diagndstico psicodindmico e prever as ameacas a alianga terapé€utica. Ela também pode
ter importincia prognéstica para o processo psicoterdpico, ajudando o terapeuta a
definir as expectativas para o tratamento de cada paciente, e a escolher as intervengdes

mais adequadas.



33

2. INTEGRACAO ENTRE PSICOTERAPIAS E NEUROBIOLOGIA

Tanto as pesquisas de eficicia/efetividade quanto as de processo de mudanca t€m
buscado possibilidades de parametros de estudo para abarcar a complexidade dos
diversos métodos psicoterdpicos. Porém, ainda muito pouco se estuda sobre as
mudancas que se processam do ponto de vista neurobiolégico durante as psicoterapias.

O conhecimento de que o cérebro adulto possui mais plasticidade do que se
imaginava h4 alguns anos atrds nos permite desenvolver uma perspectiva
neurobiologicamente informada da psicoterapia (Gabbard GO, 2000). Porém, as
pesquisas que se propdem a buscar correlatos cerebrais dos efeitos psicoterdpicos estao
ainda em fase inicial de desenvolvimento, especialmente no que se refere as
psicoterapias psicodindmicas.

Por grande parte do século vinte, as abordagens bioldgica e psicolégica das
patologias mentais foram vistas como contraditérias por muitos pesquisadores e
clinicos. Ha uma tendéncia a dicotomizagdo na psiquiatria, que leva a conceitos de que a
psicoterapia € para transtornos de “base psicoldgica”, e as medicagdes, para transtornos
de “base bioldgica”. Esta visdo estd ligada ao dualismo cartesiano que divide as pessoas
em mente e cérebro. Embora esses dois conceitos possam ser separados para propositos
de estudo, eles sempre estdo integrados. Conforme Glen Gabbard, embora nds saibamos
que a mente e o cérebro sdo insepardveis, nossa literatura e nossa pratica nem sempre
refletem isso (Gabbard GO, 2000).

Além destes obsticulos, também se pode levar em consideracdo os custos,
inconveniéncias e dificuldades de se conduzir e avaliar um tratamento completo de

psicoterapia sob condi¢Oes controladas. Somando-se a isso, até recentemente, 0s
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mecanismos bioldgicos da acdo psicoterapéutica ndo pareciam acessiveis a investigacao
neurobioldgica. Com o advento das técnicas de neuroimagem de alta resolucdo, esta
investigacdo se tornou mais possivel.

Uma das dificuldades inerentes a todo estudo neurobioldgico € a limitagdo de se
usar métodos invasivos para estudar o cérebro humano. Na maioria das situagdes, o que
se dispde como possibilidades é o estudo de amostras de sangue, liquido céfalo-
raquidiano e cérebros post morten. Além disso, no caso das psicoterapias, soma-se a
esta dificuldade a impossibilidade de se usar modelos animais. Os estudos de
neuroimagem tém se apresentado como uma boa ferramenta ndo invasiva, mas também
possuem suas limitagdes.

A despeito do extensivo uso da psicoterapia para uma variedade de transtornos
mentais, uma perspectiva neurobioldgica de seus mecanismos ainda precisa ser
estabelecida. Hoje em dia, essa visdo dicotdmica parece estar se tornando mais amena, €
muitos psicoterapeutas ja tém interesse em descobrir de que forma suas intervengdes
modificam o cérebro. Pode-se considerar que o avanco das neurociéncias tem oferecido
uma via para desfazer a cisdo entre psiquiatria psicodindmica e bioldgica, que refletia a

dicotomia mente-cérebro que se vem tentando superar (Linden DE, 2006).

2.1. Estudos de Neuroimagem

Diversos estudos utilizando neuroimagem tém sido desenvolvidos e vém se
tornando de grande relevancia para o estudo e compreensdo das modificagdes cerebrais
que ocorrem durante o processo psicoterdpico. Ainda que a neuroimagem funcional ndo
seja necessdria para documentar que a terapia foi bem sucedida, ela pode dar uma idéia

de através de quais mecanismos este sucesso foi alcangado.
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Diversas técnicas de neuroimagem tém sido utilizadas, como tomografia
computadorizada por emissdo de féton unico (SPECT), tomografia por emissdao de
positrons (PET) e ressonancia magnética funcional (MRIf). Até este momento, a grande
maioria dos estudos envolve terapia cognitivo-comportamental (TCC) ou terapia
interpessoal (TT).

A maior parte dos estudos tem sido conduzida para transtorno obsessivo-
compulsivo (TOC), outros transtornos de ansiedade e depressdo, e t€ém examinado o
metabolismo cerebral basal ou o fluxo sanguineo cerebral basal nesses transtornos
(Linden DE, 2008; Etkin A, 2005; Beauregard M, 2007; Linden DE, 2006; Martin SD,
2001). Nestes estudos, mudangas sistemdticas na ativacgdo cerebral foram demonstradas
apls psicoterapia com boa resposta, parcialmente se assemelhando e parcialmente
diferindo daquelas induzidas por tratamentos farmacoldgicos (Linden DE, 2008; Etkin
A, 2005).

Em pacientes com diagnostico de TOC, estudos com PET demonstraram
alteracdes no nucleo caudado apés TCC, sendo que em um deles a TCC apresentou
efeito semelhante ao uso de inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina (ISRS)
(Linden DE, 2008; Beauregard M, 2007). Em outros transtornos de ansiedade, também
foram observadas alteragdes cerebrais apds tratamento com TCC. Através de PET e
MRIf, foram encontrados tanto aumento quanto diminui¢io do metabolismo em
diversas dreas do cérebro de pacientes com transtorno de panico e fobia de aranha,
associados a melhora clinica (Linden DE, 2008; Beauregard M, 2007; Paquette V,
2003).

No transtorno de estresse pos-traumatico (TEPT), Peres et al. (2007) encontraram
alteracoes, através de SPECT, na ativacdo de diversas dreas cerebrais decorrentes de

recuperacdo de memdrias apds psicoterapia baseada em exposi¢do. Por outro lado,
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Lindauer et al. (2005) ndo encontraram alteracdo, por MRI, no volume hipocampal de
pacientes com TEPT apds 16 sessdes semanais de psicoterapia eclética breve, que
envolve psicoeducagdo, exposicao a imagens, tarefas escritas, integracdo e significacao,
e rituais de despedida.

Os achados na depressdo sdo menos consistentes, com relatos tanto de aumento
quanto de diminui¢cdo do metabolismo pré-frontal (Linden DE, 2008). Os dados de
neuroimagem disponiveis sugerem que a psicoterapia gera alteracdes metabdlicas no
cortex cingulado e frontal (Kennedy SH, 2001), nos ganglios da base e no hipocampo
(Dichter GS, 2009; Martin SD, 2001; Goldapple K, 2004). Na compreensdo de Linden
(2008) estes resultados contraditorios demonstram que associar uma sindrome complexa
como a depressao a uma Unica area de hiperatividade pode ser simplista demais.

Os efeitos dos tratamentos sobre a depressdo diferiram entre as intervengdes
psicoldgicas e farmacoldgicas. Goldapple et al. (2004) encontraram atividade pré-
frontal reduzida e hipocampal aumentada apés TCC, mas observaram um padrdo
distinto de mudanca com o uso de paroxetina. Kennedy et al. (2007) também
observaram um padrdo de resposta inversa com TCC e farmacoterapia com venlafaxina.
O metabolismo de glicose na 4rea subgenual do lobo frontal medial aumentou apds
TCC e diminuiu apds uso de venlafaxina (Linden DE, 2008). Martin et al. (2001)
avaliaram os efeitos de TIP e venlafaxina em pacientes deprimidos, encontrando
padrdes diferentes de mudanca no SPECT.

Outros estudos foram além do estudo do metabolismo cerebral basal e
examinaram o efeito da psicoterapia sobre respostas neurais durante tarefas especificas
relevantes para a patologia (Etkin A, 2005; Paquette V, 2003). Dichter et al. (2009)

encontraram mudangas em estruturas envolvidas na resposta a recompensas em
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pacientes deprimidos apds tratamento com terapia de ativacdo comportamental para
depressao.

Um estudo, Viinaméki et al. 1998, avaliou o efeito da psicoterapia psicodinamica
sobre o metabolismo da serotonina através de SPECT. Dois homens com diagndstico de
transtorno borderline de personalidade e depressdo foram estudados no intervalo de 1
ano. Um deles recebeu psicoterapia psicodindmica, e o outro ndo recebeu tratamento. O
SPECT inicial mostrou que ambos possuiam reducao de captacido de serotonina na drea
prefrontal medial do tdlamo quando comparados com 10 controles sauddveis. Um ano
apds, o paciente que recebeu psicoterapia sem nenhum tratamento adicional tinha o
metabolismo de serotonina normalizado, enquanto o homem que ndo recebeu
tratamento algum continuava apresentando a mesma alteracio anterior.

Alguns trabalhos tém estudado também reacdes emocionais e adaptacdes a
estimulos tanto em pacientes quanto em individuos sauddveis. Estes achados também
sdo relevantes para a compreensao dos mecanismos cerebrais envolvidos nos processos
emocionais e dos possiveis efeitos da psicoterapia sobre o cérebro (Beutel ME, 2004;
Beauregard M, 2007).

Estas evidéncias, em conjunto, demonstram que as psicoterapias geram alteracoes
cerebrais observédveis. Porém, pouco ainda se conhece sobre os mecanismos
neurobioldgicos envolvidos nessas alteracdes. Nesse contexto, tém sido feitas tentativas
de interpretar 0s mecanismos psicoterapéuticos com base em conceitos de
processamento de memoria, funcionamento de circuitos cerebrais e teorias

neurobioldgicas de cariter e temperamento.

2.2. Plasticidade Cerebral e Psicoterapia
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Além da elucidacdo dos mecanismos neurobioldgicos de ag¢do dos tratamentos
psicoterdpicos, a investigacdo da neurobiologia da psicoterapia é importante também
para a elucidacdo das associacOes entre funcOes mentais especificas € mecanismos
cerebrais. Esta compreensdo pode ser ttil na anélise de como o ambiente afeta o cérebro
(Gabbard GO, 2000). Para Eric Kandel, pode-se considerar a psicoterapia como uma
forma de aprendizado que ocorre no contexto de uma relagcdo terapéutica. Ele sugere
que o proprio aprendizado sobre si mesmo que ocorre na psicoterapia poderia
influenciar a estrutura e o funcionamento cerebral (Kandel E, 1998). Desta perspectiva,
a biologia da psicoterapia pode ser entendida como um caso especial de biologia do
aprendizado (Kandel E, 1998; Kandel E, 1999)

Processos psicolégicos de aprendizado podem levar a mudangas bioldgicas nas
sinapses cerebrais, como foi mostrado por Eric Kandel. Fatores conectados com a
memoria podem modificar a expressdo de genes das células cerebrais.

A plasticidade sindptica descreve justamente este processo de mudanca nas
conexdes neuronais e € considerada como o mecanismo celular envolvido no
aprendizado e na memoria (Lu B, 2008). A long-term potentiation (LTP) no hipocampo
¢ a forma mais estudada de plasticidade sindptica. Este conceito foi introduzido por
Bliss e Lomo em 1970 (Tapia-Arancibia L, 2004) com base em seus estudos no
hipocampo, uma regido associada com aprendizado e memoria. Eles descobriram que a
eficacia da transmissdo sinéptica era potencializada por diversas horas apds um estimulo
curto de alta freqiiéncia (Tapia-Arancibia L, 2004). A LTP pode ser dividida em duas
fases temporais, que sdo distintas em seus mecanismos subjacentes: uma de curta
duracdo chamada de early phase LTP (E-LTP), desencadeada por um estimulo fraco de
alta frequéncia, gerando um aumento na eficdcia sindptica por 1 a 2 horas; e outra,

chamada de late-phase LTP (L-LTP), gerada por estimulos repetitivos e fortes de alta
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freqiiéncia, que geram um aumento na eficdcia sindptica que pode durar cerca de 8
horas ou até dias (Lu B, 2008).

Como o suposto mecanismo celular envolvido na formacdo da memdria, a LTP
tem sido implicada na aquisicdo e reten¢do do aprendizado. A memoria dependente do
hipocampo também € dividida em pelo menos duas fases: de curto e longo prazo
(LTM). Tanto a L-LTP quanto a LTM requerem nova sintese protéica. Muitas
evidéncias apontam para a importancia da expressdo atividade-dependente do fator
neurotréfico derivado do cérebro (BDNF) na geracdo de mudancas estruturais e
funcionais sustentadas nas sinapses hipocampais envolvidas em algumas formas de

LTM (Bramham CR, 2005; Lu B, 2008).

3. O BDNF

As neurotrofinas foram inicialmente estudadas por seu envolvimento na
sobrevivéncia, crescimento e diferenciacdo neuronal durante o desenvolvimento. Porém,
altas concentracOes de neurotrofinas persistem em diversas dreas do cérebro de ratos
adultos, sugerindo que elas desempenhem um papel fisiolégico também ao longo da
vida adulta (Bramham CR, 2005; Tapia-Arancibia L, 2004). Pesquisas com animais tem
revelado os importantes papéis das neurotrofinas nos individuos adultos, especialmente
o Fator Neurotréfico Derivado do Cérebro (BDNF — Brain-Derived Neurotrophic
Factor).

O BDNF € uma pequena proteina dimérica que age através da ligacdo de alta
afinidade com o receptor tropomyosin-related kinase B (TrkB). Tanto o BDNF quanto o
TrkB sdo amplamente distribuidos no hipocampo e no forebrain adultos (Lu Y, 2008;

Bramham CR, 2005). O BDNF ¢ secretado como pr6-BDNF, que tem alta afinidade
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pelo receptor p75N“"™®, Um estudo mostrou que, em cultura de neurdnios, a ligacio do

pr6-BDNF com o receptor p75NGFR

induz apoptose (Tapia-Arancibia L, 2004). Assim, o
balanco entre sobrevivéncia e morte celular pode depender da proporcdo da forma
madura ou da pré-neurotrofina disponiveis para as células que expressam os receptores
TrkB e p75NGFR. Assim, a regulacdo da expressdo ou da ativacdo de proteases
especificas por condi¢des fisiologicas ou patologicas poderia ser extremamente
importante na determinacdo de respostas celulares pré6 ou anti-apoptéticas (Tapia-
Arancibia L, 2004).

Fundamental durante os primeiros estidgios de desenvolvimento da vida, o BDNF
tem sido envolvido em diversos aspectos do funcionamento do sistema nervoso central
na vida adulta, como plasticidade neuronal, neurogénese e resposta a injurias cerebrais.
Niveis mais baixos de BDNF tém sido encontrados em transtornos do humor, e
medicamentos psicotropicos, como inibidores seletivos da recaptagdo de serotonina,
parecem aumentar seus niveis (Tapia-Arancibia L, 2004, Post RM, 2007). De acordo
com Tapia-Arancibia (2004), as neurotrofinas e, particularmente, o BDNF, podem ter
uma funcdo protetora contra dano neuronal através de estimulagdo do crescimento
neuronal e reorganizacdo sindptica, promovendo resiliéncia das células nervosas para
lidar com situagdes estressantes.

Diversos estudos tém estudado o papel do BDNF em doencas psiquidtricas, como
transtornos do humor (Martinowich K, 2007; Cunha ABM, 2006; de Oliveira GS, 2009;
Post RM, 2007; Kapczinski F, 2008; Tapia-Arancibia L, 2004; Lohoff FW, 2005;
Brunoni AR, 2008; Castrén E, 2010; Kauer Sant’Anna M, 2008; Eisch AJ, 2003),
esquizofrenia (Takahashi M, 2000) e TEPT (Hauck S, 2010; Koslowsky N, 2007). Ha
evidéncias robustas de que o BDNF esteja relacionado a integridade neuronal, tendo um

papel central na sobrevivéncia e na diferenciacdo neuronais (Lang EU, 2007).
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O BDNF estd envolvido em processos tanto fisioldgicos quanto patolégicos. Sua
expressdo € alterada em algumas patologias, como doenca de Alzheimer, doenca de
Parkinson, epilepsia e depressdo, assim como em alguns processos fisiolégicos, como
comportamento alimentar e atividade fisica (Tapia-Arancibia L, 2004).

Nos ultimos anos, alguns trabalhos demonstraram que individuos diagnosticados
com depressdo apresentam niveis diminuidos de BDNF (Tapia-Arancibia L, 2004;
Castrén E, 2010; Brunoni AR, 2008), e que o tratamento cronico com antidepressivos
aumenta sua expressdo além de aumentar também a expressao do RNAm dos receptores
TrkB (Castrén E, 2010; Brunoni AR, 2008). A eletroconvulsoterapia também induziu
aumento na expressdo do RNAm de BDNF no hipocampo (Tapia-Arancibia L, 2004;
Castrén E, 2010).

