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RESUMO

Objetivo: Determinar a validade da Escala Hospitalar de Ansiedade e
Depressdo (HADS) como uma ferramenta para rastrear ansiedade e
depressdo em sobreviventes de cuidados intensivos atendidos em um
ambulatério p6s-UTI, no 4° més apds a alta da UTI. Materiais e Métodos:
estudo prospectivo de coorte envolvendo 71 sobreviventes de UTI, realizado
entre fevereiro de 2017 e agosto de 2018. Pretende-se com isso comparar a
eficacia do rastreamento de ansiedade e de depressdo avaliados pela HADS
(ponto de coorte = 8) e por uma entrevista estruturada realizada por um médico
(padrédo-ouro). Amostra: A mediana de idade dos pacientes foi de 61,0 anos
(47,0 - 74,0) e 52,1% eram mulheres. Os pacientes foram internados em UTI
principalmente por razdes clinicas (73,2%). A mediana de anos de escolaridade
foi de 11,0 anos (8,0 - 16,0), e a de permanéncia na UTI foi de 6 dias (4,0 -
10,0). Quanto a disfuncéo organica durante a internacdo na UTI, a mediana foi
de 1,0 (0,0 - 2,5). Resultados: Para a avaliagdo da depressédo, a HADS-d
demonstrou sensibilidade de 68%, especificidade de 79%, area sob a curva
(AUC) de 0,8, valor preditivo positivo (VPP) de 54%, valor preditivo negativo
(VPN) de 87% e acuracia 76%. Para a ansiedade, a HADS-a apresentou
sensibilidade de 79%, especificidade de 87%, AUC de 0,88%, VPP de 68%,
VPN de 92% e acuracia de 85%. Conclusdes: O uso de uma ferramenta
simples, como a HADS, apresentou boa acuracia para o rastreamento de
ansiedade e depressdo em ambulatério de pds-alta da UTI.

Palavras-chave: Escala Hospitalar de Ansiedade e Depresséao; Deficiéncias de
salde mental; Tratamento intensivo; Sindrome p6s-UTI; Reabilitacéo.



ABSTRACT

Objective: To determine the validity of the Hospital Anxiety and Depression
Scale (HADS) as a screening tool to anxiety and depression in intensive care
survivors treated in a post-ICU outpatient clinic in the 4th month after discharge
from the ICU. Methods: A prospective cohort study involving 71 ICU survivors,
conducted between February 2017 and August 2018. The aim is to compare the
efficacy of the screening of anxiety and depression assessed by HADS (cohort
point =2 8) and by a structured interview conducted by a physician (gold
standard). Sample: The median age of the patients was 61.0 years (47.0 -
74.0) and 52.1% were women. The patients were hospitalized in ICUs mainly
for clinical reasons (73.2%). The median of education attainment was 11.0
years (8.0 - 16.0) and the median length of stay in the ICU was 6 days (4.0 -
10.0). Regarding the organic dysfunction during ICU admission, the median was
1.0 (0.0 - 2.5). Results: For the evaluation of depression, HADS-d
demonstrated sensitivity of 68%, specificity of 79%, area under the curve (AUC)
of 0.8, positive predictive value (PPV) of 54%, negative predictive value (NPV)
of 87% and accuracy 76%. For anxiety, HADS-a presented sensitivity of 79%,
specificity of 87%, AUC of 0.88%, VPP of 68%, NPV of 92% and accuracy of
85%. Conclusions: The use of a simple tool, such as the HADS, presented
good accuracy for screening of anxiety and depression in an ICU post-
discharge clinic.

Keywords: Hospital Anxiety and Depression Scale; Mental health deficiencies;
Intensive treatment; Post-ICU syndrome; Rehabilitation.
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1 INTRODUCAO

Com os avangos na medicina intensiva, cada vez mais pacientes
sobrevivem & internacéo nas Unidades de Terapia Intensiva (UTI)* enfrentando
sequelas importantes da doenca critica, muitas vezes com comprometimento
fisico, funcional, psiquiatrico e cognitivo?.

Os sintomas fisicos e psicolégicos podem se tornar um problema sério
de saude, fazendo com que a pessoa afetada sofra muito e tenha um mal
desempenho no trabalho ou nos estudos, trazendo prejuizos para a familia e
impactando negativamente na qualidade de vida'. Esses pacientes podem
experimentar varios graus de sofrimento psicologico por um tempo variavel,
apos a alta da UTI. As prevaléncias relatadas de ansiedade podem variar de
12% a 43%, de depressédo, de 10% a 30%, de sintomas relacionados ao
Transtorno de Estresse Pés-Traumatico (TEPT), de 5% a 64%>*, e de déficit
cognitivo podem chegar até 50% dos pacientes®.

Embora existam tratamentos eficazes para essas patologias, menos da
metade dos afetados no mundo (em muitos paises, menos de 10%) recebem
esses tratamentos. As barreiras para o atendimento efetivo incluem falta de
recursos, falta de profissionais de saude treinados e estigma social associado a
transtornos mentais. Outra barreira existente para o cuidado efetivo é a
avaliacdo imprecisa. Em paises de todos os niveis de renda, as pessoas que
estdo com problemas psicolégicos muitas vezes ndo sdo diagnosticadas
corretamente®.

O reconhecimento de sintomas de sofrimento psicolégico apds a alta da

UTI é fundamental®?®

, mas recursos de diagndstico e tratamento sdo ainda
muito limitados e provavelmente permanecer&o assim num futuro proximo®.

