PATRICIA MARA DE HUGO SILVA

Perfil psicolégico de pacientes com hipopituitarismo congénito

Programa de Ciéncias Médicas
Area de concentrac&o: Distrbios
Genéticos, do Desenvolvimento e do
Metabolismo

Orientadora: Profa. Dra. Luciani Renata
Silveira de Carvalho

Sao Paulo

2024



PATRICIA MARA DE HUGO SILVA

Perfil psicolégico de pacientes com hipopituitarismo congénito

Tese apresentada a Faculdade de
Medicina da Universidade de S&o
Paulo para obtencéo do titulo de
Doutor em Ciéncias

Programa de Ciéncias Médicas
Area de concentragéo: Distlrbios
Genéticos, do Desenvolvimento e do
Metabolismo

Orientadora: Profa. Dra. Luciani Renata
Silveira de Carvalho

Sao Paulo

2024



Dados Internacionais de Catalogagao na Publicacao (CIP)

Preparada pela Biblioteca da
Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo

©reproducao autorizada pelo autor

Silva, Patricia Mara de Hugo

Perfil psicolégico de pacientes com hipopituitarismo congénito /
Patricia Mara de Hugo Silva; Luciani Renata Silveira de Carvalho,
orientador. -- Sdo Paulo, 2024.

Tese (Doutorado) -- Programa de Ciéncias Médicas. Area de
concentragéo: Disturbios Genéticos, do Desenvolvimento e do
Metabolismo. Faculdade de Medicina da Universidade de Sao
Paulo, 2024.

1. Hipopituitarismo 2. Hipopituitarismo congénito 3. Perfil
psicolégico 4. Resiliéncia 3. Depresséo 6. Deficiéncia de GH
I. Carvalho, Luciani Renata Silveira de, orient Il. Titulo

USP/FM/DBD-092/24

Responsavel: Daniela Amaral Barbosa, CRB-8 7533

Nome: SILVA, Patricia Mara de Hugo



Titulo: Perfil Psicoldgico de pacientes com hipopituitarismo congénito.
Tese apresentada a Faculdade de Medicina da Universidade de Séo Paulo para obtencédo do
titulo de Doutora em Ciéncias Médicas.

Aprovado(a) em:
Banca Examinadora

Prof. Dr.
Instituicdo:
Julgamento:

Prof. Dr.
Instituicdo:
Julgamento:

Prof. Dr.
Instituicao:
Julgamento:




DEDICATORIA

Inicialmente dedico este trabalho a minha familia de origem, com meus antepassados
que realmente gostavam de estudar e aprender sempre, afinal, “saber ndo ocupa espaco”, como
sempre repetiram eles.

Em seguida, vem minha familia nuclear composta por meu marido Beto, sempre
apoiando e incentivando meus projetos... € o nosso muito amado filho Bernardo, que de tudo
participa e aprendeu a amar nossos intentos, pois sempre influenciam o nosso sistema familiar,
seja para bem ou ndo...

Jamais deixaria de lado os nossas 5 mascotes (cachorros amados) que participam de
nossas vidas e que sdo absolutamente importantes instrumentos de carinho, companhia e que
funcionam bem sucedidamente como verdadeiros anti-estressores. Muitas vezes, durante esse

processo, deixei de dar a devida atencdo a eles, que merecem o que temos de bom, sempre.



AGRADECIMENTOS

Agradeco a todos dessa instituicdo que me acolheram tdo bem desde o ano 2000, quando iniciei
minha especializacdo em Psicologia Hospitalar e conheci excelentes mestres e amigos, que
fazem parte da minha vida até hoje.

Agradeco as doutoras Berenice Bilharinho de Mendonca e Ana Claudia Latrénico, que sempre
se fazem presentes, estimulando a novos questionamentos cientificos que se transformam em
pesquisas inovadoras.

Aos funciondrios e funciondrias que fazem verdadeiros “milagres” para que essa instituicao seja
tudo o que ela representa: bibliotecarios/as, secretarias do LIM-42 e as queridas secretarias da
Pds-Graduacao que estdo sempre com a solucéo de que precisamos nas maos.

A minha orientadora, Dra. Luciani Renata, que abragou esse estudo e os seus “filhos cientificos”
- como nds nos denominamos - e segurou a crise na pandemia para que ninguém desanimasse,
investiu em orientaces e em cursos de organizacdo para melhor desempenho pessoal de nossa
equipe. Soube lutar para que sua prole pudesse vencer.

E o agradecimento “5 estrelas” vém para a familia-equipe de orientandos para que, unidos,
pudéssemos estudar, conversar, corrigir, implementar em muitas maos este manuscrito.
Verdadeira colaboracdo entre diferentes areas de conhecimento com criticas construtivas e

colaborativas.

A todos estendo meu carinhoso e grato abraco, pleno de desejos sinceros de sucesso, amizade,

amor e conhecimentos.



EPIGRAFE

“O sofrimento humano so ¢ intoleravel quando ninguém cuida”.
Dame Cicely Saunders



NORMATIZACAO ADOTADA

Esta tese esta de acordo com as seguintes normas, em vigor no momento desta publicacéo:
Referéncias: seguindo as normas da Associacdo Brasileira de Normas Técnicas (ABNT).
Universidade de S&o Paulo. Faculdade de Medicina. Divisdo de Biblioteca e Documentagéo.
Guia de apresentacdo de dissertaces, teses e monografias. Elaborado por Anneliese Carneiro
da Cunha, Maria Julia de A. L. Freddi, Maria F. Crestana, Marinalva de Souza Aragéo, Suely
Campos Cardoso, Valéria Vilhena. 3a ed. Sdo Paulo: Divisdo de Biblioteca e Documentacéo;
2011.

Abreviaturas dos titulos dos periddicos de acordo com List of Journals Indexed in Index

Medicus.



RESUMO

Silva PMH. Perfil Psicol6gico de pacientes portadores de hipopituitarismo congénito [tese].

Sédo Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo; 2024.

Introducdo: O hipopituitarismo € definido pela deficiéncia de um ou mais hormonios
hipofisarios, em que a deficiéncia de GH é uma das mais prevalentes. Trabalhos da literatura
evidenciam que a deficiéncia de GH adquirida na vida adulta altera a qualidade de vida e o
humor dos pacientes com potencial reversao desses sintomas pela reposicdo de GH. Essa
associagdo estd bem estabelecida para o hipopituitarismo adquirido, mas ha poucos estudos na
literatura que investiguem o perfil psicolégico de pacientes com hipopituitarismo de causa
congénita e que chegaram a vida adulta, avaliando os efeitos da reposi¢cdo do GH e de outros
horménios hipofisarios nos parametros psicologicos. Avaliar o ajuste emocional, o
enfrentamento do estresse, a adesdo ao tratamento sdo aspectos essenciais que modificam a
qualidade de vida desses pacientes, além de examinar como as alteracdes hormonais podem
influenciar no humor e bem-estar psicoldgicos. Objetivos: O presente estudo se prop6s a
caracterizar o perfil psicolégico dos pacientes com hipopituitarismo congénito, compara-los
com individuos saudaveis e correlacionar o perfil psicologico dos pacientes com os dados
clinicos e a influéncia da reposicdo hormonal nessa coorte. Casuistica: 220 pacientes
hipopituitarismo congénito, acompanhados no ambulatério de HC-FMUSP, foram submetidos
aos critérios de inclusdo gque se resume a pacientes em seguimento regular no ambulatoério de
Desenvolvimento, com idade cronoldgica entre 25 a 60 anos; portador de deficiéncia de GH de
inicio na infancia e confirmada na vida adulta e com as demais reposi¢cdes hormonais
hipofisarias otimizadas ha pelo menos 1 ano. Foram excluidos pacientes com insuficiéncia
intelectual, ndo capazes de responder sozinhos as entrevistas e questionarios propostos,
pacientes com depressdo nédo tratada, e sem interesse em participar da pesquisa. Materiais e
Métodos: Os pacientes elegiveis foram submetidos a 2 testes screening compostos pelo (G-36),
que € o teste de Inteligéncia ndo verbal e se presta para excluir os pacientes com insuficiéncia
intelectual e 0 EBADEP-A, que € a Escala Baptista de Depressdo. Apos o0s testes de screening
o0s pacientes foram submetidos aos testes de avaliagdo psicolégica compostos pela Escala dos
Pilares de Resiliéncia (EPR), do Inventario dos Cinco Fatores de Personalidade (NEO- FFI R)
e a Entrevista semi-dirigida (ESD). Resultados: No presente estudo transversal, 60 pacientes
foram elegiveis e convidados a participarem do estudo. Apés assinarem o TCLE, eles foram

submetidos aos testes de screening e 2 deles foram excluidos por apresentarem insuficiéncia



intelectual. Dos 58 pacientes incluidos 57% eram do sexo feminino, com média da idade
cronoldgica de 40,9 anos (£8.2). Das deficiéncias encontradas 100% tinham deficiéncia de GH
(40% repondo GH), 80% com deficiéncia de TSH, 78% com deficiéncia de gonadotrofinas,
62% com deficiéncia de ACTH (39% usavam prednisona e 58% hidrocortisona) e apenas 14%
com deficiéncia de ADH. Os exames de imagem da regido hipotalamo hipofisaria evidenciaram
que 87% apresentavam alteracOes (hipoplasia hipofisaria 71%, neurohipofise ectopica 72% e
haste afilada 69%). Nas analises das variaveis relacionadas aos pilares de resiliéncia e aos tracos
da personalidade, os pacientes apresentaram um perfil mediano abaixo da normalidade da
populacéo brasileira, exceto a variavel Independéncia. Nas informagdes estatisticas utilizando
0 modelo de regressdo beta onde os valores menores que 1 influenciam negativamente a
variavel resposta, e 0s valores maiores que 1 influenciam positivamente, observou-se que a
Escala Baptista de Depressdo (EBADEP-A) e o fator de personalidade extroversédo ( NEO FFI-
R) foram menores que 1. Pacientes que usavam GH tiveram chance de extroversao maior do
que pacientes que ndao usavam GH. Pacientes que tinham deficiéncia de TSH, tiveram chance
menor de extroversdo quando comparados com 0s que nao tinham deficiéncia de TSH. Nas
variaveis em que o uso de corticoide esteve abaixo do percentil 50, o efeito foi menos deletério
para pacientes que usavam hidrocortisona (neuroticismo — 1,75; 2,14, amabilidade 1,64; 1,75,
conscienciosidade 0,85; 0,91 ) em relagdo aos que usam prednisona (neuroticismo — 2,57; 3,19,
amabilidade 0,34;0,4, conscienciosidade 0,58; 0,63 ). Concluséo: Nas analises das variaveis
relacionadas aos pilares de resiliéncia e aos tracos da personalidade, os pacientes apresentaram
um perfil mediano abaixo da normalidade da populacdo brasileira, exceto a variavel
Independéncia e o uso de GH teve influéncia positiva, enquanto que a deficiéncia de TSH e 0

uso de prednisona tiveram influencias deletéria no perfil psicologico

Palavras-chave: Hipopituitarismo. Hipopituitarismo congénito. Perfil psicolégico. Resiliéncia.

Depressao. Deficiéncia de GH.



SUMMARY

Silva PMH. Psychological profile of patients with congenital hypopituitarism [thesis]. S&o
Paulo: School of Medicine, University of Sdo Paulo; 2024

Introduction: Hypopituitarism is defined by the deficiency of one or more pituitary hormones,
with growth hormone (GH) deficiency being one of the most prevalent. Literature works
indicate that acquired GH deficiency in adulthood alters the quality of life and mood of patients,
with potential reversal of these symptoms through GH replacement. This association is well
established for acquired hypopituitarism, but there are few studies in the literature investigating
the psychological profile of patients with congenital hypopituitarism who have reached
adulthood, evaluating the effects of GH replacement and other pituitary hormones on
psychological parameters. Assessing emotional adjustment, stress coping, treatment adherence
are essential aspects that modify the quality of life of these patients, in addition to examining
how hormonal changes may influence psychological mood and well-being. Aims: This study
aimed to characterize the psychological profile of patients with congenital hypopituitarism,
compare them with healthy individuals, and correlate the psychological profile of patients with
clinical data and the influence of hormonal replacement in this cohort. Patients: 220 patients
with congenital hypopituitarism, followed at the outpatient clinic at HC-FMUSP, were
submitted to inclusion criteria, which included patients regularly followed up in the
Development outpatient clinic, with a chronological age between 25 and 60 years; carriers of
GH deficiency at the onset of childhood, confirmed in adulthood and with other pituitary
hormone replacements optimized for at least 1 year. Patients with intellectual disability, unable
to respond to interviews and questionnaires alone, untreated depression, and those not interested
in participating in the research were excluded. Materials and Methods: Eligible patients
underwent 2 screening tests consisting of the G-36, which is the non-verbal Intelligence test
aimed at excluding patients with intellectual disability, and the EBADEP-A, which is the
Baptista Depression Scale. After the screening tests, patients underwent psychological
evaluation tests consisting of the Resilience Pillars Scale (EPR), the NEO Five-Factor Inventory
(NEO-FFI R), and the semi-directed interview (ESD). Results: In this cross-sectional study, 60
patients were eligible and invited to participate. After signing the informed consent form, they
underwent screening tests, and 2 of them were excluded due to intellectual disability. Of the 58
included patients, 57% were female, with a mean chronological age of 40.9 years (8.2).
Regarding the deficiencies found, 100% had GH deficiency (40% replacing GH), 80% had TSH



deficiency, 78% had gonadotropin deficiency, 62% had ACTH deficiency (39% using
prednisone and 58% hydrocortisone), and only 14% had ADH deficiency. Imaging exams of
the hypothalamic-pituitary region showed that 87% had alterations (pituitary hypoplasia 71%,
ectopic neurohypophysis 72%, and tapered stalk 69%). In the analysis of variables related to
resilience pillars and personality traits, patients presented a median profile below the normality
of the Brazilian population, except for the Independence variable. In the statistical information
using the beta regression model where values less than 1 negatively influence the response
variable, and values greater than 1 positively influence it, it was observed that the Baptista
Depression Scale (EBADEP-A) and the extroversion personality factor (NEO FFI-R) were less
than 1. Patients using GH had a greater chance of extroversion than those not using GH. Patients
with TSH deficiency had a lower chance of extroversion compared to those without TSH
deficiency. In variables where corticosteroid use was below the 50th percentile, the effect was
less deleterious for patients using hydrocortisone (neuroticism - 1.75; 2.14, agreeableness 1.64;
1.75, conscientiousness 0.85; 0.91) compared to those using prednisone (neuroticism - 2.57;
3.19, agreeableness 0.34; 0.4, conscientiousness 0.58; 0.63). Conclusion: In the analysis of
variables related to resilience pillars and personality traits, patients presented a median profile
below the normality of the Brazilian population, except for the independence variable, and GH
use had a positive influence, while TSH deficiency and prednisone use had deleterious

influences on the psychological profile.

Keywords: Hypopituitarism. Congenital hypopituitarism. Psychological profile. Resilience.
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1. INTRODUCAO
1.1. Hipéfise: A “Glandula-Mestre”

A glandula hipofisaria esta localizada no cérebro, na sela tarcica do osso esfendide, abaixo do
hipotadlamo, sendo crucial na regulacdo hormonal hipofisaria (1).

A hipofise é derivada de duas estruturas: o ectoderma neural, que da origem ao lobo posterior
(neuro-hipdfise), que se forma a partir do diencéfalo ventral; e o ectoderma oral, que produz a
bolsa de Rathke, o precursor dos lobos anterior (adenohip6fise) e uma regido intermediaria
(pars intermedia). Nas Gltimas decadas, muitos aspectos do desenvolvimento hipofisario foram
melhor compreendidos, tais como a compressdo de vias de sinalizagdo que regulam o
crescimento e a forma da hipofise (2).

A glandula hipofisaria é responsavel pela producdo e secre¢do de varios horménios que
desempenham um papel vital na regulagdo da funcéo enddcrina no corpo.

Entre os horménios produzidos e secretados pelo lobo anterior da glandula temos o horménio
do crescimento (GH), hormonio estimulador da tiredide (TSH), hormonio luteinizante (LH),
horménio folicular estimulante (FSH), adrenocorticotropina (ACTH) e prolactina (PRL). Os
hormonios armazenados e liberados pela hip6fise posterior sdo o horménio antidiurético
(ADH)/vasopressina e a oxitocina, produzidos por células neurossecretoras no hipotalamo. Os
hormonios tréficos produzidos pelo hipotdlamo estimulam ou inibem a producéo de diferentes
horménios da hipdfise anterior que afetam os érgdos-alvo. Cada horménio tem a sua funcéo
que é diferente, apresentando sua importancia especifica aos processos fisioldgicos.

Os horménios FSH e LH tem func¢des que dependem do sexo do individuo. Nas mulheres, o
FSH promove o crescimento dos foliculos ovarianos e a secrecdo de estrogeno; ja o LH
promove ovulacdo e secrecdo de progesterona. Nos homens, eles promovem o estimulo da
espermatogénese, assim como das células de Leydig e secrecdo de andrégenos,
respectivamente.

O hormonio adrenocorticotrofico (ACTH) estimula a secre¢do de glicocorticdides no cortex
adrenal, enquanto o TSH tem como funcdo estimular a sintese e secrecdo do hormonio
tireoidiano.

O GH promove o crescimento de 0ssos longos e age no metabolismo em muitos locais do
organismo via somatomedinas (IGF-1).

Por dltimo, a PRL atua no desenvolvimento das glandulas mamarias durante a gestacéo,

estimulando a secrecdo de leite.
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A funcdo do eixo hipotdlamo-hipofisario é garantir que as fases do desenvolvimento como
puberdade, gravidez, lactacdo e a resposta ao estresse ocorram de forma efetiva. Para isso, o

sistema tem uma plasticidade, com secre¢des hormonais sendo constantemente moduladas.

1.2. Hipopituitarismo congénito

O hipopituitarismo ou insuficiéncia hipofisaria inclui todas as condigdes clinicas que resultam
em falha parcial ou completa do lobo anterior e, menos comumente, do lobo posterior da
glandula hipofisaria em secretar horménios. Pode surgir como resultado de alteracdes geneticas
em genes responsaveis pelo desenvolvimento hipofisario. Podem também ocorrer devido a
doencas adquiridas da hipofise ou hipotdlamo ou de lesdes infundibulares que interferem no
controle hipotalamico da hipofise. Essas entidades clinicas podem resultar em deficiéncias
isoladas ou deficiéncias multiplas desses hormonios (3).

As manifestagdes clinicas dependem da extensdo da deficiéncia hormonal e podem ser
inespecificas e, portanto, muitas vezes o diagnéstico pode ser tardio. A diminuicdo progressiva
da secrecdo dos hormdnios pode se dar em periodo de meses a anos. Geralmente, o horménio
do crescimento (GH) € o primeiro a diminuir, seguido, pela deficiéncia do hormonio
luteinizante (LH). A diminuicdo do hormdnio foliculo-estimulante (FSH), hormonio
estimulante da tireoide (TSH), hormdnios adrenocorticotroficos (ACTH) e prolactina, sendo
esses 2 Ultimos de aparecimento tardio (4, 5). Os achados clinicos mais importantes associados

a deficiéncia de cada um dos eixos estdo especificados na Tabela 1.
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Tabela 1. Eixos e hormdnios hipofisarios e achados clinicos do hipopituitarismo em adultos.

Horménio  produzido

Eixo Horménio hipofisario orgdo-alvo Achados clinicos associados a deficiéncia hormonal do adulto
Gonadotréfico Amenorreia, oligomenorreia, infertilidade, perda de libido, dispareunia (curto
feminino LH Estrogénio; prazo), osteoporose, aterosclerose prematura (longo prazo)
(Hipofise- Progesterona (~dia 21
ovario) FSH do ciclo)
Gonadotrofico Perda de libido, fungédo sexual prejudicada, diminuicdo da massa muscular e
masculino LH Testosterona 0ssea, e21ritropoiese e crescimento do cabelo
o (Hipofise-
Hipofise .
) Testiculo) FSH
Anterior o . .
Diminuigdo da massa e forca muscular, aumento da massa gorda visceral, fadiga,
Somatotréfico GH IGF-1, IGFBP-3 aterosclerose prematura, diminuicdo da qualidade de vida
Cansagco, intolerancia ao frio, prisdo de ventre, ganho de peso, perda de cabelo,
Tireotrofico  TSH T3 e T4 Livres pele seca, bradicardia, rouquiddo, processos mentais lentos
Agudo: fadiga, fraqueza, tontura, nausea, vémito, hipotensdo, hipoglicemia.
Corticotrofico ACTH Cortisol Crénico: cansaco, palidez, anorexia, perda de peso, hipoglicemia
Lactotréfico  Prolactina Prolactina Incapacidade de amamentar
o Vasopressina Rins Polilria, polidipsia, nocturia (diabetes insipidus)
Hipofise

Posterior**

Ocitocina

Utero, mamas

Perda do estimulo de contracBes uterinas no parto e também tem efeito

antidiurético.

*Modificado de (5). ** A hipdfise posterior armazena e libera 0s neuro-horménios, mas esses sdo, em verdade, produzidos no hipotalamo.
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As "causas adquiridas” sdo as mais prevalentes sendo representada por tumores hipofisarios,
cirurgia e/ou radioterapia que por sua vez representam até dois tercos dos casos na maioria das
séries da literatura. Dentre as causas ndo tumorais, destacam-se as condi¢Oes traumaticas (e.g:
trauma cranioencefalico), doencas infiltrativas/inflamatdrias (epifisites priméarias ou
secundarias), doencas infecciosas (como a tuberculose) e causas vasculares (e.g: hemorragia
subaracndide aneurismatica, sindrome de Sheehan) (6). A maioria dos tumores hipofisarios séo
benignos e podem ser secretores (funcionantes) ou ndo secretores. Metastases secundérias
originadas, por exemplo, de cancer de mama, colon e prdstata ocorrem com menos frequéncia
(7).