A expressdo do BDNF ¢é controlada pela atividade neuronal (Lu Y, 2008). A
regulacdo atividade-dependente do BDNF é mediada por neurotransmissores cldssicos.
Em geral, o RNAm do BDNF ¢ estimulado por glutamato, acetilcolina e serotonina, e
inibido por GABA (Tapia-Arancibia L, 2004). Apds ser secretado na fenda sindptica, o
BDNF pode ligar-se aos receptores TrkB localizados tanto na pré quanto na pds-sinapse
dos neurdnios glutamatérgicos (Lu Y, 2008; Drake CT, 1999).

Ha crescentes evidéncias de que as neurotrofinas, particularmente o BDNF, sejam
os mediadores moleculares da plasticidade sindptica e morfoldgica (Tapia-Arancibia L,
2004, Schinder AF, 2000; McAllister AK, 1999, Bramham CR, 2005; Poo MM, 2001;
Lu B, 2003), e o BDNF tem sido considerado um regulador chave do processo de
memoria (Lu Y, 2008; Lu B, 2003; Bramham CR, 2005; Pang PT, 2003). Ha evidéncias
fortes de que o BDNF tem um papel critico na indu¢do e manuten¢do da L-LTP e de
que exerce um papel crucial na LTM. Estudos tém procurado elucidar também o papel

do BDNF na consolidagdo ou recordagdo de memorias formadas mais remotamente. A
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extingdo de memorias previamente adquiridas € também uma forma de aprendizado e
um alvo potencial para a plasticidade mediada pelo BDNF. Tem sido demonstrado, por
exemplo, que a extincdo do medo condicionado € acompanhada por um aumento
significativo na expressdo génica do BDNF (Lu Y, 2008; Bredy TW, 2007).

Atualmente, é amplamente aceito que a formacdo da L'TM depende da sintese
protéica “de novo” e da acdo do BDNF no hipocampo. A indu¢do de LTP no hipocampo
aumenta rapidamente os niveis de RNAm do BNDF. A LTP estd prejudicada em ratos
que ndo possuam o gene do BNDF (Korte M, 1995). Treinamentos de aprendizagem, e
formacdo de memoria de curto ou longo prazo induzem aumento do RNAm do BDNF
no hipocampo, enquanto privagdo de BDNF endégeno resulta em prejuizo da memoria e
aprendizado em ratos adultos (Tapia-Arancibia L, 2004).

Ao pesquisar o efeito do polimorfismo val66met do BDNF, Egan et al. (2003)
encontraram um efeito sobre a secre¢do do BDNF, a funcao do hipocampo e a memoria
em humanos. O alelo val66met foi associado a prejuizo da memoria episodica e a
ativacdo anormal do hipocampo, medida pela ressonancia magnética funcional (MRIf)
(Egan MF, 2003).

Em um estudo com individuos normais, em que uma tarefa de memdria
declarativa foi realizada ao mesmo tempo em que a atividade hipocampal foi medida
através de MRIf, individuos com polimorfismo val66met tiveram menor atividade
hipocampal, tanto durante a aquisi¢do quanto na evoca¢do da memoria. Esses dados
implicam um mecanismo genético especifico responsdvel por uma variacao substancial
no funcionamento da memdria declarativa, sugerindo que os efeitos basicos do BDNF
na fungdo hipocampal em modelos animais sd3o também importantes em humanos

(Hariri AR, 2003).
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Por outro lado, um estudo recente que avaliou o efeito comportamental da
exposicdo cronica ao BDNF em ratos com expressdo aumentada do BDNF em diversas
estruturas cerebrais demonstrou que o aumento cronico generalizado da expressdo do
BDNF no SNC levou a uma série de deficiéncias de aprendizado e prejuizo na memoria
de curto prazo. Esse achado sugere que o aumento generalizado do BDNF no SNC pode
levar a efeitos adversos no aprendizado e na formacao da memoéria (Cunha C, 2009).

Bekinschtein et al. (2008) demonstraram que, em ratos, 12 horas apds uma tarefa
de aprendizado associativo, hd uma fase ligada a sintese proteica dependente da
presenca do BDNF no hipocampo, que € critica para a persisténcia da memoria. Esses
achados sugerem que uma fase de estabilizacdo tardia € especificamente necessdria para
a manutencdo, mas ndo para a aquisicao da memoria. Os autores propde que a formagao
e a persisténcia da memoria t€ém alguns mecanismos moleculares em comum, mas que
etapas posteriores, similares a etapa de aquisi¢ao/consolidac¢do, ocorrem no hipocampo
para a manuten¢do da memoria adquirida.

O conjunto dessas evidéncias sugere que o BDNF desempenhe importantes
papéis na plasticidade cerebral, especialmente no hipocampo (Tapia-Arancibia L, 2004).
As evidéncias de envolvimento nos mecanismos de plasticidade neuronal tornam o
BDNF um possivel alvo de estudo dos fendmenos neurobioldgicos envolvidos nos
processos psicoterapéuticos. Até este momento, ha pouquissimos estudos avaliando
BDNF em psicoterapia.

O estudo de Hauck et al. (2009), avaliou os niveis séricos de BDNF antes e apds
tratamento psicoterdpico breve em 2 pacientes vitimas de trauma atendidos em um
hospital geral com diagndsticos de transtorno de estresse pos-traumaético € de estresse

agudo. Ambos os pacientes apresentaram reducdo nos niveis de BDNF apds o
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tratamento, proporcional a mudanca nas varidveis clinicas estudadas, sendo que um
deles ndo fez uso de medicamentos.

O trabalho de Koch et al. (2009) estudou os niveis séricos de BDNF e niveis de
pCREB (CREB - cyclic adenosine monophosphate response element-binding protein —
fosforilado) nos linfécitos T de pacientes com depressdo maior antes € apds 6 semanas
de terapia interpessoal. Acredita-se que o aumento de serotonina e noradrenalina nas
sinapses decorrente do uso de antidepressivos ative uma cascata que aumenta a
expressdo de BDNF e TrkB através da fosforilacdo, e portanto ativagcdo, do fator
transcricional CREB. Neste estudo, foi verificado aumento do pCREB no grupo que
respondeu ao tratamento em relagdo ao que ndo respondeu apds a primeira semana de
tratamento. Em relacdo aos niveis séricos de BDNF, ndo houve diferenca entre os
grupos.

Até este momento, ndo ha estudos avaliando BDNF de pacientes em processo de
psicoterapia psicodindmica. Neste contexto psicoterdpico, quantificar os niveis séricos
de BDNF ndo tem como objetivo avaliar se o tratamento psicoterdpico € eficaz ou ndo,
mas ampliar a compreensao dos mecanismos pelos quais ele funciona, aproximando as
compreensdes tedricas psicodindmicas da compreensdo trazida pelo vértice
neurobioldgico, que ndo sdo dependentes uma da outra, quanto menos excludentes, mas

sim complementares.
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JUSTIFICATIVA

A psicoterapia de orientacdo analitica ¢ um método amplamente utilizado para o
tratamento de pacientes com diversos diagndsticos na psiquiatria. J4 € possivel
encontrar evidéncias solidas de eficicia e efetividade da psicoterapia psicodinamica.
Porém, ainda € necessério o aprimoramento do conhecimento dos mecanismos de acio e

vias psicoldgicas e neurobioldgicas envolvidas no processo psicoterdpico.

OBJETIVOS

1. Objetivo Geral
Avaliar parametros psicodinamicos e neurobiolégicos durante tratamento com
psicoterapia psicodinamica realizado no Programa de Psicoterapia do Ambulatério

de Psiquiatria do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA).

2. Objetivos Especificos

2.1. Avaliar niveis séricos de BDNF antes e apds cerca de 6 e 12 meses de

psicoterapia psicodinamica.
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2.2. Avaliar o padrdao de relacdes objetais dos pacientes encaminhados para
psicoterapia psicodinamica e suas relacOes com sintomatologia psiquidtrica,

estilo defensivo e percepc¢do da qualidade de vida.

ARTIGO 1

Qualidade das relacoes objetais em pacientes encaminhados para psicoterapia
psicodinidmica e suas associacoes com estilo defensivo, sintomas psiquiatricos e

qualidade de vida.

Quality of object relations in patients referred to psychodynamic psychotherapy
and their associations with defensive style, psychiatric symptoms and quality of

life.

Débora Vigevani Schaf, Mestranda em Ciéncias Médicas - Psiquiatria pela UFRGS;

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL (UFRGS)
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ABSTRACT

Introduction: Despite its importance in psychodynamic psychotherapy, object relations
(OR) are still an understudied feature in the context of psychotherapy. The aim of this
study was to assess the quality of OR and its relation with defense style (DS), quality of
life perception (QL) and psychiatric symptoms in psychotherapy patients. Methods: 73

patients referred to psychodynamic psychotherapy were evaluated regarding the quality



48

of OR with BORRTI-O, DS with DSQ-40, QL with WHOQOL-Bref and psychiatric
symptoms with SCL-90-R. Results: The pattern of OR was related to psychiatric
symptoms, QL and DS. We also found distinct patterns of OR in different diagnostic
groups. The influence of the OR in QL remained significant, even controlling for
symptom severity. Discussion: OR affected the patients’ QL independently of
symptoms, reinforcing its importance in the clinical psychiatric context. The existence
of different patterns of OR according to the diagnosis certainly has expressions in the
psychotherapeutic setting, especially in the transference. This finding reinforces its

importance in tracing the most suitable approach for each patient.

Introduction

Despite its importance in psychodynamic psychotherapy, object relations are still
an understudied feature in the context of psychotherapy patientsl. In the words of Betty
Joseph: "Object Relations are at the heart of the analytical work — being itself the
material constituting the transference."*. The concept of object first appeared with
Freud®>* and has been transformed with contributions from other authors, such as
Melanie Klein® — with whom it is considered that actually an object relations theory was

stuctured — Bion6, Fairbairn7, S itzg, Winnicottg, Mahlerlo, Kernberg'' and others.
p g

However, the application of this theory in research has proven to be a challenge.
The object relations theory is not a uniform theory, but includes various theoretical
perspectivesl. Unfortunately, it is often erroneously understood as an exclusively
interpersonal theory. Actually, it is fundamentally a theory of unconscious internal
object relations in dynamic interplay with current interpersonal experienceu. Ogden

(2005) uses the term "object relations theory" to describe a group of psychoanalytic
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theories that deal with the intrapsychic and interpersonal effects of the relations among
'internal’ unconscious objects, that is, among unconscious dissociated parts of the

personality13.

According to Otto Kernberg (1972), the structures determined by internalized
object relations are a crucial determinant of ego integration, and an abnormal
development of internalized object relations determines several types of
psychopathology14. Thus, the quality of object relations can be seen as an indicator of

psychopathology.

The assessment of object relations in the psychotherapy context can aid in
psychodynamic diagnosis and predict threats to the treatment alliance. It can also have
prognostic relevance for a psychotherapeutic process, helping the therapist to set
expectations for the treatment with each patient, and to choose the most appropriate
interventions. Over the course of a psychotherapeutic process, there is a presumable
increase in the emotional demand for the patient, and the ability to deal with a tenser
interpersonal situation is necessary. Thus, a healthier level of object relations would be

more favorable to the success of psychodynamic psychotherapyl.

To assess objectively the complexity of internal object relations is not a simple
task. Many instruments were developed to accomplish this, but most are laborious to
apply in a research context, requiring interviews or projective tests. One of the
successful attempts to assess the object relations in a convenient way has been the Bell

Object Relations and Reality Testing Inventory (BORRTI)".

The aim of this study was to investigate the quality of object relations using the

BORRTI-O in patients referred to psychodynamic psychotherapy at a general hospital,
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and its relations with defense style, quality of life perception and psychiatric symptoms

in this population.

Method
Sample and assessment

We invited 73 psychiatric outpatients who were consecutively referred to the
Psychodynamic Psychotherapy (PP) Program of the Psychiatry Department of the
Hospital de Clinicas de Porto Alegre, Brazil, to participate in a naturalistic longitudinal
study. The data presented in this paper refers to the first evaluation phase (i.e., pre-
treatment assessment). The selection criteria were to have indication for PP and to agree
to participate in the study. Exclusion criteria included psychosis and conditions that

prevent patients to complete self-applied scales.

After referral, trained psychiatrists (under the supervision of experienced
psychotherapists with more than 15 years of PP experience) evaluated patients for PP
suitability in four interviews. Diagnoses were established according to DSM-IV-R
criteria’. In addition, we revised all diagnoses using the hospital chart and, following
the Mini-International Neuropsychiatric Interview (M.LN.L; Portuguese version
criteria)'’. We also revised data related to previous treatment and psychiatric drug use in
the patients’ hospital charts and discussed diagnoses with assistant psychiatrists
whenever necessary. We took this caution to increase confidentiality of information,
especially regarding psychiatric diagnoses. The psychiatrist responsible for the
assessment interviews fulfilled the research protocol, which consisted of socio-
demographic data, PP suitability criteria'®, and information about previous psychiatric

treatment and drug use.
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All psychotherapists and patients provided written informed consent prior to their
enrollment in the study. This study was approved by the local Research Ethics
Committee (Hospital de Clinicas de Porto Alegre — Brazil). We administered the

instruments at the hospital, although outside the psychotherapy setting.

Standardized instruments
Bell Object Relations and Reality Testing Inventory — Form O (BORRTI-O)

The BORRTI-O evaluated quality of object relations. The scale consists of 45
descriptive statements to which the respondent endorses as “true” or “false” according
to his or her most recent experience15’19. BORRTI was first designed with the purpose of
capturing the dimensions of psychological changes that psychotherapy is aimed to
producelS. There is a shortened version of BORRTI aimed to assess only object

relations called Form O (BORRTI-O).

Scoring yields four Object Relations subscales: Alienation (AL), Insecure
Attachment (IA), Egocentricity (EG) and Social Incompetence (SI). Patients with high
AL scores experience a basic lack of trust in relationships and have difficulties with
intimacy. They may tend to isolate themselves and to be hostile and withdrawn.
Individuals with high scores on the IA subscale tend to be very sensitive to rejection and
easily hurt by others. They may quickly engage the therapist in complex transference

paradigms and may be highly reactive to the therapist’s actions'”.

High EG scores suggest mistrust of others’ motivation, a tendency to perceive the
others only in relation to oneself, and a tendency to manipulate others for one’s own
aims. Patients may perceive the therapist mainly as a need-gratifying object, and may

have difficulty in tolerating the inherent frustration of traditional psychotherapy. High
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SI scores indicate shyness, nervousness and uncertainty about how to interact with
others. These individuals are sometimes reluctant to engage emotionally with the

therapist and may have difficulty in experiencing the therapist’s interest as genuinels.

A full description of the BORRTI development, theoretical foundations and

15:20, Psychometric studies of the

psychometric properties is available elsewhere
BORRTI demonstrate good reliability and validity'. It has been used in many studies

aiming to establish patterns of object relations in specific psychiatric disorders and its

subgroups, or to evaluate treatment outcome. There are studies with a variety of

21,22 23-27

diagnoses, such as borderline personality disorder” ", schizophrenia™ ', post-traumatic

stress disorder®®, substance dependence29 and multiple personality disorder™.

Other Instruments

The Brazilian-Portuguese version of the Defensive Style Questionnaire (DSQ-40),
a 40-question self-report questionnaire3 ! evaluated the defense mechanisms. The DSQ-
40 evaluates the conscious derivates of 20 defense mechanisms by providing a score for
each defense and a score for each of the three defense styles: mature, immature and

neurotic>>%.

The Symptom Checklist-90-Revised (SCL-90-R), a 90-item self-report symptom
inventory, assessed severity of psychiatric symptoms. Scores are interpreted in terms of
a global severity index (GSI) and 9 symptom dimensions: somatization, obsessive-
compulsive, interpersonal sensitivity, depression, anxiety, hostility, phobic anxiety,

L. . .. 34.35
paranoid ideation and psychoticism™"".

The World Health Organization Quality of Life-Bref instrument (WHOQOL-

Bref), a 26-item international instrument to assess the quality of life, were used to
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evaluate participants’ quality of life perceptions in the context of their cultures and
value systems as well as their personal goals, standards and concerns. The WHOQQOL-
Bref is composed of the following domains: Physical, Psychological, Social Relations,

and Environment®,

Statistical Analyses

Descriptive statistics report the socio-demographic and clinical characteristics of
the sample. ANOVA with Post Hoc Least Significant Difference (LSD) were used to
detect differences among groups of diagnoses. Pearson or Spearman Tests evaluated
correlations between variables as appropriate. Whenever analyses identified significant
correlations, we entered the variables into linear regression analyses to verify if it would
remain significant after controlling for symptom severity. SPSS 16.0 for Windows was
used to perform all statistical analyses. We used a significance level of p<0.05; all tests

were two-tailed.

Results

Mean age of patients was 41+13.4 years, 84.9% were female and mean time of
formal study was 11+2.7 years. Table 1 presents the DSM-IV-R diagnosis data. In
relation to medication use, 75.3% of patients were using some medication at intake:
53.3% were using antidepressants alone or in combinations, 20.5% were using mood
stabilizers (most in combinations) and 16.4% were using antipsychotics in

combinations.