Os ambulatérios (ou clinicas) de acompanhamento para pacientes
sobreviventes das UTIs foram propostos como uma forma de acompanhar
esses pacientes apos a alta hospitalar, com o intuito de tratar as inUmeras
morbidades prévias a internacdo na unidade e também de diagnosticar e tratar
aquelas adquiridas durante a internacéo nas unidades de terapia intensiva®®,
como ansiedade e depressao, por exemplo™™.

A literatura descreve varios instrumentos para a avaliacdo da ansiedade

e da depresséo, tais como a Escala Hospitalar de Ansiedade e Depresséao
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(HADS) (Anexo A). No inicio, essa escala foi desenvolvida para identificar
sintomas de ansiedade e de depressdo em pacientes de hospitais clinicos néo-
psiquiatricos’?, sendo posteriormente utilizada em outros tipos de pacientes®,
porém, faz-se necessario testar o uso dessa escala em pacientes néo

internados, e em pacientes egressos de UTIs.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 SINDROME POS-UTI

Dramaticos desenvolvimentos e melhorias nas ferramentas e técnicas
usadas para fornecer suporte de vida aos pacientes criticos em unidades de
terapia intensiva reduziram muito a mortalidade desses pacientes, resultando
em aumento do numero de sobreviventes gravemente enfermos, com
capacidade fisica e mental prejudicadas, que precisam retornar a vida

habitual**

. Anualmente, milhdes de pacientes recebem alta das unidades de
cuidados intensivos. Esses sobreviventes e seus familiares frequentemente
relatam uma ampla gama de deficiéncias em seu estado de saude, que pode
durar meses e até anos ap6s a alta do hospital®.

Em setembro de 2010, uma conferéncia de especialistas foi convocada,
pela Society of Critical Care Medicine®, com um objetivo desafiador, mas vital e
abrangente para o campo da medicina intensiva: “Como melhorar os resultados
a longo prazo dos pacientes e seus familiares apos a alta dos servicos de
cuidados intensivos?”. Diante desse propésito, 0s convocados comegaram com
um objetivo mais proximo: entender os desfechos a longo prazo desses
pacientes de cuidados intensivos e de suas familias™.

Assim, para facilitar esse objetivo e, simultaneamente, chamar a atencéo
para esses desfechos, nasceu o termo Post Intensive Care Syndrome (PICS),
ou, em portugués, Sindrome Pés-UTI***®. Os participantes concordaram que,
em virtude da alta frequéncia de mdultiplas deficiéncias apds a doenca critica, o
entendimento seria melhor pelo uso de um Unico termo para identificar a
presenca de uma ou mais dessas deficiéncias. O termo PICS, entdo, descreve
a presenca de alteracdes fisicas, cognitivas, ou do estado de saude mental;
novas ou agravadas, ap0s a doenca critica, e que persistem além dos cuidados
de hospitalizacdo. Por causa da concomitancia de problemas através dessas

trés categorias de estado de saude, o termo sindrome foi escolhido™.

% A Society of Critical Care Medicine (SCCM), foi inaugurada em 1970, e é uma sociedade
indepentende que da suporte a pesquisa e a educagcdo promovendo o cuidado a pacientes
em situagdes clinicas criticas.
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Os pacientes com sindrome pds-unidade de cuidados intensivos, podem
apresentar problemas fisicos, como fragueza adquirida na UTI, causada por
polineuropatia® e miopatia®; disfagia®; caquexia®; problemas de salde mental,
incluindo depressédo, ansiedade ou transtorno de estresse poOs-traumatico;
prejuizos neuro-cognitivos, como comprometimento cognitivo recente ou
agravado, ou delirio. Todos esses problemas impactam muito na qualidade de
vida desses pacientes™.

A prevaléncia de sintomas psiquiatricos varia de 17% a 44% em
sobreviventes de unidades de terapia intensiva'’. Outros estudos relatam que
seis em cada dez pacientes sem comprometimento cognitivo ou alteracdes
psicolégicas prévios, bem como, sobreviventes de doenca critica, podem
apresentar um ou mais problemas de PICS em um ano apds a entrada na
UTI'®,

Consoante a isso, a maioria dos pacientes apresenta problemas em um
Unico dominio, mas dois em cada dez pacientes podem apresentar a

coexisténcia de sintomas®.
2.2 DEPRESSAO

Dentro das sequelas de saude mental da doenca critica, os sintomas
relativos & depressdo, representam uma questdo importante. Sintomas
depressivos ocorrem em torno de 30%, em 3, 6 e 12 meses apos a alta da
UTI?°. O reconhecimento dos sintomas depressivos é fundamental porque a
depressdo acarreta um risco maior de suicidio, atrasa o retorno ao trabalho,

L19  Felizmente, esse

impactando negativamente na qualidade de vida
reconhecimento tem sido crescente, com o numero de estudos publicados
sobre esse tema quase dobrando nos Gltimos 5 anos™.

A passagem pelas unidades de terapia intensiva expde 0s pacientes a
enormes fatores estressores, incluindo ventilagdo mecéanica, desconforto com o

tubo e com a aspiragdo, dor, gerando ativacdo da cascata inflamatéria, do eixo

b Polineuropatia - disfungéo simultanea de varios nervos periféricos.