Recentemente, tem ganhado destaque a etiologia relacionada a drogas quimioterapicas e
imunomoduladoras, associados a tratamentos de melanoma e/ou cancer de pulméo: inibidores
de antigeno associado a linfocitos T citotoxicos (CTLA-4) e inibidores de receptor de proteina
1 de morte celular programada (PD-1). Essas drogas, além de promover hipopituitarismo,
manifesto em geral através de fadiga inespecifica ou apenas alteraces laboratoriais, podem
predispor a quadros de hipofisite aguda (8).

O hipopituitarismo ““congénito”, pode ocorrer devido a defeitos de desenvolvimento da
glandula pituitaria, em alguns casos como resultado de alteracfes genéticas, embora a etiologia
seja desconhecida na maioria dos casos. Formas adquiridas de hipopituitarismo, secundarias a
eventos perinatais ou neonatais, como trauma no canal de parto, sdo possiveis. A incidéncia
geral de defeito molecular nesses pacientes é baixa (aproximadamente 15-20% dos casos podem
ser explicados atualmente por alteracbes genéticas em genes conhecidos), sendo o
comprometimento do PROP1 a causa genética mais frequente em casos familiares ou com
consanguinidade associado a deficiéncia hipofisaria hormonal multipla (DHHM) (9). Defeitos
moleculares nos genes GH1 e GHRHR, sdo mais frequentemente associados a deficiéncia de
GH isolado (10, 11).

A deficiéncia de GH é um evento precoce em muitas doencas hipotalamo-hipofisérias e deve
ser considerada em lesdes estruturais na regido hipotalamo-hipofisaria. O manejo desafiador da
DHHM é devido a interagdo complexa e multifacetada entre o eixo GH-IGF-1 e outros
horménios hipofisarios, no qual sinais e sintomas especificos da DGH geralmente coincidem
com o de outros deéficits. Além disso, uma condicdo de DGH ndo tratada pode mascarar outras
deficiéncias hipofisarias subjacentes, principalmente hipotireoidismo e hipocortisolismo
centrais (12).

Os principais fatos na histéria e no exame fisico que podem indicar a presenca de deficiéncia

de GH incluem: 1) no neonato: hipoglicemia, ictericia prolongada, micropénis ou parto
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traumatico; 2) irradia¢do craniana; 3) traumatismo craniano ou infecgdo do sistema nervoso
central; 4) consanguinidade e/ou familiar afetado; e 5) anormalidades da linha média
craniofacial (13). Criancas diagnosticadas com DGH devem receber GH recombinante humano,
com objetivo principal de normalizar a velocidade de crescimento linear durante a infancia e
adolescéncia e atingir uma estatura final dentro do alvo esperado (14).

O quadro clinico da deficiéncia de GH em adultos é inespecifico, e o diagnostico precisa ser
confirmado com um teste de estimulo que promove a liberagdo de GH na maioria dos casos. A
reposicdo de GH em adultos com hipopituitarismo justifica-se pois, nessa populacdo, a
deficiéncia de GH altera a composi¢do corporal, com reducdo da massa corporal magra,
aumento da massa de gordura corporal com preponderancia abdominal e reducdo da agua
extracelular. Ao contrario das criancas com deficiéncia de GH congénita que séo sensiveis a
insulina, os adultos com deficiéncia de GH tém resisténcia a insulina, além de tendéncia a
reducdo da massa Ossea e aumento do risco de fraturas, prejuizo na forca muscular e na
qualidade de vida. O aumento da mortalidade, especialmente por causa cardiovascular, também

tem sido apontado, embora seja tema de ampla controvérsia na literatura (15).

1.3. Deficiéncia de GH no adulto e potenciais efeitos psicoldgicos associados

A deficiéncia de GH é uma entidade muito bem conhecida em criancas e a terapia de reposicéo
hormonal de GH vem sendo usada desde a década de 50 (16). Por sua vez, em individuos
adultos, onde o crescimento longitudinal ndo é mais esperado, é consenso atualmente que a
reposicdo do GH pode ser benéfica no controle dos sintomas reportados na tabela 2, podendo,
potencialmente, atenuar sintomas da DGH, como alteragdes na composicéo corporal, risco de
fraturas, alteracdo da capacidade fisica, fatores de risco cardiovasculares e baixa qualidade de
vida (17).
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Tabela 2. Anormalidades clinicas em pacientes adultos com hipopituitarismo e deficiéncia de GH e efeito da terapia de reposi¢do de GH.

Achados clinicos

Efeitos da deficiéncia do GH

Efeitos da terapia de reposicdo do GH

Composigéo

corporal

Qualidade de vida

Capacidade fisica

Fatores de

cardiovascular

risco

Aumento da gordura total/visceral e reducdo da massa magra
Massa 6ssea reduzida

Aumento do risco de fraturas

Fadiga (baixa energia, vitalidade reduzida)

Humor rebaixado (distimia)

Baixa autoestima

Reducdo da concentracdo e memoria

Aumento de faltas (afastamentos laborais) por doenca

Maior isolamento social

Forca muscular reduzida

Capacidade anaerdbica reduzida

Consumo méaximo de oxigénio (VO2) reduzido e funcdo cardiaca

prejudicada

Dislipidemia

Reducéo da gordura total/visceral e aumento da massa magra
Aumento da massa 6ssea

Reducao de fraturas Gsseas

Melhora dos sintomas em pacientes com baixa qualidade de

vida

Melhora da forca muscular (longo prazo), VO2maximo,

funcéo cardiaca e capacidade anaerdbica

Melhora da pressdo arterial diastolica, colesterol total,
colesterol de lipoproteina de baixa densidade e funcoes

endoteliais.
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Achados clinicos  Efeitos da deficiéncia do GH Efeitos da terapia de reposicdo do GH
Diminuicao de marcadores inflamatdrios e do espessamento da

Hipertenséo camada intima da carotida
Atividade fibrinolitica anormal, aumento de marcadores inflamatérios e

disfungéo endotelial
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No Brasil, o Sistema Unico de Saude contempla o “Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
para Hipopituitarismo”, que regulamenta no SUS o uso terapéutico do GH em criangas e
adultos. Por se tratar de uma terapia de alto custo, de uso subcutaneo (injetavel) e de aplicacéo
diaria, as indicagcdes no adulto devem ser individualizadas, conforme sintomas do paciente,
ponderando-se custo-beneficio de sua manutencdo. Os individuos devem ser monitorizados
antes e durante o tratamento para parametros bioquimicos, tais como niveis glicémicos, de IGF-
1 e de lipides, parametros cardiovasculares e antropométricos (IMC, circunferéncia abdominal),
avaliacOes de constitui¢do corporal e 6ssea por DEXA, e de qualidade de vida (6, 18).

Nos ultimos anos, a literatura tem sido prodiga em relatar a potencial associacdo entre
deficiéncia do GH afetando diversos processos psicologicos em diferentes fases da vida. Relata-
se que criangas com deficiéncia de horménio do crescimento (DGH) apresentam falha na
maturacao psicoldgica, falta de autoconfianca na vida social e sintomas depressivos. Em um
estudo turco conduzido com 122 criangas/adolescentes de 7-17 anos, pareadas para individuos
saudaveis, demonstrou-se que Transtorno de Ansiedade Generalizada (TAG) e o Transtorno de
Ansiedade Social (TAS) foram significativamente mais comuns em criangas com DGH em
comparagdo ao grupo controle. Ter DGH e estar em tratamento resultou em pontua¢cfes mais
baixas na escala. Embora os autores nao tenham investigado a fundo a etiologia das doencas
psiquiatricas existentes nestas criancas, levanta-se a hipotese de associacdo forte com o
distdrbio hormonal (19).

Espera-se que a reposicao do GH esteja associada a melhora da qualidade de vida, juntamente
com a melhora da estatura (em criancas) e de outros desfechos clinicos (em criangas e adultos).
Na investigacdo de criancas italianas com DGH tratadas com hormonio do crescimento humano
recombinante (somatropina), os achados de Maghnie e colaboradores (20) sugerem que a
qualidade de vida relacionada a saude em pacientes com DGH recebendo tratamento hormonal
é alta, comparéavel a de pessoas saudaveis.

Em uma avaliacdo com pacientes com deficiéncia de maltiplos horménios hipofisérios, de
etiologia diversa, que estavam bem repostos de GH ha pelo menos 6 meses, notou-se que 0s
participantes pontuaram significativamente pior nas subescalas de depressao, raiva, fadiga e
tensdo do POMS, em uma escala de status de humor, nas subescalas do instrumento SCL-90
(psiconeuroticismo, depressao, inadequacdo de pensamento e acdo e problemas de sono) e em
todas as subescalas da WSAS quando comparados aos dados de referéncia, o que pode
demonstrar que, apesar da normalizacdo dos distlrbios hormonais, 0s pacientes com
hipopituitarismo em geral ainda podem apresentar problemas durante a vida diria, incluindo

estados de humor negativos e diminuicdo do bem-estar psicologico (21).
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Por se tratar de uma doenca rara, ha uma limitac&o real na elucidacdo da deficiéncia hormonal
na génese de transtornos mentais, havendo poucos estudos de coorte que se dedicam a entender
essa relacdo. Um dos maiores estudos de coorte neste sentido, foi conduzido na Tailandia a
partir do banco de dados de seguro de saude nacional, que identificou 1.194 pacientes com
hipopituitarismo e os comparou com individuos sadios. Embora as morbidades psiquiatricas
fossem incomuns na coorte de hipopituitarismo, o risco de desenvolver transtornos ansiosos e
depressivos foi significativamente maior naqueles com hipopituitarismo do que naqueles sem
a condicdo. No entanto, existe a lacuna na avaliacdo do perfil psicologico dos pacientes com

hipopituitarismo de etiologia congénita.

1.4. Testes psicolégicos

Na avaliagdo psicologica de pacientes com hipopituitarismo congénito, € importante
considerar o impacto emocional das mudancas fisicas e sintomas associados a esta condicéo.
Avaliar o ajuste emocional, a qualidade de vida, o enfrentamento do estresse e a adeséo ao
tratamento sdo aspectos essenciais. Também € relevante explorar possiveis sintomas de
ansiedade e depressao, além de examinar como as alteracdes hormonais podem influenciar o
bem-estar psicoldgico. Uma avaliacdo abrangente pode orientar intervengfes psicologicas
eficazes para melhorar a adaptacéo e a qualidade de vida do paciente.
Um teste, para ser definido como psicoldgico, precisa ser um instrumento que possua
procedimentos padronizados para que possibilitem que todas as pessoas submetidas a ele sejam
avaliadas da mesma maneira e sob as mesmas circunstancias.
Apesar de alguns testes medirem caracteristicas especificas, como inteligéncia e atencéo, sua
aplicacdo pode atender a vérias areas da psicologia, auxiliando no diagndstico tanto educacional
como no clinico, contribuir para o processo psicoterapéutico e permitir a avaliacdo de
caracteristicas desejadas para uma determinada funcao.
A investigacdo do perfil psicolégico de pacientes frequentemente considera os pilares da
resiliéncia e os fatores de personalidade como componentes fundamentais para compreender a
adaptabilidade e as estratégias de enfrentamento diante de desafios. Os pilares da resiliéncia,
que incluem a capacidade de enfrentar adversidades, a busca por significado e proposito, o
estabelecimento de relagdes interpessoais solidas e a autorregulacdo emocional, desempenham
um papel crucial na capacidade de um individuo lidar eficazmente com situagdes estressantes.
Além disso, os fatores de personalidade, como extroversdo, neuroticismo, abertura a
experiéncia, amabilidade e conscienciosidade, oferecem insights sobre tragos comportamentais

distintos. A integracdo desses elementos proporciona uma compreensdo mais holistica do perfil
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psicolégico do paciente, permitindo uma abordagem personalizada e mais efetiva nas
intervencdes terapéuticas e de suporte.

Existe 0 processo de constante atualizacdo, além do processo de construcdo dos testes. Novas
pesquisas sdo realizadas continuamente com o objetivo de aperfeicod-los, ampliando a
abrangéncia de sua utilizagdo e proporcionando, aos psicologos, um material que permita a

realizacé@o de avaliacdes precisas.

2. JUSTIFICATIVA

O hipopituitarismo congénito € uma condicdo cronica, que requer tratamento hormonal
prolongado e multiplas visitas aos servicos de saude. Atualmente, o HCFMUSP apresenta a
maior coorte do Brasil com pacientes com essa condicdo clinica e rotineiramente nota-se, em
avaliagOes observacionais no ambulatério, individuos que reportam baixa qualidade de vida,
sintomas depressivos ou ansiosos, alto grau de dependéncia familiar ou baixa taxa de
empregabilidade.

A deficiéncia de horménio do crescimento € um fator de risco potencial para o
comprometimento psicoldgico geral, mas ha poucos estudos na literatura que investiguem uma
populacdo com hipopituitarismo adulta, de etiologia congénita, e que compare individuos aos
efeitos da reposicdo do GH em relacdo a parametros psicoldgicos, em pacientes que estejam

com as demais deficiéncias hormonais hipofisarias bem repostas.

3. OBJETIVOS

3.1. Primério

Caracterizar o perfil psicologico dos pacientes com hipopituitarismo congeénito.
3.2. Secundarios

Correlacionar o perfil psicolégico entre individuos saudaveis e 0s pacientes.

Correlacionar o perfil psicolégico dos pacientes com seus dados clinicos.

4. MATERIAIS E METODOS

4.1. Consideragdes Eticas

Este projeto foi aprovado pela Comissdo de Etica para a analise de Projetos de Pesquisa
(CAPPesq) da Diretoria Clinica do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de S&o Paulo (HC-FMUSP) sob CAAE n°68013422.4.0000.0068. A participacdo



31

na pesquisa foi condicionada a assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

(TCLE) pelos participantes do estudo, conforme as normas éticas vigentes.

4.2. Natureza do estudo e casuistica
Este foi um estudo transversal no qual foram selecionados 220 pacientes inicialmente com
hipopituitarismo congénito, acompanhados na Unidade de Disturbios do Desenvolvimento do

Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo.

4.2.1. Critérios de incluséo

Os critérios de inclusdo adotados foram:

@) Pacientes com hipopituitarismo de causa congénita, adultos, com idade entre 25 a 60
anos;

(b) Ter deficiéncia de GH da vida adulta confirmada;

() Estar em seguimento regular no ambulatério de Desenvolvimento;

(d) Estar com as demais reposicdes hormonais hipofisarias otimizadas ha pelo menos 1 ano.

4.2.2. Critérios de excluséo

Os critérios de excluséo adotados foram:

@ pacientes com perda de seguimento ou prejuizo na adesdo ao tratamento hormonal
proposto.

(b) pacientes com insuficiéncia intelectual, ndo capazes de responder sozinhos as
entrevistas e questionarios propostos.

(c) pacientes com depressdo nao tratada.

(d) sem interesse em participar

4.2.3. Coleta de Dados

Os pacientes com essas caracteristicas, em seguimento ambulatorial, foram convidados a
participar do estudo nos dias de suas consultas. Aqueles que aceitaram foram atendidos em
etapas (consultas): 1) Assinatura do TCLE, 2) preenchimento dos testes de screening (o teste
de inteligéncia G-36 e o de rastreamento de depressdo EBADEP-A); 3) Avaliacdo Psicoldgica:
preenchimento da Escala dos Pilares de Resiliéncia (EPR); teste de Personalidade (NEO- FFI
R), 4) ESD - entrevista semi-dirigida e, finalmente, 5) a Entrevista Devolutiva para que cada

paciente receba os resultados da avaliagéo.
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4.3. Avaliacao psicoldgica dos pacientes

Os testes e escalas que serdo aplicados neste estudo (G-36; EBADEP-A; EPR e NEO FFI-R)
foram aprovados pelo Conselho Federal de Psicologia e pertencem ao escopo de Avaliacéo

Psicologica.

4.3.1. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo A)
Ao abordarmos os pacientes apds a consulta no ambulatdrio, apresentada a proposta do estudo
e ao receber o aceite do paciente, foram entregues as vias dos pacientes e assinada a via do

estudo.

4.3.2. G-36 (Fatores de inteligéncia) (Anexo B)

Este instrumento de avaliagdo escolhido foi desenvolvido por Boccalandro (22) e pode ser
aplicado em adultos, de qualquer grau de instrucdo. E composto por um livro de exercicios e
uma folha de aplicacéo, a qual é preenchida com as respostas escolhidas.

Para a construcdo deste teste, foram elaboradas 41 figuras-problema em formas graficas,
apresentando, abaixo de cada uma, seis possibilidades de respostas. Trata-se de uma figura
matricial com uma parte faltando e cabe ao individuo indicar a alternativa que a completa.

Os tipos de problemas apresentados variam tanto no grau de dificuldade como na classe de
relacdo, que deveria se encontrar entre os dados dos problemas. Esses itens podem ser
classificados em seis categorias:

A — Compreensao de relacdo de identidade simples.

B — Compreensdo de relagdo de identidade mais raciocinio por analogia.

C — Raciocinio por analogia envolvendo mudanca de posicéo

D — Raciocinio por analogia de tipo numérico. Adicéo e/ou subtragéo.

E — Raciocinio por analogia de tipo numérico envolvendo mudanga de posicdo, adi¢do e
subtracéo.

F — Raciocinio por analogia de tipo espacial — decompor um todo nas suas partes, envolvendo

mudanca de posicao.

Na correcdo sdo analisados trés tipos de erros:
| — O erro determinado € continuar a pensar em termos de identidade. Esse raciocinio era

necessario nos dois primeiros problemas, mas ndo serve nos itens que exigem raciocinio por
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analogia. Esse tipo de erro indica que a pessoa ndo conseguiu expor o problema em termos de
analogia.

I1 — O erro ocasionado pela falta de compreensao do problema, leva a pessoa a dar uma resposta
sem qualquer relacdo com os dados do problema. Respostas desse tipo ddo a impressao de que
a pessoa escolheu uma resolucéo qualquer tentando acertar por sorte.

I11 — O erro determinado por ter raciocinado de maneira incompleta, embora tenha percebido a
relacdo entre os dados do problema.

E um teste autoaplicavel e o tempo limite para sua resolucéo é de 30 minutos.

4.3.3. EBADEP-A (Escala Baptista de Depressédo) (Anexo C)

A Escala Baptista de Depressdo (EBADEP-A) (23) é uma escala autoaplicavel, composta por
45 itens que abordam 26 descritores da sintomatologia depressiva. O avaliado deve preencher
os itens de acordo como vem se sentido nas duas ultimas semanas.

A EBADEP-A é o primeiro instrumento para rastreio e avaliacdo da depressao, o que contribui
para a adaptacdo dos descritores contemplados pela escala. Uma vez que ela € baseada em
fontes diversas, como manuais psiquiatricos e teorias psicolégicas, a quantidade de descritores
abarcados pela EBADEP-A é ampla, 0 que torna possivel avaliar um maior nimero de
informagdes. Isso permite que o profissional tenha um panorama mais completo sobre sintomas
que o individuo apresenta, bem como indicacBes precisas sobre a eficacia do tratamento
adotado. Além disso, o formato do teste permite detectar os sintomas depressivos com
agilidade. As principais categorias de sintomas depressivos avaliadas por esse instrumento séo:
. Humor - incluindo a tristeza, a perda de interesse e/ou do prazer, crises de choro,
variacao diurna do humor. Essa categoria € essencial para o diagnéstico de depressao.

. vegetativos ou somaticos — inclui alteragdes do sono (insbnia ou hipersonia), no apetite

e no peso; perda de libido, obstipacéo e fadiga.

. motores - inibicdo ou retardo, a agitagéo senil e a inquietacao.
. sociais — apatia, isolamento, incapacidade para o desempenho das tarefas cotidianas.
. cognitivos — inclui desesperanca, desamparo, sentimento de culpa (podendo chegar a

delirios nos casos de depressbes psicoticas) e de suicidio, indecisdo, perda de insight do
reconhecimento de estar doente.

. Ansiedade — ansiedade psiquica, somatica e/ou fobica.

. Irritabilidade — hostilidade, auto ou heterodirigida. A autoagressdo esta associada ao
risco de suicidio e merece especial atengédo. A irritabilidade também pode ser considerada como

parte da categoria de alteracdo de humor.
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Este instrumento pode ser aplicado de forma individual ou coletiva em individuos com idade
entre 17 e 81 anos, sem restricdo de tempo para conclusdo. E composto por um livro de
instrugdes e um caderno de aplicacdes. E um instrumento autoaplicavel. O tempo que se leva
para responder a ele varia de 10 a 20 minutos.

A avaliagdo do instrumento é quantitativa, realizada por meio da soma dos 45 itens da escala.
O instrumento apresenta normas em percentis e por faixa de classificacdo das sintomatologias
depressivas.

A correcdo deste teste € manual e possui uma tabela para a insercdo dos resultados.