As it might be expected, the GSI of SCL-90-R correlated negatively with all

domains of WHOQOL: Physical (r=-0.695; p<0.001), Psychological (r=-0.734;
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p<0.001), Social Relations (r=-0.595; p<0.001) and Environment (r=-0.562; p<0.001).
Furthermore, all subscales of SCL-90-R also correlated negatively with all domains of

WHOQOL, ranging from weak to strong correlations (p<0.01 for all).

Table 2 shows correlations of object relations with symptoms, quality of life
perception, defense styles and specific defenses that showed significant correlations. As
indicated in the table, several correlations remained significant after controlling for
symptoms with linear regression. In addition to correlations with GSI of SCL-90-R, the
3 first subscales of BORRTI-O (Alienation, Insecure Attachment and Egocentricity)
correlated positively with all subscales of SCL-90-R (p<0.01). The subscale Social
Incompetence of BORRTI-O correlated only with the subscales Interpersonal

Sensitivity, Phobic Anxiety and Psychoticism of SCL-90-R (p<0.05).

We grouped the patients into 8 main diagnostic groups to assess differences in the
outcomes between them: “No diagnosis” (N=9), “Depression” (N=30), “Bipolar
Disorder” (N=12), “Anxiety Disorders” (N=6), “Eating Disorders” (N=3), “Substance
Dependence” (N=4), “Borderline Personality Disorder” (N=7) and “Other Personality
Disorders” (N=2). For this analysis, when patients had more than one diagnosis, we
chose the one that was probably more constant over time. The diagnosis of Attention
Deficit Hyperactivity Disorder was not included because it contained only one patient,
which would preclude the Post Hoc test. This patient had a concomitant diagnosis of

Substance Dependence and was included in this group.

We found statistically significant differences between diagnostic groups regarding
Alienation (p=0.03) and Insecure Attachment (p=0.05) of BORRTI-O, Mature Factor of
DSQ-40 (p=0.02), and Physical (p=0.04), Psychological (p=0.01) and Social Relations
(p=0.01) domains of WHOQOL. Post Hoc LSD test showed that, in Alienation and

Insecure Attachment subscales of BORRTI-O, the differences were attributable mainly



55

to higher levels in Bipolar Disorder, Eating Disorders and Borderline Personality

(p<0.05), as shown in Figure 1.

Discussion

The finding of correlations between symptoms and all domains of quality of life is
expected and only highlights how the severity of psychiatric symptoms is reflected not
only in psychological distress, but also affects the physical well-being, social relations

and the perception of the environment.

In our study, we found several correlations between object relations and quality of
life perception, always associating healthier object relations to better quality of life.
Some of these correlations remained significant even after controlling for symptoms.
These results demonstrate that a poor quality of object relations does not represent
merely the consequence of psychiatric disorders and can affect quality of life
independently of psychiatric symptoms. This is a major issue especially out of the
psychotherapeutic context, because it emphasizes that clinical psychiatrists who wish to
improve the quality of life of their patients must not only be concerned about
eliminating symptoms, but also pay attention to the quality of object relations of the

patients.

The multiple correlations found between BORRTI-O and DSQ-40 show that these
two constructs, although they represent different vertices in the understanding of
psychic phenomena, are dealing with elements that relate to each other.
The object relations assessment gives us an idea of how the individual perceives the
external world, which reflects his inner world and is based on his early relationships

with real external objects. The defense mechanisms express the form by which the
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individual deals with the perceived internal and external realities, as well as the

solutions, healthy or not, found to deal with psychic pain.

In this study healthier object relations were related to more mature defense
mechanisms. Since the defense mechanisms evolve from immature to mature over the
course of development, we could imagine that a healthier internalized pattern of object

relations would provide a more favorable background to this evolution.

Although this pattern of object relations is built mainly in childhood, it probably
has some degree of permeability to change in adulthood. This has great clinical
importance, since the therapeutic relationship in the context of a psychodynamic
psychotherapy will also be internalized and may bring some change in the internal
world of object relations of the patient and, consequently, in its pattern of defense

mechanisms.

However, with this cross-sectional data, we can only assert that these two
constructs are related in adulthood, but we can not establish a unidirectional causality

between them.

We also found correlations, mostly strong, between the quality of object relations
and psychiatric symptoms. Because it is a cross-sectional study, again we can not
establish a causal relationship between these two factors. One can imagine that a
lifelong poor quality of object relations predisposes to psychiatric disorders. However,
we also can suppose that during the acute episode of a psychiatric disorder, it is possible
that perceptions of internal and external worlds become temporarily changed compared

to the usual pattern of the individual.

In relation to diagnostic groups, we found a similar pattern of quality of object

relations in patients with Bipolar Disorder, Eating Disorders and Borderline Personality.
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This finding meets support in the literature, where several works address the similarities

37-39 40-47

and interrelationships of Eating Disorders and Bipolar Disorder with Borderline
Personality. The finding that these disorders may present a similar pattern of object
relations can contribute to discussions about the intersecting points between these
disorders. However, in the case of Bipolar Disorder, we can also take into account the
possibility of misdiagnosis, what has been considered common between these two

. . .. s ... 4748
disorders precisely because of some clinical similarities™ .

This pattern of increased alienation and insecure attachment together is the most
common profile in Borderline patients'”. This combination indicates a tendency to
mistrust and lack of intimacy, as well as frequent involvement in unstable and painful
relationships. There may be switches, sometimes abrupt, between extremes of
idealization and devaluation of others in the relationshipsls. This pattern of object
relations will certainly have expressions in the psychotherapeutic setting, especially in
the transference, and to know that can help the psychotherapist to trace the most suitable
approaches for each patient. This reinforces the importance of studying the object
relations, their interrelations with other commonly used constructs, such as defense

styles, and their implications in clinical practice.

The major limitation of this study is its small sample size and the cross-sectional
naturalistic design using heterogeneous clinical psychiatric outpatients referred to
psychodynamic psychotherapy. Longitudinal studies with larger samples are necessary
to clarify many questions discussed in this article. On the other hand, because this study
uses a naturalistic sample, our findings can be generalized to clinical settings.
Additionally, object relations, defense mechanisms and the quality of life perception are

concepts that can be assessed regardless of psychiatric diagnoses. The importance of
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assessing object relations and using them as outcome measures is significant,

particularly in analytically oriented treatments.
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TABLE 1. DSM-IV-R Diagnoses.

N %

AXIS I

No diagnosis 13 17.8

At least one diagnosis 60 822
Major Depression 32 43.8
Bipolar Disorder 13 17.8
Substance Dependence 4 54
Panic Disorder 3 4.1
Post-Traumatic Stress Disorder 3 4.1
Eating Disorder 3 4.1
Generalized Anxiety Disorder 1 14
Attention Deficit Hyperactivity 1 1.4
Disorder

AXIS 11

Without Personality Disorder 52 71.2

With Personality Disorder 21 28.8
Borderline Personality 10 13.7
Histrionic Personality 7 9.6
Dependent Personality ) 27
Obsessive Personality 1 1.4
Narcissistic Personality 1 14
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TABLE 2. Correlations (Spearman’s r) of BORRTI-O with DSQ-40, WHOQOL-Bref
and SCL-90-R, including only individual defenses that presented significant correlations

with BORRTI-O.

BORRTI-O
Alienation Alt?asflfrlilr:n ( Egocentricity Incosr;)pc)iince

Mature factor -0.3357R -0.123 -0.067 -0.160
Sublimation -0.307" -0.203 -0.229 -0.177
Humor 0.5117R -0.195 -0.278 03317
Neurotic factor 0.073 0.218 0.268" 0.135
Undoing 0.303" 0.405"" 0.396 =% 0.171
Immature factor 0.383" 0.601" R 0.670 0.194
Projection 0.5297"R 0.5517"R 0.573R 0.058
Passive aggression 0.326 0.607 R 0.6117"X 0.150
Acting Out 0.120 0.415 R 0.332" -0.092
Isolation 0.221 0.176 0.3227% 0.289 ™%
Devaluation 0.446 R 0.375" 0.492""R 0.340 %
Autistic Fantasy 0456 0437 0.54371R 0.367 R
Displacement 0.246 0.261° 0.293° 03117R
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Splitting 0.156 0.313" 0.204"R 0.006

Somatization 0.393" 0.376 0.398"" 0.213
WHOQOL Domains
Physical -0.466"" 0336 R -0.468"" -0.128
Psychological -0.5951R -0.440"" -0.610""R -0.253"
Social Relations -0.605R -0.385™" -0.408"" -0.317"R
Environment -0.368" -0.330" -0.389" -0.196
GSI SCL-90 0.615"" 0.673"" 0.641"" 0.240"

"p<0.05 T p<0.01 T p<0.001
LR Correlations that remained significant after controlling for symptoms influence with
linear regression.

FIGURE 1. Patterns of Alienation and Insecure Attachment subscales of BORRTI-O in
different diagnostic groups. Horizontal lines indicate the cut point above which scores
are considered pathological.
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ABSTRACT
Background: Despite the extensive use of psychotherapy for a variety of mental
disorders, a neurobiological understanding of its mechanisms remains to be elucidated.
In this context, attempts have been made to interpret the mechanisms of psychotherapy
based on concepts of learning, memory and functioning of brain circuits. Much

evidence points to the importance of brain-derived neurotrophic factor (BDNF) in the
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synaptic plasticity. This makes BDNF an important target in the study of
neurobiological phenomena involved in psychotherapeutic processes. Method: This
paper refers to preliminary results of a naturalistic longitudinal study, in which 66
patients initiated Psychodynamic Psychotherapy and some were already evaluated in 3
different moments: before starting (time 0), after about 6 months (time 1), and at about
1 year (time 2). We assessed serum BDNF levels, severity of symptoms (SCL-90-R)
and quality of life perception (WHOQOL-Bref) in each time. Results: By using
Generalized Structural Equation Modeling to compare the three groups, we found a
significant difference in serum BDNF levels between the three times of treatment
(p=0.02). Sequential Bonferroni for multiple comparison test showed significant
differences between time 0 and time 2 (p=0.003), and between time 1 and time 2
(p=0.01). We also found different patterns of variation in BDNF levels in different
groups of diagnoses. Discussion: Our finding corroborates with the hypothesis that
psychotherapy can have an effect on mechanisms of neuroplasticity. However, it is
important to consider the fact that we are dealing with a heterogeneous population in
terms of diagnoses and medication use. Although preliminary, these results may be

important in generating hypotheses for further studies.

INTRODUCTION

In the last decade, several studies of efficacy and effectiveness, including meta-
analysis, showed that psychodynamic psychotherapy is generally superior to placebo
and comparable to other models of psychotherapy, such as cognitive-behavioral therapy
and interpersonal therapy, in treatment of several psychiatric disorders''®. However, the
mechanisms of action that contribute to the effectiveness of psychodynamic

psychotherapy remain to be elucidated. In this sense, several researches about change
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process in psychotherapy have been done, but studies about the changes that take place
in terms of neurobiological processes during psychotherapy are scarce.

Neuroimaging studies have arisen as a good non-invasive tool. These studies have
shown systematic changes in brain activation associated with good response to
psychotherapy, partly resembling and partly differing from those induced by

17,18 . )
., Most studies have been conducted for obsessive-

pharmacological treatments
compulsive disorder (OCD), anxiety disorders and depression, and most involve
cognitive-behavioral therapy or interpersonal therapy”’lg. The study of Viinamiki et al.
(1998) showed changes in single photon emission tomography of one patient with
depression and borderline personality after one year of psychodynamic psychotherapy,
associated with clinical improvement, without concomitant medication'’.

Such evidence, taken together, show that psychotherapy generates observable
changes in the brain. To understand the neurobiological mechanisms involved in these
changes, attempts have been made to interpret the mechanisms of psychotherapy based
on concepts of memory-processing, functioning of brain circuits and neurobiological
theories of character and temperament.

Research in neurobiology of psychotherapy is also important to elucidate the
associations between specific mental functions and brain mechanisms. This
understanding can be helpful in analyzing how the environment affects the brain. For
Eric Kandel, the psychotherapy can be understood as a special case of biology of
learning, influencing the structure and function of the brain '****',

Synaptic plasticity describes precisely this process of change in neuronal
connections involved in learning and memory”>. The long-term potentiation (LTP) in

hippocampus is the most studied form of synaptic plasticity. It can be divided into two

temporal phases, which are distinct in their underlying mechanisms: a short-lasting form
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called early phase LTP (E-LTP), and a long-lasting form called late phase LTP (L-
LTP)22. As the putative cellular mechanism involved in memory formation, LTP has
been implicated in the acquisition and retention of learning. The hippocampus-
dependent memory is also divided into at least two phases: short-and long-term memory
(LTM). Both the L-LTP and LTM require new protein synthesis. Much evidence points
to the importance of activity-dependent expression of brain-derived neurotrophic factor
(BDNF) in the generation of structural and functional changes sustained in the
hippocampal synapses involved in some forms of LTM***,

Essential during the early stages of life development, BDNF has been involved in
several aspects of the functioning of the central nervous system in adult life, such as
neuronal plasticity, neurogenesis and brain response to injury”*. Several studies have
shown that BDNF has a critical role in the induction and maintenance of L-LTP. There
is also strong evidence that BDNF plays a crucial role in LTM. The extinction of
previously acquired memories is also a way of learning and a potential target for BDNF-
mediated plasticity. It has been shown, for example, that extinction of conditioned fear
is accompanied by a significant increase in gene expression of BDNF*%,

Evidence of involvement in the mechanisms of neuronal plasticity make BDNF a
possible target for the study of neurobiological phenomena involved in
psychotherapeutic processes. So far, there have been few studies examining BDNF in
psychotherapy.

The study of Hauck et al (2009) evaluated serum BDNF levels before and after
brief psychotherapeutic treatment in two trauma patients treated at a general hospital
with diagnoses of post-traumatic stress and acute stress disorders. Both patients had

reduced levels of BDNF after treatment, proportional to the change in clinical variables

studied, one of which did not use drugSZS.
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The work of Koch et al (2009) studied the serum BDNF levels and the levels of
pCREB (cyclic adenosine monophosphate response element-binding protein -
phosphorylated) in T lymphocytes in patients with major depression before and after 6
weeks of interpersonal therapy. They found an increase in pCREB levels in the group
that responded to treatment compared to the group that did not respond after the first
week of treatment. In relation to serum levels of BDNF, there was no difference
between groups26.

So far, there have been no studies of BDNF levels in patients undergoing
psychodynamic psychotherapy. In this context, to quantify the serum BDNF levels is
not intended to assess whether psychotherapy was effective or not, but to broaden the
understanding of the mechanisms by which it works, bringing together the theoretical
insights of psychodynamic understanding and the neurobiological vertex, that are not

dependent on each other, much less exclusive, but complementary.

METHODS

We invited 66 psychiatric outpatients who were consecutively referred to the
Psychodynamic Psychotherapy (PP) Program of the Psychiatry Department of the
Hospital de Clinicas de Porto Alegre, Brazil, to participate in a naturalistic longitudinal
study. The data presented in this paper refers to preliminary results. Patients were
evaluated by qualified psychiatrists, and diagnoses were established according to DSM-
IV-R criteria®’ and M.IN.L. Selection criteria were to have indication for PP and to
agree to participate in the research. Exclusion criteria included psychosis and conditions
that prevent patients to complete self-applied scales. Patients were evaluated before
starting PP (time 0), after 6.9 months (time 1) and after 14.3 months (time 2). In each
evaluation, they responded to self-applied scales and a blood sample was collected to

measure Brain Derived Neurotrophic Factor (BDNF).
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The Symptom Checklist-90-Revised (SCL-90-R), a 90 item self-report symptom
inventory, assessed severity of psychiatric symptoms28’29. The World Health
Organization Quality of Life-BREF instrument (WHOQOL-BREF), a 26-item
instrument for quality of life assessment, assessed participants’ quality of life
perceptions29.

Four milliliters of blood were withdrawn from each subject by venipuncture into a
free-anticoagulant vacuum tube. The blood was centrifuged at 4000g for 10 min and
serum was kept frozen at -80°C until assayed. Serum BDNF levels were measured with
sandwich-ELISA, using a commercial kit according to the manufacturer’s instructions
(Chemicon, USA) as described elsewhere’'. BDNF levels are expressed in pg/ug of
total protein.

All psychotherapists and patients provided written informed consent prior to their
enrollment in the study. This study was approved by the local Research Ethics

Committee (Hospital de Clinicas de Porto Alegre — Brazil).