¢ Miopatia - afeccéo das fibras musculares, especialmente dos musculos esqueléticos.

d Disfagia - Sensagédo consciente da passagem dos alimentos através do eséfago.

¢ Caquexia - Estado de involugéo geral caracterizado por perda de peso, astenia e
incapacidade de desempenhar minimas atividades.
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hipotalamico-hipofisario-adrenal, com liberacdo de catecolaminas exdgenas.
Além disso, o desenvolvimento de delirium’, muitas vezes com experiéncias
psicoticas associadas, dentro do contexto de uma capacidade limitada de
comunicao e da reducdo da autonomia, podem colaborar no desenvolvimento
da depressao’.

A morbidade psicologica da doenca critica persiste ao longo do tempo.
Em um ano apdés a alta, até um terco dos pacientes tem sintomas de
depressdo®. Sobreviventes de UTI com psicopatologia comérbida, antes e
durante sua hospitalizacdo, tém maior prevaléncia de sintomas depressivos
apos a alta, contudo, a idade, o sexo, a gravidade da doenca e o tempo de
permanéncia nao foram associados ao aumento na prevaléncia dos sintomas

depressivos®.
2.2.1 Diagnostico da Depresséo

A mensuracdo do 6nus da doenca critica € uma tarefa complexa,
tornada particularmente dificil pela heterogeneidade da populacdo de pacientes
e as diferentes trajetérias da doenca antes e depois do evento critico®.

Os sintomas psiquiatricos apds a doenca critica como, por exemplo,
depressdo, ansiedade, transtorno de estresse pos-traumatico, devem ser
classificados e diagnosticados usando fontes existentes como o Manual
Diagnoéstico e Estatistico de Transtornos Mentais™ ou outras escalas, como a
HADS-d, que é a usada em mais da metade dos estudos de sintomas

depressivos apés doenca critica™®.
2.2.1.1 Manual estatistico e diagnostico de doencas mentais — DSM 5

O transtorno depressivo maior é caracterizado por episodios distintos de
pelo menos duas semanas de duracdo (embora a maioria dos episodios dure
um tempo consideravelmente maior) envolvendo altera¢des nitidas no afeto, na

cognicdo e em funcBes neurovegetativas, e remissdes interepisédicas?>.

" O Deliium é um transtorno de base organica associado a alteragbes quantitativas de
consciéncia, possibilitando o desenvolvimento de estado “confusional’. Enquanto o Delirio é
uma alteragdo do juizo de realidade caracterizado por apresentar uma convicgao
subjetivamente irremovivel e crenca inabalavel.
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Segundo o Manual Estatistico e Diagndéstico de Doencas Mentais — DSM 5, o

diagnéstico de depresséo segue os seguintes critérios classificados abaixo®:

Tabela 1 - Critérios diagnosticos para depressao

A. Se Cinco (ou mais) dos seguintes sintomas estiveram presentes durante 0 mesmo periodo
de duas semanas e representarem uma mudanca em relacdo ao funcionamento anterior;
sendo que, pelo menos um dos sintomas é: 1) humor deprimido ou 2) perda de interesse ou
prazer.
Nota: Nao incluir sintomas nitidamente devidos a outra condicdo médica:
1. Humor deprimido na maior parte do dia, quase todos os dias, conforme
indicado por relato subjetivo (p. ex., sente-se triste, vazio, sem esperan¢a) ou
por observacéo feita por outras pessoas (p. ex., parece choroso);
2. Acentuada diminuicdo do interesse ou prazer em todas, ou quase todas, as
atividades na maior parte do dia, quase todos os dias (indicada por relato
subjetivo ou observacéao feita por outras pessoas);
3. Perda ou ganho significativo de peso sem estar fazendo dieta (p. ex., uma
alteracdo de mais de 5% do peso corporal em um més), ou reducao ou aumento
do apetite quase todos os dias;
4. Insbnia ou hipersonia quase todos os dias;
5. Agitacdo ou retardo psicomotor quase todos os dias (observaveis por outras
pessoas, hdo meramente sensac¢des subjetivas de inquietacdo ou de estar mais
lento);
6. Fadiga ou perda de energia quase todos os dias;
7. Sentimentos de inutilidade ou culpa excessiva ou inapropriada (que podem
ser delirantes) quase todos os dias (n&o meramente autorrecriminacéo ou culpa
por estar doente);
8. Capacidade diminuida para pensar ou se concentrar, ou indecisdo, quase
todos os dias (por relato subjetivo ou observacéo feita por outras pessoas);
9. Pensamentos recorrentes de morte (ndo somente medo de morrer), ideagdo
suicida recorrente sem um plano especifico, uma tentativa de suicidio ou plano
especifico para cometer suicidio.

B. Os sintomas causam sofrimento clinicamente significativo ou prejuizo no funcionamento
social, profissional ou em outras areas importantes da vida do individuo.

C. O episédio nédo é atribuivel aos efeitos fisioldgicos de uma substancia ou a outra condicao
médica.

Nota: Os Critérios A-C representam um episodio depressivo maior.

Nota: Respostas a uma perda significativa (p. ex., luto, ruina financeira, perdas por um
desastre natural, uma doeng¢a médica grave ou incapacidade) podem incluir os sentimentos de
tristeza intensos, ruminagdo acerca da perda, insonia, falta de apetite e perda de peso
observados no Critério A, que podem se assemelhar a um episodio depressivo. Embora tais
sintomas possam ser entendidos ou considerados apropriados a perda, ou a presenca de um
episédio depressivo maior, além da resposta normal a uma perda significativa, também deve
ser cuidadosamente considerada. Essa decisdo requer inevitavelmente o exercicio do
julgamento clinico baseado na histéria do individuo e nas normas culturais para a expressao
de sofrimento no contexto de uma perda.