4.3.4. EPR: Pilares da Resiliéncia (Anexo D)

O instrumento de avaliacdo escolhido foi a Escala dos Pilares de Resiliéncia (EPR) (24), que
tem por objetivo identificar, entre as caracteristicas que favorecem uma conduta resiliente, quais
delas um individuo apresenta mais desenvolvidas. Ela apresenta como publico-alvo: adultos
com idade superior a 18 anos e com a escolaridade acima do ensino fundamental (cursando). E
composta por um livro de instrucdes e um livro de exercicios. A escala € auto administravel (o
préprio avaliando responde). Por esta escala, podemos interpretar os 11 fatores abaixo citados:
a) Aceitacdo positiva de mudanca (APM);

b) Autoconfianga (AC);

c) Autoeficécia (AE);

d) Bom humor (BH);

e) Controle emocional (CE);

f) Empatia (E);

9) Independéncia (1);

h) Orientacao positiva para o futuro (OPF);

) Reflexédo (R);

), Sociabilidade (S) e

K) Valores positivos (VP).

Essa escala foi desenvolvida para ser autoaplicivel e ser respondida por completo, ndo ha tempo
limite para respondé-la, apenas uma orientacdo para que seja respondida completamente e com

sinceridade.

4.3.5. Fatores de personalidade: NEO-FFI R (Anexo E)
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O Inventério de Cinco Fatores NEO revisado NEO-FFI-R (versdo curta) foi o instrumento
escolhido para a avaliacdo de personalidade. A seguir, apresentamos o conteido avaliado em
cada um dos cinco fatores que ele abrange:

. Neuroticismo: contrasta 0 ajustamento e o desajustamento emocionais, avaliando a
suscetibilidade ao estresse e como a pessoa reage diante das situacGes de presséo.

. Extroversdo: refere-se a intensidade das interacGes interpessoais e da busca e

estimulacéo do meio.

. Abertura a experiéncia: indica o interesse por novas experiéncias ou pela postura mais
conservadora.
. Amabilidade: relaciona-se a qualidade da orientacdo interpessoal, predisposi¢do a se

sensibilizar e ajudar as pessoas ou em ter uma postura mais autocentrada.

. Conscienciosidade: refere-se ao grau de persisténcia, forca de vontade e de
determinagéo na orientagdo por um objetivo.

O instrumento foi desenvolvido por Paul T. Costa Jr, e Robert R. McCrae (25) e adaptada para
0 Brasil pelo Laboratério de Avaliacdo das Diferencas Individuais do Departamento de
Psicologia da Universidade Federal de Minas Gerais [UFMG].

A escolha do instrumento NEO-FFI R com a Luciani

foi feita devido ao nimero de questBes a serem preenchidas pelos pacientes do estudo.

4.3.6. Entrevista Semi-Dirigida (ESD) (Anexo F)

O roteiro de ESD tem a finalidade de elaboracéo da historia clinica, antecedentes familiares,
conhecimento a respeito do hipopituitarismo e problemas de desenvolvimento emocional.
Objetiva também possibilitar uma investigacdo mais ampla e profunda dos aspectos emocionais
que poderdo influenciar no tratamento medico de cada paciente.

Esse instrumento foi elaborado pela propria pesquisadora, decorrente da observagdo dos
sujeitos, composto por catorze questdes abertas. N&o ha tempo limite para ser respondida e ndo

foi autoaplicavel. Um dos intuitos foi ouvir a histdria do paciente. (Anexo F)

4.3.7. Leitura e interpretacéo de dados
Os testes G-36, EPR e NEO-FFI R possuem corre¢do online na plataforma da Editora Vetor:
Solugdes em Psicologia.

A Escala de Baptista de Depressédo (EBADEP-A) possui um Crivo manual de correcgéo.
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A ESD teve suas respostas categorizadas para analise qualitativa. As categorias de resposta para

cada item da ESD foram criadas a partir do estabelecimento de frequéncia de cada resposta.

4.4. Dados Clinicos

A inclusdo dos dados clinicos desses pacientes trouxe a possibilidade de investigacdo mais
ampla no resultado do tratamento médico de cada paciente.

Foi construida uma planilha em Excel contendo as seguintes informagdes:

o Se deficiente de TSH (SIM OU NAO) E se faz uso de levotiroxina (SIM OU NAO)

o Se deficiente de ADH (SIM OU NAO) E se faz uso de DDAVP (SIM OU NAO)

) Se deficiéncia de ACTH (SIM OU NAO) E faz uso de prednisona ou hidrocortisona
(NENHUM, PREDNISONA OU HIDROCORTISONA)

4.5. Tratamento dos dados e Analise Estatistica

Todos os resultados quantitativos foram analisados estatisticamente em parceria com o Centro
de Estatistica Aplicada da Universidade de Sdo Paulo (CEA-USP) (Anexo ).

Todos os graficos foram feitos no R.

As analises descritivas dos perfis dos pacientes foram normalizadas de forma a compara-las
com a da populacdo geral brasileira. A linha pontilhada verde, no valor 50 do eixo vertical,
representa a mediana populacional para cada variavel

A andlise inferencial foi realizada a partir do modelo estatistico de Regressdo Beta para se
entender as relacdes entre as variaveis clinicas, 0 EPR e o NEO FFI R. A interpretacdo das
variaveis clinicas foi feita através de valores preditos para percentis e/ou por razdes de chance.
Na comparacdo dos dados entre os grupos foram utilizados testes para que p<0,05 seja

considerado estatisticamente significante.

5. RESULTADOS

5.1. Populacéo elegivel para o estudo

Dentro dos 220 pacientes acompanhados no ambulatério de hipopituitarismo adulto do
HCFMUSP, 58 foram selecionados apds a aplicacdo dos critérios de inclusédo e exclusdo. As
caracteristicas clinicas, laboratoriais e de imagem desses pacientes estdo detalhadas na tabela
1. Em resumo, dentre os 58 pacientes elegiveis 26 deles sdo do sexo masculino (44,82%) e 32
do sexo feminino (55,18%). A média de idade foi de 40.9 anos (£ 8.2) sendo 0 mais jovem com

26 anos e 0 mais velho com 58 anos.



Tabela 3. Caracterizacdo da populacdo com hipopituitarismo

Variaveis n (%)
Sexo: masculino/feminino 25(43) / 33(57)
Idade na entrevista (anos)* 40.9 (£ 8.2)
Deficiéncia de GH isolado/combinado 9 (16) / 49 (84)
Deficiéncia de GH 58 (100)
Uso de somatropina na entrevista 23 (40)
Deficiéncia de TSH 46 (80)
Uso de levotiroxina 46 (100)
Deficiéncia de ACTH 36 (62)
Reposicao de prednisona/hidrocortisona 14(39) / 21(58)
Deficiéncia de LH/FSH 45 (78)
Reposicao de esteroide sexual 44 (98)
Deficiéncia de ADH 8 (14)
Reposicdo de Desmopressina 8 (100)
Ressonancia Magnética de Hipdfise
RM normal/alterada** 7(12) / 51(87)
Hipoplasia hipofisaria 41 (71)
Neuro-hipofise ectopica 42 (72)
Haste afilada 40 (69)

*calculado média e desvio padréo.

**4 pacientes com alteracdo por craniofaringioma.

5.2. Dados demograficos da populacéo elegivel
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Quanto ao nivel de escolaridade dos pacientes, podemos observar que a grande maioria (87,9%)

apresenta ensino médio completo (44,8%) e ensino superior completo (43,1%) e a minoria de

12% foram distribuidos em ensino fundamental completo (3,4%), ensino médio completo

(3,4%), ensino superior completo (5,2%), todos representados na tabela 4.
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Tabela 4. Dados demograficos da coorte relativos ao grau de escolaridade

GRAU DE ESCOLARIDADE N PORCENTAGEM
Ensino Fundamental Completo 2 34

Ensino Médio Incompleto 2 34

Ensino Médio Completo 26 44,8

Ensino Superior Incompleto 3 52

Ensino Superior Completo 25 43,1

5.3. Analise descritiva

A andlise descritiva dos dados permite a visao inicial dos resultados.

Na Figura 1 nota-se que mais de 75% dos pacientes estdo abaixo da mediana populacional na
variavel G36, marcador de inteligéncia. Além disso, a mediana observada na Escala Baptista

de Depressdo (EBADEP-A) também se apresenta inferior a essa mediana.

Percentil

N B N B

G36 EBADEP

Figura 1. Boxplots do percentil das variaveis do screening: G-36 (Teste ndo verbal de
inteligéncia) e EBADEP-A (Escala Baptista de Depressdo) representados em percentil

comparado a mediana da populacao geral brasileira (linha verde pontilhada).

5.4 Resultados do Perfil de Personalidade
5.4.1 Resultados EPR
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O resultado do teste EPR, visualizados na Figura 2, na Tabela 5 e na Tabela 6 mostra que apenas
Independéncia (1) esta acima da mediana populacional, enquanto Aceitagdo positiva a mudanca
(APM) e Controle emocional (CE) estdo proximos da mediana. As demais variaveis apresentam
valores bem inferiores, sendo Autoconfianca (AC) e Orientacao positiva para o futuro (OPF)
as mais afastadas da mediana. Ademais, percebe-se a grande dispersao dos dados, uma vez que
todas as varidveis apresentam uma amplitude proxima de 100. Contudo, avaliando os
coeficientes de variagdo, nota-se uma variabilidade entre 54% e 97%, significando que para
algumas variaveis 0s pacientes sao mais parecidos, enquanto para outras variaveis o0s pacientes

sdo mais heterogéneos (ver anexo G pg. 54, Figura B29).

L17

100 1

501

Percentil

LU T

APM  AC AE BH CE E | OPF R S VP

Figura 2. Boxplots de percentil das variaveis da Escala de Pilares de Resiliéncia: Aceitacdo
para mudanga (APM), Autoconfianca (AC), Auto eficacia (AE), Bom Humor (BH), Controle
Emocional (CE), Empatia (E), Independéncia (I), Orientacdo Positiva para o Futuro (OPF),
Reflexd@o ( R) , Sociabilidade (S) e Valores Positivos (VP).
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Tabela 5. Medidas-resumo para as variaveis Aceitagdo positiva a mudanga (APM),
Autoconfianca (AC), Autoeficacia (AE), Bom humor (BH), Controle emocional (CE) e

Empatia (E).
Medida APM AC AE BH CE E
n 58 58 58 58 58 58
Média 46,86 31,86 37,69 42,93 40,81 36,6
D. Padrio 33,60 30,85 33,54 28,81 27,91 29,20
CV (%) 71,70 96,81 88,99 67,11 68,40 79,78
Minimo 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00
12 Quartil 20,00 1,00 1,00 20,00 10,00 10,00
Mediana 55,00 20,00 30,00 40,00 50,00 30,00
3¢ Quartil 77,50 60,00 70,00 70,00 67,50 60,00
Maximo 99,00 90,00 90,00 90,00 90,00 90,00
Tabela 6. Medidas-resumo para as variaveis Independéncia, Orientagdo positiva
para o futuro, Reflexédo, Sociabilidade e Valores positivos
Medida | OPF R S VP
n 58 58 58 58 58
Média 55,52 33,02 43,09 34,95 50,29
D. Padrdo 30,22 28,53 31,63 33,24 31,32
CV (%) 54,43 86,40 73,42 95,11 62,27
Minimo 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00
12 Quartil 32,50 3,25 20,00 10,00 30,00
Mediana 60,00 25,00 30,00 25,00 40,00
32 Quartil 80,00 57,50 70,00 70,00 80,00
Méximo 99,00 90,00 90,00 99,00 99,00

5.4.2 Resultados NEO-FFi R

O resultado do inventario dos 5 fatores de personalidade Figura 3 e a Tabela 7 mostra que 4 das

varidveis estdo proximas da mediana populacional. Verifica-se que Abertura apresenta um

desvio
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Percentil
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8

Neuroticismo Extroversao

Abertura

Amabilidade Conscienciosidade

Figura 3. Boxplots do escore padronizado das variaveis do NEO-FFI R (Neuroticismo,

Extroversdo, Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade).

Tabela 7. Medidas-resumo para as variaveis Neuroticismo, Extroversao, Abertura,

Amabilidade e Conscienciosidade

Medida Neuroticismo  Extroversdo  Abertura Amabilidade Conscienciosidade

n 58 58 58 58 58

Média 50,34 46,58 41,26 49,62 52,29

D. Padrdo 11,56 11,30 10,72 9,33 7,59

CV (%) 22,97 24,31 25,99 18,81 14,52
Minimo 25,00 20,00 20,00 20,00 32,00

12 Quartil 43,00 40,50 34,00 44,50 48,00
Mediana 48,00 50,00 41,50 51,00 51,00

32 Quartil 61,00 54,00 48,00 53,00 59,00
Maximo 72,00 74,00 67,00 68,00 70,00




42

5.5. Resultados Clinicos

5.5.1. Resultados clinicos do EPR e NEO FFI-R para DGH isolada e completo e uso ou
ndo de GH.

O efeito das variaveis clinicas nos pilares da resiliéncia (Figuras 4) e nos fatores de
personalidade (Figura 5) revelam que os pacientes com deficiéncia de GH completa obtiveram
resultados superiores em 2 variaveis do teste EPR e uma do teste NEO FFI-R, ao passo que 0s
pacientes com deficiéncia de GH isolada foram superiores em 2 variéveis do teste EPR e em1
do teste NEO FFI-R.

TE 4
3

Deficiéncia de GH
501 L E3 Isolada (n=11)
3 completa (n=47)

Fercentil

ORI T TY L T TL T

0 [l |

VP

Lo

APK AL AE BH CE E | OPF R
Variavel

Figura 4. Boxplots do percentil das varidveis: Aceitacdo positiva a mudanca, (APM)
Autoconfianca (AC), Autoeficacia (AE), Bom humor (BH), Controle emocional (CE), Empatia
(E), Independéncia (1), Orientacdo positiva para o futuro (OPF), Reflex&o (R), Sociabilidade
(S) e Valores positivos (VP), divididos por Deficiéncia de GH
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Figura 5. Boxplots do percentil das variaveis do NEO-FFI R (Neuroticismo, Extroversdo,
Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade), divididos por Uso de GH.

A figuras 6 mostra que os pacientes que usam GH ndo obtiveram resultados superiores ao
percentil 50, enquanto que a figura 7 em 2 variaveis estdo acima no teste NEO FFI- R, enquanto
0s que ndo usam GH foram superiores em 2 variaveis do teste EPR e em uma do teste NEO
FFI-R
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Figura 6. Boxplots do percentil das variaveis: Aceitacdo positiva a mudanca (OPM),
Autoconfianga (AC), Autoeficacia (AE), Bom humor (BH), Controle emocional (CE), Empatia
(E), Independéncia (), Orientacdo positiva para o futuro (OPF), Reflexdo ( R), Sociabilidade
(S) e Valores positivos (VP), divididos por Usa GH
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Figura 7. Boxplots do escore padronizado das variaveis: Neuroticismo, Extroversao, Abertura,
Amabilidade e Conscienciosidade, divididos por usa GH
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5.5.2. Resultados clinicos dos Pilares de Resiliéncia e do NEO FFI- R relativos a deficiéncia

de LH/FSH, em uso ou ndo de Hormonios Sexuais e puberdade espontanea ou induzida

Os boxplots da Figuras 8 revelam que os pacientes que nao tem deficiéncia de LH/TSH possuem
um desempenho melhor nos fatores da personalidade, mas ndo se sobressaem nos pilares da

resiliéncia (Figura 9).

—‘7 T | T
Deficiéncia de LH/FSH
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3 sim (n=44)
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201 o Lo}

NEUROTICISMO ~ EXTROVERSAD ABERTURA ANABILIDADE CONSCIENCIOSIDADE
Variavel

Figura 8. Boxplots do escore padronizado das variaveis: Neuroticismo, Extroversao, Abertura,

Amabilidade e Conscienciosidade, divididos por Deficiéncia de LH/FSH
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Figura 9. Boxplots do percentil das varidveis: Aceitacdo positiva a mudanca (APM),
Autoconfianca (AC), Autoeficacia (AE), Bom humor (BH), Controle emocional (CE), Empatia
(E), Independéncia (I), Orientacdo positiva para o futuro (OPF), Reflexdo (R), Sociabilidade e
Valores positivos, divididos por Deficiéncia de LH/FSH

As Figurasl10 - 13 ilustram que o tipo de puberdade e 0 uso de hormdnios sexuais ndo afetam
os resultados do teste EPR, ao passo que a puberdade espontanea e o nao uso de hormonios

sexuais apresentam uma nota padronizada superior na maioria das variaveis do teste NEO FFI-
R.
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3 induzida (n=32)

Figura 10. Boxplots do percentil das variaveis: Aceitacdo positiva a mudanca (APM),
Autoconfianga (AC), Autoeficacia (AE), Bom humor (BH), Controle emocional (CE), Empatia
(E), Independéncia (1), Orientagao positiva para o futuro (OPF), Reflexdo ( R) , Sociabilidade
(S) e Valores positivos (VP), divididos por Puberdade
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Figura 11. Boxplots do escore padronizado das varidveis: Neuroticismo, Extroversao,

Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade, divididos por Puberdade
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Figura 12. Boxplots do percentil das variaveis: Aceitacdo positiva a mudanca (APM),

Autoconfianca (AC), Autoeficécia (AE), Bom humor (BH), Controle emocional (CE), Empatia

(E), Independéncia (1), Orientacdo positiva para o futuro (OPF), Reflexd@o (R), Sociabilidade

(S) e Valores positivos (VP), divididos por usa ho

rmonio sexual
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Figura 13. Boxplots do escore padronizado das varidveis: Neuroticismo, Extroversao,

Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade, divididos por usa horménio sexual
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5.5.3. Resultados clinicos dos Pilares de Resiliéncia e do NEO FFI- R relativos a deficiéncia

de ACTH, em uso ou nao de corticoide particularmente prednisona e hidrocortisona

Nas Figuras 14 e 15, a variavel deficiéncia de ACTH ndo apresentou diferencas conclusivas em
ambos os testes.

1007

s

Deficiéncia de ACTH
504 - = - -- B3 néc (n=22)
HIEEE | B simin=38)

Fercentil

(ST ey 1Tl Ty 1]

APM  AC AE BH CE E I OFF R
Variavel

[#) )

VP

Figura 14. Boxplots do percentil das variaveis: Aceitacdo positiva a mudanca (APM),
Autoconfianga (AC), Autoeficacia (AE), Bom humor (BH), Controle emocional (CE), Empatia
(E), Independéncia (), Orientacdo positiva para o futuro (OPF), Reflexdo ( R), Sociabilidade
(S) e Valores positivos (VP), divididos por Deficiéncia de ACTH
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Figura 15. Boxplots do escore padronizado das varidveis: Neuroticismo, Extroversao,

Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade, divididos por Deficiéncia de ACTH

Observa-se nas Figuras 16 e 17 que os pacientes tratados com corticoide obtiveram resultados

ligeiramente menores na maioria dos indicadores de ambos 0s testes.
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Figura 16. Boxplots do percentil das varidveis: Aceitagdo positiva a mudanca (APM),
Autoconfianca (AC), Autoeficacia (AE), Bom humor (BH), Controle emocional (CE), Empatia
(E), Independéncia (), Orientagé&o positiva para o futuro (OPF), Reflex&o (R), Sociabilidade

(S) e Valores positivos, divididos por Usa Corticoide

T T Usa Corticoide
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Score padronizado

Figura 17. Boxplots do escore padronizado das varidveis: Neuroticismo, Extroversao,

Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade, divididos por Usa Corticoide

Observa-se nas Figuras 18 e 19 que os usuarios de prednisona ou hidrocortisona obtiveram

notas ligeiramente menores na maioria dos indicadores de ambos os testes.
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Figura 18. Boxplots do percentil das variaveis do EPR: Aceitacdo positiva a mudanca (APM),
Autoconfianca (AC), Auto eficacia (AE), Bom Humor (BH), Controle Emocional (CE),
Empatia (E), Independéncia (I), Orientacdo positiva para o Futuro (OPF), Reflexdo (R),
Sociabilidade (S) e Valores positivos (VP); divididos pelo uso de nenhum corticoide,

prednisona ou hidro corticoide.
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Figura 19. Boxplots do escore padronizado das varidveis do NEO-FFI R: Neuroticismo,
Extroversdo, Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade; divididos pelo uso de: nenhum
corticoide, de prednisona ou hidro- corticoide.
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5.5.4. Resultados referentes a comparacao entre os 11 Pilares de Resiliéncia e a deficiéncia
ou ndo de TSH

Os boxplots das Figuras 20 e 21 revelam que pacientes com deficiéncia de TSH possuem um

desempenho melhor em 2 dos pilares da resiliéncia e apenas 1 fator de personalidade.

% Deficiéncia de TSH
g s04 - |- .. B . I A A | . . Ao I . EN%O(N:13)
& - . | B3 sim(N=45)

Figura 20. Boxplots do percentil das variaveis do EPR: Aceitacdo positiva a mudanca (APM),
Autoconfianga (AC), Auto eficacia (AE), Bom Humor (BH), Controle Emocional (CE),
Empatia (E), Independéncia (I), Orientacdo positiva para o Futuro (OPF), Reflexdo (R),
Sociabilidade (S) e Valores positivos (VP) divididos pela deficiéncia ou ndo de TSH.
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Figura 21. Boxplots do percentil das variaveis do NEO_FFI R EPR; divididos pela deficiéncia
de TSH.

As Figuras 22 até 27 nota-se que as varidveis Usa levotiroxina, Deficiéncia de ADH e Usa

DDAVP néo apresentaram um efeito claro nos testes EPR e NEO FFI-R.