Statistical Analyses

Descriptive statistics report the socio-demographic and clinical characteristics of
the sample. The Student’s t-test was used to compare means between time 0 and 1.
ANOVA with Post Hoc Least Significant Difference (LSD) were used to detect
differences among groups of diagnoses. Generalized Structural Equation Modeling with
Bonferroni multiple comparison test was used to compare the three groups in different
moments of treatment. Pearson or Spearman Tests evaluated correlations between
variables as appropriate. SPSS 16.0 for Windows was used to perform all statistical

analyses. We used a significance level of p<0.05; all tests were two-tailed.
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RESULTS

At the moment, we dispose of preliminary results with different number of
patients in each moment of treatment.

Considering all 66 patients (time 0), mean age was 40.7+13.8 years, mean time of
formal study was 11£2.7 years, and 83.3% were women. Table 1 presents the DSM-1V-
R diagnosis data. In relation to medication use, 72.7% of patients were using some
medication, 52.9% were using antidepressants alone or in combinations, 16.6% were
using mood stabilizers (most in combinations), 12.1% were using antipsychotics in
combinations and 27.3% were medication free.

By using Generalized Structural Equation Modeling to compare groups with
different number of patients, we found a significant difference in serum BDNF levels
between the three times of treatment, as shown in Table 2. Sequential Bonferroni for
multiple comparison test showed significant differences between time O and time 2
(p=0.003), and between time 1 and time 2 (p=0.01). We also found a large effect size
of treatment on BDNF levels over the 3 times: Cohen's d = 0.95.

As we still have a small group of patients at time 2 (N=9), the data presented
henceforth refer to comparisons between times 0 and 1 (N=34; 6.9+1.1 months of
treatment). In this group, we found no statistically significant difference in the variation
(post minus pre treatment) of serum BDNF levels between patients with (N=26) or
without (N=8) using medications (p=0.29), or using antidepressants (N=19) or not
(N=15) (p=0.53). The proportion of patients using some medication in this group was
76.5%.

By grouping patients in 5 Axis I diagnostic groups, we found significant
differences in patterns of variation of BDNF levels (p=0.016). The “No Axis I

Diagnosis” group presented a reduction in BDNF levels (delta=-0.478), as well as the
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“Anxiety Disorders” group (delta=-0.355). The other 3 groups showed increases in
BDNF levels: “Depression” group (delta=0.114), “Bipolar Disorder” group
(delta=0.305) and “Other Diagnostics” group (delta= 0.467). Post hoc LSD test showed
significant differences between ‘“No Axis [ Diagnosis” group and the groups
“Depression”, “Bipolar Disorder” and “Other Diagnostics”; as well as between
“Anxiety Disorders” group and groups “Bipolar Disorder” and “Other Diagnostics”.
BDNEF levels on time 0 were different between groups (p=0.009). “Anxiety Disorders”
group and “No Axis I Diagnosis” group presented higher levels in relation to the other
groups. We found no differences in the variation of BDNF levels between patients with
or without Axis II diagnosis or among different Axis II diagnoses.

After treatment, we found a decrease in the Global Severity Index (GSI) of
symptoms of SCL-90-R (p<0.001) and a decrease in almost all subscales of SCL-90-R
(p<0.05), except in Phobic Anxiety subscale (p=0.067). We also found an increase in
Psysical, Psychological and Social Relations Domains of WHOQOL-Bref (p<0.05 in
the 3 domains).

There were no significant correlations between serum BDNF levels and time of
treatment or number of sessions in this sample. We did not find any variable that could
be associated with withdrawal from the treatment in this population. We also found no
correlation between serum BDNF levels and age of patients, as well as no differences

between genders.

DISCUSSION

Our finding of change in serum BDNF levels during psychodynamic
psychotherapy corroborates with the hypothesis that psychotherapy can have an effect
on mechanisms of neuroplasticity. It is important to consider the fact that we are dealing

with a heterogeneous population in terms of diagnoses and medication use. These two
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factors can also have an effect on BDNF levels. Thus, we are not allowed to attribute its
variation exclusively to psychotherapy. However, regarding the influence of medication,
we found no difference in variation of BDNF levels between patients using or not
medications. It is also noteworthy that most medications had been prescribed before
starting psychotherapy, since most patients were referred from general psychiatric
ambulatory. In addition, the proportion of patients using medications did not change
substantially from time O to time 1 of treatment.

The result showing that different diagnoses had different patterns of variation in
BNDF levels is consistent with some literature data. Several studies have investigated

the role of BDNF in psychiatric disorders, such as depression® ™, bipolar disorder’”*

39-41

and post-traumatic stress disorder (PTSD)™"'. Most of these studies have found

reduced serum BDNF levels in depression and bipolar disorder, and antidepressants

. 31,32
seem to increase BDNF levels™

. In the same direction, in our sample, patients with
mood disorders, especially bipolar disorder, presented increases in BDNF levels after
treatment. In PTSD and Acute Stress Disorder, two recent studies reported elevated
serum BDNF levels, which reduced toward control levels after treatment™ . Going in
the same direction of these studies, we found higher levels of BDNF on time 0, with
reduction after treatment in “Anxiety Disorders” group.

Since different psychopathologies have different pathophysiological mechanisms,
and psychodynamic psychotherapy has been effective for several psychiatric disorders,
we could hypothesize that psychotherapy works through more than one form of
neurobiological mechanism, according to the needs of each patient.

Patients without Axis I diagnosis showed a pattern of variation of BDNF levels

that resembled that of “Anxiety Disorders” group. A hypothesis for understanding this

finding would be that patients with no Axis I diagnosis could be in a stressful condition



74

when they started their treatment, leading them to seek psychotherapy. One could think
that a not chronically diseased brain could increase BDNF expression during a stress
condition in an attempt to deal with stress consequences. During the psychotherapeutic
process, as the stress decreases and the ability to cope increases, BDNF levels could be
reduced toward normality levels. But these are only speculative assumptions, and
further studies are needed to test these hypotheses.

We consider that all negative results in our study, such as the absence of
correlation between BDNF levels and time of treatment and number of sessions, can be
attributed to the small sample size, thus they cannot be treated as reliable results.

Some of the main limitations of this study are the small number of subjects and
the absence of a control group, which occurred due to lack of conditions. Even so, we
think the results are interesting, since we have the patients themselves as a comparison
parameter without treatment (time 0). The fact that we are dealing with a heterogeneous
sample brings difficulties to discriminate between different sources of influence over
the outcomes.

Because this work is the first of its kind regarding BDNF levels in psychodynamic
psychotherapy, the results are worth noting for the purpose of generating hypotheses for
further study. Future studies are needed to elucidate the role of BNDF in the mechanism
of action of psychodynamic psychotherapy. Ideally, studies should be performed in
larger samples and in patients with no diagnoses or medication use to assess the pure
effect of psychotherapy over BDNF levels. However, this is very difficult to perform in
reality, especially in hospitals. One possible next step could be to select populations
with a specific diagnosis, such as depression, and compare the group of psychodynamic

psychotherapy with a group undergoing treatment “as usual” for that diagnosis.
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TABLE 1. DSM-IV-R Diagnoses.

N %

AXIS 1

No diagnosis 12 18.2

At least one diagnosis 54 81.6
Major Depression 29 43.9
Bipolar Disorder 11 16.7
Substance Dependence 4 6.0
Panic Disorder 3 4.5
Post-Traumatic Stress Disorder 3 4.5
Eating Disorder 3 4.5
AFtention Deficit Hyperactivity 1 L5
Disorder ]

AXIS II

Without Personality Disorder 48 72.7

With Personality Disorder 18 27.2
Borderline Personality 9 13.6
Histrionic Personality 5 7.6
Dependent Personality 2 3.0
Obsessive Personality 1 1.5
Narcissistic Personality 1 1.5

TABLE 2. Difference in serum BDNF levels between groups.

78

Time 0

Time 1 Time 2 p
Number or patients 66 34 9 -
Length of treatment
(months) (mean£SD) 0 6.9+1.1 14.3+£2.0
Number of sessions
(mean+SD) 0 32.1+14.2 77.4+38.7
BDNF serum levels
(95% Confidence Interval) (0.71t0 0.91) (0.76t0 0.96) (0.92to0 1.24) '

SD=standard deviation
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CONCLUSOES E CONSIDERA COES FINAIS

As raizes tedricas e metodoldgicas da psicoterapia psicodindmica remontam a
mais de um século. Ao longo desse periodo, as teorias psicodindmicas avancaram
significativamente na compreensdao da mente humana e de seus mecanismos psiquicos.
A neurobiologia teve seu desenvolvimento hd bem menos tempo, mas tem conquistado
avancos também fundamentais a compreensdo do funcionamento mental em sua
totalidade.

Ao lidar com a extraordinaria complexidade da mente humana, hd uma diferenca
importante entre estes dois vértices na forma de se ter acesso a realidade. O principal
instrumento utilizado para se conhecer a mente na teoria psicanalitica sempre foi a
experiéncia, a vivéncia clinica e toda a sua complexidade. A mente experimentando o
contato com a propria mente € com a mente do outro em uma vivéncia subjetiva. Os
instrumentos que dispomos para conhecer a realidade neuroquimica representam um
desafio adicional, pois hd uma necessidade de se desenvolver técnicas e instrumentos,
que sdo incapazes de detectar de forma abrangente a subjetividade. Talvez seja
justamente porque o conhecimento psicodinamico se da de forma subjetiva que a atual
medicina baseada em evidéncias ndo aceita este conhecimento como legitimo. Mas a
subjetividade estd presente em todas as expressdes sauddveis ou psicopatoldgicas da
vida mental.

A titulo de ilustrag@o, pode-se citar que ndo ¢ tdo dificil compreendermos mesmo
conceitos psicanaliticos complexos, como a identificacdo projetiva, pois somos capazes
de experiéncid-la. Este mecanismo foi descrito a partir das experiéncias diretas de

Melanie Klein no tratamento de criancas. Porém, para elucidar a infinidade de processos
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quimicos e eletrofisiologicos envolvidos neste processo, parece haver a necessidade de
instrumentos extremamente sofisticados mesmo para conseguir uma compreensiao
superficial.

Apesar desses desafios, as recentes descobertas da neurobiologia envolvendo
mecanismos de memoria, aprendizado e plasticidade t€ém fornecido informagdes por um
vértice que o conhecimento psicanalitico ndo é capaz de trazer. E dificil saber se Freud
estava certo quando afirmava que “...todas as nossas idéias provisdrias em psicologia
presumivelmente algum dia se baseardo numa subestrutura orgéanica.” (Freud S, 1914).
E provivel que todos os movimentos psiquicos tenham algum correspondente
neurobioldgico. Porém, desenvolver métodos de acessar esta base orginica sem recair
em simplificacOes forcadas é realmente um desafio grande. Talvez até se possa pensar
em qual seria a real necessidade de se encontrar confirmagdes neurobioldgicas para
todas as teorias psicanaliticas.

Parece natural pensar que o conhecimento psicanalitico e o neurobiolégico, ambos
sempre em construcdo, trazem consigo o potencial de acrescentar um ao outro.
Independente de onde se vai conseguir chegar, as pesquisas que buscam integrar estes
dois vértices t€ém importancia fundamental na atualidade, especialmente para dissolver
as diversas dicotomias que se criaram ao longo do tempo, como mente e cérebro,
doenca psicoldgica e doenca organica. Estas dissociacdes s6 fazem sentido para fins
didéticos, mas acreditar que existe uma separacdo real entre elas parece até mesmo

fantasioso.

Talvez em decorréncia desta tendéncia a dicotomizagdo, por muito tempo houve
uma resisténcia a se realizar estudos de eficdcia em psicandlise ou psicoterapia
psicanalitica utilizando os métodos cientificamente aceitos na atualidade. Atualmente, ja

existe um corpo de evidéncias significativo demonstrando a efetividade da psicoterapia
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psicodinamica em diversas patologias psiquidtricas. Tomados em conjunto, estes
estudos estdo de acordo com o que propde a medicina baseada em evidéncias,
valorizando contextos controlados de tratamento e desfechos mensurdveis
quantitativamente. Isso tem uma grande importdncia no sentido de facilitar a
aproximacao dos tratamentos baseados no modelo analitico com o contexto cientifico

atual.

Porém, pode-se questionar em que medida esse tipo de evidéncia realmente reflete
os niveis de mudanga a que se propde uma psicoterapia psicodindmica. Pode-se mesmo
questionar até que ponto € possivel quantificar muitos dos aspectos trabalhados neste
tipo de tratamento. Ao mesmo tempo, o fato de questionar ndo impede que se faca uso
dos instrumentos que se tem a disposi¢do para ao menos tentar, mesmo que de forma
mais superficial do que se gostaria, ampliar o conhecimento a respeito dos mecanismos

de acdo dos tratamentos analiticos.

Alguns instrumentos tém sido desenvolvidos justamente na tentativa de expressar
de forma objetiva e quantificdvel, correlatos de aspectos mentais inconscientes. As
escalas de qualidade de relagdes objetais (BORRTI-O) e de estilo defensivo (DSQ-40),
utilizados neste estudo, sdo alguns dos exemplos deste tipo de instrumento, fundamental

na pesquisa envolvendo tratamentos que lidam com aspectos inconscientes.

Talvez um ponto importante seja manter clara a idéia de que se estd lidando com
aproximacdes da realidade, e que talvez uma parte da realidade psiquica ndo seja
realmente mensurdvel por métodos objetivos. Nesse contexto, as pesquisas qualitativas
tém se desenvolvido muito nos dltimos anos com o objetivo de gerar um conhecimento
mais aprofundado destes aspectos ndo mensurdveis quantitativamente. Infelizmente,
esse tipo de metodologia ainda ndo € considerado de nivel alto no contexto cientifico

atual que se guia pela chamada medicina baseada em evidéncias. No caso da
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psicoterapia psicodindmica, assim como da psicandlise, pode ser necessdria uma
relativizagdo destes conceitos. E possivel que niveis de evidéncia considerados pobres
em outros contextos, como sdo os relatos de caso e as pesquisas qualitativas, sejam um
padrdo ouro para estes tipos de tratamento, e tragam informacdes mais preciosas do que

um ensaio clinico randomizado, por exemplo.

Neste estudo, foi enfatizado o estudo da qualidade das relagGes objetais por ser
um aspecto ainda pouco explorado no contexto dos tratamentos psicodindmicos. Esse
enfoque tem como objetivo acessar um dos aspectos inconscientes de importincia
central para a psicoterapia: 0 mundo de objetos internos que se expressa no universo de
relagdes reais externas do paciente e na transferéncia com o terapeuta. Até que ponto o
instrumento utilizado (BORRTI-O) tem realmente este alcance é dificil saber. Porém,
através de seu estudo e comparagdo com outros instrumentos e com avaliagdes clinicas,

esta questdo pode ser esclarecida.

Na populacdo deste estudo, 0 BORRTI-O apresentou correlagdes significativas
com medidas de sintomatologia psiquidtrica e qualidade de vida. Isto demonstra que
este instrumento lida com aspectos que tém influéncia sobre a saide e o bem-estar dos
pacientes. O fato de haver diversas correlagdes entre o BORRTI-O e o DSQ-40
demonstra que estes dois constructos, apesar de representarem vértices diferentes na
compreensdo dos fendmenos psiquicos, estdo tratando de elementos que se relacionam

entre si.

As relacdes de objeto nos ddo uma idéia de como o individuo percebe o mundo
externo, o que reflete o seu mundo interno e estd baseado em suas relagdes precoces
com objetos externos reais. Os mecanismos de defesa expressam a maneira pela qual o
individuo lida com esta forma propria de perceber as realidades interna e externa, assim

como as solugdes, sauddveis ou ndo, encontradas para lidar com a dor psiquica.
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Em um primeiro momento, devido a nossa percep¢do de mente e cérebro como
dissociados, o estudo da qualidade das relagdes objetais ndo parece ter relagdo com o
estudo sobre BDNF em psicoterapia. Por outro lado, se cogitamos a possibilidade de
que o mundo de relacdes objetais pode ser modificado em algum nivel na vida adulta
através principalmente de tratamentos psicodindmicos, pode-se supor que estas

modificac¢Oes tenham correspondentes neurobioldgicos de plasticidade cerebral.

Partindo do principio que a psicoterapia psicodinamica gera mudancas duradouras
na estrutura psiquica, € natural supor que ocorra também algum tipo de reorganizacao
neurofisiolégica, envolvendo provavelmente modulacio sindptica e expressdo génica.
Neste estudo, encontramos diferentes padroes de variacdo no BDNF sérico entre os
diferentes diagndsticos, sendo que pacientes sem diagndstico de Eixo I e pacientes com
transtornos de ansiedade apresentaram reducdo dos niveis de BDNF com o tratamento,
enquanto os transtornos de humor, especialmente o transtorno bipolar, apresentaram

aumento.

Sendo que diferentes patologias apresentam  distintos mecanismos
patofisioldgicos, e a psicoterapia psicodindmica tem se mostrado efetiva no tratamento
de muitas delas, poderiamos imaginar que a psicoterapia atue por mais de uma forma de
mecanismo neurobioldgico. Como hipétese, também podemos levantar a possibilidade
de a psicoterapia psicodinamica ser um instrumento flexivel, com a singularidade de se
adaptar as necessidades de cada paciente. E possivel que estas adaptacdes gerem
modificagdes neurobioldgicas especificas de acordo com a psicopatologia de cada

paciente em particular.