D. A ocorréncia do episddio depressivo maior ndo € mais bem explicada por transtorno
esquizoafetivo, esquizofrenia, transtorno esquizofreniforme, transtorno delirante, outro
transtorno do espectro da esquizofrenia e outro transtorno psicético especificado ou transtorno
da esquizofrenia e outro transtorno psicético ndo especificado.

E. Nunca houve um episédio maniaco ou um episédio hipomaniaco.

Nota: Essa exclusdo ndo se aplica se todos os episddios do tipo maniaco ou do tipo
hipomaniaco séo induzidos por substancia ou séo atribuiveis aos efeitos psicolégicos de outra
condicao médica.

Fonte: American Psychiatric Association, 2013.
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Os sintomas dos critérios para transtorno depressivo maior devem estar
presentes quase todos os dias para serem considerados existentes, com
excecdo da alteragdo do peso e da ideacdo suicida. Humor deprimido deve
estar presente na maior parte do dia, além de estar presente quase todos os
dias. Insbnia ou fadiga, frequentemente, sdo as queixas principais
apresentadas, e a falha em detectar sintomas depressivos associados resultara
em subdiagnoéstico. A tristeza pode ser negada inicialmente, mas pode ser
revelada por meio de entrevista ou inferida pela expressdo facial e por
atitudes?.

Em relacdo aos individuos que focam em uma queixa somatica, 0s
clinicos devem determinar se o sofrimento por essa queixa esta associado a
sintomas depressivos especificos. Fadiga e perturbacdo do sono estédo
presentes em alta proporcdo de casos; perturbacdes psicomotoras sao muito
menos comuns, mas sao indicativas de maior gravidade geral, assim como a
presenca de culpa delirante ou quase delirante??.

Além disso, a caracteristica essencial de um episodio depressivo maior é
um periodo de pelo menos duas semanas durante as quais ha um humor
depressivo ou perda de interesse ou prazer em quase todas as atividades
(Critério A). O individuo também deve experimentar pelo menos quatro
sintomas adicionais, extraidos de uma lista que inclui mudancas no apetite ou
peso, No sono e na atividade psicomotora; diminuicdo de energia; sentimentos
de desvalia ou culpa; dificuldade para pensar, bem como para se concentrar ou
tomar decisbes; ou ainda, pensamentos recorrentes de morte ou ideacgéo
suicida, planos ou tentativas de suicidio. A fim de contabilizar para um episédio
depressivo maior, um sintoma deve ser recente ou entdo ter claramente
piorado em comparacéo com o estado pré-episodico da pessoa?®.

Os sintomas, portanto, devem persistir na maior parte do dia, quase
todos os dias, por pelo menos duas semanas consecutivas. O episodio deve
ser acompanhado por sofrimento ou prejuizo clinicamente significativo no
funcionamento social, profissional ou em outras areas importantes da vida do
individuo. Para alguns com episodios mais leves, o funcionamento pode
parecer normal, mas exige um esforco acentuadamente aumentado. O humor
em um episddio depressivo maior frequentemente é descrito pela pessoa como

deprimido, triste, desesperangado, desencorajado ou “na fossa” (Critério Al).



21

Em alguns casos, a tristeza pode ser negada de inicio, mas depois pode ser
revelada pela entrevista (p. ex., assinalando que o individuo parece prestes a
chorar). Em alguns individuos que se queixam de sentirem “um vazio”, sem
sentimentos ou com sentimentos ansiosos, a presenca de um humor deprimido
pode ser inferida a partir da expressao facial e por atitudes?>.

Alguns enfatizam queixas somaticas (p. ex., dores ou mazelas corporais)
em vez de relatar sentimentos de tristeza. Muitos referem ou demonstram
irritabilidade aumentada (p. ex., raiva persistente, tendéncia a responder a
eventos com ataques de raiva ou culpando outros, ou sentimento exagerado de
frustracdo por questdes menores). Essa apresentagdo deve ser diferenciada de
um padrao de irritabilidade em caso de frustracdo. A perda de interesse ou
prazer quase sempre esta presente, pelo menos em algum grau?.

Os individuos também podem relatar menor interesse por passatempos,
“nao se importar mais” ou falta de prazer com qualquer atividade anteriormente
considerada prazerosa (Critério A2). Os membros da familia com frequéncia
percebem retraimento social ou negligéncia de atividades prazerosas. Em
alguns individuos, ha reducao significativa nos niveis anteriores de interesse ou
desejo sexual. As alteracées no apetite podem envolver reducdo ou aumento®.