Usa Levotiroxina
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Percentil

Figura 22. Boxplots do percentil das varidveis da EPR: Aceitacdo positiva a mudanca (APM),
Autoconfianca (AC), Auto eficacia (AE), Bom Humor (BH), Controle Emocional (CE),
Empatia (E), Independéncia (1), Orientacdo positiva para o Futuro (OPF), Reflexdo (R),

Sociabilidade (S) e Valores positivos (VP) divididos pelo uso levotiroxina.
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Figura 23. Boxplots do escore padronizado das variaveis do NEO-FFI R: Neuroticismo,

Extroversdo, Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade; divididos pelo uso ou nédo de

Levotiroxina.
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Figura 24 Boxplots do percentil das variaveis do EPR: Aceitacdo positiva a mudanca (APM),
Autoconfianga (AC), Auto eficacia (AE), Bom Humor (BH), Controle Emocional (CE),
Empatia (E), Independéncia (1), Orientacdo positiva para o Futuro (OPF), Reflexdo (R),
Sociabilidade (S) e Valores positivos (VP), divididos por Deficiéncia de ADH
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Figura 25. Boxplots do escore padronizado das variaveis: Neuroticismo, Extroverséao,

Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade, divididos por Deficiéncia de ADH
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Figura 26. Boxplots do percentil das variaveis da Escala dos 11 Pilares de Resiliéncia (EPR):
Aceitacdo positiva a mudanca (APM), Autoconfianga (AC), Auto eficicia (AE), Bom Humor
(BH), Controle Emocional (CE), Empatia (E), Independéncia (I), Orientacdo positiva para o
Futuro (OPF), Reflexdo (R), Sociabilidade (S) e Valores positivos (VP) divididos pelo uso ou
ndo de DDAVP.
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Figura 27. Boxplots do escore padronizado das varidveis do NEO-FFI R: Neuroticismo,
Extroversdo, Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade; divididos pelo uso ou ndo do
DDAVP.

5.5.5. Andlise Inferencial

A anélise das Figuras 4 a 27 ndo proporcionaram uma avaliacdo definitiva do efeito das
variaveis clinicas nos pilares da resiliéncia e fatores de personalidade. Nesse sentido, buscou-

se através da analise inferencial esclarecer esse efeito.

Como as variaveis referentes a Escala dos 11 Pilares da Resiliéncia e dos 5 Grandes fatores da
personalidade sdo definidas na forma de percentil, no intervalo limitado [0, 100], foi aplicado
0 modelo estatistico com variavel resposta definida nesse intervalo. Assim o modelo de
Regressdo Beta cuja variavel resposta ¢ definida no intervalo [0, 1] foi utilizado para adequar

os dados, transformando as respostas para esse intervalo.

Baseado nas informacfes do modelo de regressdo beta onde os valores menores que 1
influenciam negativamente na varidvel resposta, ao passo que se forem maiores que 1
influenciam positivamente. A Escala Baptista de Depressdo (EBADEP-A) e o fator de
personalidade extroversédo (NEO FFI-R) sdo menores que 1 (0,99) na tabela 8. Pacientes que

usam GH tem chance de extroversdo maior do que pacientes que ndo usam GH, maiores do que
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1 (2,52). Pacientes que tem deficiéncia de TSH, tem chance menor de extroversdo varidvel

menor que 1 (0,45).

Tabela 8. Estimativas pontuais para as razoes de chances das regressoes Beta para os fatores

da personalidade. Células em laranja indicam p < 0.1, Amarelo p < 0.5, Verde claro p < 0.01,

Verde escuro p < 0.001.

DEF
DEF USA USA DEF PRED/ | DEF DEF
G36 EBADEP GH GH FLSHH HSEXUAL | ACTH HC TSH | ADH
2,86/
N 1,01 043 1.4
E 0,99 2,52 0,45
AM 0,99 0,37/0,7| 2,05
C 0,996 1,35 1,74 0,64 0,6/0,88

Tabela 9. Estimativas intervalares para as razdes de chances, ao nivel de 95% de significancia,

obtidas das regressGes Beta para os pilares da personalidade. Células em laranja indicam p <

0.1, Amarelo p < 0.5, Verde claro p < 0.01, Verde escuro p < 0.001.

DEF
DEF USA USA DEF PRED DEF DEF
G36 | EBADEP GH GH FLSHH HSEXUAL | ACTH {HC TSH | ADH
N (2,57;3,19)/
(1,01:1,01) (0,39;0,47) | (1,75;2,14)
E (0,99;0,99) (2,33;2,72) (0,41;0,49)
AB (1,01;1,01) (0,41;0,46) -
AM (0,34,0,4)/
(0,99:0,99) (0,64:0,75) |(1,88;2,23)
c (0,58:0,63) /
(1;1) (1,3;1,4) 1(1,63;1,85)| (0,6:0,68) (0,85:0,91)

Nas varidveis em que o uso de corticoide esteve abaixo do percentil 50, o efeito foi menos

deletério para pacientes que usam hidrocortisona (neuroticismo — 1,75; 2,14, amabilidade 1,64;

1,75, conscienciosidade 0,85; 0,91 ) em relacdo aos que usam prednisona (neuroticismo — 2,57;

3,19, amabilidade 0,34;0,4, conscienciosidade 0,58; 0,63 ) tabela 9, possuindo resultados mais
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préximos de pacientes que ndo tomam nenhum tipo de corticoide corroborado pelos dados da
figura 17.

5.6. Resultados da ESD
Resultados das Questdes qualitativas foram obtidos a partir da técnica de categorizagdo por

frequéncia de respostas. Afigura 16 compila os resultados categorizados para cada questao
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Figura 28. Representa o resultado de respostas por frequéncias das categorias da ESD
(Entrevista Semi Dirigida).

Questdo 1 (Q1): Quando hipopituitarismo foi diagnosticado em sua vida?

As categorias de respostas para esta questdao foram:

CO0: ndo sabe; C1: na infancia; C2:na adolescéncia; e C3: na idade adulta

Obtivemos um namero expressivo de respostas na categoria C1, ou seja, na infancia. No
entanto, € preocupante observar que varias delas indicam que alguns participantes ndo sabem a
resposta. Para a mesma pergunta, foram registradas respostas em branco (Figura 16, Q1)
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Questdo 2 (Q2): Como funciona a sua doenca? As categorias de respostas para esta questéo
foram: CO: N&o sabe; C1: N&o produz horménio; C2: Nasceu assim; C3: E de familia. 46%
responderam C1, que o hipopituitarismo € uma doenca em que ndo se produzem hormdnios,
seguido de 45% em CO, pacientes que ndo souberam explicar; 9% em C3, que responderam que
é uma doenca de familia; e 1% em C2, que responderam que é uma doenga com a qual a pessoa
nasce. (Figura 16, Q2)

Questdo 3 (Q3): O que e doenca cronica para vocé? As categorias de respostas para esta questao
foram: CO: N&o sabe; C1: E uma doenca que ndo tem cura; C2: Doenga para a vida toda; C3: E
uma doenga que ndo tem cura, mas tem tratamento. As respostas mais frequentes foram C3,
com 35% (ndo tem cura, mas tem tratamento); C0O, com 33% (n&o sabe explicar); C2, com 24%
(doenca para a vida toda); e C1, com 8% (doenca que n&o tem cura). E importante salientar que
0s pacientes que responderam que ndo tem cura diferem dos que responderam que é para a vida
toda, pois C3 esta ciente de que existe um processo em que ele esta envolvido, que é o do
tratamento, enquanto os que compdem C2 foram aqueles que entenderam que a doenga seguira
com eles até o final, estando em uma situacdo passiva. Nao saber pode revelar que nédo

compreende seu papel nesse cuidado. (Figura 16, Q3)

Questdo 4 (Q4): O que vocé espera do tratamento que vocé recebe no HC? As categorias de
respostas para esta questdo foram: CO: Apoio; Cl: Qualidade de Vida; C2: O melhor.
Obtivemos como resposta CO, apoio (26%); C1, Qualidade de Vida (28%); e C2, o melhor
possivel (40%). (Figura 16, Q4 )

Questdo 5 (Q5): Como ele contribui para a sua qualidade de vida? CO: De forma psicolégica e
fisica; C1: Qualidade de Vida; C2: OrientacOes médicas; C3: Medicamentos. Nessa questdo, 0s
pacientes relatam que o tratamento no HC contribui de forma fisica e psicoldgica (46%); que a
orientacdo meédica € a maior contribuicdo (22%); que a importancia se faz com o recebimento
da prescri¢do e do recebimento dos medicamentos de forma gratuita (20%); e que modifica a
qualidade de vida para melhor (12%). (Figura 16, Q5)

Questéo 6 (Q6): De forma geral, qual o seu objetivo de vida (geral)? As categorias de respostas
para esta questdo foram: CO: Saude; C1: Viver bem (geral); C2: Saude e Familia; C3: Trabalho.
Para essa questdo, os respondentes desta pesquisa responderam CO, que ter boa sadde € 0 mais

importante (49%); seguido de C3, que ter um bom trabalho (23%); C2, viver bem com a familia
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e ter saude (18%) é uma forma de retribuir aos que se dedicam a eles; e, finalmente, C1, viver
bem, de forma geral (10%). (Figura 16, Q 6)

Questdo 7 (Q7): A sua religido influencia na sua vida? As categorias de respostas para esta
questdo foram: CO: Nédo; C1: Sim. Nessa questdo, ndo houve davidas quanto a influéncia da
religido na vida dos pacientes. A esmagadora maioria respondeu que sim (86%), que influencia.
Os que ndo consideram essa uma resposta viavel foi porque ou ndo praticam nenhuma religiao

ou porque ndo acreditam em Deus (14%). (Figura 16, Q7))

Questdo 8 (Q8): Quais sdo seus Hobbies? As categorias de respostas para esta questdo foram:
CO: Atividades fisicas (caminhadas, academia, hidroginastica e futebol); C1: Atividades Sociais
(Igreja, Voluntariado); C2: Atividades Individuais (Leituras, Filmes, faxinas, arrumar armarios
e artesanato); C3: Familia (pets, maratonar séeries na Netflix). A grande maioria (68%) escolheu
como hobbie C2 (atividades individuais: leitura, filmes, faxinas, arrumar armarios e artesanato),
seguido de CO (Atividades fisicas: caminhadas, academia, hidroginastica e futebol) (14%);
depois, vieram as atividades sociais (Igreja, voluntariado; C1); e, finalmente, C3: aproveitar os

familiares e os pets. (Figura 16, Q8 )

Questdo 9 (Q9): Vocé tem animal de estimacéo (pet)? As categorias de respostas para esta
questdo foram: CO: Ndo; C1: Cachorro; C2: Gato; e C3: Mais de um tipo (incluindo répteis). A
minoria dos pacientes é tutora de gatos (C2: 14%), mais de um tipo de animal, incluindo répteis
(C3: 17%); a maioria tem cachorro como animal de estimacéo (CO: 40%), e (CO: 29%) nédo tem
pet. (Figura 16, Q9 )

Questdo 10 (Q10): Como é a sua familia, hoje? As categorias de respostas para esta questdo
foram: CO: Familia Nuclear; C1: Boa (Unida, segura, porto seguro); C2: Complexa (instavel,
insegura, distante, separada). As respostas mais frequentes foram relacionadas a configuracéo
de suas familias nucleares (C0:), seguidas de que séo familias boas (unida, segura, porto seguro)
(C1:) (e depois como respostas complexas (instavel, insegura, distante, separada) (C2:). (Figura
16, Q 10)

Questdo 11 (Q11): Com quem vocé mora? As categorias de respostas para esta questao foram:
CO0: Sozinho; C1: Familia Nuclear; C2: Familia de origem; C3: Parentes. A minoria mora

sozinha, seguido dos que moram com parentes (tios, irm&os e cunhados); 0s que moram com
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sua familia nuclear (conjuges e filhos), mas a maioria mora com a familia de origem (pais, pais

e irmdos ou mesmo casados, mas morando com os pais). (Figura 16, Q 11)

Questdo 12 (Q12): Como vocé entende o apoio familiar que vocé recebe? As categorias de
respostas para esta questdo foram: CO: Ndo tem; C1: Bom; C2: Importante; C3: Excesso. Em
ordem crescente de frequéncia nas respostas: pacientes que nao recebem apoio algum; pacientes
que consideram 0 apoio que recebem excessivo; 0s que consideram apoio importante e,

finalmente, os que consideram o apoio como sendo bom. (Figura 16, Q 12)

Questdo 13 (Q13): O que vocé gostaria de dizer para outros pacientes como vocé? As categorias
de respostas para esta questdo foram: CO: Perseveranca; C1: Serem Gratos; C2: Para fazerem
bom uso do servigo e do tratamento; C3: Pensamentos Positivos e Fé. A maioria dos pacientes
gostaria de dizer a seus colegas de ambulatdrio que eles devem ser perseverantes no tratamento
(C0); em seguida surgem os pacientes que gostariam de dizer para que eles fagam bom uso do
servico e do tratamento que recebem no HC (C2), seguidos pelos que gostariam de dizer para
que eles tenham Fé e pensamentos positivos (C3) e, finalmente, para que sejam gratos (C1).
(Figura 16, Q13)

Questdo 14 (Q14): E o que vocé diria para a equipe que te atende no HC? As categorias de
respostas para esta questdo foram: CO: Que Deus abencoe; C1: Sucesso; C2: Felicidades (a
profissionais especificos) e C3: Gratiddo. O desejo de expressar a gratiddo por tudo o que
recebem no HC (C3) supera muito os pedidos de que Deus abencoe todos os que os tratam (CO0),
e 0 sucesso (C1) que desejam a eles. Houve declaracdes de gratiddo e profundo apreco a alguns
médicos e psicologas que cuidaram deles desde o inicio do tratamento, do inicio de suas
histdrias no HC (C2). (Figura 16, Q14)

6. DISCUSSAO

O presente estudo se prop0s a tracar o perfil psicolégico dos pacientes com hipopituitarismo
congénito, acompanhados em um Unico centro no Brasil, avaliando cinco fatores constitutivos
da personalidade e onze pilares de resiliéncia.

Como se trata de uma doenga de carater cronico, a equipe multiprofissional responsavel pelo
tratamento acompanha os pacientes ao longo da vida e tém a percepg¢éo, na préatica clinica, de
gue muitos desses pacientes sdo pouco comunicativos e vao as consultas acompanhados por

cdnjuges ou pelos pais, mesmo numa faixa etaria em que supostamente haveria mais
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independéncia fisica e intelectual. Nao se pode descartar a possibilidade de que haja
rebaixamento intelectual em uma parcela desse grupo, sendo este fator associavel ao
comportamento observado.

Pudemos observar na figura 1 que os pacientes que participaram desse estudo apresentaram-se
em 75% abaixo da mediana da populagéo geral para o teste que foi escolhido para screening de
quociente de inteligéncia. Do mesmo modo, pessoas com humor depressivo, ainda que tratado,
também podem apresentar sensacdo de inseguranga ocasionando maior grau de dependéncia.
Sintomas de humor depressivo cursam com o quadro clinico da patologia. Foi observado no
teste de screening de sintomas de humor depressivo que 0s pacientes também apresentaram a
mediana de depresséo inferior a mediana populacional.

No que se refere ao estudo da personalidade, sabe-se que ¢ um dos construtos mais amplamente
estudado e desenvolvido na psicologia, que concerne a padrdes de comportamento e atitudes
representativas de um determinado individuo. Desta forma, os tracos de personalidade,
simultaneamente, diferem de um individuo para outro, mas sdo relativamente constantes e
representativos dos seres humanos (26).

Segundo Prinzie e colaboradores (27) as investigacdes acerca da personalidade ganharam
credibilidade a partir do estabelecimento de um consenso acerca da sua estrutura, por meio do
modelo fatorial da personalidade baseado nos cinco fatores. Essa confiabilidade se deu,
especialmente, segundo os autores, por ter sido aplicado em diversas amostras, em diversas
culturas e por meio de numerosas fontes de informacéo (incluindo auto-avaliagcdo, avaliagcdo
por pares e avaliacGes clinicas), tendo demonstrado sua adequacéo nos diferentes usos. Costa e
McCrae propuseram trés razdes pelas quais tais medidas podem ser usadas nesses contextos:
"(1) avaliam estilos emocionais, interpessoais e motivacionais que podem ser de interesse aos
clinicos; (2) oferecem um panorama compreensivel do individuo que ndo pode ser obtido com
a maioria dos instrumentos clinicamente orientados; (3) fornecem informacdes suplementares
que podem ser Uteis na selecdo do tratamento e prognostico dos casos™ (28).

Deste modo, no presente estudo, quanto a esfera do grau de NEUROTICISMO, os resultados
do NEO-FFI-R apontaram que os pacientes do ambulatério se mantém préximos dos valores
da populagéo geral brasileira, ou seja, os valores medianos de Neuroticismo. Tais resultados
sugerem que 0s pacientes sdo emocionalmente estaveis, calmos e que podem enfrentar situagdes
estressantes sem aborrecerem-se em demasia.

Na avaliacdo do fator EXTROVERSAO, nos deparamos com pacientes que apresentaram
baixos niveis de extroversdo, ou seja, individuos que tendem a ser mais calados e reservados,

ue “medem seus passos”, falam pouco sobre si e necessitam de mais tempo para desenvolver
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intimidade. N&o sdo, necessariamente, “pouco amigaveis”, apaticos, timidos, rudes ou egoistas
(29). Introvertidos podem dizer que sdo timidos quando preferem ficar sozinhos e ndo séo
necessariamente infelizes ou pessimistas, entretanto, ndo sdo dados aos estados de espirito
abastados que caracterizam as pessoas com altos niveis de extroversao.

Alguns autores tém estudado o efeito dos fatores de personalidade em relacdo a bem-estar
subjetivo em estudos longitudinais. Por exemplo, Costa e McCrae obtiveram resultados de que
o fator Extroversdo ¢ um bom preditor de afeto positivo e Neuroticismo um bom preditor de
afeto negativo ao longo de um periodo de cinco anos. Para Diener e Lucas 0s escores de
Extroversdo e Neuroticismo foram capazes de predizer o nivel de satisfacdo de vida ao longo
de um periodo de quatro anos. De acordo com esses autores, a avaliacdo da personalidade
prediz, de forma mais consistente, a satisfacdo de vida do que os préprios eventos de vida (30).
Tais dados auxiliam na compreensdo de resultados que inicialmente podem parecer
conflitantes, como a autopercepcao de grande grau de independéncia e satisfacdo com a vida
em contraposic¢do a falta de autonomia na conducao do préprio tratamento e outras dimensdes
da vida pessoal, visto que 0s pacientes da presente pesquisa embora apresentem niveis dentro
da média para neuroticismo também demonstram baixos niveis de extroversao.

Quanto ao fator ABERTURA, sabe-se que pessoas com escore baixo tendem a apresentar
comportamento convencional com ponto de vista conservador, baixa ocorréncia de
comportamentos exploratorios e do reconhecimento da importancia de ter novas experiéncias.
S&o pessoas que preferem o familiar ao desconhecido e suas respostas emocionais nao se
apresentam de forma descomedida. Segundo os estudiosos Costa e McGrae (31), este fator da
personalidade pode ser um dos responsaveis pela escolha de padrdo de defesa psicoldgica
utilizada pelos sujeitos, embora, atualmente, ainda sejam escassas as evidéncias cientificas de
que “se fechar” seja uma reacdo de defesa generalizada. Nao se pode deixar de considerar a
possibilidade de que pessoas “fechadas” apenas possuam menor pool de interesses. Pouca
Abertura ndo significa intoleréncia, hostilidade ou mesmo agressividade, por exemplo, nos
pacientes sujeitos do presente trabalho, foi possivel supor que este fator pode estar associado
ao comportamento mais embotado observado ao longo do acompanhamento clinico.

Estudos anteriores também mostraram que 0s cinco grandes tracos de personalidade estdo
simultaneamente associados a saude psicologica e fisica. Isto pode dever-se ao fato de os tracos
de personalidade modificarem a tendéncia de uma pessoa para se envolver em comportamentos
promotores da salde, o que também pode afetar os sistemas enddcrino e imunolégico,

mobilizando assim recursos corporais apropriados (32).
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No fator AMABILIDADE, nos deparamos com a qualidade das relagdes interpessoais e 0s tipos
de interacGes que uma pessoa apresenta ao longo de um continuo que pode se estender desde a
compaixdo, generosidade e empatia ao antagonismo, cinismo e manipulacdo do outro. O
resultado dos pacientes encontra-se dentro do esperado comparado com a mediana da populacédo
geral e foi possivel perceber que os niveis sdo maiores em pacientes que fazem reposicao de
GH. Na medicina, altos niveis de amabilidade podem possivelmente reduzir os riscos de lesdes
de um paciente devido a menos conflitos interpessoais e também pode aumentar a
disponibilidade de apoio familiar para o cuidado. A presenca desta caracteristica indica que o
paciente tem uma visdo confiante da natureza humana, expressa uma disposi¢ao graciosa para
fazer concessoes, porém, as vezes, pode atribuir credibilidade a mitos sociais prejudiciais, como
por exemplo, tomar solugdes sem comprovacéo cientifica para combater o coronavirus (33).
A CONSCIENCIOSIDADE é definida como uma tendéncia a exibir autodisciplina e envolve
caracteristicas que podem ir do perfeccionismo ao descuido. Alguns termos descritivos podem
incluir ordem, autodisciplina e diligéncia. Pode induzir a um estado de alta exigéncia, limpeza
compulsiva ou compulsdo pelo trabalho. Escore alto é, normalmente, associado a pessoas
escrupulosas, pontuais e confidveis. Por outro lado, escores baixos indicam menor auto
exigéncia ou simplesmente pessoas mais distraidas.