Cabe lembrar que este estudo € o resultado preliminar (estado basal pré-

tratamento) de um estudo que visa observar alteracdes na qualidade das relagGes
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objetais com o tratamento psicoterdpico. Estudos longitudinais sdo necessdrios para

testar estas hipoteses levantadas.

O objetivo principal deste trabalho ndo foi avaliar a eficdcia da psicoterapia, mas
estudar varidveis que possam estar envolvidas no mecanismo de acdo da psicoterapia
psicodinamica. Foi incluida uma varidvel neurobioldgica na tentativa de iniciar o

processo de elucidacdo dos mecanismos neurobioldgicos envolvidos neste tratamento.

Este é um estudo preliminar e apresentou diversas limitacdes. O fato de ainda
dispormos de uma amostra pequena de pacientes neste momento € uma das principais.
A segunda limitacdo € o fato de ndo termos utilizado um grupo de comparagdo para os
pacientes de psicoterapia. Inicialmente estava prevista a utilizagao de um grupo controle
recrutado da lista de espera para psicoterapia, o que constituiria em uma populacio
muito semelhante a do estudo. Porém, devido a limitagdes préticas relacionadas a
propria lista de espera, nao foi possivel realizar esta coleta. Ainda € possivel aprimorar
este mesmo estudo aumentando o tamanho de amostra e incluindo um grupo de
comparac¢do. Pensando nesta hipotese, todas as amostras de soro dos pacientes coletados
foram armazenadas em trés aliquotas, e somente uma delas foi descongelada para esta
dosagem.

Outra limitagdo importante envolve estarmos lidando com uma populagdo muito
heterogénea em termos diagnésticos e de uso de medicacdo, fatores que podem
influenciar nos niveis séricos de BDNF. Isto faz com que o resultado que obtivemos de
alteracdo significativa dos niveis de BDNF apds tratamento psicoterdpico tenha diversas
varidveis de confusdo que tornam dificil atribuir esta alteracdo apenas a psicoterapia.
Devido ao tamanho de amostra pequeno, ndo foi possivel realizar andlises estatisticas

para controlar o efeito do fator medicagdo sobre o BDNF sérico.
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Para se aproximar mais do efeito puro da psicoterapia sobre os niveis séricos de
BDNF, idealmente se deveria realizar um estudo em populagdo sem diagndsticos
psiquidtricos e sem uso de medicamentos. Porém, este tipo de estudo é de dificil
realizacdo, especialmente em ambiente hospitalar, onde a maioria dos pacientes
apresenta um ou vdrios transtornos psiquidtricos. Talvez se possa pensar em realizar
estudos desta natureza fora do ambiente hospitalar. Entretanto, haveria que se contar
com a colaboracdo de terapeutas de fora do meio académico e do contexto de pesquisa,
o que nem sempre € facil.

Outra proposta para estudos futuros que pretendam avaliar o efeito da psicoterapia
psicodinamica sobre o BDNF, seria selecionar uma amostra com um diagndstico
especifico, como por exemplo depressdo, e comparar pacientes em psicoterapia com
pacientes em tratamento usual para este transtorno. Ainda assim, seria necessario um
tamanho de amostra grande para possibilitar o controle das diversas varidveis de
confusdo que provavelmente estariam presentes.

Apesar das limitagGes apresentadas, nosso estudo contribui significativamente
com a literatura, trazendo achados inovadores e, principalmente, contribuindo para a

geracdo de novas hip6teses de pesquisa para estudos futuros.
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Figura: Variacado do BDNF entre grupos diagnésticos

Detalhes Metodolégicos — Dosagem do BDNF
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1. Introducao

A relac@o entre mente e cérebro tem sido objeto de controvérsia hd séculos. A
psiquiatria, em seu inicio, seguiu um modelo nosolégico descritivo de doencas
psiquidtricas. Desde o surgimento da psicandlise, houve uma tendéncia para a
compreensdo psicodinamicamente orientada do funcionamento mental e de seus
transtornos. Com o crescimento repentino do conhecimento neurobioldgico ha algumas
décadas, houve uma nova mudanca na compreensdo da mente e dos transtornos
psiquidtricos. Em decorréncia dessas diversas tendéncias, diferentes modalidades
terapéuticas foram criadas para tratar os indmeros transtornos mentais e problemas de
natureza emocional, dentre elas a psicofarmacologia e as diversas formas de
psicoterapia. Ainda hoje se encontra, com freqii€ncia, referéncias a mente e cérebro
como entidades separadas. Isso se deve, provavelmente, a ainda ndo haver

conhecimento disponivel suficiente para integrar esses conceitos.

Em 1895, Freud ja tentava reunir a emergente psicandlise as neurociéncias em seu
“Projeto para uma Psicologia Cientifica”'. Porém, dadas as limitacdes dos métodos que
lhe eram disponiveis naquela época, se viu obrigado a abandonar seu projeto. Hoje em
dia, com o advento de técnicas bioquimicas, genéticas € de neuroimagem, alguns
aspectos neurobioldgicos dos transtornos psiquidtricos e dos tratamentos farmacoldgicos
ja puderam ser elucidados. Porém, no que se refere aos aspectos mais sutis do
funcionamento mental e as terapias psicodinamicas, ainda hd uma escassez de estudos.
O declinio atual da busca pela psicoterapia psicanalitica e pela psicandlise pode se dever
a ndo-evidéncia objetiva de que sejam mais eficazes que as terapias ndo-analiticas ou o
placebo””. Além disso, ndo hd um consenso geral quanto aos critérios adequados de
indicacdo, principalmente quando falamos em termos de saide publica, devido a
escassez de estudos empiricos nessa drea, principalmente em nosso meio®. A caréncia de
estudos, por si sO, ndo significa que a psicoterapia ou a psicandlise sejam ineficazes: o
que falta € um maior investimento em pesquisas empiricas e na inter-relacio com as
diferentes 4areas da ciéncia em um esfor¢o conjunto em busca da elucidacao de

resultados>.

Nas tultimas décadas, diversos autores t€ém buscado realizar pesquisa sistemdtica

com tratamentos psicanaliticos, bem como desenvolver instrumentos que permitam
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pesquisar, de forma mais objetiva, varidveis psicoldgicas envolvidas no processo
terapéutico e em seus resultados. Estudos de eficacia controlados evidenciaram que, no
tratamento de uma série de psicopatologias, a aplicacio do modelo analitico em
psicoterapias breves é, de modo geral, superior ao placebo e equipardvel a outros
modelos de psicoterapia como a terapia cognitivo-comportamental e a terapia
interpessoal7'9. Estudos de follow-up que acompanharam pacientes com transtorno de
personalidade borderline, apds tratamento de média a longa duracdo, demonstraram
eficicia equipardvel e, em alguns aspectos, superior a outros tipos de psicoterapia'*'".
Diversas meta-andlises t€ém demonstrado a eficidcia da psicoterapia psicodinamica

12-15
breve .

Alguns autores argumentam, no entanto, que a validade de alguns dos construtos
tedricos, e mesmo a efetividade do método psicanalitico, é ainda pouco estabelecida na

literatura cientifica”'®.

Fonagy (2003) acredita que varias questdes que ainda ndao foram respondidas
adequadamente, como de que forma as terapias psicoldgicas atuam, provavelmente
serdo elucidadas pela pesquisa interdisciplinar, e que muitas das descobertas
psicanaliticas sobre a mente serdo feitas em conjunto e colaboracdo com a ciéncia
biolégica4. Diversos estudos ja sugeriram que o impacto da psicoterapia pode ser visto
em alteragdes na atividade cerebral, usando técnicas de imagem cerebral'”". Estes
estudos indicam que o tratamento psicoterdpico poderia afetar significativamente

vulnerabilidades tanto bioldgicas quanto psicoldgicas.

Nas tltimas décadas, o papel dos fatores neurotréficos, especialmente o Fator
Neurotréfico Derivado de Neurdnios (BDNF), tem sido extensamente estudado.
Fundamental durante os primeiros estdgios de desenvolvimento da vida, o BDNF tem
sido envolvido em diversos aspectos do funcionamento do sistema nervoso central
(SNC) na vida adulta, como plasticidade neuronal, neurogénese e resposta a injurias
cerebrais. Niveis mais baixos de BDNF tém sido encontrados em transtornos do humor,
e medicamentos psicotrépicos, como inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina,
parecem aumentar seus niveis’*?'. De acordo com Tapia-Arancibia, as neurotrofinas e,
particularmente, o BDNF, podem ter uma funcao protetora contra dano neuronal através
de estimulacdo do crescimento neuronal e reorganizacdo sindptica, promovendo

A . . . ~ 21
resiliéncia das células nervosas para lidar com situacdes estressantes” .
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Diversos estudos tém apontado o papel do BDNF em doengas psiquidtricas, como

2224 . D R
e esquizofrenia™. H4 evidéncias robustas de que o BDNF

transtornos do humor
esteja relacionado a integridade neuronal, tendo um papel central na sobrevivéncia e na
diferenciacdo neuronais”®. Estudos com modelos animais tém demonstrado também uma
redu¢do do mRNA do BDNF no giro denteado do hipocampo apds exposicdo a trauma,
e sua reducdo foi ainda maior apds reexposigéo”. Animais adultos expostos a
adversidades precoces tiveram niveis aumentados de fatores neurotréficos (BDNF, NGT
e NT-3) no hipocampo dorsal e ventral, levando a hipdtese de um mecanismo

compensatério™.

Longe da tendéncia reducionista atual, o estudo de parametros neurobiolégicos
nos tratamentos psicoterdpicos nao se propde a explicar todo o seu funcionamento, mas
a aprimorar o conhecimento da mente humana, entendendo os aspectos psicoldgicos e

neurobiolégicos como diferentes visdes do mesmo fendmeno.

2. Justificativa

A psiquiatria atual tem como principio usar a medicina baseada em evidéncias
para verificar a eficidcia de seus métodos terap€uticos. Desta forma € necessdria a
avaliacdo do tratamento que estamos indicando aos nossos pacientes € 0 aprimoramento
do conhecimento dos mecanismos de acdo e vias psicoldgicas e neurobiolégicas
envolvidas no processo psicoterdpico para que se possa otimizar nido apenas o

tratamento, mas também a utilizacao dos recursos disponiveis em satide publica.

3. Objetivos
3.1. Objetivo Geral:

Este projeto estd inserido em um projeto maior envolvendo todo o Programa de
Psicoterapia de Orientagdo Psicanalitica: “Desenvolvimento de um Protocolo de
Assisténcia, Ensino e Pesquisa para o Programa de Psicoterapia de Orientacao

Psicanalitica do Ambulatério de Psiquiatria do Hospital de Clinicas de Porto Alegre”.

7z

O objetivo deste projeto € observar modificacdes em pardmetros clinicos,
psicodinamicos e bioldgicos ao longo do tratamento psicoterdpico realizado no

Programa de Psicoterapia do Ambulatério de Psiquiatria do Hospital de Clinicas de
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Porto Alegre (HCPA) e avaliar possiveis fatores presentes ao longo do processo de

avaliacdo que possam influenciar esses desfechos.

3.2. Objetivos especificos:

3.2.1. Avaliar modifica¢des nos niveis séricos de BDNF ao longo do tratamento
psicoterdpico realizado no Programa de Psicoterapia do Ambulatério de

Psiquiatria do HCPA.

3.2.2. Observar modificacdes nos Sintomas Psiquidtricos e nos padrdes de Estilo

Defensivo e Relacdes Objetais ao longo deste tratamento.

3.2.3. Avaliar se ha correlagdes entre estes desfechos clinicos, psicodindmicos e

bioldgicos.

4. Pacientes e Métodos

4.1. Questao de Pesquisa:

Verificar se a psicoterapia de orientacao analitica por 6 meses, conforme realizada
no Programa de Psicoterapia do HCPA, altera os niveis séricos de BDNF e se essa
alteracdo € acompanhada por melhora em escalas de sintomas psiquidtricos, estilo
defensivo e relagdes objetais na populacdo atendida pelo HCPA que tem indicagdo para

este tipo de tratamento.

4.2. Delineamento do Estudo:

Sera realizado um estudo controlado ndo randomizado, com dois grupos (com
intervencdo e controle), com medidas dos desfechos antes e apds intervengao (ou tempo

equivalente de espera no caso dos controles).

4.3. Populacao:

A amostra serd composta pelos primeiros 30 pacientes que forem avaliados,

receberem indicacdo e ingressarem no Programa de Psicoterapia Psicanalitica do
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Ambulatério do Servigco de Psiquiatria do HCPA, que consentirem em participar
assinando consentimento pds-informacdo (ANEXO 01) e que ndo preencherem o
critério de exclusdao. Além disso, serdo recrutados 30 controles da lista de espera para
psicoterapia que consintam em participar através de assinatura do consentimento pos-
informacdo (ANEXO 02), e que ndo tenham alta probabilidade de ser chamados para
tratamento em um periodo de 6 meses devido a sua colocac@o na lista. O tempo de
espera dos pacientes que aguardam atendimento em psicoterapia no HCPA tem sido, em
média, de 1 ano. Porém, este tempo € varidvel, pois no inicio do ano, com a entrada de
novos residentes, muitos pacientes sao chamados. Por outro lado, apds os primeiros
meses, a demanda por pacientes reduz significativamente. Portanto, os controles sé
serdo recrutados apds os primeiros 3 meses de inicio da residéncia médica, e serdo
recrutados os ultimos da lista. Além disso, o fato de estarem participando do estudo nao
impede, de forma alguma, que sejam chamados para tratamento se chegar sua vez na
lista, neste caso sendo excluidos do estudo. Porém esta ocorréncia € improvavel devido
a grande quantidade de pacientes em lista de espera. Optamos por ndo realizar
randomizacdo da amostra, aceitando as limitacdes decorrentes, justamente para nao
influenciar no tempo de espera para tratamento. Tanto para pacientes quanto para
controles, o critério de inclusdo serd ter indicacdo para psicoterapia de orientacio
analitica, e o critério de exclusdo serd a presenca de riscos imediatos, como ideacdo

suicida, homicida e sintomas psicéticos. Analfabetismo, deficiéncia visual.

O pesquisador fard contato por telefone com o paciente, ou o controle, e o
convidard para participar do estudo, ndo envolvendo o terapeuta assistente neste
processo. No caso dos pacientes, o contato serd feito apds eles terem sido avaliados por
seus terapeutas assistentes e ter sido constatada indicacdo para psicoterapia de
orientagdo analitica. No caso dos controles, esta avaliacdo da indicacdo sera feita por
terapeutas com formacdo e tempo de experi€éncia semelhantes aos dos terapeutas
assistentes. Os participantes serdo submetidos a uma avaliacdo diagndstica objetiva
através do M.LN.I. (Mini International Neuropsychiatric Interview), a uma puncao
venosa e ao preenchimento de escalas auto-aplicdveis. Fardo tratamento psicoterdpico
com médicos residentes do segundo, terceiro e quarto anos de psiquiatria deste hospital.
Os terapeutas preencherdo o “Protocolo para avaliacdo da indicagdo de psicoterapia

psicanalitica e planejamento terapéutico inicial” para cada paciente, como parte do
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Programa de Psicoterapia de Orientacdo Psicanalitica. Apds 6 meses, os participantes

serdo submetidos a nova coleta de sangue e preenchimento das escalas.

Nao hd estudos avaliando niveis séricos de BDNF na populacdo indicada para
psicoterapia. Estudo recente do nosso grupo® avaliou niveis de BDNF antes e apGs
tratamento psicoterdpico sem uso de medicacdo em vitimas de trauma atendidas no
HCPA. Nessa populacdo, a variagdo dos niveis séricos de BDNF antes e apods
tratamento foram proporcionais a variacdo nas escalas psicodinamicas. Para calcular o
tamanho da amostra, partimos da premissa de que o BDNF apresentard variacdo
proporcional a variagdo que ocorre nas escalas antes e apds tratamento psicoterapico.
Para um tamanho de efeito de 0,7, poder de 80% e nivel de significancia de 0,5,
calculamos um n=34 em cada grupo. Além disso, este tamanho de amostra resulta em

um custo compativel com a verba de que dispomos neste momento.

Serd realizada avaliagdo comparativa entre os grupos no momento inicial, mas nao
se espera valores muito diferentes nas escalas e nos niveis de BDNF, pois todos os
participantes provém da mesma populagdo, da mesma fonte de encaminhamento e serdo

submetidos a mesma avaliacdo antes de ingressarem no estudo.

4.4. Intervencao:

Psicoterapia de Orientacdo Analitica por 6 meses, conforme realizado no

Programa de Psicoterapia do Servigco de Psiquiatria do HCPA.