Alguns individuos deprimidos relatam que precisam forcar a
alimentacdo. Outros podem comer mais ou demonstrar avidez por alimentos
especificos (p. ex., doces ou outros carboidratos). Quando as alteracbes no
apetite sdo graves (em qualquer direcdo), pode haver perda ou ganho
significativos de peso (Critério A3) %,

Perturbacdes do sono podem assumir a forma de dificuldades para
dormir ou dormir excessivamente (Critério A4). Quando a insbnia esta
presente, costuma assumir a forma de insbnia intermediaria (p. ex., despertar
durante a noite, com dificuldade para voltar a dormir) ou insénia terminal (p.
ex., despertar muito cedo, com incapacidade de retornar a dormir). A insénia
inicial (p. ex., dificuldade para adormecer) também pode ocorrer. Os individuos
gue apresentam sonoléncia excessiva (hipersonia) podem experimentar
episodios prolongados de sono noturno ou de sono durante o dia.
Ocasionalmente, a razédo pela qual o individuo busca tratamento pode ser a

perturbacéo do sono®.
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As alteracdes psicomotoras incluem agitacdo (p. ex., incapacidade de
ficar sentado quieto, ficar andando sem parar, agitar as maos, puxar ou
esfregar a pele, roupas ou outros objetos) ou retardo psicomotor (p. ex.,
discurso, pensamento ou movimentos corporais lentificados; maiores pausas
antes de responder; fala diminuida em termos de volume, inflexdo, quantidade
ou variedade de conteudos, ou mutismo) (Critério A5). A agitacdo ou o retardo
psicomotor devem ser suficientemente graves a ponto de serem observaveis
por outros, ndo representando meros sentimentos subjetivos. Diminuicdo da
energia, cansaco e fadiga sdo comuns (Critério A6). O individuo pode relatar
fadiga persistente sem esforco fisico. Mesmo as tarefas mais leves parecem
exigir um esforgo substancial. Pode haver diminui¢cdo na eficiéncia para realizar
tarefas. O individuo pode queixar-se, por exemplo, de que se lavar e se vestir
pela manha é algo exaustivo e pode levar o dobro do tempo habitual®.

O sentimento de desvalia e/ou culpa associados com um episodio
depressivo maior pode incluir avaliacdes negativas e irrealistas do proprio
valor, preocupacfes cheias de arrependimento ou ponderacdes acerca de
pequenos fracassos do passado (Critério A7). Esses individuos frequentemente
interpretam mal eventos triviais ou neutros do cotidiano como evidéncias de
defeitos pessoais e tém um senso exagerado de responsabilidade pelas
adversidades. O sentimento de desvalia ou culpa pode assumir propor¢cées
delirantes (p. ex., conviccdo de ser pessoalmente responsavel pela pobreza
que h&d no mundo). A autorrecriminagdo por estar doente e por ndo conseguir
cumprir com as responsabilidades profissionais ou interpessoais em
consequéncia da depressao € muito comum e, a menos que seja delirante, ndo
é considerada suficiente para satisfazer esse critério®.

Muitos individuos relatam prejuizo na capacidade de pensar, na
concentracdo e na tomada de decisfes (Critério A8). Essas pessoas podem se
mostrar facilmente distraidas ou queixarem-se de dificuldades de memdria. Os
individuos com atividades académicas ou profissionais com frequéncia sao
incapazes de funcionar de forma adequada. Em individuos idosos, as
dificuldades de memdria estdo entre as principais queixas, além de serem
confundidas com os sinais iniciais de uma deméncia (“‘pseudodeméncia”).
Quando o episbédio depressivo maior é tratado com sucesso, 0s problemas de

memoéria frequentemente apresentam recuperacdo completa. Em alguns
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sujeitos, entretanto, em particular pessoas idosas, um episodio depressivo
maior pode, as vezes, ser a apresentacdo inicial de uma deméncia
irreversivel®,

Pensamentos sobre morte, ideacdo suicida ou tentativas de suicidio
(Critério A9) sdo comuns. Esses pensamentos variam desde um desejo
passivo de ndo acordar pela manha, ou uma crencga de que 0s outros estariam
melhor se o individuo estivesse morto; até pensamentos transitorios, porém
recorrentes, sobre cometer suicidio ou planos especificos para se matar?,

E comum que as pessoas mais gravemente suicidas coloquem seus
negécios em ordem (p. ex., atualizar o testamento, pagar as dividas). Podem
anda, terem adquirido materiais necessarios (p. ex., corda ou arma de fogo) e
podem ter estabelecido um local e momento para consumarem o suicidio. As
motivacfes para o0 suicidio podem incluir desejo de desistir diante de
obstaculos percebidos como insuperaveis, intenso desejo de poér fim a um
estado emocional extremamente doloroso, incapacidade de antever algum
prazer na vida ou o desejo de ndo ser uma carga para os outros. A resolucao
desses pensamentos pode ser uma medida mais significativa de risco reduzido
de suicidio do que a negacéo de planos suicidas®.

A avaliacdo dos sintomas de um episédio depressivo maior €
especialmente dificil quando eles ocorrem em um individuo que também
apresenta uma condicdo médica geral (p. ex., cancer, acidente vascular
cerebral, infarto do miocéardio, diabetes). Alguns dos critérios e sintomas de um
episodio depressivo maior sdo idénticos aos sinais e sintomas caracteristicos
de condicbes médicas gerais (p. ex., perda de peso com diabetes ndo tratado;
fadiga com o céancer; hipersonia no inicio da gravidez; insénia no fim da
gravidez ou no pés-parto) %.