Na medicina, a conscienciosidade pode possivelmente contribuir para os resultados de salde,
aumentando diretamente a atencdo do paciente com as orientacdes profissionais sobre 0s
cuidados ou monitoramento domiciliar em relagdo ao tratamento. A conscienciosidade pode,
por vezes, prever a adesdo de um paciente aos conselhos médicos (33).

Neste quesito, nossos pacientes se mostram mais tendenciosos a estarem acima da linha
mediana, o que pode corresponder ao fato de muitos terem procurado realizacdo académica e
ocupacional, visto que, 43,1% completou o ensino superior. Na ESD constatou-se que para
alguns pacientes a limpeza da casa e arrumar armarios sao considerados hobbies, além disso, a
manutenc¢do do tratamento é motivada para agradar aos profissionais que os atendem.

O constructo da resiliéncia pode ser definido como a capacidade dos seres humanos de superar
as adversidades da vida e, além disso, sairem fortalecidos apds uma situagdo-problema. Os
estudos em resiliéncia sdo apresentados como fundamentais para a area da psicologia, tendo em
vista sua capacidade de nos levar a refletir sobre aspectos positivos do desenvolvimento
humano (34), quando individuos superam periodos em que encontram-se expostos a
adversidades significativas, capazes de colocar em risco a integridade fisica e psiquica deles
(34, 35).
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A reflexdo sobre a resiliéncia remete a outros conceitos associados, como indicadores e
mecanismos de risco e condicdo de vulnerabilidade. Entretanto, existem os fatores de protecédo
que podem ser descritos cOmo recursos pessoais que atenuam ou neutralizam o impacto do
risco, caracteristicas consideradas saudaveis para o sujeito, as quais, segundo 0s pesquisadores,
poderiam atuar como um “escudo” para favorecer o desenvolvimento humano (24). Através da
identificacao, tanto dos fatores de risco quanto dos fatores de protecdo, seria possivel a
realizacdo de uma avaliagdo mais completa da resiliéncia presente em cada sujeito (24, 36).
Os resultados do EPR trouxeram pontuacfes proximas as da populacdo geral no pilar de
Aceitacdo Positiva a Mudanca (APM), em que o escore médio indica capacidade regular de se
adaptar positivamente a mudancas, podendo em determinadas situacfes apresentar maior
desgaste. Demonstrou resultado semelhante quanto ao pilar de Controle Emocional (CE), o qual
refere-se as pessoas que tendem a demonstrar maior seguranga, assumir responsabilidades,
cumprir tarefas e demonstrar as suas préprias opinides, embora de maneira ndo convicta. Esses
comportamentos sdo percebidos durante as consultas.

Os demais pilares, em sua grande maioria apresentam-se abaixo da linha mediana, sao eles:

A Autoconfianca (AC) os pacientes apresentaram resultados que, segundo o manual
interpretativo do teste, sugerem tendéncia a apresentar dificuldades em lidar adequadamente
com situacdes que exigem mudancas, podendo apresentar desgaste emocional intenso ao se
adaptar ao novo e ao desconhecido, apresentam dificuldades de aceitacdo. Esse resultado
corrobora com as escolhas de Hobbies na ESD, em que a maioria de nossos pacientes escolhe
atividades para serem realizadas sozinhos ou no ndcleo fechado familiar.

De acordo com Bandura (37) a autoeficicia (AE) refere-se a crenca e percep¢do do individuo
sobre suas proprias capacidades. Diz respeito a confianca da pessoa no poder que seus atos tém
de gerar os resultados desejados. N&o esta relacionada as habilidades que o sujeito possui, mas
ao seu julgamento sobre elas. Sendo assim, escores mais baixos indicam descrédito em relacéo
a si mesmos, suas capacidades e dificuldades em trazer solucdes para qualquer problema, pois
n&o acredita em si mesmo.

No caso de escores baixos no pilar relacionado ao Bom Humor (BH), € previsto pelo teste uma
diminuicdo nas habilidades para usar esse recurso e conseguir suavizar situacbes mais
problematicas. Ademais, sugere tendéncia a preocupar-se muito mais com os problemas, com
presenca de pensamentos ruminativos quando em situacbes desagradaveis. Esse
comportamento pode interferir de forma negativa em seus relacionamentos, pois € visto como

uma pessoa mal-humorada.
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(E) Empatia é definida por Lipp e Oliveira (38) como sendo uma habilidade em que uma pessoa
se coloca no “lugar” da outra, percebendo o estado emocional dessas outras pessoas
(pensamentos e sentimentos), sem que essa outra pessoa precise dizer. Dessa maneira é possivel
compreender as razfes que fazem com que uma pessoa se comporte de determinado modo. De
acordo com a Escala dos Pilares da Resiliéncia (EPR), baixos escores estdo relacionados a
dificuldades em se perceber o estado emocional de pessoas do entorno, podendo gerar
dificuldade na interpretacdo do comportamento alheio, quando este se difere dos seus préprios
valores. Hayes (38, 39) descreve dois subtipos de empatia, sendo um como a capacidade de
captar os sentimentos alheios e outro, a capacidade de interpreta-los. Portanto, podemos sugerir
que os pacientes deste estudo demonstraram dificuldades em ambos 0s processos, uma vez que
ndo demonstraram habilidade de perceber se as pessoas do entorno estdo com algum problema.
Oshio (40) define Orientacéo positiva para o futuro (OPF) quando alguém pensa positivamente
em relacdo aos acontecimentos de sua vida (profissional, pessoal ou familiar) e que para além
disso, apresenta objetivos claros e luta para concretiza-los por acreditar em vencer. Baixo escore
reflete pessimismo em relacdo ao futuro, quando surgem eventos negativos, ocorre a tendéncia
de ser um motivo para a perda da esperanca de que dias melhores virao.

(R) escores baixos nesse pilar estdo ligados a pessoa que ndo entra em contato com seus
pensamentos mais intimos, que ndo consegue analisar-se de forma consciente no que diz
respeito aos seus problemas e até mesmo aos seus desejos, € impulsivo ao tomar decisdes e ndo
pensa nas consequéncias. Tem muitas dificuldades em identificar as causas dos problemas e
adversidades que enfrenta.

(S) Sociabilidade refere-se a habilidade do individuo em se relacionar, em criar lagos de
intimidade com outras pessoas, de ter o intuito de equilibrar a propria necessidade de afeto, de
acordo com Wolin & Wolin (41). Baixos escores referem-se as pessoas reclusas e que nao
estabelecem interacbes com outras, nem mesmo em caso de necessidade por ajuda.

(\VP) Valores Positivos € um pilar que tem seu conceito relacionado ao conceito de moralidade
que diz respeito a qualidade de se comprometer com valores e de estender o desejo pessoal de
bem-estar a toda a humanidade, de diferenciar o bem do mal, além do anseio de viver uma vida
pessoal satisfatdria, ampla e com riqueza interior, de acordo com os estudos de Melillo,
Estamatti e Cuestas (42). Baixos escores referem-se a falta de preocupacdo com os valores
comuns a toda a sociedade e com o bem-estar de outras pessoas, falta de valorizacdo dos bons
principios e da riqueza interior, sdo pessoas que costumam estar nucleadas a seus pares e

centradas em seu meio, de forma restrita.
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Podemos notar claramente que existe coeréncia na questdo de os resultados serem rebaixados
nesses pilares, principalmente quando observamos os resultados da ESD que nos aponta para
individuos que buscam atividades para fazerem sozinhos ou com seus familiares, que séo
bastante religiosos, que desejam estar entre 0s seus (incluindo seus pets), com saude. Que
agradecem a Deus por suas béncdos: recebem os cuidados da equipe que os trata, esperam
continuar nesse nucleo de exceléncia, recebendo seus medicamentos e melhorando a qualidade
de vida.

Notamos especialmente que o pilar (I) Independéncia, de acordo com Wolin & Wolin (41) diz
respeito a capacidade de manter certa distancia emocional e fisica de outras pessoas, sem, no
entanto, deixar-se cair no isolamento. Refere-se a habilidade de participar da vida econdmica e
social, de decidir o que deseja fazer com seus recursos, sem a ajuda de terceiros. Escores altos
referem-se a pessoas que sdo capazes de buscar seus proprios recursos sem, necessariamente,
depender de outras pessoas. Esse resultado pode ser questionado pela limitacdo da analise, uma
vez que ainda ndo ha consenso na literatura a respeito do viés causado pelo uso de questionarios
de autorrelato na avaliacdo da personalidade e outros quesitos constituintes do sujeito (43). A
partir da ESD sabemos que muitos desses pacientes vivem com seus pais ou familia nuclear,
que sdo dependentes financeiros e afetivos de seus sistemas familiares. Portanto, pode-se
sugerir que ha uma realidade que ndo é assimilada e que o mundo interno desses pacientes
difere do externo em situac@es praticas, como por exemplo, virem acompanhados por seus pais
ou companheiros a uma consulta de rotina no ambulatorio.

No presente estudo variaveis relacionadas ao embotamento de humor, referente a personalidade
(NEO-FFI R), exceto Independéncia, e aos tragos da personalidade (variaveis relacionadas aos
EPR) os pacientes apresentam perfil abaixo da normalidade brasileira. Os pacientes sdo mais
homogéneos em relacdo as varidveis relacionadas a personalidade do que em relagdo as
variaveis relacionadas aos tracos de personalidade.

Percebe-se que, nas varidveis em que o uso de corticoide foi significante contribuinte para o
perfil de embotamento, o efeito foi menor para pacientes que usam hidrocortisona em relacéo
aos gque usam prednisona, possuindo resultados mais proximos de pacientes que ndo tomam
nenhum tipo de corticoide. Benson e colaboradores fizeram uma avaliacdo de diferentes
corticoides usados como reposi¢cdo hormonal e demonstrou que o uso da hidrocortisona
apresentou um efeito melhor no bem-estar dos pacientes quando comparados a outros
corticoides (44).

A literatura tem feito ampla discussao sobre as repercussdes da deficiéncia (e/ou da reposi¢ao

do GH) em alterac@es psicossociais. Na primeira infancia, uma das principais manifestac@es da
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deficiéncia do GH ¢ a baixa estatura, mas ainda € controverso se os tratamentos e a altura
alcancada impactam na qualidade de vida relacionada a saude e no funcionamento psicoldgico
desses individuos. Uma avaliacdo conduzida numa grande coorte de criangas/adolescentes de
baixa estatura de sete paises europeus ajudou a elucidar parte desta duvida. Neste estudo,
criancas e pais relataram problemas psicolégicos e prejuizos a qualidade de vida (genérica e
relacionada a saide - QVRS) e criancas com baixa estatura “atual” (leia-Se, a época da conducéo
do estudo) apresentaram mais problemas de internalizacédo relatados pelos pais e pior QV em
relacdo aos seus pares que atingiram maior altura. As criancas tratadas relataram melhor QVRS
do que o grupo néo tratado (45).

Sabe-se que fatores psicossociais podem estar associados a baixa estatura, mesmo em
individuos que sejam saudaveis do ponto de vista hormonal. Isso se relaciona a um padréo de
altura socialmente valorizado, em que individuos "baixos™ estdo mais expostos a preconceito,
estigmatizacdo, bullying e prejuizo ergondémico associado ao fenotipo, que podem implicar em
maior ansiedade e impulsionar a busca por tratamento especifico (46). Embora seja um
tratamento injetavel (subcutaneo) e de custo relativamente elevado, a tolerancia e resposta da
terapia com reposicdo de GH costuma ser boa, nos casos com indicacdo especifica, e deve ser
provida para criancas e adolescentes com hipopituitarismo de causa congénita e DGH.

Em relacdo as limitacdes do estudo, embora este trabalho traga uma anélise inédita do perfil
psicolégico de uma populagdo com hipopituitarismo de causa congénita (visto que a literatura
geralmente faz essa abordagem em pacientes com deficiéncias hormonais de causa adquirida)
na maior coorte do Brasil com essa condicéo clinica, ha de se considerar que se trata de uma
doenca rara. Portanto, o universo amostral pode ser pequeno para predizer com maior robustez
0 impacto desta terapia em parametros psicologicos téo diversos. Cabe ressaltar a dificuldade
de utilizar instrumentos da Psicologia que considerem outras formas de avaliacdo da
personalidade e da resiliéncia, que ndo questionarios de autorrelato, os quais podem obter
respostas enviesadas pela percepgdo que o paciente tem de si mesmo, ndo havendo, portanto,
consenso na literatura a respeito da utilizacdo dos mesmos (47).

Além disso, trata-se de uma doenca complexa - que requer reposi¢do de multiplos hormdnios,
que interagem entre si -, e compreende varios distdrbios, como alterac6es corporais, diminuicao
de massa 0ssea, alteracdes em perfil glicémico e lipidico, multiplas visitas aos servicos de saude
e, por vezes, ha alteracbes na dindmica familiar, fatores como fobia social/isolamento e
eventuais prejuizos nas praticas de lazer e permanéncia laboral. Embora haja uma provavel
associagdo da reposicdo do GH com aspectos psicoldgicos, a associacdo binaria simplista nem

sempre é factivel, e estudos que se destinem a avaliar o efeito da reposicdo sob a ética e/ou
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ajuste de outras varidveis, como renda, lazer, bem-estar corporal, nivel de escolaridade, e que
explorem o perfil neuropsicologico e analise direta de qualidade de vida sdo importantes para
melhor entendimento do perfil dessa populacao.

Vale ressaltar que as andlises inferenciais dos dados clinicos com os pilares da resiliéncia e
tracos de personalidade, ndo nos permitiu concluir de forma robusta a correlacdo entre os
diferentes perfis de deficiéncia dos pacientes e as variaveis de perfil de resiliéncia e dos tracos
de personalidade. Dessa forma, serd necessaria uma maior discriminacéo entre os grupos de
pacientes para que haja menos fatores confundidores em nossas analises e possamos melhor

entender a correlagdo entre os tipos de hipopituitarismo e o perfil psicologico de cada paciente.

Em contextos clinicos das analises inferenciais foi possivel de se observar no presente estudo
que:

Pacientes que usam GH tem chance de extroversdo maior do que pacientes que ndo usam GH
Esse resultado vem a corroborar com os estudos que se referem a individuos adultos, onde o
crescimento longitudinal ndo é mais esperado e que diz que existe um consenso atualmente de
que a reposicao do GH pode ser benéfica no controle dos sintomas reportados (vide tabela 2),
podendo, potencialmente, atenuar sintomas da DGH, como a baixa qualidade de vida referida
como autoestima rebaixada, fadiga (baixa energia, vitalidade reduzida), distimia, humor
rebaixado e isolamento social (17). Corroborando com nossos achados Quitmann e col.
Descreveream que pacientes adultos jovens apds o termino da terapia com GH apresentavam
comprometimentos especificos do humor como rebaixamento no nivel de energia, no nivel de

vitalidade e no funcionamento social, indicando maior isolamento social (48).

No presente estudo mostrou-se que pacientes que tem deficiéncia central de TSH, apresentaram
uma chance menor de extroversao quando comparado com pacientes que ndo tem deficiéncia
de TSH. O hipotireoidismo congénito € uma das causas mais comuns de deficiéncia intelectual
tratdvel. A producdo insuficiente dos horménios tireoidianos tem um impacto significativo no
crescimento e desenvolvimento neuroldgico (49). A acédo do T4 é critica para a mielinizacéo do
sistema nervoso central durante os primeiros 3 anos de vida. O diagnostico e tratamento tardios
do hipotireoidismo congénito esta relacionado a uma reducdo do QI. Criancas que ndo foram
tratadas adequadamente nos primeiros 2-3 anos de vida tem QI menor do que criangcas néo
afetadas (50). Individuos com hipotireoidismo congénito também podem experienciar mais

problemas relacionados ao funcionamento cognitivo e social, autoestima e depressdo quando
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comparados a pessoas saudaveis (51). Tais desfechos podem estar relacionados a propria
fisiopatologia da doenca, quanto a convivéncia com uma doenca crbnica e Sseus

desdobramentos.

No presente estudo o efeito da reposi¢do com hidrocortisona foi menos deletério nos fatores da
personalidade com melhora do neuroticismo, assim como da amabilidade e conscienciosidade
quando comparado com os individuos que fizeram a reposicdo com prednisona, que
apresentaram perfil oposto. Benson S. e colaboradores avaliaram os efeitos de trés regimes
padrdo de reposicdo de glicocorticoides (hidrocortisona X prednisona) nas variaveis
psicolégicas em pacientes com insuficiéncia central de cortisol com base em um desenho de
estudo duplo-cego randomizado e concluiu que o efeito da resposicao de prednisona apresentou

uma piora no bem-estar geral do paciente (44).

7. CONCLUSOES

O presente estudo se propds a caracterizar o perfil psicologico dos pacientes com
hipopituitarismo congénito, correlacionando-o com individuos saudaveis e com os dados
clinicos desses pacientes. Para isso foram utilizadas a escala de pilares de resiliéncia, fatores de

personalidade e entrevista semidirigidas para caracterizae esse perfil.

Nas analises das variaveis relacionadas aos pilares de resiliéncia e aos tracos da personalidade,
0s pacientes apresentaram um perfil mediano abaixo da normalidade da populagéo brasileira,

exceto a variavel Independéncia,

Nas analises inferenciais das variaveis clinicas evidenciaram que o uso de GH tem influéncia
positiva no enquanto que a deficiéncia de TSH e o uso de prednisona tem influencias deletéria

no perfil psicoldgico



72

8. REFERENCIAS

1. Junqueira LCUa, Mescher AL. Junqueira's basic histology : text and atlas. 12th ed. New
York: McGraw-Hill Medical; 2010. xi, 467 p. p.

2. Davis SW, Ellsworth BS, Peréz Millan MI, Gergics P, Schade V, Foyouzi N, et al.
Pituitary gland development and disease: from stem cell to hormone production. Curr Top Dev
Biol. 2013;106:1-47.

3. Jameson JL. Harrison's endocrinology. New York: McGraw-Hill Education,; 2017.

4. Vance ML. Hypopituitarism. N Engl J Med. 1994;330(23):1651-62.

5. Brar KS, Garg MK, Suryanarayana KM. Adult hypopituitarism: Are we missing or is it
clinical lethargy? Indian J Endocrinol Metab. 2011;15(3):170-4.

6. Garmes HM, Boguszewski CL, Miranda PAC, Martins MRA, da Silva SRC, Abucham
JZ, et al. Management of hypopituitarism: a perspective from the Brazilian Society of
Endocrinology and Metabolism. Arch Endocrinol Metab. 2021;65(2):212-30.

7. VanKoevering KK, Sabetsarvestani K, Sullivan SE, Barkan A, Mierzwa M, McKean
EL. Pituitary Dysfunction after Radiation for Anterior Skull Base Malignancies: Incidence and
Screening. J Neurol Surg B Skull Base. 2020;81(1):75-81.

8. Wainstein A, Calabrich A, Melo A, Buzaid A, Katz A, Anjos C. Brazilian guidelines
for the management of immune-related adverse events associated with checkpoint inhibitors.
Brazilian Journal of Oncology. 2017;13:1-15.

9. De Rienzo F, Mellone S, Bellone S, Babu D, Fusco I, Prodam F, et al. Frequency of
genetic defects in combined pituitary hormone deficiency: a systematic review and analysis of
a multicentre Italian cohort. Clin Endocrinol (Oxf). 2015;83(6):849-60.

10. Nakaguma M, Correa FA, Santana LS, Benedetti AFF, Perez RV, Huayllas MKP, et al.
Genetic diagnosis of congenital hypopituitarism by a target gene panel: novel pathogenic
variants in GLI2, OTX2 and GHRHR. Endocr Connect. 2019;8(5):590-5.

11. Bosch | Ara L, Katugampola H, Dattani MT. Congenital Hypopituitarism During the
Neonatal Period: Epidemiology, Pathogenesis, Therapeutic Options, and Outcome. Front
Pediatr. 2020;8:600962.

12. Ibba A, Loche S. Diagnosis of GH Deficiency Without GH Stimulation Tests. Front
Endocrinol (Lausanne). 2022;13:853290.

13.  Society GHR. Consensus guidelines for the diagnosis and treatment of growth hormone
(GH) deficiency in childhood and adolescence: summary statement of the GH Research
Society. GH Research Society. J Clin Endocrinol Metab. 2000;85(11):3990-3.



73

14.  AbuchamJ, Vieira TCA, Barbosa ER, Ribeiro RS, Martins MRA. Terapia de reposi¢édo
hormonal no hipopituitarismo. Arq Bars Endocrinol

Metab. 2003;47(4):492-508.

15.  Johannsson G, Ragnarsson O. Growth hormone deficiency in adults with
hypopituitarism-What are the risks and can they be eliminated by therapy? J Intern Med.
2021;290(6):1180-93.

16.  van Bunderen CC, Glad C, Johannsson G, Olsson DS. Personalized approach to growth
hormone replacement in adults. Arch Endocrinol Metab. 2019;63(6):592-600.

17. Melmed S. Pathogenesis and Diagnosis of Growth Hormone Deficiency in Adults. N
Engl J Med. 2019;380(26):2551-62.

18. Brasil MdSSdC, Tecnologia e Insumos Estratégicos. Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas para Deficiéncia de Hormoénio do Crescimento - Hipopituitarismo 2018
[Available from: https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/relatorios/2018/recomendacao/relatorio_pcdt_deficienciadohormoniodocrescimento
_351.pdf.