4.5. Desfechos:
Desfecho principal: Niveis séricos de BDNF.

Desfechos secunddrios: Pontuacdo nas escalas de Sintomas Psiquiétricos (SCL-90-

R), de Mecanismos de Defesa (DSQ-40) e de Relagdes Objetais (BORRTI).
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4.6. Instrumentos:

4.6.1. Protocolo para avaliagdo da indicacdo de psicoterapia psicanalitica e

planejamento terapéutico inicial (ANEXO 04):

O Protocolo contém dados sdcio-demograficos, histéria clinica, histéria de
tratamentos prévios, diagndstico segundo Eixos do DSM-IV, descri¢do de aspectos
psicodinamicos (transferéncia, contratransferéncia, mecanismos de defesa), hipétese
psicodinamica preliminar (conflito atual, conflito primério e funcionamento atual) e
planejamento terapéutico inicial (foco, objetivos, estratégias iniciais), além dos critérios
de indicacdo para psicoterapia psicanalitica. O modelo final foi composto por oito
critérios de indicacdo que compuseram dois dominios principais: caracteristicas da
personalidade (tolerancia a frustragdo, controle de impulsos, no¢do de identidade,
conflito com dependéncia e qualidade das relacoes de objeto) e motivagdo para
tratamento analitico (capacidade de pensar psicologicamente, curiosidade psiquica e
grau de sofrimento). Esses dois dominios resultariam na capacidade do paciente em

formar uma alianca de trabalho para realizacdo efetiva de um tratamento analitico".

4.6.2. Escala de Avaliagdo de Sintomas 90-R (SCL-90-R) (ANEXO 05):

E uma escala multidimensional de auto-avaliacdo para diagnosticar sintomas
psicopatolédgicos, segundo 9 dimensdes: somatiza¢do, obssessividade-compulsividade,
sensibilidade interpessoal, depressdo, ansiedade, hostilidade, ansiedade fébica, idéias
parandides e psicoticismo, com 90 itens aos quais o correspondente indica um grau de

intensidade numa escala likert de 5 pontos3 g

4.6.3. Questiondrio de Estilo Defensivo (DSQ-40) (ANEXO 06):

Com a intencdo de avaliar os mecanismos de defesa, independentemente do
julgamento do avaliador, Bond et al. desenvolveram um instrumento auto-aplicavel que
objetiva medir derivados conscientes dos mecanismos de defesa: o Defense Style
Questionnaire (DSQ)**. O DSQ j4 foi testado em diferentes populacdes, estando
validado em sua versdo abreviada (DSQ-40) para populacdo brasileira®~*. A validade

do DSQ como um instrumento que se propde a identificar estilos de defesa associados a
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padrées mais e menos adaptativos de funcionamento tem sido comprovada através de
uma série de estudos que encontraram associacdo de defesas menos adaptativas a
psicopatologias especificas35'42. O DSQ-40 possui 40 questdes que verificam o grau de
utilizacdo de 20 mecanismos de defesa, gerando escores para o fator maduro, imaturo e
neurdtico, que refletem o grau de utilizacdo dos mecanismos pertencentes a cada

. 3334
categoria™ .

4.6.4. Inventario de Relagoes Objetais ( BORRTI-Forma O) (ANEXO 07):

O BORRTI (Bell Object Relations and Reality Testing Inventory) € um
instrumento que se propde a avaliar relacdes objetais e teste de realidade, baseado em
pressupostos psicanaliticos e em recursos contemporaneos da avaliagdo psicoldgica

empirica®.

E um inventdrio auto-administravel, consistindo de 90 declaragdes descritivas
que o sujeito marca como “Verdadeiro” ou “Falso”, de acordo com sua experiéncia mais
recente. Os itens de relacoes objetais podem ser administrados em separado,
constituindo o BORRTI - Forma O, com um total de 45 questdes distribuidas em 4
subescalas para os quatro fatores: alienacdo, vinculagdo insegura, egocentrismo e
incapacidade social. A escala de alienacdo mede a habilidade de estabelecer confianga
basica e alcancar relacionamentos estdveis e satisfatorios. A escala de vinculacdo
insegura mede a sensibilidade a rejeicdo, o desejo de proximidade e a capacidade de
tolerar perda. A escala de egocentrismo mede a tendéncia a desconfiar da motivagao do
outro, a ver os outros como existindo apenas em relacdo a si mesmo e a manipular o
outro para seus proprios propositos. A escala de incapacidade social mede timidez e a
experiéncia pessoal de ser socialmente inapto. O BORRTO-Forma O j4 foi validado

para o portugués44.

4.7. Dosagem do BDNF em soro:

Os niveis séricos de BDNF serdo medidos por meio de um ensaio ELISA,
usando um kit comercial de acordo com as instru¢des do fabricante (ChemiKine Brain

Derived Neurotrophic Factor, Sandwich ELISA - Chemicon-EUA).
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4.8. Médidas estatisticas:

A avaliagdo comparativa entre os grupos no inicio do estudo serd feita através de

Teste t de Student para cada escala e para os niveis de BDNF.

Para avaliar diferencas nas variacdes do BDNF e das escalas entre os grupos

antes e apods a intervengao seré feita andlise de variancias.

A correlagdo entre os desfechos serd realizada através da correlagdo de Pearson,

no caso das varidveis normais, ou de Spearman para varidveis ndo paramétricas.

5. Aspectos Eticos

Os riscos do uso do protocolo para avaliacdo e planejamento terapéutico e as
coletas, a partir dos instrumentos padronizados, apresentam risco minimo para os
participantes, que, no caso dos pacientes, tendem a se beneficiar com uma melhor

avaliacdo diagnéstica e discussdo dessa avaliagdo com os supervisores.

Os participantes serdo informados sobre todos os procedimentos a que serdo
submetidos, inclusive a puncdo venosa, seus riscos e cuidados necessdrios. As
informacdes serdo dadas sempre em linguagem acessivel, certificando-se o

entendimento do paciente.

Os dados serdo inseridos no banco de dados sem a possibilidade de identificacao
posterior do paciente, médico assistente ou supervisor apds a conclusdo do estudo,
desde que o terapeuta e o paciente (ou controle) concordem em participar do estudo,
assinando, em separado, termo de consentimento informado (ANEXOS 01, 02 e 03). O
participante poderd se negar a participar ou retirar-se do estudo a qualquer momento
sem prejuizo ao seu tratamento. Em relacdo aos controles, o fato de estarem
participando do estudo ndao impede, de forma alguma, que sejam chamados para

tratamento, nesse caso sendo excluidos do estudo.
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dos Dados

Coleta Ensaio
de para
Dados BDNF

Revisdo
Bibliogrifica

Elaboracdo
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7. Orcamento

v Parte da verba serd solicitada para o FIPE.
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Quant.

Descricao

Vir. Unit.

Vir. Total

120

Consultas

7,55

906,00

2

Kit BDNF (ChemiKine Brain Derived Neurotrophic
Factor, Sandwich ELISA)

2.545,00

5.900,00

90

Fotocopias TCLE

0,15

13,50

1.090

Fotocdpias Escalas

0,15

163,50

120

Tubos p/ coleta 4ml - cod. 7137

0,17

20,40

120

Seringa 5ml - cod. 2160

0,08

9,60

120

Agulha 25x8 - cod. 2593

0,04

4,80

150

Ligacoes telefonicas

0,50

75,00

TOTAL

7.092,80
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ANEXO 01

TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO PARA O CONTROLE

Estamos realizando uma pesquisa com a finalidade de avaliar seu jeito de ser, como vocé se
sente e como percebe a sua vida. Vamos pedir que vocé responda a alguns questiondrios sobre esses
temas neste momento e daqui a 6 meses. Além disso, nossa intengdo € pesquisar uma substancia chamada
BDNF no sangue de pessoas que jd estdo em atendimento psicoterdpico ou que estdo aguardando, sendo
coletada uma amostra neste momento e outra apds 6 meses. Esse estudo pretende avaliar a influéncia do

tratamento psicoterdpico nos niveis sangiiineos dessa substancia.

O tnico risco a que vocé serd submetido € o da pun¢do venosa, que é um procedimento corriqueiro e de
baixissimo risco. Serdo retirados 5 ml de sangue, o que ndo compromete a saide do voluntirio. O
procedimento serd feito com material esterilizado e descartdvel por profissionais da drea de satide com
competéncia técnica para tal. A sua identidade ndo serd revelada em trabalhos que utilizem as
informagdes fornecidas e voc€ poderd optar por se retirar do estudo a qualquer momento sem que isso
prejudique de forma alguma seu futuro atendimento no Hospital de Clinicas. A participag@o neste estudo
de forma alguma ird influenciar no tempo de espera para o inicio do seu tratamento. Se vocé for chamado
para iniciar seu tratamento psicoterdpico neste hospital, vocé deixa de participar desse estudo, pois vocé
estd participando pertencendo ao grupo que estaria aguardando psicoterapia e € mais importante vocé

iniciar seu tratamento.

Eu fui informado dos objetivos

acima descritos e do porque estdo sendo utilizadas as escalas que vou preencher de forma clara e
detalhada. Sei que poderei solicitar novos esclarecimentos e que, a qualquer momento do estudo, terei
liberdade de retirar meu consentimento de participar na pesquisa. O pesquisador certificou-me do caréter
confidencial dos dados e de que, a divulgacdo dos resultados serd sem identificacdo e unicamente para

fins de pesquisa.

Porto Alegre, ___de de

Assinatura do paciente

Assinatura do pesquisador

Contato com a pesquisadora: Débora Schaf — 33598294 ou 93318557
Contato do Comité de Etica em Pesquisa do HCPA - 33598304
Pesquisadora responsdvel: Liicia Helena Freitas Ceitlin - 33885867
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SERVICO DE PSIQUIATRIA

PROGRAMA DE PSICOTERAPIA DE ORIENTAGCAO ANALITICA

Protocolo de Avaliacido da Indicacao de Psicoterapia de Orientacao Analitica

Data do preenchimento do protocolo: / /

Supervisao da avaliacao: ( ) Sim ( ) Nao
Numero de entrevistas de avaliacao: entrevistas

Indicacao de Psicoterapia Psicanalitica ( ) Sim ( ) Nao

1 — Identificacdo e Dados Demograficos:

Nome:

Prontuario: Telefone(s):

Estado Civil: ( ) solteiro ( ) casado ou em unido estavel ( ) separado
( ) separado judicialmente ou divorciado ( ) vilvo
Escolaridade anos de estudo concluidos

Profissao:

() Empregado ( ) Desempregado ( ) Afastado por invalidez ( ) Aposentado

Renda pessoal aproximada: salarios minimos nacionais

Renda familiar aproximada: salérios minimos nacionais

Religiao: Praticante: ( ) Sim ( ) Nao
Reside com:

Filhos (idades):

Fonte de encaminhamento:

2 — Historia Clinica

Motivo da procura da POA (palavras do paciente):

Motivo da procura da POA (no entendimento do terapeuta):

Historia prévia de transtorno psiquiatrico: ( ) Nao ( ) Sim — Qual(is):
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Histéria de traumas [estressores agudos e/ou crénicos] ( ) Nao ( ) Sim — Qual(is):

Tratamento psiquiatrico prévio: ( ) Nao ( ) Sim - Qual(is):

Medicacao atual: ( ) Nao ( ) Sim -
Qual(is):

Psicoterapia prévia: ( ) Nao ( ) Sim (Onde, quando, duragao, interrupgoes, tipo)

Histéria Familiar de transtorno psiquiatrico:

Hipéteses diagnésticas segundo o DSM IV-TR:
EIXO I:
EIXO II:
EIXO IlI:
EIXO IV:
EIXO V:

(GAF ATUAL) (GAF 12 meses antes)

3 — Dados Psicodinamicos
Sentimentos despertados durante a avaliacao (contratransferéncia):

Sentimentos transferenciais predominantes:

Defesas predominantes (DSM-IV-TR):
A definicdo de cada um dos mecanismos citados encontra-se na pagina 757 do DSM-IV-TR e dos niveis
resultantes na pagina 755.

* Assinalar 7 defesas mais observadas, numerando de 1 a 7, sendo 1 a mais
freqliente.

Distorcao psicoética Anulacéo
Negacgdo psicética Deslocamento
Projecao delirante Dissociacao

Atuacgdo [acting out]

Formacéo reativa

Agressividade passiva

Intelectualizacao

Queixa com rejei¢do de ajuda

Isolamento do afeto

Retraimento apético Repressao
Cisao da auto-imagem e da imagem dos outros Afiliacao
Fantasia autista Altruismo

Identificagcéo projetiva

Antecipacao

Negacéo Auto-afirmacao
Projecao Auto-observacao
Racionalizacao Humor
Desvalorizacao Sublimacao
Idealizacao Supressao
Onipoténcia

Nivel predominante (DSM-IV-TR):

() Nivel da desregulacao defensiva

() Nivel da acao

() Nivel de importante distorcao da imagem
() Nivel da negacao

() Nivel de leve distor¢cao de imagem

() Nivel das inibicbes mentais (formagéo de
compromisso)

(') Alto nivel adaptativo
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4 - Critérios de Indicacao de POA

Instrumento para Avaliacdo da Indicacé@o de Psicoterapia de Orientacdo Analitica
Instrugbes: Baseando-se nas entrevistas de avaliagdo do paciente, marque o ndmero que parecer mais
adequado, segundo a sua impressao: Obs: se houver alguma observagéo a ser feita sobre algum dos critérios de
indicacao de psicoterapia mencionados abaixo, anotar na sessao referente a hipotese psicodinamica.

1. Qualidade das relacoes de objeto

Extremamente Ruim 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9  Excelente
Entende-se por relagdo de qualidade excelente quando o paciente é capaz de manter relacionamentos
estaveis (de amizade, afetivo, familiar, transferencial), ou seja, ndo ha rompantes de agressividade
importantes ou instabilidade entre amor e 6dio e o paciente é geralmente capaz de contar com as pessoas
préoximas quando necessita e vice-versa. A noc¢do das caracteristicas boas e ruins de si e dos outros
(inclusive terapeuta) é muito pouco distorcida e relativamente estavel.
2. Tolerancia a frustracao:

Ausente 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9  Excelente
Quando nao ha tolerancia a frustracdo, ao ser defrontado com situagbes da realidade contrarias as
demandas do “Id” (por exemplo, quando é contrariado ou impedido de realizar algo que deseja), o paciente
sente-se muito irritado, reagindo de forma agressiva (verbal ou fisica) ou “atuando” para se livrar da
ansiedade (por exemplo, uso de drogas, conduta de risco, automutilagao, tentativa de suicidio etc.).

3. Controle de impulsos:
Ausente 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9  Excelente

A capacidade de controlar impulsos implica em postergar as demandas do “id”, por exemplo, impulsos
agressivos (contra si e contra os outros) e desejos (sexo, comida, jogo, uso de drogas), quando necessario.

4. Identidade — nocao de “self’:

Difusa 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 integra
Uma “identidade” integra pressupde que o paciente consiga definir “quem é” (suas qualidade e defeitos,
desejos e aspiragdes, contrariedades) e avaliar de forma razoavel outras pessoas. Quando a identidade é
difusa, o paciente ndo tem uma definicao estavel de si nem dos outros (ha uma alternancia entre “perfei¢cao”
e avaliagdes extremamente negativas, associadas a amor e édio, sentimentos de vazio e falta de sentido),
ha uma falta de coeréncia e consisténcia proprias, dificuldade em avaliar os préprios valores, motivagoes,
comportamentos e interagdes pessoais - e de se dar conta das motivagbes e estados mentais dos outros.

5. Conflito com Dependéncia:

Presente 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 Ausente
Quando ha conflito com dependéncia o paciente tem dificuldade em contar com as pessoas, receber ajuda
(e reconhecer esse fato) ou sente-se totalmente “dependente” de alguém (ou algo). Em alguns casos essas
condicdes podem alternar-se, resultando em momentos em que 0 paciente sente-se extremamente
dependente e outros em que néo é possivel receber ajuda, sentindo-se obrigado a dar conta de tudo.

6. Capacidade de pensar psicologicamente:

Ausente 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9  Excelente
Quando ha uma notavel capacidade de pensar psicologicamente, o individuo consegue pensar (refletir)
sobre seus pensamentos e desejos, considerando motivagées inconscientes para suas atitudes e
reconhecendo sua parte nos conflitos (na realidade externa e interna).

7. Sofrimento Psiquico:
Ausente 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9  Evidente

Diz respeito ao grau de sofrimento naquele momento da vida. A avaliacdo desse sofrimento deve ser
baseada na percepcao do terapeuta sobre sua magnitude.




8. Curiosidade Psiquica:

Ausente 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9  Evidente
O paciente tem curiosidade sobre o significado inconsciente de seus pensamentos, atitudes e desejos e
sobre 0 seu papel na conflitiva atual.

9. Capacidade de formar alianga terapéutica:

Qual sua impressao sobre a propensao do paciente formar uma alianga terapéutica para a realizagdo de um
trabalho de orientagdo analitica?