Dessa forma, esses sintomas devem contar a favor de um episodio
depressivo maior, exceto quando sdo claros e completamente explicados por
uma condicdo médica geral. Sintomas néo vegetativos de disforia, anedonia,
culpa ou desvalia, concentragdo prejudicada ou indecisdo e pensamentos
suicidas devem ser avaliados com atencdo particular em tais casos. As
definicbes de episddios depressivos maiores que foram modificadas para incluir
somente esses sintomas nao vegetativos parecem identificar quase 0s mesmos

individuos que os critérios completos®.
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O transtorno depressivo maior esta associado com a alta mortalidade,
em boa parte contabilizada pelo suicidio; entretanto, esta ndo é a Unica causa.
Por exemplo, individuos deprimidos admitidos em asilos com cuidados de
enfermagem tém probabilidade aumentada de morte no primeiro ano.
Frequentemente apresentam tendéncia ao choro, irritabilidade, inquietacao,
ruminacao obsessiva, ansiedade, fobias, preocupagédo excessiva com a saulde
fisica e queixas de dor (p. ex., cefaleia; dores nas articulagbes, abdominais ou
outras) %,

Embora exista ampla literatura descrevendo correlatos neuroanatémicos,
neuroenddcrinos e neurofisiolégicos do transtorno depressivo maior, nenhum
teste laboratorial produziu resultados de sensibilidade e especificidade
suficientes para serem usados como ferramenta diagnostica para esse
transtorno. Até ha pouco tempo, a hiperatividade do eixo hipotalamico-
hipofisario-suprarrenal era a anormalidade mais amplamente investigada na
associacdo com episodios depressivos maiores e parece estar associada a
melancolia, a caracteristicas psicéticas e a riscos para o0 suicidio
subsequente®.

Estudos moleculares também implicaram fatores periféricos, incluindo
variantes genéticas em fatores neurotroficos e citocinas pro-inflamatdérias. Além
disso, estudos de imagem de ressonancia magnética funcional fornecem
evidéncias de anormalidades em sistemas neurais especificos envolvidos no
processamento das emocdes, na busca por recompensa e na regulacao
emocional em adultos com depress&o maior®.

Ademais, eventos estressantes na vida sdo bem reconhecidos como
precipitantes de episddios depressivos maiores, porém, a presenca ou
auséncia de eventos adversos proximos ao inicio dos episddios ndo parece
oferecer um guia Util para o prognéstico ou a selecéo do tratamento®.

Condi¢cbes médicas crbnicas ou incapacitantes também aumentam os
riscos de episédios depressivos maiores. Doencas prevalentes como diabetes,
obesidade médrbida e doenca cardiovascular sédo frequentemente complicadas
por episodios depressivos, e esses episodios tém mais probabilidade de se
tornarem crénicos do que os episddios depressivos em individuos saudaveis.

Ante o exposto, inUmeras pesquisas sobre o transtorno depressivo

maior, em diversas culturas, apresentaram diferencas de até sete vezes nas
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taxas de prevaléncia para 12 meses, porém apresentam consisténcia muito
maior na propor¢do masculino-feminino, na idade média de inicio e no grau em
gue a presenca do transtorno aumenta a probabilidade de comorbidade com o
abuso de substancias. Embora esses achados sugiram diferencas culturais
consideraveis na expressdo do transtorno depressivo maior, ndo permitem
associacdes simples entre culturas e a probabilidade de sintomas especificos?.

Em vez disso, os clinicos devem estar atentos ao fato de que, em
inlmeros paises, a maioria dos casos de depressdo permanece nao
reconhecida em contextos de atencéo primaria e de que, em muitas culturas, é
muito provavel que os sintomas somaticos constituam a queixa apresentada.
Entre os sintomas do Critério A, insdnia e perda de energia sdo 0s mais
uniformemente relatados®. Entre os individuos atendidos em contextos
meédicos gerais, aqueles com transtorno depressivo maior tém mais dor e

doenca fisica e maior reducdo no funcionamento fisico e social®*.

2.2.1.2 Escala hospitalar de ansiedade e depresséao

A Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressao (HADS) foi
desenvolvida por Zigmond e Snaith, em 1983, para identificar sintomas de
ansiedade e de depressdo em pacientes de hospitais clinicos néo-
psiquiatricos*?, sendo posteriormente utilizada em outros tipos de pacientes, ou
seja, em pacientes ndo internados e em individuos sem doenca. Um ponto
importante que distingue a HADS das demais escalas é que para prevenir a
interferéncia dos disturbios somaticos na pontuacdo da escala foram excluidos
todos os sintomas de ansiedade ou de depressao relacionados com doencas
fisicas'®,

Nessa escala nao figuram itens como perda de peso, anorexia, insonia,
fadiga, pessimismo sobre o futuro, dor de cabeca e tontura, dentre outros, que
poderiam também ser sintomas de doencas fisicas. No caso de haver
comorbidade, os sintomas psicoldgicos, mais do que 0s sintomas somaticos,
diferenciam os transtornos do humor de outras doencas clinicas™?°.