19.  Akaltun I, Cayir A, Kara T, Ayaydimn H. Is growth hormone deficiency associated with
anxiety disorder and depressive symptoms in children and adolescents?: A case-control study.
Growth Horm IGF Res. 2018;41:23-7.

20. Maghnie M, Orso M, Polistena B, Cappa M, Pozzobon G, d'Angela D, et al. Quality of
life in children and adolescents with growth hormone deficiency and their caregivers: an Italian
survey. J Endocrinol Invest. 2023;46(12):2513-23.

21. Slagboom TNA, Deijen JB, Van Bunderen CC, Knoop HA, Drent ML. Psychological
well-being and illness perceptions in patients with hypopituitarism. Pituitary. 2021;24(4):542-
54.

22. Boccalandro ER. G-36: Teste ndo verbal de inteligéncia. Sdo Paulo: Editora Vetor;
2018.

23. Baptista M. Escala Baptista de Depressdo: versdo adulto: EBADEP-A: livro de
instrugdes. 1 ed: Vetor; 2012.

24.  Cardoso T, Martins MdC. Escalados Pilares Resiliéncia (EPR). 1 ed. Sao Paulo: Vetor;
2013.

25.  Costa Junior PT. NEO-PI-R : Inventério de Personalidade Neo Revisado; e Inventério

De cinco fatores Neo revisado: NEO-FFI-R (versdo curta). 1 ed. Sao Paulo: Vetor; 2010.



74

26. Rebollo I, Harris JR. Genes, ambiente e personalidade. In: Flores-Mendoza C, Colom
R, editors. Introducdo a Psicologia das diferencas individuais (pp 300-322) :. Porto Alegre:
Artmed; 2006. p. 300-22.

27. Prinzie P, Stams GJ, Dekovi¢ M, Reijntjes AH, Belsky J. The relations between parents'
Big Five personality factors and parenting: a meta-analytic review. J Pers Soc Psychol.
2009;97(2):351-62.

28.  Costa PT, McCrae RR. Influence of extraversion and neuroticism on subjective well-
being: happy and unhappy people. J Pers Soc Psychol. 1980;38(4):668-78.

29. Silva IB, Nakano TdC. Modelo dos cinco grandes fatores da personalidade: analise de
pesquisas. Avaliagdo Psicologica. 2011;10(1).

30. Das KV, Jones-Harrell C, Fan Y, Ramaswami A, Orlove B, Botchwey N.
Understanding subjective well-being: perspectives from psychology and public health. Public
Health Rev. 2020;41(1):25.

31.  CostaPM, RR. Normal personality assessment in clinical practice: The NEO personality
inventory. Psychological Assessment. 1992;4:5-13.

32. Baranczuk U. The five factor model of personality and sense of coherence: A meta-
analysis. J Health Psychol. 2021;26(1):12-25.

33.  Redelmeier DA, Najeeb U, Etchells EE. Understanding Patient Personality in Medical
Care: Five-Factor Model. J Gen Intern Med. 2021;36(7):2111-4.

34.  Coimbra R, Morais N. A Resiliéncia em Questao: Perspectivas Teoricas, Pesquisa e
Intervengao. Porto Alegre: Artmed; 2015.

35. Dell’ Aglio D, Koller S, Yunes M. Resiliéncia e Psicologia Positiva: Interfaces do Risco
a Prote¢ao. Sao Paulo: Casa do Psicologo; 2011.

36. Piaccentini N. Construgdao e Estudos Iniciais De Validagao De Uma Medida De
Resiliéncia. Florianopolis: Universidade Federal de Santa Catarina; 2004.

37. Bandura A. Self-efficacy: the exercise of control. First ed. Nova York: W. H. Freeman;
1997.

38.  OliveiraJB, Lipp MEN. Resiliéncia e controle do stress em juizes e servidores publicos.
Boletim da Academia Paulista de Psicologia. 2009;29(2):287-306.

39. Heyes C. Empathy is not in our genes. Neurosci Biobehav Rev. 2018;95:499-507.

40.  Oshio A, Kaneko H, Nagamine S, Nakaya M. Construct validity of the Adolescent
Resilience Scale. Psychol Rep. 2003;93(3 Pt 2):1217-22.

41.  Wolin SJ, Wolin S. The resilient self: how survivors of troubled families risk above
adversity. Nova York: Villard Books; 1993.



75

42. Melillo A, Ojeda ENS, middle da-htcerUVsv-a, inline-block d, ">. Resiliéncia:
Descobrindo as Proprias Fortalezas. 12 edicdo ed. Porto Alegre: Artmed; 2005.

43. McGrath RE, Mitchell M, Kim BH, Hough L. Evidence for response bias as a source of
error variance in applied assessment. Psychol Bull. 2010;136(3):450-70.

44, Benson S, Neumann P, Unger N, Schedlowski M, Mann K, Elsenbruch S, et al. Effects
of standard glucocorticoid replacement therapies on subjective well-being: a randomized,
double-blind, crossover study in patients with secondary adrenal insufficiency. Eur J
Endocrinol. 2012;167(5):679-85.

45, Sandberg DE, Voss LD. The psychosocial consequences of short stature: a review of
the evidence. Best Pract Res Clin Endocrinol Metab. 2002;16(3):449-63.

46. BARBOSA PRADO AG, Gerassi CD, Tobar Catundaa C, Araujo C, S Bd, Tinoco DR,
et al. A influéncia da baixa estatura sobre as representagdes psicossociais. Ciénc cogn.
2004;2:50-60.

47.  VASCONCELLOS SJL, Pozzobon FADC, Andressa Rocha Moraes, Otavio Ferreira
Rocha, Amanda Mayer Ferraz, Raul Corréa. Instrumentos de autorrelato para avaliar tracos
antissociais medem o que objetivam medir? Avaliacdo Psicoldgica 2018;17(2):163-9.

48.  Quitmann JH, Rohenkohl AC, Kammerer U, Schofl C, Bullinger M, Dérr HG. [Quality
of life of young adults after a growth hormone therapy with childhood onset]. Dtsch Med
Wochenschr. 2014;139(46):2335-8.

49, Leung AKC, Leung AAC. Evaluation and management of the child with
hypothyroidism. World J Pediatr. 2019;15(2):124-34.

50. Counts D, Varma SK. Hypothyroidism in children. Pediatr Rev. 2009;30(7):251-8.

51.  van der Sluijs Veer L, Kempers MJ, Last BF, Vulsma T, Grootenhuis MA. Quality of
life, developmental milestones, and self-esteem of young adults with congenital
hypothyroidism diagnosed by neonatal screening. J Clin Endocrinol Metab. 2008;93(7):2654-
61.



9. ANEXOS

9.1. ANEXO A — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA
UNIVERSIDADE DE

SAO PAULO-HCFMUSP

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

DADOS DA PESQUISA

Titulo da pesquisa - Avaliacdo do perfil psicoldgico do paciente com hipopituitarismo e
a caracterizacao do nivel de embotamento e resiliéncia da coorte comparada com grupo

controle
Pesquisador principal — Prof® Dra. Luciani Renata Silveira de Carvalho

Departamento/Instituto - Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo” /

LIM/42 — Laboratdrio de Hormonios e Genética Molecular

Convite a participacao

Convidamos o(a) senhor(a) a participar de uma pesquisa cientifica. Pesquisa é
um conjunto de procedimentos que procura criar ou aumentar o conhecimento sobre
um assunto. Estas descobertas embora frequentemente ndo tragam beneficios diretos
ao participante da pesquisa, podem no futuro ser Uteis para muitas pessoas.

Para decidir se aceita ou ndo participar desta pesquisa, o (a) senhor (a) precisa
entender o suficiente sobre os riscos e beneficios, para que possa fazer um julgamento
consciente. Inicialmente explicaremos as razdes da pesquisa. A seguir, forneceremos
um termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE), documento que contém
informacdes sobre a pesquisa, para que leia e discuta com familiares e outras pessoas
de sua confianga. Uma vez compreendido o objetivo da pesquisa e havendo seu
interesse em participar, sera solicitada a sua rubrica em todas as paginas do TCLE e

sua assinatura na ultima pagina. Uma via assinada deste termo ficar4 com senhor (a)
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ou com seu/sua representante legal e uma via serd arquivada pelo pesquisador

responsavel.

Justificativa e objetivos do estudo

O (A) senhor (a) estd sendo convidado (a) a essa pesquisa porque tem o
diagnostico de hipopituitarismo congénito, com deficiéncia do hormonio de
crescimento (GH), e realiza a reposi¢do de um ou mais hormonios que deveriam ser
produzidos na hipdfise e participard voluntariamente como grupo experimental desta
pesquisa. Sabe-se que a reposi¢do do GH no adulto ¢é indicada para todos os pacientes
com diagnostico de deficiéncia deste horménio e, na vida adulta, ndo objetiva mais o

crescimento,

Nome resumido do projeto: Avaliacdo do _ )
Confidencial
perfil psicolégico do paciente com
hipopituitarismo e a caracterizagdo do
nivel de embotamento e resiliéncia da

coorte comparada com grupo controle

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

versdo 1.0 de -- de ----de ----

Nome do pesquisador: Luciani Renata Silveira

de Carvalho . -
Rubrica do Participante da

Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina da USP

Pesquisa/Rrepresentante legal Rubrica do

Investigador Responsavel

Atualizado-dezembro 2019



Mas pode trazer outros beneficios para a saide como melhora da capacidade fisica,
aumento da massa magra e melhora da qualidade de vida. O objetivo desta pesquisa é

conhecer o perfil psicolégico do paciente com hipopituitarismo.

Procedimentos que serdo realizados e métodos que serdo empregados - Para
melhor compreender o seu perfil psicoldgico, o(a) senhor(a) respondera a entrevistas
com a psicologa, que tera duracdo média de 40 minutos em dias diferentes, logo apos
sua consulta médica, por meio de testes validados para a populacdo brasileira, da
seguinte maneira: na primeira visita, serdo ministrados o teste (G36) de Inteligéncia
(ndo verbal, por visualizacdo e escolha de figuras), e o preenchimento de uma escala
de rastreamento de Depressdo e Ansiedade (EBADEP-A). Na segunda visita o (a)
senhor (a) preenchera: a Escala de Pilares de Resiliéncia (EPR), um teste baseado na
Teoria dos Cinco Grandes Fatores de Personalidade (Neo FFi-R) e respondera a uma
entrevista Semi-Dirigida (ESD), junto a psicologa. Na terceira visita, o (a) senhor (a)

recebera os resultados individuais de todos os procedimentos acima mencionados.

78

Explicitacdo de possiveis desconfortos e riscos decorrentes da participacdo na pesquisa -

Durante a entrevista psicoldgica, poderd haver riscos intelectual, social,
cultural ou espiritual do ser humano - como constrangimento ao responder perguntas
sobre a doenca, estilo de vida, duvida gerada sobre o resultado da pesquisa no que
tange ao sentimento de culpa por carrear a alteracao que foi transmitida geneticamente,
bem como desconforto da alteracéo da rotina das visitas médicas, com o acréscimo do
tempo de permanéncia no ambulatério do hospital para a realizagdo das entrevistas
mencionadas e o retorno devolutivo dos resultados. Para minimizar efeitos adversos,
tais como constrangimento associado a entrevista clinica, nossa equipe estd em
treinamento regular no acompanhamento continuado dos pacientes. Caso haja algum
desconforto de qualquer natureza durante o acompanhamento, podera entrar em
contato com os pesquisadores para receber instrucdes e, se necessario, receber nova

avaliacdo psicoldgica presencial.

Beneficios esperados para o participante - Estudos cientificos baseiam-se na analise
de grande numero de amostras, sendo impossivel estimar o beneficio individual de

cada paciente incluido no estudo. Pode ser que os resultados deste estudo tragam um
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beneficio para uma parcela de pacientes no futuro. Potenciais beneficios dessa pesquisa
podem ser: aumento de conhecimento a respeito da propria doenca e de seu tratamento,
avaliacdo do estado de depressdo e da ansiedade (e tratamento, se for o caso) e

consequente melhoria na sua qualidade de vida.

Nome resumido do projeto: Avaliagcdo do ) _
) Confidencial
perfil psicolégico do paciente com
hipopituitarismo e a caracterizacdo do
nivel de embotamento e resiliéncia da

coorte comparada com grupo controle

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

versao 1.0 de -- de ----de ----

Nome do pesquisador: Luciani Renata Silveira

de Carvalho . -
Rubrica do Participante da

Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina da USP

Pesquisa/Rrepresentante legal Rubrica do

Investigador Responsavel

Atualizado-dezembro 2019

Esclarecimento sobre a forma de acompanhamento e assisténcia a que terdo
direito os participantes da pesquisa e de que o participante recebera uma via do
termo de consentimento - O (A) senhor (a) sera acompanhado pela equipe médica do
hospital durante o estudo e apds o término do estudo. Caso seja paciente em
acompanhamento no ambulatdrio, vocé continuara sendo acompanhado regularmente
em consultas medicas. Em qualquer etapa do estudo, o (a) senhor (a) tera acesso aos

profissionais responsaveis pela pesquisa. Se apresentar qualquer evento adverso, entre



em contato com os investigadores, cujos contatos encontram-se ao final deste termo.

O (A) senhor (a) recebera uma via deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Garantias de plena liberdade ao participante de recusar-se a participar ou retirar
0 seu consentimento em qualquer fase da pesquisa sem penalizacédo alguma, de
sigilo e privacidade - A escolha de entrar ou ndo nesse estudo é inteiramente sua. Caso
0 (a) senhor (a) se recuse a participar deste estudo, o (a) senhor (a) recebera o
tratamento habitual, sem qualquer tipo de prejuizo ou represalia. O (A) senhor (a)
também tem o direito de retirar-se deste estudo a qualquer momento e, se isso
acontecer, seu médico continuara a trata-lo (a) sem qualquer prejuizo ao tratamento ou
represalia. Os seus dados serdo analisados em conjunto com outros pacientes, nao
sendo divulgada a identificacdo de nenhum paciente sob qualquer circunstancia.
Solicitamos sua autorizacao para que os dados obtidos nesta pesquisa sejam utilizados
em uma publicacdo cientifica, meio como o0s resultados de uma pesquisa sdo

divulgados e compartilhados com a comunidade cientifica.

Garantia de que o participante recebera uma via do termo de consentimento — O
(A) senhor (a) ndo terd qualquer custo, pois o custo desta pesquisa sera de

responsabilidade do orcamento da pesquisa.

Explicitacdo das garantias de ressarcimento por despesas decorrentes da
pesquisa e explicitacdo da garantia de indenizacdo por eventuais danos
decorrentes da pesquisa - O (A) senhor (a) ndo tera despesas decorrentes da sua
participacdo na pesquisa, sendo garantido o direito de buscar por indenizacao por dano
decorrente da pesquisa (Resolucdo CNS no. 466/2012, item 1V. 3.h) Em qualquer etapa
do estudo, o (a) senhor (a) terd acesso aos profissionais responsaveis pela pesquisa. A
investigadora principal € Luciani Renata Silveira de Carvalho, que pode ser
encontrada no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo
Paulo, Departamento de Clinica Médica Endocrinologia e Metabologia, Laboratorio
de Hormonios e Genética Molecular do Lim42. Av. Dr. Enéas de Carvalho Aguiar,
155 PAMB 20 andar Bl 06
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Cerqueira César 05403900 - S&o Paulo, SP - Brasil, Telefone (11) 99435-2594,
horério de tendimento toda quarta-feira pela manha.

Se vocé tiver alguma consideracdo ou ddvida sobre a ética da pesquisa, entre
em contato com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) — Rua Ovidio Pires de Campos,
225 — 5% andar — tel: (11) 2661-7585, (11) 2661-1548, das 7 as 16h de segunda a sexta

feira ou por e-mail: cappesq.adm@hc.fm.usp.br




Acredito ter sido suficientemente informado (a) a respeito das informacdes que i
ou que foram lidas para mim, descrevendo o estudo “Avaliacdao do perfil psicologico do
paciente com hipopituitarismo e a caracterizacdo do nivel de embotamento e resiliéncia

da coorte comparada com grupo controle”.

Eu discuti com a Dra Luciani Carvalho e/ou com sua orientanda (aluna de
doutorado) Psicéloga Patricia Mara sobre a minha decisdo em participar nesse estudo.
Ficaram claros para mim quais sdo os propo6sitos do estudo, os procedimentos a serem
realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de confidencialidade e de
esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que minha participacao € isenta de
despesas e que tenho garantia do acesso a tratamento hospitalar, quando necessario.
Concordo voluntariamente em participar deste estudo e poderei retirar 0 meu
consentimento a qualquer momento, antes ou durante 0 mesmo, sem penalidades ou
prejuizo ou perda de qualquer beneficio que eu possa ter adquirido, ou no meu

atendimento neste Servico.
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9.2. ANEXO B - Teste G-36 - Livro de Exercicios

G-36

Teste Nao Verbal de Inteligéncia

Efraim Rojas Boccalandro

Livro de exercicio Vol. 2

& Velor’
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9.3. ANEXO C - Test G-36 — Folha de Respostas

G-36 — FOLHA DE RESPOSTA
Parte integrante do Livro de Aplicaggo (Vol. 3) da Colegao G-36.
Nome: CPF:
Idade: Sexo:0 M OF Local de nasc.:
Escol.: Datadeaplic. __ / /|
Ex.:
1 13 25 ACERTOS:
2 14 26 PERCENTIL:
3 15 27 CLASSIF.
4 16 28
5 17 29 ANALI. QUALITAT.
6 18 30 ERRRE
7 19 31 TiPO A:
8 20 32 Tipo B:
9 21 33 Twro C:
10 22 34
APLIC.:
11 23 35
AVAL.:
12 24 36
021019 0688431
Este livro de aplicagio possui cdo sequencial, imp em preto.
Esto foihao esi impressa em AZUL PRETO o - OW”W&IIO)OD;;G%
SrhisIn Qe EEEED s
Recuse-se 0 LalizdHlo, T ——_| 20000 POr esCri0 dos ediiones,




9.4. ANEXO D — EBADEP-A — Caderno de Exercicios

EPR

Tabata Cardoso
Maria do Carmo Fernandes Martins

LIVRO DE EXERCICIO

Parte integrante do Livro de Aplicagdo (vol. 2) da Colegio EPR.
Nome: Género:( )M ( )F
Idade: Estado civil: Escolaridade:
Ocupacao: Cidade: Estado:
CPF: Data: / /
INSTRUCOES

Antes de iniciar, por favor, preencha as informacoes solicitadas na parte de cima deste livro de aplicacao.

Este questionério contém 90 afirmacoes. Por favor, leia com atengéo cada uma delas. Para cada afirmagéo, vocé
devera escolher, entre as cinco opgoes de respostas disponiveis, aquela que melhor descreve seu comportamento,
marcando-a com um “X” no local apropriado. As opgoes de resposta sio:

1 - Discordo totalmente
2 - Discordo

3 - Neutro

4 - Concordo

5 - Concordo totalmente

Nao existem respostas certas ou erradas. Descreva a sua opiniao honestamente, de acordo com a resposta que
mais se aproxima de como vocé geralmente é ou age.

Por favor, responda a todas as questdes, ou seja, nao deixe nenhuma questao passar em branco. Marque cui-
dadosamente cada uma das respostas no local apropriado, observando a sequéncia das questoes.

Nao rasure! Caso queira mudar sua opcao de resposta, faga um circulo sobre a op¢io errada e marque com
um “X” na resposta que deve ser considerada.

0 1 1 2 2 0 Este livro de exercicio possui numeragdo sequencial, impressa em preto. 0 3 2 9 2 l 5

Copyrigh cmls-vemEd&omPsko—Pedogégicoudo‘-Séol

I Este exercicio estd impresso em AZUL e PRETO. I
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9.5. ANEXO E — NEO-FFI R — Caderno de Exercicios

Este questionario contém 60 afirmacoes. Por favor, leia cuidadosamente cada uma delas. Para cada
afirmagdo coloque, na Folha de resposta, um (X) no quadrado correspondente & sua opiniéo:

Marque um X em “DF” (Discordo Fortemente) se a afirmacao for definitivamente falsa ou se vocé
discordar fortemente dela.

Marque um X em “D” (Discordo) se a afirmacao for, na maior parte das vezes, falsa ou se vocé dis-
cordar dela.

Marque um X em “N” (Neutro) se a afirmacao for, em algumas ocasides, verdadeira e em outras falsa,
ou se vocé nao se decidir, ou ainda, se a sua posicao perante o que foi dito for completamente neutra.

Marque um X em “C” (Concordo) se a frase for, na maior parte das vezes verdadeira, ou se concorda
com ela.

Marque um X em “CF” (Concordo Fortemente) se a frase for definitivamente verdadeira ou se
concordar fortemente com ela.

Nao existem respostas certas ou erradas. Vocé nao precisa ter um conhecimento em psicologia para
responder o questionario, apenas descreva sua pessoa honestamente, dando as suas opiniées de forma
mais cuidadosa e sincera possivel.

Por favor, responda a todas as questoes. Assegure-se que as suas respostas foram marcadas correta-
mente. Se tiver mudado de opinido, faca um circulo em volta da resposta errada, assim @ e marque
novamente um X na resposta que melhor representa sua opiniao.