Ausente 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 Excelente

5 — Planejamento Terapéutico:

Fator Desencadeante:

HIPOTESE PSICODINAMICA PRELIMINAR
Conflito primario:

Funcionamento atual (padrao das relagdes de objeto; defesas predominantes): -

Conflito Atual:

Foco:

Estratégias iniciais (por exemplo, pontos de urgéncia e transferéncia provavel):

Objetivos:

Caracteristicas da Psicoterapia atual:
1. Supervisdo: ( ) Sim ( )Nao 2. Freqiéncia: ( )1x ( )2xsemana
OBS (parametros, quebras de setting, particularidades):

Avaliador:
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ANEXO 03: Termos de Consentimento Informado

TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO PARA O PACIENTE

Estamos realizando uma pesquisa com a finalidade de avaliar seu jeito de ser, como vocé se sente € como
percebe a sua vida. Vamos pedir que vocé responda a alguns questiondrios sobre esses temas neste momento e daqui
a 6 meses. No caso de vocé ja ter iniciado seu tratamento, também serd solicitado que seu terapeuta forne¢a dados
sobre 0 jeito que voc€ € e como vocé se sente para que possamos avaliar o beneficio que o tratamento que vocé estd
realizando nesse hospital tem para vocé e para outras pessoas. Além disso, nossa inten¢do € pesquisar uma
substancia chamada BDNF no sangue de pessoas que ja estdo em atendimento psicoterdpico ou que estdo
aguardando, sendo coletada uma amostra no inicio do tratamento e outra ap6s 6 meses. Esse estudo pretende avaliar

a influéncia do tratamento psicoterdpico nos niveis sangiiineos dessa substancia.

O tnico risco a que vocé serd submetido € o da puncdo venosa, que € um procedimento corriqueiro e de baixissimo
risco. Serdo retirados 5 ml de sangue, o que ndo compromete a saide do voluntirio. O procedimento serd feito com
material esterilizado e descartdvel por profissionais da 4rea de satide com competéncia técnica para tal. Mesmo que
vocé interrompa, tenha alta ou seja encaminhado para outro tipo de tratamento, a equipe de pesquisa poderd entrar
em contato com vocé para avaliar como vocé estd. A sua identidade ndo serd revelada em trabalhos que utilizem as
informagdes fornecidas e vocé podera optar por se retirar do estudo a qualquer momento sem que isso prejudique de

forma alguma seu atendimento no Hospital de Clinicas.

Eu fui informado dos objetivos acima
descritos e do porque estdo sendo utilizadas as escalas que vou preencher de forma clara e detalhada. Sei que
poderei solicitar novos esclarecimentos e que, a qualquer momento do estudo, terei liberdade de retirar meu
consentimento de participar na pesquisa. O pesquisador certificou-me do cardter confidencial dos dados e de que, a

divulgacdo dos resultados serd sem identifica¢do e unicamente para fins de pesquisa.

Porto Alegre, ___ de de

Assinatura do paciente

Assinatura do pesquisador

Contato com a pesquisadora: Débora Schaf — 33598294 ou 93318557
Contato do Comité de Etica em Pesquisa do HCPA - 33598304
Pesquisadora responsédvel: Liicia Helena Freitas Ceitlin - 33885867
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TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO PARA O TERAPEUTA

Estamos realizando uma pesquisa com a finalidade de avaliar a eficicia da psicoterapia psicanalitica em
termos de melhora de sintomas, mudanga de estilo defensivo e relagdes objetais nos pacientes em tratamento no
Ambulatério de Psicoterapia Psicanalitica do Servigo de Psiquiatria do HCPA. Vamos pedir que vocé nos autorize a
utilizar os dados da ficha de avaliacdo de psicoterapia psicanalitica dos pacientes que vocé estd atendendo. A sua
identidade ndo serd revelada em trabalhos que utilizem as informacdes fornecidas e voc€ poderd optar por se retirar

do estudo a qualquer momento sem que isso prejudique seu treinamento no Hospital de Clinicas.

Eu fui informado dos objetivos acima

descritos e do porque estdo sendo utilizadas as informagdes que vou fornecer de forma clara e detalhada. Sei que
poderei solicitar novos esclarecimentos e que, a qualquer momento do estudo, terei liberdade de retirar meu
consentimento de participar na pesquisa. O pesquisador certificou-me do cardter confidencial dos dados e de que, a

divulgacdo dos resultados serd sem identifica¢do e unicamente para fins de pesquisa.

Porto Alegre, ___de de

Assinatura do terapeuta:

Assinatura do pesquisador

Contato com a pesquisadora: Débora Schaf — 33598294 ou 93318557
Contato do Comité de Etica em Pesquisa do HCPA - 33598304

Pesquisadora responsdvel: Liicia Helena Freitas Ceitlin - 33885867
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ANEXO 04: SCL-90-R

ANEXO 04: SCL-90-R

SCL-93-R
ESCALA DE AVALIACAD DE SINTOMAS - 80 - R
Leonard R. Darogatis, PhD. (1994)

PROTOCOLO PARA PESQUISA
Tradugio e Adaptagdo do Original
Diana Tosello Laloni (1898)

Mome:

Idade: Data de nascimento:

Sexo: ~M || B 0]

Estado civil:  solteive [:3 casado su amigads D separado E:gvii'i’v’a Ej

T T

Grau de escolaridade: analfabeto | | 1% a4 i {528 | |2 Grau o Crme

Data

Som,
T

Orientacdes:

1~ Preencha os dados da ideatificacio na parte superior da fotha.

2- Use um lapis preto para marcar a resposia.

3~ Se voce desejar alterar sua resposia. apague com cuidado a 1%, marca e margque a nova resposta.
4- Nio faca outras anotagdes fora dos circulos.

INSTRUCOFES:

Tnforme ao cliente que serd apreseniada uma [ista de problemas que as pessoas algumas
vezes tém. Por favor leia-os cuidadosamente para o cliente ¢ pinte o circulo que melhor descreve 6
guanto aguele probiema o tem preocupado ou angustiado durante os dltimos 7 dias incluinde
hoie. Pinte o circulo e apenas 1 aumero para cada problema ¢ nio pule nenhum Item.*Se o
cliente mudar de idéia apague sua primeira marca ¢ remarque o outro circulo. Leia o exemplo
antes de comegar e dé explicacdes extras, se NEecessario.

EXEMPLO
0 guanto voce esta preocupado com:




TS T T O S 7 U

a

.n/-_. B ‘.'.-
eﬁ%éﬁ‘c/ b

&

O quanto voce és5ie preoscupado com?

& ”“’_“i'@@\y@@@u
O]

s
oA
©

EIE (o) Dores de cabega
o] Forl Lel Eey] Eey) NErvnsismg o0 remores inleyogs
@[] E] Bensamenlss runs repelides gque nfo s3em de sua menls (calzacal
n| @ | IRtz o0 toniras
F] fesiEey) Perda de interasse ou de prazer sexus]
mim Sentir-se crilico ¢ religin o ouims pEssDas
O L0 D] 1e A idiia de que ouire pessoa pode controlar SCUS PENSAMENIDS
@] G Sentir que os oulres sfio culpados de muites dos sous problomas
Mm@ E G Oificuldade para se lambrar das caisas
@ | @D EE ][ Preocupado cont o desleixo ou Glia de cuidado
@@ E & Senlir-se fasimente incomodads ou rilado
o] Lo (e (O] Dores no ceracin oo 0o peilo
@@ ] Senir medo am crpapas abartes ou nas fas
@] {0 (D O] Sentir-se o POVCE SRETEia O para baixo
(O] O ke Pensamentss de acabar com 2 propra vida
ITGIG] @ Escllfar vOzes gUe oulses pessoas nie cscutam

Estar trémule (om tremedeina)
Sentr que nio s¢ pode confiar na maioria das pesseas
Tar potico apetis

L
L3 & Chorr facimenie
I & Senir-se envergonhaco oU desconioriavel am relapio o Sexo oposio
B E I Sentir-se hupacendo ou encurvalinlo (sem suida)
S|BE Reperiinaments ssailir medn senm azan
O] @|Em Fxplosies que vock rha pode cantrobr (ovplases de rvaj
[ @ @ Ter mado de sair de £asa sozinhg
0 oeHo Seatir-se culpode
DO Dlores nas cosias & quadris
DD O] Sentiv-se hlogueade (com dificuldade) pare termioar a5 coisas
S D EI® Sentir-ss soainke
@M mIEIEIE Santir-se sem importincia
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7
g
g& 9? /.53:“, é i i & guanto voce esta preccipado com:
L
@ Q) Praocupar-se dein@ais com as coisas
D® Sentir-se desinteressado pelas coisas
& @ Sentir medo
©130 Sentir-se faciimente ferido em seus sentimentos
A @ @D Outras pessoas estarem a par de ssus pensamentos intimos
1 R0 HID Sentir que 0s ontros nie o entendem ou S0 antipaticos
@D : Sentir que os outros n3o sdo amigos ou ndc gostam de vocé

Ele
=

OIDIDD Ter que fazor as coisas muito devagar para ior eerteza de que ostio corrctas
@ Coracao palpitando ou disparando
O N4 enjbos ou esth ruim
o Sentir-se inferior a0s ouitos
1) Dores musculares (dor no corpo}
OO Sentir-se vigiado e comentado pelos outros
oD Problemas para conciliar o sono
@ Q\) Ter que conferir e reconferir o que fez
@ Dificuidade para tomar decisoes
GIDIE Sentir medo de andar de 6nibus, metrd ou rens
O GHOHO O Problemas para respirar
@D |O® Ondas de calor ou frio
OGSO O] Ter que evitar cerlas coisas, lugares ou alividades que o amedrontam (do medo)
@,\) D @ @ @ Um “brance® na cabega (fer uma incapacidade momentanes de raciocionar ou fembrar-se de algo)
(O] Oi®IE Drormeéncia ou formigamento em partes do corpo
{‘,) @ \f) Um né na gargania
o DSI® Sentir-se sem esperanca sobre o fukwo
(G OGHOIO O Dificuidade de concentragdo
MU HDHDIE Sentir fragueza em paries do corpo
| DIDID|E Sentir-se tsnso ou travado
@HIOIOIOHE Sentir peso nos braces e pemas
@ O Pensar sobre morte ou sobre estar morends

®

Comer demais




u

I

.
=)

[

i
=

N
»

(%3]
i

61

b

Al
1

A

&

]}
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4 /f O quanto voce esta prescupado com

Prencupar-sa demais com &8 coisas

Sentir-se desinteressado pelas coisas

Sentir medo

Sentir-se facilmente ferido em seus sentimentos

Dutras pessoas estarem a par de ssus pensamentos intimas

Sentir que 0§ ouires hilo o entendem o sio anUpaTicos

Sentir que o5 autras ndo sGo anigos ou nao gostam de vood

Ter que fazer as coisas muito devagar para ter corteza do que estBo corrcias

Coragdo palpitanda ou disparando

5,

{

NS

Wiuseas, enjdos ou sst6mago ruim

i
!

Bentir-se inferior 208 ouiros

e

Dores musculares (dor no corpaj
Sentir-se vigiado e comenhlado pelos outros

Problemas para conciliar o seno

e

Ter gue conferir e reconferir o que fez
Dificuidade para tomar decisces

G Sentir medo de andar de 6nibus, meird ou trens
O Problemas para resprrar
OHE: SN Ondas de calor ou frio
OO GO Ter que evitar cerias coisas, fugares ou atividades que o amedrontam (dio medo)
® DHeHOHO {m "branco’ na cabega {ter uma incapacidade momentanea de raciocionar ou lembrar-se de algo]
S (*} Porméncia ou fomigamento em partes do corpo
Q{) ’\f:‘ G:' Um ni na gargania
OE DT Sentir-se sem esperanga sobre o futuro
@ f::} ® @ Dificuldade de concentragdo
@UDHESIE I Sentir fraqueza em partes 4o corpo
@“ !:E.\,r @ @‘ (E‘\} Senti-se t2hso ou travado
® DS Sentr peso nos bragos ¢ pemas
O, 61O Pensar sobre morte ou sobre estar morrenda

OHOHEHOS: Comer demais
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Gilpads Coin

]
&

-
e s
2 i

m ou falam

Sentir-se dessonfortavel quande as pessoss o obse
EGE

Fer pensamntos que scus
Ter desejos de bater, machucar ou smeacar alguma pessoz
Acordar de madmipada

Tar que repetir as mesmas agdes como tocar, cortar cu lavar

Sono sem descanso ou pertrhado

Ter desejos de quebrar ou destruir coisas

Ter idéias ou crengas gue os puros niio accitam

Sentir-se muito acanhado ou prescupado com os outros

Sentir-se inquisto numa multiddo, fazendo COMPras ou no cinema
Sentir gue tudo & um esforgo

Ondas de terror ou panico

Sentir-se desconfortavel por comer ou bebar um piblico
Envolver-se fregiientemente em discussdes

Sentir nervesisme quando & deixade sozinho

Os outros ndo dio o devido crédito {valor) as suas conquistas

Sentir-se solitdrio mesmao quande esta acompanhadc

78 ; 2 W Sentir-s¢ (o agitado que nio ¢ capaz de parar guicto (de movimentar-se)
o t",“\_ ’_i\ -7 £ f‘?- 5 N -
-2 R R A R 628 R G2 Sentimentos de inulifidads
s 77 = N 7 . - o A
o |@DHOIE® O sentimenio de gue algo ruim esid para aconlecer com vocé
- s ™ Ty oy i -, 1
si (@I DIEE Gritar ou atirar coisas
22 ({OTHOIOIE® Com medp de desmaiar em priblies
83 L) Sentir que as pessoas iirarso vaniangens de vocé, caso permita
84 iy Ter pensamentos sohre sexo gue o incomodam muito
P i

35 (27 @} # Alidéias de que voot deveria ser punido pelos seus pecados
85 (‘J (;) Q‘}\ Pensamentos e imagens de natireza sustadora

Y ™ 5 Y Koy - gze 5 "
g7 (DD BIE Aidéia de algo sério esta erado com seu corpo
CERGHOHOHTONO] Nunea se sentir proximo a outra pessoa
88 1 DIEE entimentos de culpa
86 DIE S A idéia de que do com sua mento
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ANEXO 05: BORRTI-O

BORRTI
FORMA O
FOLHA DE RESPOSTA
NOME:
DATA DA APLICACAO:
IDADE:
SEXO:
ESCOLARIDADE:
INSTRUCOES

Primeiro preencha a informacao sobre seus dados pessoais.

Leia cada item com cuidado, entdo assinale a letra que mostra sua resposta. Responda de
acordo com sua experiéncia mais recente. Se uma afirmacao tende a ser verdadeira para vocé,
assinale na coluna classificada como Verdadeiro (V). Se a afirmacdo tende a ser falsa para voce,
assinale na coluna classificada como Falso (F). Assinale apenas uma letra para cada afirmacao.
Por favor, tente responder a todas as afirmacoes.

Use apenas um ldpis preto. Faca marcas escuras e fortes. Se vocé€ quiser mudar uma
resposta, apague sua primeira marca completamente. Em seguida assinale sua nova escolha. Por
favor, ndo faga rabiscos sobre qualquer pagina desta Folha de Resposta.

BORRTI Form O copyright © 1995 by Western Psychological Services. Translated and reprinted
by Wilze Laura Bruscato for limited research use by permission of the publisher, Western
Psychological Services, 12031 Wilshire Boulevard, Los Angeles, California 90025-1251, USA
All rights reserved. No reprodution without the prior written authorization of Western
Psychological Services.

BORRTI Form O copyright © 1995 by Western Psychological Services. Traduzido e reimpresso
por Wilze Laura Bruscato para uso limitado em pesquisa com permissdao do editor, Western
Psychological Services, 12031 Wilshire Boulevard, Los Angeles, California 90025-1251, USA.
Todos os direitos reservados. Nao € permitida a reproducdo sem autorizagio prévia do Western
Psychological Services.

(V) (F) 1. Eu tenho pelo menos um relacionamento estavel e satisfatorio.

(V) (F) 2. Se alguém nao gosta de mim, eu sempre me esforco para ser agradavel para
esta pessoa.

(V) (F) 3. Eu gostaria de ser um ermitao para sempre.

(V) (F) 4. Eu sou capaz de me isolar e ndo falar com ninguém por periodos que chegam a
durar até mais de uma semana.