A escala é de facil manuseio e de rapida execucdo, podendo ser
realizada pelo paciente ou pelo entrevistador em pacientes analfabetos ou com

deficiéncia visual ou motora*®*3. A HADS é um questionario que funciona bem
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na triagem para dimensodes separadas de ansiedade e depressao em pacientes
ndo psiquiatricos, em hospitais gerais. Mesmo que um numero limitado de
estudos tenham abordado outras populacdes, ha evidéncia de que a HADS
possui as mesmas propriedades quando aplicada em amostras da populacao
em geral, clinica geral e em pacientes psiquiatricos. A HADS parece ter boas
propriedades de triagem, bastante abrangentes, podendo ser um bom
instrumento para a identificacdo de transtornos de ansiedade e depressdo?°.
Em mais de 50% dos estudos que avaliaram sintomas depressivos em
pacientes pés-cuidado critico, a escala HADS-D era claramente o instrumento
mais utilizado. Portanto, a validagdo de um instrumento para medir sintomas
depressivos em sobreviventes de unidades de terapia intensiva, e uso
consistente desse instrumento com escores padronizados de pontuacéo,
limiares e avaliacdo ajudaria a avancar nesse campo. Uma vez que a HADS é
0 instrumento mais utlizado, seria particularmente relevante para a
normatizacéo em uma populacéo de sobreviventes de doencas criticas™®.
Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressdo (HADS) possui 14 itens,
dos quais sete sdo voltados para a avaliacdo da ansiedade (HADS-a) e sete
para a depressdo (HADS-d). Cada um dos seus itens € marcado em uma
escala de resposta com quatro alternativas, podendo ser pontuado de zero a
trés, compondo uma pontuacdo maxima de 21 pontos para cada escala™®®.
Escores de coorte recomendados de acordo com Zigmond e Snaith? séo de 8
a 10 para casos duvidosos e =11 para casos definidos. Um equilibrio ideal
entre sensibilidade e especificidade foi encontrado usando um ponto de coorte

de 8 ou acima para ambos - HADS-depressdo e HADS-ansiedade?®.
2.3 ANSIEDADE

Os sobreviventes de doencas criticas estdo sob alto risco de sentir
sintomas de ansiedade?®.

Nikayin e colaboradores® em uma revisdo sistematica e meta-analise de
27 estudos com 2.880 sobreviventes de UTI geral demonstraram uma
prevaléncia de sintomas de ansiedade de 32 a 40% durante 1 ano de
acompanhamento. Estudos longitudinais da mesma populagcdo de

sobreviventes de UTI ndo mostraram nenhuma mudanga significativa nos



27

escores ou na prevaléncia da HADS-a durante o primeiro ano apés a alta. Os
sintomas de ansiedade relatados em diferentes estudos variaram de 5 a 73%.
Essa variabilidade pode ser devida a diferencas nas populacdes de pacientes,
ou nos instrumentos de avaliacdo dos niveis de ansiedade, bem como os
limiares de coorte e tempo de avaliacdo de acompanhamento, o que dificulta
comparacdes e andlises mais profundas®’.

No entanto, em estudos utilizando o instrumento HADS-a, a prevaléncia
combinada de sintomas de ansiedade entre os sobreviventes da UTI geral &
semelhante aos dados normativos usando HADS-a na populacdo geral do
Reino Unido, mas superior aos dados normativos de outros paises europeus?,
ou dos EUA, onde até 50% dos sobreviventes de UTI experimentam sintomas
de ansiedade clinicamente importantes, sendo muito maior do que a
prevaléncia de 18% da populacédo geral, para qualquer tipo de transtorno de
ansiedade. Tais sintomas de ansiedade estdo associados a somatizacdo, bem
como a alteracdes psicologicas e menor qualidade de vida relacionada a
saude?’.

Entre os fatores de risco relatados, idade e sexo ndo foram associados
com sintomas de ansiedade, em contraste com estudos na populacao geral,
em que a prevaléncia de transtorno de ansiedade ao longo da vida é 60%
maior em mulheres, com a maior prevaléncia na faixa etaria de 30-44
anos/grupo?®.

Uma razdo para este achado contraditério em sobreviventes de UTI
pode se dar devido ao fato de que estudos individuais sejam insuficientes para
mostrar uma diferenca significativa com base no sexo e na idade. Outra
possibilidade € que, os mecanismos subjacentes pelos quais 0s pacientes
desenvolvem ansiedade apds uma doenca grave possam estar afetando
ambos o0s sexos e todas as faixas etarias de maneira semelhante. Muitos
fatores de risco na UTI, incluindo a gravidade da doenca, o tempo de
permanéncia na UTI e no hospital e o diagnéstico de admissao na UTI, nao
foram consistentemente associados a sintomas de ansiedade®.

Os transtornos de ansiedade incluem alteracbes que compartilham
caracteristcas de medo e ansiedade excessivos e perturbactes

comportamentais relacionadas?.



28

Assim, 0 medo € a resposta emocional a ameaca iminente real ou
percebida, enquanto ansiedade é a antecipacdo de uma ameaca futura.
Obviamente, esses dois estados se sobrepdem, mas também se diferenciam,
com o medo sendo com mais frequéncia associado a periodos de
excitabilidade autonbmica aumentada, necessaria para luta ou fuga,
pensamentos de perigo imediato e comportamentos de fuga®.

A ansiedade, por sua vez, esta mais frequentemente associada a tenséo
muscular e a vigilancia em preparacao para o perigo futuro e comportamentos
de cautela ou esquiva®.

As vezes, o nivel de medo ou ansiedade é reduzido por comportamentos
constantes de esquiva. Os ataques de panico se destacam dentro dos
transtornos de ansiedade como um tipo particular de resposta ao medo. N&o
sendo limitados aos transtornos de ansiedade e também sendo vistos em
outros transtornos mentais. Os transtornos de ansiedade diferem entre si nos
tipos de objetos ou situacdes que induzem ao medo, a ansiedade ou ao
comportamento de esquiva e na ideacdo cognitiva associada®.