AGUARDE, NAO VIRE A PAGINA ATE QUE LHE SEJA INDICADO

VOL. 4 - Parte integrante da Colecio NEO PI-R e NEO-FFI-R

01 1 21 9 Este gxemlclo possui numeragao sequencial, impressa em preto. 001 0235
Este exercicio estd impresso em LARAN- Autores: Paul Costa, Ph.D. & Robert McCrae, Ph.D.
JA e PRETO. Se lhe apresentarem im- EDITORA PSICO-PEDAGAGICA TDA. © 1978/1985/1989 by gical A Inc., Lutz, Flérida.
presso em qualquer outra cor ou de vetor' Ruo Cubaido 28 - CEP 04013000 -5 | © 2000 by CEGOC-TEA, Lisboa, Portugal. A guesa de Marg
qualquer outro modo, trata-se de uma oo Tel. (13146-0333 - Fox (11 3146-0340 | Pedroso de Lima e Antdnio Simdes. )
reprodugdo ilegal. Recuse-se a util WwWw.Nelorediloro.com.br_ vendas@vetoreditoro.com.br ozoostzowbyvmsmmnbo-mmw..squ.sfaa-sw

bida a reproducdo total ou parcial desta por
para i sem Ppor escrito dos editores.,




9.6. ANEXO F — NEO-FFI R - Folha de respostas

NEO-FFI-R

Folha de respostas

Parte integrante do Livro de Aplicacao II (Vol. 5) da Colegao NEO PI-R e NEO-FFI-R.

Nome: CPF:
Idade: Sexo: (M [JF Escolaridade:

Local de Nasc.: Data de Aplic.: / /

Responda a todas as afirmacoes aqui.
DF = Discordo Fortemente; D = Discordo; N = Neutro; C = Concordo; CF = Concordo Fortemente

1|DF.D N C CF|2|DF D N CCF|S3S|DF D N C CF|4|DF D N C CF| 8|DF D N C CF

6|DF D N C CF|7|DF D N C CF| 8|DF D

Z
Q

CF| 9|DF D N C CF|10|DF D N C CF

11|DF D N C CF|12|DF D N C CF|13|DF D N C CF|14|DF D N C CF|15|DF D N C CF

16|DF D N C CF|(17|DF D N C CF|18|DF D N C CF|19|DF D N C CF|20|DF D N C CF

21|DF D N C CF|22|DF D N C CF DF D N C CF|24|]DF D N C CF|25|DF D N C CF

26|DF D N C CF|27|DF D N C CF DF D N CCF|29|]DF D N C CF|3|DF D N C CF

S1|1DF D N C CF|32|DF D N C CF DF D N C CF|34|DF D N C CF|35|DF D N C CF

8 | 8| 8|8

386|DF D N C CF|37|DF D N C CF DF D N C CF|39|DF D N C CF|40|DF D N C CF

41|DF D N C CF|42|DF D N C CF{43|DF D N C CF|44|DF D N C CF|45|DF D N C CF

46|DF D N C CF|47|DF D N C CF|48|DF D N C CF|49|DF D N C CF|50|DF D N C CF

51/DF D N C CF|(52|DF D N C CF|53|DF D N C CF|54|DF D N C CF|55|DF D N C CF

56|DF D N C CF|57|DF D N C CF|(58|DF D N C CF|5|DF D N C CF|60|DF D N C CF

Responda, por favor, as duas perguntas:

Respondeu a todas as questoes? Sim ] Nao[]
Colocou suas respostas na érea correta? Sim[] Nao[]
o A = e
010821 Estatoha possui numeragao seq pressa em 0239241
Esta folha estd impressa em AZUL, Autores: Paul Costa, Ph.D, & Robert McCrae, Pn.D,
© 1978/1985/1989 by Psychologs R ,Inc. Lutz, Fidrica

VETOR EDITORA PSICO-PEDASOGICA LTDA. 24 o
st PRE;? S0y = VETOR | Bis o™ | ©2000by CEGOCTEA Lisboa, Porgal Ad guesa de Marg

el LA, Pedroso de Lima e Antdnio Simdes.

i
cor ou de qualquer outro modo, trata-se EDITORA | vméewavcsracons ©2005/2010 by Vetor Editora Psico-Pedagégica Ltda.. S0 Paulo, Brasil - £ prok
de uma reprodugdo ilegal, Recuse-se 0000 @ wundion bida a reprodugio total ou parciai desta 630, pOr Gualquer Meio e
a utiliza-la. para qualquer finalidade._sem autorizacdo por escrito dos editores.
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9.7. ANEXO G — EPR — Caderno de Exercicios

EPR

Tabata Cardoso
Maria do Carmo Fernandes Martins

LIVRO DE EXERCICIO

Parte integrante do Livro de Aplicagdo (vol. 2) da Colegio EPR.
Nome: Género:( )M ( )F
Idade: Estado civil: Escolaridade:
Ocupacao: Cidade: Estado:
CPF: Data: / /
INSTRUCOES

Antes de iniciar, por favor, preencha as informacoes solicitadas na parte de cima deste livro de aplicacao.

Este questionério contém 90 afirmacoes. Por favor, leia com atengéo cada uma delas. Para cada afirmagéo, vocé
devera escolher, entre as cinco opgoes de respostas disponiveis, aquela que melhor descreve seu comportamento,
marcando-a com um “X” no local apropriado. As opgoes de resposta sio:

1 - Discordo totalmente
2 - Discordo

3 - Neutro

4 - Concordo

5 - Concordo totalmente

Nao existem respostas certas ou erradas. Descreva a sua opiniao honestamente, de acordo com a resposta que
mais se aproxima de como vocé geralmente é ou age.

Por favor, responda a todas as questdes, ou seja, nao deixe nenhuma questao passar em branco. Marque cui-
dadosamente cada uma das respostas no local apropriado, observando a sequéncia das questoes.

Nao rasure! Caso queira mudar sua opcao de resposta, faga um circulo sobre a op¢io errada e marque com
um “X” na resposta que deve ser considerada.

0 1 1 2 2 O Este livro de exercicio possui numeragdo sequencial, impressa em preto. 0 3 2 9 2 l 5

Copyrigh cmla-vemEdhomPsico—Pedogégicoudo‘-SéoI

| Este exercicio estd impresso em AZUL e PRETO. I
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9.8. ANEXO H -

Entrevista Semi-dirigida

Patricia Mara de Hugo Silva
Psicologa Clinica e Hospitalar
CR?P: 06/58008-8

8.

9.

ENTREVISTA SEMI DIRIGIDA:

Quando o Hipopituitarismo foi diagnosticado em sua vida?

. O que é e como funciona a sua doenga?

. O que é doenga crdnica para vocé?

O que vocé espera do tratamento que vocé recebe aqui no HC?

. Como ele contribui com a sua qualidade de vida?

Qual o seu objetivo de Vida? (forma geral)
A sua religido influencia na sua vida?
Quais sdo os seus hobbies?

Vocé tem animal de estimagdo?

10. Como ¢ a sua familia, hoje?

11. Com quem vocé mora?

12. Como vocé entende o apoio familiar que vocé recebe?

13. O que vocé gostaria de dizer para outros pacientes como vocé?

14.E para a Equipe que te atende?

Agradecemos muito por sua
generosa contribuicdo para o estudo em curso.

A Equipe de Hipopituitarismo

ESTE INSTRUMENTO FOI DESENVOLVIDO PARA ESTE ESTUDO DE DOUTORAMENTO
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9.9. ANEXO | — Relatério da anélise estatistica

Centro de Estatistica Aplicada

Relatorio de Analise Estatistica
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RAE-CEA-23P21

RELATORIO DE ANALISE ESTATISTICA SOBRE O PROJETO:

“Avaliacao do perfil psicoldgico do paciente com hipopituitarismo”
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Gilberto
Alvarenga
Paula Nicollas
Nunes Gandra
Tiago Ferreira

Lua da Silva

Sao Paulo, dezembro de 2023
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= RESUMO

O hipopituitarismo, diminuicdo da atividade da hipdfise que resulta em deficiéncia
de um ou mais horménios hipofisérios, ¢ uma doenca que exige constante reposicao
hormonal. O Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de
S&o Paulo possui um ambulatério para o tratamento dessa enfermidade. No entanto,
na pratica clinica, foi observado que mesmo os pacientes tratados apresentam
comportamento divergente de individuos sem a doenca, uma vez que grande parte
desses pacientes sdo pouco comunicativos e vao as consultas acompanhados pelos

pais, mesmo numa faixa etaria de suposta independéncia fisica e intelectual.

Neste trabalho, foram analisados os resultados de 58 pacientes com
hipopituitarismo em testes que avaliam 11 pilares da resiliéncia e 5 pilares da
personalidade, com o intuito de descrever o perfil psicoldgico dos individuos com
essa patologia. Além disso, o presente estudo também tem como objetivo avaliar o
efeito dos dados clinicos, referentes as deficiéncias e tratamentos, no resultado dos

testes.

Foram utilizadas técnicas de analise descritiva e de regressdo para a analise
dos dados e as principais conclusGes sdo: 0s pacientes com hipopituitarismo
apresentam um desvio no perfil psicolégico em relacdo a populacéo geral e cada
varidvel dos dados clinicos afeta apenas alguns pilares da resiliéncia e da
personalidade. As variaveis mais influentes sdo o nivel de depressdo, o uso de GH

e 0 uso de prednisona ou hidro corticoide.
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1. Introducgéo

Hipopituitarismo € a diminuicdo da atividade da hipofise que resulta em
deficiéncia de um ou mais hormonios hipofisarios. Os sintomas do
hipopituitarismo dependem de qual horménio esta deficiente e podem incluir baixa
estatura, infertilidade, intolerancia ao frio, cansaco e incapacidade de produzir leite
materno. O tratamento visa substituir os horménios deficientes por sintéticos, mas
algumas vezes inclui a remogdo cirurgica ou a irradiagdo de quaisquer tumores

hipofisarios.

Em geral, os pacientes vdo ao ambulatério com queixa de baixa estatura
que, apos exames laboratoriais e de imagem, confirmam DGH (deficiéncia de
hormonio do crescimento). Esses pacientes podem evoluir com outras deficiéncias
ao longo do tratamento e precisam realizar reposicdes, que podem incluir:
horménio da tireoide, hormonio sexual, horménio do estresse (cortisol), além do
GH.

Como se trata de uma doenca de carater crénico e tratamento ao longo da
vida, as pesquisadoras observaram, na préatica clinica, que muitos desses pacientes
sd0 pouco comunicativos e que vao até as consultas acompanhados pelos pais,
mesmo numa faixa etéaria suposta de independéncia fisica e intelectual. Além disso,
alguns deles apresentam insuficiéncia intelectual, sendo totalmente dependentes

dos seus tutores na vida adulta.

Diante deste cenario, € de interesse das pesquisadoras estudar o perfil
psicologico desses pacientes com hipopituitarismo congénito, uma vez que ja foi
descrito na literatura que os pacientes com hipopituitarismo adquirido (que
desenvolve a deficiéncia ap0s resseccéo cirurgica de tumor hipofisério, irradiacéo,

doencas infiltrativas, etc.) possuem um perfil psicolégico de embotamento.
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2. Objetivos

O objetivo do presente trabalho consiste em caracterizar o perfil

psicolégico dos pacientes portadores de hipopituitarismo congénito, ao:

100

e Descobrir se existe diferenca significante entre individuos

saudaveis e pacientes;

e Detectar se existe diferenga entre os pacientes que
ndo tratam a doenca em relacdo aos pacientes que

tratam com a reposi¢do de hormonios.

3. Descricéo do estudo

O estudo foi realizado coletando-se dados, durante o primeiro semestre de
2023, de pacientes com hipopituitarismo congénito que frequentam o Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo. Nesse estudo os
critérios de inclusdo foram: entre 25 e 60 anos, acompanhamento ambulatorial
regular, terminado o crescimento linear e aderentes ao tratamento medicamentoso

nos ultimos 12 meses antes das avaliagoes.

Dessa forma, os individuos considerados elegiveis fizeram os testes G36 e
EBADEP para avaliar, respectivamente, a inteligéncia e o nivel de depresséo. Os
pacientes que apresentaram insuficiéncia intelectual ou depressdo foram excluidos
do estudo. Assim, 58 pacientes, de uma coorte de 220, foram considerados

elegiveis para a aplicagdo dos questionarios de caracteristicas psicologicas.

O primeiro teste aplicado foi a Escala dos Pilares da Resiliéncia (EPR), que

atribui um escore bruto para 11 variaveis relacionadas ao embotamento. O segundo
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questionario foi o NEO FFI-R, que define um escore bruto para 5 variaveis

relacionadas a personalidade.

Com os escores definidos, os resultados dos testes G36, EBADEP e EPR
foram padronizados atraves da distribuicdo Normal, no intervalo 0 a 100, com base
nas medidas dos percentis da populacdo brasileira com caracteristicas similares as
do paciente, essas medidas mudam para cada variavel, podendo ser: sexo, idade e
escolaridade. 1sso também foi feito com os escores brutos do teste NEO FFI-R,
entretanto, neste caso, a padronizacgdo foi feita por meio do campo escore T, no

intervalo de 0 a 80, transformando- o para o intervalo 0 a 100.

Por fim, coletou-se os dados clinicos de cada paciente. Estes elucidam quais

deficiéncias e reposi¢cdes hormonais cada individuo faz.

4. Descricao das variaveis

As variaveis coletadas podem ser divididas em dois grupos, descritos a seguir.

4.1 Variaveis de perfil psicolégico

e (36: resultado padronizado do teste G36, medidor de inteligéncia (0 a 100)

e EBADEP: resultado padronizado do teste EBADEP, medidor de depresséao
(0 a 100)
e Aceitacdo positiva a mudanca: resultado padronizado para aceitacdo

positiva a mudanca, medido pelo teste EPR (0 a 100)
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Autoconfianga: resultado padronizado para autoconfianga, medido pelo
teste EPR (0 a 100)

Autoeficécia: resultado padronizado para autoeficacia, medido pelo teste
EPR (0 a 100)

Bom humor: resultado padronizado para bom humor, medido pelo teste
EPR (0 a 100)

Controle emocional: resultado padronizado para controle emocional,
medido pelo teste EPR (0 a 100)

Empatia: resultado padronizado para empatia, medido pelo teste EPR (0 a 100)

Independéncia: resultado padronizado para independéncia, medido pelo
teste EPR (0 a 100)

Orientagédo positiva para o futuro: resultado padronizado para orientacéo
positiva para o futuro, medido pelo teste EPR (0 a 100)

Reflexdo: resultado padronizado para reflexdo, medido pelo teste EPR (0 a 100)

Sociabilidade: resultado padronizado para sociabilidade, medido pelo teste
EPR (0 a 100)

Valores positivos: resultado padronizado para valores positivos, medido
pelo teste EPR (0 a 100)

Neuroticismo: resultado padronizado para neuroticismo, medido pelo teste
NEO FFI-R (20 a 80)

Extroversdo: resultado padronizado para extroversdo, medido pelo teste
NEO FFI- R (20 a 80)

Abertura: resultado padronizado para abertura, medido pelo teste NEO FFI-
R (20 a 80)

Amabilidade: resultado padronizado para amabilidade, medido pelo teste
NEO FFI-R (20 a 80)

Conscienciosidade: resultado padronizado para conscienciosidade, medido
pelo teste NEO FFI-R (20 a 80)
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4.2 Variaveis de dados clinicos

e Deficiéncia de GH (Isolada ou Completa)

e Usa GH (Sim ou Néo)

e Deficiéncia de LH/FSH (Sim ou N&o)

e Puberdade (Espontanea ou Induzida)

e Usa hormonio sexual (Sim ou N&o)

e Deficiéncia de ACTH (Sim ou N&o)

e Usa Corticoide (Sim ou N&o)

e Usa predinisona ou hidro-corticoide (Nenhum, Predinisona ou Hidro-corticoide)
e Deficiéncia de TSH (Sim ou N&o)

e Usa levotiroxina (Sim ou Nao)

e Deficiéncia de ADH (Sim ou Néo)

e Usa DDAVP (Sim ou N&o)

e Idade cronoldgica no inicio do tratamento com GH

e Idade de inducdo da puberdade

5. Analise descritiva

Nesta secdo é apresentada a andlise descritiva dos dados, que permite uma
visdo inicial dos resultados. Todos os graficos foram feitos no R (Venables, Smith
and R Core Team, 2021). Vale ressaltar, também, que todos os resultados dos testes
foram padronizados a partir da populacdo brasileira. Desse modo, a linha

pontilhada verde, no valor 50 do eixo vertical, representa a mediana populacional



para cada variavel.

Na Figura B.1 nota-se que mais de 75% dos pacientes estdo abaixo da
mediana populacional na variavel G36, marcador de inteligéncia. Além disso, a
mediana observada do medidor de depressdo também se apresenta inferior a essa
mediana. No entanto, vale ressaltar que, sob os critérios de excluséo adotados no

estudo, 0s
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individuos com niveis elevados nessa varidvel foram excluidos do estudo pelas
pesquisadoras com um critério de exclusdo proprio, 0 que pode explicar essa

diferenca.

A Figura B.2, a Tabela A.1 e a Tabela A.2 avaliam o resultado no teste
EPR. No gréfico e nas tabelas é possivel verificar que apenas Independéncia esta
acima da mediana populacional, enquanto Aceitacdo positiva a mudanca e Controle
emocional estdo proximos da mediana. As demais variaveis apresentam valores
bem inferiores, sendo Autoconfianca e Orientacdo positiva para o futuro as mais
afastadas da mediana. Ademais, percebe-se a grande dispersao dos dados, uma vez
que todas as variaveis apresentam uma amplitude préxima de 100. Contudo,
avaliando os coeficientes de variacdo, nota-se uma variabilidade entre 54% e 97%,
significando que para algumas varidveis os pacientes sdo mais parecidos, enquanto

para outras variaveis 0s pacientes sao mais heterogéneos.

A Figura B.3 e a Tabela A.3 apresentam o resultado no teste de pilares da
personalidade. No gréfico e na tabela, observa-se que 4 das variaveis estdo
proximas da mediana populacional. Verifica-se que Abertura apresenta um desvio
significativo, tendo mais de 3 quartis localizados abaixo do escore 50. Ademais,
percebe-se a presenca de valores discrepantes (outliers) em trés medidores,
supostamente pacientes que destoam dos demais nessas variaveis. Nota-se também
coeficientes de variacdo muito baixos, entre 14% e 26%, significando que 0s

pacientes sdo muito parecidos nesse grupo de variaveis.

Seguindo a analise, as Figuras B.4 a B.27 buscam avaliar o efeito das
variaveis clinicas nos pilares da resiliéncia e da personalidade. A Figura B.4 e a
Figura B.5 revelam que os pacientes com deficiéncia de GH completa obtiveram
resultados superiores em 5 variaveis do teste EPR e uma do teste NEO FFI-R, ao
passo que os pacientes com deficiéncia de GH isolada foram superiores em 2
variaveis do teste EPR e em trés do teste NEO FFI-R. As Figuras B.6 e B.7
mostram que os pacientes que usam GH obtiveram resultados superiores em 2
variaveis do teste EPR e em 4 do teste NEO FFI- R, enquanto os que ndo usam GH

foram superiores em 6 variaveis do teste EPR e em uma do teste NEO FFI-R.
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Os boxplots das Figuras B.8 até B.9 revelam que pacientes que ndo tém
deficiéncia de LH/TSH possuem um desempenho melhor nos fatores da
personalidade, mas ndo se sobressaem nos pilares da resiliéncia. As Figura B.10
até Figura B.13 ilustram que o tipo de puberdade e o uso de hormdnios sexuais ndo
afetam os resultados do teste EPR, ao passo que a puberdade espontanea e 0 nao
uso de hormonios sexuais apresentam uma nota padronizada superior na maioria
das variaveis do teste NEO FFI- R.

Nas Figuras B.14 e B.15, a variavel deficiéncia de ACTH ndo apresentou
diferencas conclusivas em ambos os testes. Observa-se, nas Figuras B.16 e B.17,
que os pacientes tratados com corticoide obtiveram notas ligeiramente menores na
maioria dos indicadores de ambos os testes. O mesmo aconteceu para 0S USUArios
de prednisona ou hidro corticoides, nas Figuras B.18 e B.19, os quais apresentaram

desempenho inferior aos que nao tomam esses hormonios.

Os boxplots das Figuras B.20 e B.21 revelam que pacientes com deficiéncia
de TSH possuem um desempenho melhor em 5 pilares da resiliéncia e apenas em
um fator da personalidade. Por fim, nas Figuras B.22 até B.27 nota-se que as
variaveis Usa levotiroxina, Deficiéncia de ADH e Usa DDAVP n&o apresentaram
um efeito claro nos testes EPR e NEO FFI-R.

Em busca de entender a associacgdo entre algumas variaveis, as Figuras B.28 até

B.37 apresentam graficos de dispersdo com tendéncias lineares e correlacfes de
Pearson. De inicio, nas Figuras B.28 e B.29 nota-se que a variavel G36 tem
correlagdo linear significante apenas com Orientagdo positiva para o futuro, a qual
é positiva. Ja EBADEP esta inversamente correlacionada com Aceitacdo positiva
a mudanga, Autoeficacia, Bom humor, Controle emocional, Empatia, Reflexédo e
Sociabilidade. Na Figura B.30, avaliando agora os fatores da personalidade,
Neuroticismo esta correlacionado diretamente com o indicador de depressao, ao
passo que Abertura se correlaciona diretamente com G36 e inversamente com
EBADEP.

Ao se observar as Figuras B.31 até B.33, percebe-se que a idade cronol6gica

no inicio do tratamento com GH se correlaciona, de forma significante, apenas com
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Sociabilidade. No caso da idade de inducéo da puberdade, Figuras B.31 até B.33,
nota- se que esta esta correlacionada com as varidveis Autoconfianca e

Autoeficacia.