(V) (F) 5. Eu habitualmente acabo magoando aquelas pessoas que me sdo mais intimas.
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(V) (F) 6. As pessoas com quem eu convivo me tratam mais como uma crianca do que como
um adulto.
(V) (F) 7. Se alguém que eu conheco bem vai embora, eu até posso sentir falta desta pessoa.
(V) (F) 8. Eu posso lidar com discordancias em casa sem perturbar o relacionamento familiar.
(V) (F) 9. Eu sou extremamente sensivel a criticas.
(V) (F) 10. Exercer poder sobre outra pessoa € um prazer secreto para mim.
(V) (F) 11. As vezes eu faco de tudo para conseguir as coisas do meu jeito.
(V) (F) 12. Quando uma pessoa que me € proxima ndo estd me dando toda a sua atencdo, eu
freqiientemente me sinto magoado e rejeitado.
(V) (F) 13. Se eu me torno intimo de alguém, e este alguém ndo se mostra digno de confianca,
eu posso ter raiva de mim mesmo pela forma como as coisas aconteceram.
(V) (F) 14. E dificil para mim ficar intimo de alguém.
(V) (F) 15. Minha vida sexual é satisfatoria.
(V) (F) 16. Eu tenho tendéncia a ser aquilo que os outros esperam que eu seja.
(V) (F) 17. Nao importa o quanto um relacionamento possa ficar ruim, eu me manterei nele.
(V) (F) 18. Eu néo tenho influéncia sobre ninguém ao meu redor.
(V) (F) 19. As pessoas ndo existem quando eu ndo as vejo.
(V) (F) 20. Eu fui muito magoado na vida.
(V) (F) 21. Eu tenho alguém com quem eu posso compartilhar meus sentimentos
mais intimos e que compartilha tais sentimentos comigo.
(V) (F) 22. Nao importa o quanto eu tente evitd-las, as mesmas dificuldades
surgem nos meus relacionamentos mais importantes.
(V) (F) 23. Eu anseio ser completamente “um s6” com alguém.
(V) (F) 24. Nos relacionamentos, eu ndo fico satisfeito a menos que eu esteja com
a outra pessoa o tempo todo.
(V) (F) 25. Eu avalio muito bem as outras pessoas.

(V) (F) 26. Relacionamentos que eu tenho com pessoas do sexo oposto sempre



acabam da mesma maneira.
(V) (F) 27. Os outros freqiientemente tentam me humilhar.
(V) (F) 28. Eu geralmente confio nos outros para tomar decisdes por mim.
(V) (F) 29. Eu geralmente me arrependo por ter confiado em alguém.
(V) (F) 30. Quando eu estou com raiva de alguém que me € intimo, eu sou capaz
de conversar a esse respeito.
(V) (F) 31. Manipular os outros € a melhor maneira de conseguir o que eu quero.
(V) (F) 32. Eu freqiientemente me sinto nervoso quando eu estou perto de pessoas do sexo
oposto.
(V) (F) 33. Eu freqiientemente me preocupo com ser deixado de fora das coisas.
(V) (F) 34. Eu sinto que eu tenho que agradar a todos senao eles poderao me rejeitar.
(V) (F) 35. Eu me fecho e ndo vejo ninguém por meses.
(V) (F) 36. Eu sou sensivel a possiveis rejei¢des por pessoas importantes na minha vida.
(V) (F) 37. Fazer amigos nao € um problema para mim.
(V) (F) 38. Eu nao sei como me aproximar ou falar com pessoas do sexo oposto.
(V) (F) 39. Quando eu nao posso obrigar alguém préximo de mim a fazer o que eu
quero, eu fico magoado ou com raiva.
(V) (F) 40. O meu destino é levar uma vida solitdria.
(V) (F) 41. As pessoas nunca s@o honestas umas com as outras.
(V) (F) 42. Eu me dedico muito nos relacionamentos e recebo muito em troca.
(V) (F) 43. Eu me sinto timido para me aproximar ou conversar com pessoas do sexo oposto.
(V) (F) 44. A coisa mais importante para mim em um relacionamento € exercer poder sobre a
outra pessoa.

(V) (F) 45. Eu acredito que uma boa mae deveria sempre agradar seus filhos.
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ANEXQ 07: WHOOOL-Bref

WHOQOL - ABREVIADO

Versdo em Portugu€s

PROGRAMA DE SAUDE MENTAL
ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE
GENEBRA

Cosrdenacgio do GRUPO WHOQOL no Brasil

Dr. Marcelo Pio de Almeida Fleck

Professor Adjunto

Departamento de Psiquiatria e Medicina Legal
Universidade Federal do Rio Grande do Sul
Porte Alegre — RS - Brasil
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Instrucédes

Este questionario ¢ sobre como vocé se sente a respeito de sua qualidade de vida, satide e
oufras areas de sua vida. Por favor, responda a todas as guestdes . Se vocd ndo tem
certeza sobre gue resposta dar em uma questio, por favor, escolha entre as altemativas a
gue lhe parece mais apropriada. Esta, muitas vezes, poderd ser sua primeira escolha,

Por favor, tenha em mente seus valores, aspiragdes, prazeres o preocapactes. Nos
estamos perguntando o gue vocd acha de sua vida, tomando como referéncia as  duas
ultimas semanas. Por exemplo, pensando nas Ulimas duas semanas, uma questdo
podena ser:

nada mutto médio mutto | completamente
pouco
Vucg recebe dos ouiros o apoio de que i % 23 4 5
necessita?

Voce deve circular o nliimero que melhor corresponde ao quanto vocé recebe dos outros o
apoio de que necessita nestas tltimas duas semanas, Portanto, vocé deve circular o
nimero 4 se vocé recebeu "muito” apoio como abaixo.

nada | muito médio | muito | completamente
pouco
Vocé recebe dos outros o apoio de que 1 2 3 4 5
necessita?

Voct deve circular o nimero 1 se vocé nido receheu "nada" de apoio.
P



Por faver, leia cada guestio, veja o que vocé acha e circule no nimero e the parece a methor respesta.
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muito uim nem ruim boa muito
Taim nem boa hoa
I Como vocé avaliaria sua qualidade de 1 2 3 4 5
vida?
muito msatisfeito nem satisfeito satisfeito muito
insatisfeito nem insatisfeito satisfeit
O
2 Quio satisfeitola) vocé estd 1 2 3 4 5
com a sua saude?

n

o quanto vocé tem sentido algumas coisas nas Gltimas duas semanas.

\s guesides seguimcs sdo sobre
nada Muito mais ou bastant extremanente
pouco MENos e

3 Em gque medida vocé acha que sua dor ! 2 3 4 5
(fisica) impede vocé de tazer o que vocd
precisa?

- O guanto vocé precisa de algom 1 2 3 4 5
tratamento médico para levar sua vida
didria?

5 O quante vocé aproveita a vida? I 2 3 4 5

6 | Em que medida vocé acha que a sua vida 1 2 3 4 5
tem sentido?

7 O quanto vocé consegue se concentrar? i 2 3 4 5

3 Quio scguro{a) vocd sc sentc om sua vida ! 2 3 4 5
dideia?

] Quan sauddvel ¢ o sen ambiente fisico 1 2 3 4 5
{clima, barulho, poluigdo, atrativos)?

As questdes seguintes perguntam sobre

certas coisas nestas ultimas duas seianas.

quiis completamente

voct tem sentido ou € capaz de fazer

nada | muilo madio muite | completamente
nouco

10 | Voot tem energia suficiente para seu dia-a-dia? L 2 3 4 S

L1 | Vocé € capaz de aceitar sua apazéncia fisica? i 2 3 4 5

12 | Voed tem dinheiro suficiente para satisfazer suas i 2 3 4 3
necessidades?

13 | Quio disponiveis para vocé estio as . 5 . 4 -
s - : B . i 3 3
informacdes que precisa no seu dia-a-dia?

14 | Em que medida vocé tem opormanidades de 1 2 3 4 5
atividade de lazer?
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S porguntam sobre  quio bem ou satisfeito  vocé se sentiu a respeito de varios

ida nas g

imas duas semanas.

muito rim nem rim bom muito
raim nem hom hom
15 | Qu3c bem vocé ¢ capaz de se locomover? 1 2 3 4 5
muito insatisfeitn nen sadsteiie satisfeito muita
nem nsatisfiito satsfiito
6 | Quio satisfeito(a) vocé estd com o sen i Z 3 4 3
sono?
7 | Quao satisfeitofa) vocd estd com sua i 2 3 4 5
I8 1 2 3 4 5
capacidade para o trabalho?
Quio satisfeitofa) vocé esta consigo 1 2 3 4 5
mesmo?
20 | Quio satisfeito(a) vocé estd com snas 1 2 3 4 5
relacBes pessoais (amigos, parentes,
conhecidos, colegas)?
21 | Quio satisfeitofa) vocé estd com sua vida 1 2 3 4 b
sexual?
22 | Quao sausieito(a) vocd esta com o apoio i 2 3 4 5
que voct recebe de seus amigos?
231 Quio satisfoitola) vood estd com as ! 2 3 4 5
condices do local onde mora?
24 | Quio satisfeitofa) voud estd com o sen i 2 3 4 5
ACESI0 A0S servigos de saide?
25 | Quio satisfeito(a) vocé estd com o sen 1 2 3 4 5
meio de transporte?
As questdes seguintes referem-sca  com que freqiiéncia  vocé sentin oy experimenton certas coisas nas
tltimas duas semanas.
mnca algrs treqiienimcnic T sgye
W Heglienlemenie
26 | Com gue fregiiéneia voos tem i 2 3 4 5
sentinientos negativos tis como may
humor, desespero, ansicdade,
depressio?

Alguém lhe ajudou a preencher este questionario?

Vocé tem algum comentirio sobre o questiondario?

OBRIGADOPFLA SUA COLABORACAQ
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ANEXO 06: DSQ-40

DSQ-40

Nome: Idade:

Este questiondrio consiste de 40 afirmativas relacionadas a como vocé pensa e funciona em sua vida. Ndo ha
questdo certa ou errada. Marque o grau em relagdo ao qual vocé concorda ou discorda de cada afirmativa e assinale
sua resposta, de 1 a 9. Por exemplo, um escore de 5 indicaria que vocé nem concorda e nem discorda da afirmativa,
um escore de 3 indicaria que vocé discorda moderadamente e um escore de 9 que vocé concorda fortemente.

1. Eu fico satisfeito em ajudar os outros e, se eu nao puder fazer isso, eu fico deprimido.
Discordo completamente 1 2 34 56 7 8 9 Concordo plenamente

2. Eu consigo nao me preocupar com um problema até que eu tenha tempo para lidar com
ele.

Discordo completamente 1 2 3456 7 8 9 Concordo plenamente

3. Eu alivio a minha ansiedade fazendo coisas construtivas e criativas, como pintura e
marcenaria.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
4. Eu sou capaz de achar bons motivos para tudo que eu faco.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
5. Eu sou capaz de rir de mim mesmo com bastante facilidade.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
6. As pessoas tendem a me tratar mal.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente

7. Se alguém me assalta e rouba o meu dinheiro, eu prefiro que essa pessoa seja ajudada ao
invés de punida.

Discordo completamente 1 2 3456 7 8 9 Concordo plenamente

8. As pessoas dizem que eu costumo ignorar os fatos desagradaveis como se eles nao
existissem.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente

9. Eu costumo ignorar o perigo como se eu fosse o Super-homem.
Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente

10. Eu me orgulho da minha capacidade de reduzir as pessoas aos seus devidos lugares.
Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente

11. Eu freqiientemente ajo impulsivamente quando alguma coisa esta me incomodando.
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Discordo completamente 1 2 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
12. Eu fico fisicamente doente quando as coisas nao estao indo bem para mim.

Discordo completamente 1 2 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
13. Eu sou uma pessoa muito inibida.

Discordo completamente 1 2 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
14. Eu fico mais satisfeito com minhas fantasias do que com a minha vida real.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
15. Eu tenho qualidades especiais que me permitem levar a vida sem problemas.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
16. Ha sempre boas razoes quando as coisas nao dao certo para mim.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
17. Eu resolvo mais as coisas sonhando acordado do que na vida real.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
18. Eu nao tenho medo de nada.
Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
19. As vezes, eu acho que sou um anjo e, outras vezes, acho que sou um deménio.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
20. Eu fico francamente agressivo quando sou magoado.

Discordo completamente 1 2 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
21. Eu sempre acho que alguém que eu conheco é como um anjo da guarda.

Discordo completamente 1 2 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
22. Tanto quanto eu sei, ou as pessoas sao boas ou mas.

Discordo completamente 1 2 3456 7 8 9 Concordo plenamente

23. Se 0 meu chefe me repreendesse, eu poderia cometer um erro ou trabalhar mais
devagar sé6 para me vingar dele.

Discordo completamente 1 2 3456 7 8 9 Concordo plenamente

24. Eu conheco alguém que € capaz de ser justo e imparcial em qualquer coisa que faca.
Discordo completamente 1 2 3456 7 8 9 Concordo plenamente

25. Eu posso controlar os meus sentimentos se eles interferirem no que eu estiver fazendo.
Discordo completamente 1 2 3456 7 8 9 Concordo plenamente

26. Eu freqiientemente sou capaz de ver o lado engracado de uma situacao apesar de ela ser
desagradavel.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
27. Eu sinto dor de cabeca quando tenho que fazer algo de que nao gosto.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
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28. Eu freqiientemente me vejo sendo muito simpatico com pessoas com quem, pelo certo,
eu deveria estar muito irritado.

Discordo completamente 1 2 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
29. Eu tenho certeza de que a vida € injusta comigo.
Discordo completamente 1 2 34 56 7 8 9 Concordo plenamente

30. Quando eu sei que vou ter que enfrentar uma situacao dificil, eu tento imaginar como
isso sera e planejo um jeito de lidar com a situacio.

Discordo completamente 1 2 3456 7 8 9 Concordo plenamente
31. Os médicos nunca realmente entendem o que ha de errado comigo.
Discordo completamente 1 2 3456 7 8 9 Concordo plenamente

32. Depois de lutar pelos meus direitos, eu tenho a tendéncia de me desculpar por ter sido
tao firme.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
33. Quando estou deprimido ou ansioso, comer faz com que eu me sinta melhor.

Discordo completamente 1 2 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
34. Freqiientemente me dizem que eu nao mostro os meus sentimentos.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente

35. Se eu puder saber com antecedéncia que vou ficar triste mais adiante, eu poderei lidar
melhor com a situacao.

Discordo completamente 1 2 3456 7 8 9 Concordo plenamente
36. Nao importa o quanto eu reclame, eu nunca consigo uma resposta satisfatoria.
Discordo completamente 1 2 3456 7 8 9 Concordo plenamente

37. Freqiientemente eu me dou conta de que eu nao sinto nada em situacoes que deveriam
me despertar fortes emocoes.

Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente
38. Manter-me muito ocupado evita que eu me sinta deprimido ou ansioso.
Discordo completamente 12 34 56 7 8 9 Concordo plenamente

39. Se eu estivesse passando por uma crise, eu me aproximaria de pessoas que tivessem o
mesmo problema.

Discordo completamente 1 2 3456 7 8 9 Concordo plenamente

40. Se eu tenho um pensamento agressivo, eu sinto a necessidade de fazer algo para
compensa-lo.

Discordo completamente 12 3456 7 8 9 Concordo plenamente



ANEXO 08: Figura: Variacao do BDNF entre grupos diagndsticos
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ANEXO 09: Detalhes Metodolégicos — Dosagem do BDNF sérico

Quatro mililitros de sangue foram coletados de cada paciente por punc¢do venosa em um
tubo a vacuo sem anticoagulante. O sangue foi centrifugado a 4000 g por 10 minutos e o soro foi
aliquotado e mantido congelado a -80 °C até a dosagem. Os niveis séricos de BDNF foram
medidos pelo método ELISA (Enzyme Linked Immunosorbent Assay) tipo “sanduiche”, usando

um kit comercial de acordo com as instru¢des do fornecedor (Chemicon, USA).

Brevemente, as placas de microtitulacdo (96 pocos, fundo chato) foram incubadas por 24 h
a 4 °C com as amostras diluidas 1:150 no diluente do kit, e a curva padrdo variou de 7,8 a 500
pg/mL de BDNF. As placas foram entdo lavadas quatro vezes com o tampao de lavagem e foi
adicionado o anticorpo monoclonal biotinilado (produzido em rato) anti-BDNF humano (diluido
1:1000 no diluente do kit), que foi incubado por 3h a temperatura ambiente. Apds lavagem, foi
feita uma incubacdo com a enzima horseradish peroxidase conjugada com estreptavidina
(diluida 1:1000) por 1h a temperatura ambiente. Apds adicdo da solucdo de parada da reagdo
enzimdtica, a quantidade de BDNF foi determinada com a utilizacio de uma leitora de
microplacas (absorbancia a 450nm). A curva padrdo demonstrou uma relacdo direta entre a
densidade optica e as concentracdes de BDNF. A concentracdo de proteinas totais das amostras
foi medida através do método de Bradford' (amostras diluidas 1:200 em tampao fosfato-salino),

usando albumina de soro bovino como padrao.

A concentracdo de BDNF presente nas amostras foi expressa em pg de BDNF por ug de
proteinas totais.
1. Bradford, M.M. A rapid and sensitive method for the quantitation of microgram quantities of

protein utilizing the principle of protein-dye binding. Analytical Biochemistry. 72, 248-254,
1976.