Por ultimo, € licito ressaltar que as variaveis dentro de um mesmo grupo
apresentaram correlacfes significantes entre si, um resultado que ja era esperado.
As correlacdes sdo, em geral, positivas e moderadas dentro do mesmo grupo,
significando que os pacientes apresentam comportamentos similares para essas

variaveis, sendo, portanto, boas preditoras entre si.

6. Analise inferencial

A anélise das Figuras B.4 a B.27 ndo proporcionaram uma avaliacdo
definitiva do efeito das varidveis clinicas nos pilares da resiliéncia e da
personalidade. Nesse sentido, buscou-se através da analise inferencial esclarecer

esse efeito.

Como as varidveis referentes aos pilares da resiliéncia e pilares da
personalidade sdo definidas na forma de percentil, logo no intervalo limitado [0,
100], procuramos aplicar um modelo estatistico com variavel resposta definida
nesse intervalo. Assim, optamos pelo modelo de Regressao Beta (Oliveira, 2004)
cuja variavel resposta € definida no intervalo [0, 1]. Para uma adequac&o aos dados,

transformamaos a resposta para esse intervalo.

Por meio do modelo de Regressdo Beta (Oliveira, 2004), procuramos
relacionar o percentil médio de cada varidvel resposta com as variaveis
explicativas, neste caso, varidveis clinicas. As interpretacbes podem ser feitas
atraves de valores preditos para os percentis, dadas as variaveis clinicas, ou por
meio de razdes de chances. As duas formas séo apresentadas neste trabalho. A

adequacao de cada modelo aos dados foi avaliada através de graficos de residuos.

Assim, o modelo foi aplicado para os pilares da resiliéncia e da

personalidade. Os gréficos de residuos, Figuras B.37 a B.52, foram gerados para
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avaliar a qualidade do ajuste. Nota-se que os residuos sao satisfatorios, uma vez

que apresentam um bom



espalhamento nos dois primeiros graficos, sugerem normalidade no gréafico de
densidade e seguem a linha no Q-Q plot. Portanto, pode-se concluir que a escolha

do modelo de regressdo Beta foi adequada para os dados.

As Tabelas A.4 e A.5 apresentam as estimativas, pontuais e intervalares,
para 0s ajustes com os pilares da resiliéncia como varidveis resposta. A
interpretacdo deve ser feita da seguinte maneira: caso a variavel DEF GH seja a
Unica que apresenta valores diferentes entre dois pacientes, espera-se que 0
paciente que usa GH tenha uma chance, no caso, a nota de aceitacdo positiva a
mudanca (APM) igual a 0,47 vezes a chance do paciente que ndo usa GH, isto ¢,
53% menor. Nesse sentido, € importante relatar que as variaveis que apresentam
valores menores que 1 influenciam negativamente na variavel resposta, ao passo

que se forem maiores que 1 influenciam positivamente.

As Tabelas A.4 e A.5 apresentam apenas as variaveis significativas ao nivel
de 10% e seus comportamentos podem ser observados nas Figuras B.53 a B.63
através do termplot. Por exemplo, na Figura B.53 tem-se o comportamento da
estimativa da chance de aceitacdo positiva a mudanca (na escala logaritmica)
conforme variam as variaveis explicativas significantes, com as respectivas bandas
de confianca de 95% (area hachurada) para as variaveis continuas e estimativas
intervalares para as variaveis binarias. Assim, tem-se que a chance esperada de
aceitacdo positiva a mudanca aumenta com o aumento de G36, sendo mais dificil
prever a chance para valores mais altos de G36. Comportamento inverso ocorre
para a chance de aceita¢do positiva a mudanca com relacdo a EBADEP. Com as
demais variaveis explicativas binarias (USA_GH, USA_HSEXUAL e DEF_TSH)
tem-se a estimativa pontual da chance para cada nivel com a respectiva estimativa
intervalar de 95%. Interpretacdes similares seguem para os demais graficos. Assim,
resumindo para os demais graficos desse grupo, tem-se que a variavel EBADEP
(quando significante) sempre tem essa relagcdo de diminui¢do na chance esperada
da varidvel resposta quando existe 0 seu aumento. Para as variaveis clinicas,
podemos realizar a comparacao direta considerando suas estimativas intervalares.
Analisando os resultados, nota-se que a varidvel EBADEP influencia
negativamente 9 dos 11 pilares da resiliéncia, o aumento do G36 provoca o
aumento de APM e OPF, pacientes que usam GH possuem valores inferiores de
APM,
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AC, CE e VP, a deficiéncia LH FSH reduz APM e AC. Em relacdo a variavel
PRED / HC, os resultados sugerem que o uso de prednisona e hidro corticoide
reduzem AC e E, no entanto, o efeito negativo da prednisona é maior para ambas.
As demais varidveis ndo apresentaram um comportamento regular e repetido,

dificultando a interpretacédo de seu efeito.

As Tabelas A.6 e A.7 apresentam os resultados, pontuais e intervalares,
para os ajustes com os pilares da personalidade como varidveis respostas. As
Tabelas A.6 e A.7 apresentam apenas as variaveis significativas ao nivel de 10%
de significancia e seus comportamentos podem ser observados nas Figuras B.64 a
B.68 Por exemplo, pela Figura B.64, nota-se que a estimativa da chance de
Neuroticismo aumenta a medida que EBADEP diminui, sendo mais dificil prever
a chance para valores mais altos de EBADEP. Com relacdo a USA_GH, a chance
€ maior para o nivel 1, porém com estimativa intervalar maior, enquanto para
DEF_TSH ocorre o contrario, chance maior de Neuroticismo para o nivel 0 com
estimativa intervalar maior. Com relagdo aos demais gréficos, tem-se que essa
relacdo também pode ser observada para as varidveis EBADEP e G36, em termos
de aumento ou diminuicéo direta do grau da personalidade (quantidade em que ela
é expressa) e de maneira comparativa mais direta ao considerar as variaveis
clinicas. Analisando os resultados, percebe-se que a variavel EBADEP influencia
negativamente 2 dos 5 pilares e 1 positivamente, 0 aumento do G36 provoca 0
aumento de AB e a diminuicdo de AM, pacientes que usam GH possuem valores
superiores de E e C e inferiores de AB, pacientes que usam de hormonio sexual
possuem AB e C reduzidos. Em relacdo a variavel PRED / HC, os resultados
sugerem que o uso de prednisona e hidro corticoide reduzem AM e C, ao passo que
aumentam N, no entanto, o efeito da prednisona € maior nos trés casos. As demais
variaveis ndo apresentaram um comportamento regular e repetido, dificultando a

interpretacdo de seu efeito.

Por fim, o bootstrap, método de intervalos, foi utilizado para gerar
intervalos de confianga exatos, os quais foram similares aos obtidos com o modelo

de regressao Beta.
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7. Conclusao

Em suma, com relacdo as variaveis relacionadas ao embotamento, nota-se
que para cada variavel (exceto Independéncia) os pacientes apresentam perfil
mediano abaixo da normalidade brasileira indo ao encontro das teses das
pesquisadoras. Com relacdo as variaveis relacionadas a personalidade, nota-se,
para cada variavel, que o perfil dos pacientes é ligeiramente inferior ao perfil da
populacdo normal brasileira. Percebe-se também que o0s pacientes sdo mais
homogéneos com relacdo as variaveis relacionadas a personalidade do que com
relagdo as varidveis relacionadas ao embotamento. Nas comparagdes com dados
clinicos, nota-se que nenhuma das varidveis produz um efeito claro sob o resultado
dos testes. Finalmente, tem-se, em geral, correlagdes lineares moderadas positivas
entre variaveis do mesmo grupo, tendéncia ja esperada uma vez que as variaveis
dentro de cada grupo devem apresentar comportamentos similares para 0s

pacientes.

Na analise inferencial, o efeito dos dados clinicos néo foi claro, assim como
na descritiva. No entanto, é possivel destacar a variavel EBADEP como sendo
inversamente proporcional a quase todos os pilares da resiliéncia e da
personalidade. Ademais, os pacientes que usam GH apresentaram resultado
inferior em APM, AC, CE, VP e abertura, ao passo que tiveram resultados
superiores em extroversdo e conscienciosidade. Por fim, percebe-se que, nas
variaveis em que o uso de corticoide foi significante, o efeito foi menor para
pacientes que usam hidro corticoides em relacdo aos que usam prednisona,
possuindo resultados mais préximos de pacientes que ndo tomam nenhum tipo de

corticoide.
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Tabela A.1 Medidas-resumo para as variaveis Aceitacdo positiva a mudanca, Autoconfianga,

Autoeficacia, Bom humor, Controle emocional e Empatia

Medida APM AC AE BH CE E
n 58 58 58 58 58 58
Média 46,86 31,86 37,69 42,93 40,81 36,6
D. Padréo 33,60 30,85 33,54 28,81 27,91 29,20
CV (%) 71,70 96,81 88,99 67,11 68,40 79,78
Minimo 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00
1° Quartil 20,00 1,00 1,00 20,00 10,00 10,00
Mediana 55,00 20,00 30,00 40,00 50,00 30,00
3° Quartil 77,50 60,00 70,00 70,00 67,50 60,00
Mé&ximo 99,00 90,00 90,00 90,00 90,00 90,00

Tabela A.2 Medidas-resumo para as varidveis Independéncia, Orientacdo positiva
para o futuro, Reflexdo, Sociabilidade e Valores positivos

Medida | OPF R S VP
n 58 58 58 58 58
Média 55,52 33,02 43,09 34,95 50,29
D. Padréao 30,22 28,53 31,63 33,24 31,32
CV (%) 54,43 86,40 73,42 95,11 62,27
Minimo 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00
1° Quartil 32,50 3,25 20,00 10,00 30,00
Mediana 60,00 25,00 30,00 25,00 40,00
3° Quartil 80,00 57,50 70,00 70,00 80,00
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Maximo 99,00 90,00 90,00 99,00 99,00
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Tabela A.3 Medidas-resumo para as variaveis Neuroticismo, Extroversao,

Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade

Medida Neuroticismo Extroversao Abertura Amabilidade Conscienciosidade

n 58 58 58 58 58
Média 50,34 46,58 41,26 49,62 52,29
D. Padréo 11,56 11,30 10,72 9,33 7,59
CV (%) 22,97 24,31 25,99 18,81 14,52
Minimo 25,00 20,00 20,00 20,00 32,00
1° Quartil 43,00 40,50 34,00 44,50 48,00
Mediana 48,00 50,00 41,50 51,00 51,00
3° Quartil 61,00 54,00 48,00 53,00 59,00

Maximo 72,00 74,00 67,00 68,00 70,00




Tabela A.4 Tabela com as estimativas pontuais para as razdes de chances

das regressdes Beta para os pilares da resiliéncia
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USA DEF PRED / DEF DEF
HSEXUAL | ACTH HC TSH ADH
0,19/
0,304
0,387

valor-p < 0,05
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Tabela A.5 Tabela com as estimativas intervalares para as razdes de chances, ao
nivel de 95% de significancia, obtidas das regressdes Beta para os pilares da

resiliéncia
DEF USA DEF USA DEF PRED / DEF DEF
G36 EBADEP GH GH FLSHH HSEXUAL ACTH HC TSH ADH
APM
(1,01;1,02 2,51,3,18)/(0,43;0,51) (0,29;0,36)
AC (0,16;0,23) /
(0,99;0,99) (0,29;0,37) (0,25;0,37)
AE 0,98;0,99
BH
CE (0,51;0,59)

valor-p < 0,05



Tabela A.6 Tabela com as estimativas pontuais para as razdes de chances

das regressdes Beta para os pilares da personalidade
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DEF
DEF USA USA DEF PRED/ | DEF DEF
G36 EBADEP GH GH FLSHH HSEXUAL | ACTH HC TSH | ADH
2,86/
N 1,01 0,43 1,94
E 0,99 2,52 0,45
AM 0,99 0,37/0,7| 2,05
C 0,996 1,35 1,74 0,64 0,6/0,88
valor-p < 0,10
valor-p < 0,05
valor-p < 0,01




Tabela A.7 Tabela com as estimativas intervalares para as razdes de chances, ao

nivel de 95% de significancia, obtidas das regressdes Beta para os pilares da

personalidade
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DEF
DEF USA USA DEF PRED DEF DEF
G36 EBADEP GH GH FLSHH HSEXUAL | ACTH /HC TSH ADH
N (2,57;3,19)/
(1,01;1,01) (0,39;0,47) | (1,75:2,14)
E (0,99;0,99) (2,33;2,72) (0,41,0,49)
AB (1,01;1,01) (0,41;0,46) -
AM (0,34,0,4)/
(0,99;0,99) (0,64;0,75) |(1,88;2,23)
C (0,58;0,63) /
(£1) (1,3;1,4) [(1,63;1,85| (0,6;0,68) (0,85;0,91)
valor-p < 0,10
valor-p < 0,05
valor-p < 0,01
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Figura B.23 Boxplots do escore padronizado das variaveis: Neuroticismo,
Extroversdo, Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade, divididos por

Usa levotiroxina
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Figura B.24 Boxplots do percentil das variaveis: Aceitacdo positiva a mudanca,
Autoconfianca, Autoeficacia, Bom humor, Controle emocional, Empatia,

Independéncia, Orientacdo positiva para o futuro, Reflexdo, Sociabilidade e

Valores positivos, divididos por Deficiéncia de ADH

144

Deficiéncia de ADH
3 Mo (n=49)
3 sim(n=9)



145

]
o o
50 1
(=]
E T
= T ] | —— ] Deficiéncia de ADH
E — E3 ndo (n=49)
=N
o 3 sim(n=9)
2 an b
[
()]
a o
[n}
20 s 2
NEUROTICISMO  EXTROVERSAO  ABERTURA AMABILDADE CONSCENCIOSIDADE

Variavel
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Figura B.26 Boxplots do percentil das variaveis: Aceitacdo positiva a mudanca,
Autoconfianca, Autoeficacia, Bom humor, Controle emocional, Empatia,

Independéncia, Orientacdo positiva para o futuro, Reflexdo, Sociabilidade e
Valores positivos, divididos por Usa DDAVP



Score padronizade

201 o

147

---.{ | o Usa DDAVP
£ Néo (n=49)
23 simin=9)

[u]
o

MEUROTICISKMO EXTROVERSAD

ABERTURA
Variavel

ANMABILIDADE CONSCIENCIOSIDADE

Figura B.27 Boxplots do escore padronizado das variaveis: Neuroticismo,

Extroversao, Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade, divididos por

Usa DDAVP



148

oo 0.12 0.16
= F E DEP % e 3 Jey ¥y .
=4E 3@ :’ -0.29 012 -0.34 -0.39 -0.37 -0.24
= e = * ¥

0.31 0.33 0.25

Figura B.28 Gréficos de dispersdo (com tendéncia), correlagdes lineares de

Pearson e resultados do teste de auséncia de correlacéo linear (legenda abaixo)

entre as varidveis: G36, EBADEP, Aceitacdo positiva a mudanca, Autoconfianca,

Autoeficacia, Bom humor, Controle emocional e Empatia
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Figura B.29 Gréficos de dispersdo (com tendéncia), correlagdes lineares de
Pearson e resultados do teste de auséncia de correlacéo linear (legenda abaixo)
entre as varidveis: G36, EBADEP, Independéncia, Orientacdo positiva para o

futuro, Reflexdo, Sociabilidade e Valores positivos

. valor-p < 0,10
* valor-p < 0,05
** yalor-p < 0,01

*** valor-p < 0,001
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Figura B.30 Gréficos de dispersdo (com tendéncia), correlagdes lineares de
Pearson e resultados do teste de auséncia de correlacéo linear (legenda abaixo)
entre as variaveis: G36, EBADEP, Neuroticismo, Extroversdo, Abertura,

Amabilidade e Conscienciosidade
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Figura B.31 Gréficos de dispersdo (com tendéncia), correlagdes lineares de
Pearson e resultados do teste de auséncia de correlacéo linear (legenda abaixo)
entre as variaveis: ldade cronoldgica no inicio do tratamento com GH, Aceitagdo
positiva a mudanca, Autoconfianca, Autoeficacia, Bom humor, Controle

emocional e Empatia

.valor-p <0,10
* valor-p < 0,05
** valor-p < 0,01

*** yvalor-p < 0,001
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Figura B.32 Gréficos de dispersdo (com tendéncia), correlagdes lineares de
Pearson e resultados do teste de auséncia de correlacéo linear (legenda abaixo)
entre as variaveis: ldade cronoldgica no inicio do tratamento com GH,
Independéncia, Orientacdo positiva para o futuro, Reflexdo, Sociabilidade e

Valores positivos
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Figura B.33 Gréficos de dispersdo (com tendéncia), correlagdes lineares de
Pearson e resultados do teste de auséncia de correlacéo linear (legenda abaixo)
entre as variaveis: ldade cronoldgica no inicio do tratamento com GH,

Neuroticismo, Extroversdo, Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade

. valor-p < 0,10
* valor-p < 0,05
** yalor-p < 0,01

*** valor-p < 0,001
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Figura B.34 Gréficos de dispersdo (com tendéncia), correlagdes lineares de

Pearson e resultados do teste de auséncia de correlacéo linear (legenda abaixo)

entre as variaveis: ldade de indugéo da puberdade, Aceitagdo positiva a mudanca,

Autoconfianca, Autoeficacia, Bom humor, Controle emocional e Empatia
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Figura B.35 Gréficos de dispersdo (com tendéncia), correlagdes lineares de
Pearson e resultados do teste de auséncia de correlacéo linear (legenda abaixo)
entre as variaveis: ldade de inducdo da puberdade, Independéncia, Orientacdo

positiva para o futuro, Reflexdo, Sociabilidade e VValores positivos
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Figura B.36 Gréficos de dispersdo (com tendéncia), correlagdes lineares de

Pearson e resultados do teste de auséncia de correlacéo linear (legenda abaixo)

entre as varidveis: ldade de inducdo da puberdade, Neuroticismo, Extroverséo,

Abertura, Amabilidade e Conscienciosidade
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Figura B.38 Graficos de residuos para o ajuste da variavel resposta Autoconfianca
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Figura B.40 Graficos de residuos para o ajuste da variavel resposta Bom humor
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Figura B.44 Gréficos de residuos para o ajuste da variavel resposta Orientacdo

positiva para o futuro
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Figura B.45 Graficos de residuos para o ajuste da variavel resposta Reflexdo
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Figura B.46 Graficos de residuos para o ajuste da variavel resposta Sociabilidade
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Figura B.47 Graficos de residuos para o ajuste da varidvel resposta Valores
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Figura B.48 Gréficos de residuos para o ajuste da variavel resposta Neuroticismo
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Figura B.49 Graficos de residuos para o ajuste da variavel resposta Extroversdo
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Figura B.50 Graficos de residuos para o ajuste da variavel resposta Abertura
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Against index

Figura B.51 Graficos de residuos para o ajuste da variavel resposta Amabilidade

Quantile Residuals
0

02 03 04

Density

0.0 01

Figura

Against Fitted Values
<
= ]
—] < @ O(? [+ o ° @
& S0 o
oo L o
_ [ o
- o & @
@
_ ° o B
I I I I I
045 0.50 055 060 065
Fitted Values
Density Estimate
1 | 1 I| |||||l|| 1 "I."T NTIN | TN ||||l|| |I 1 |
-3 -2 -1 0 1 2 3

Quantile. Residuals

B.52 Gréaficos de

residuos para o

] [+ OO
w = o @ =3 @
E— — < <
% o oooooooooo c'c,ooooooo oo Ooooo
o =3 oo <:>o 00y 0% " P )
o — ]
2 4 o
E | e
=
<]
T o
T T T T T T T
0 10 20 30 40 50 60
index
Normal Q-Q Plot
[+
w
@
b=
o
=
(<]
@
[=8
£
o
(0]
e
T T T T T
2 1 0 1 2
Theoretical Quantiles
Against index
[+]
w —
s o ¢ e o 0 oo @
= . ® o ° - °
] LIPS o < o o @ o =3
i 000000000000 e ® o ¢ oo ¢
= o0
[= — o < LA T 3
S ® o
o - [+]
<
T T T T T T I
0 10 20 30 40 50 60
index
Normal Q-Q Plot
o _
)
b= _
m
=}
(<] _
o
(=
2 _
m
w -
2 -1 0 1 2
Theoretical Quantiles
ajuste da variavel resposta



165

Conscienciosidade
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Figura B.54 Termplots para o ajuste da varidvel resposta Autoaconfianca
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Figura B.57 Termplots para o ajuste da variavel resposta Controle emocional
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Figura B.58 Termplots para o ajuste da varidvel resposta Empatia
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Figura B.59 Termplots para o ajuste da variavel resposta Independéncia
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Figura B.60 Termplots para o ajuste da variavel resposta Orientacdo positiva para o

futuro



0.5

Fartial for EBADEF
-0.5

-1.0

EBADEP

Figura B.61 Termplots para o ajuste da variavel resposta Reflexao
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Figura B.62 Termplot para o ajuste da variavel resposta Sociabilidade
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Figura B.63 Termplots para o ajuste da variavel resposta Valores positivos
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Figura B.64 Termplots para o ajuste da variavel resposta Neuroticismo
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Figura B.65 Termplots para o ajuste da variavel resposta Extroversdo
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Figura B.66 Termplots para o ajuste da variavel resposta Abertura
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Figura B.67 Termplots para o ajuste da variavel resposta Amabilidade
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Figura B.68 Termplots para o ajuste da variavel resposta Conscienciosidade
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