Assim, embora os transtornos de ansiedade tendam a ser altamente
comorbidos entre si, podem ser diferenciados pelo exame detalhado dos tipos
de situacdes que sado temidos ou evitados e pelo conteido dos pensamentos
ou crencas associadas. Portanto, os transtornos de ansiedade se diferenciam
do medo ou da ansiedade adaptativos por serem excessivos ou persistirem
além de periodos apropriados ao nivel de desenvolvimento. Eles diferem do
medo ou da ansiedade provisorios, com frequéncia induzidos por estresse, por
serem persistentes (p. ex., em geral durando seis meses ou mais), embora o
critério para a duracdo seja tido como um guia geral, com a possibilidade de
algum grau de flexibilidade?.

Além disso, deve-se levar em conta que, como os individuos com
transtornos de ansiedade em geral superestimam o perigo nas situagoes que
temem ou evitam, a determinacdo primaria do quanto o medo ou a ansiedade
sdo excessivos ou fora de proporcao é feita pelo clinico, sublinhando-se fatores
contextuais e culturais®.

Outro ponto a ser destacado é que, muitos dos transtornos de ansiedade
se desenvolvem na infancia e tendem a persistir se ndo forem tratados. A

maioria ocorre com mais frequéncia em individuos do sexo feminino do que no
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masculino (proporcdo de aproximadamente 2:1). Destaca-se ainda que, cada
transtorno de ansiedade é diagnosticado somente quando os sintomas ndo sao
consequéncia dos efeitos fisiologicos do uso de uma substéncia ou de outra
condicdo médica; ou ainda, quando ndo sédo explicados por outro transtorno
mental®.

As caracteristicas principais do transtorno de ansiedade generalizada
sdo ansiedade e preocupacgdo persistentes e excessivas acerca de Varios
dominios, incluindo desempenho no trabalho e escolar, que o individuo
encontra dificuldade em controlar®,

Além dessas ocorréncias, sdo experimentados sintomas fisicos,
incluindo inquietagdo ou sensacdo de “nervos a flor da pele”; fatigabilidade;
dificuldade de concentragcédo ou “ter brancos”; irritabilidade; tensdo muscular; e
perturbacdo do sono. O transtorno de ansiedade induzido por substancia
envolve ansiedade devido a intoxicagcdo ou abstinéncia de substancia ou a um
tratamento medicamentoso?®.

No transtorno de ansiedade devido a outra condicdo médica, 0s
sintomas de ansiedade sdo consequéncia fisiolégica de outro quadro clinico.
Escalas especificas estédo disponiveis para melhor caracterizar a gravidade de
cada transtorno de ansiedade e captar as alteracdes na gravidade ao longo do
tempo®.

Dessa forma, para facilitar o uso, particularmente para individuos com
mais de um transtorno de ansiedade, essas escalas foram desenvolvidas para
ter o mesmo formato (porém focos diferentes) em todos os transtornos de
ansiedade, com classificacbes de sintomas comportamentais, sintomas

cognitivos e sintomas fisicos relevantes para cada transtorno®.
2.3.1 Diagnostico da Ansiedade

Os sintomas psiquiatricos ap0s a doenga critica, por exemplo,
depressdo, ansiedade, transtorno de estresse pOs-traumético devem ser
classificados e diagnosticados usando fontes existentes como o Manual
Diagndéstico e Estatistico de Transtornos Mentais'® ou outras escalas, como a
HADS-a, que é a usada em mais de 80% dos estudos de sintomas de

ansiedade ap6s doenca critica®.
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2.3.1.1 Manual estatistico e diagndstico de doencas mentais — DSM 5%

Tabela 2 - Critérios diagnosticos para ansiedade

A. Ansiedade e preocupacdo excessivas (expectativa apreensiva), ocorrendo na maioria dos
dias por pelo menos seis meses, com diversos eventos ou atividades (tais como desempenho
escolar ou profissional).

B. O individuo considera dificil controlar a preocupacao.

C. A ansiedade e a preocupac¢do estdo associadas com trés (ou mais) dos seguintes seis
sintomas (com pelo menos alguns deles presentes na maioria dos dias nos ultimos seis
meses):

1. Inquietagdo ou sensacgédo de estar com os nervos a flor da pele;

2. Fatigabilidade;

3. Dificuldade em concentragéo ou sensagoes de “branco” na mente;

4. Irritabilidade;

5. Tensé@o muscular;

6. Perturbacéo do sono (dificuldade em conciliar ou manter o sono, ou sono

insatisfatorio e inquieto);

D. A ansiedade, a preocupacdo ou o0s sintomas fisicos causam sofrimento clinicamente
significativo ou prejuizo no funcionamento social, profissional ou em outras areas importantes
da vida do individuo.

E. A perturbacdo n&do se deve aos efeitos fisiolégicos de uma substancia (p. ex., droga de
abuso, medicamento) ou a outra condi¢cdo médica (p. ex., hipertireoidismo).

F. A perturbacdo ndo é mais bem explicada por outro transtorno mental (p. ex., ansiedade ou
preocupacdo quanto a ter atagques de panico no transtorno de péanico, avaliacdo negativa no
transtorno de ansiedade social (fobia social), contaminag&o ou outras obsessfes no transtorno
obsessivo-compulsivo, separacdo das figuras de apego no transtorno de ansiedade de
separacdo, lembrancas de eventos traumaticos no transtorno de estresse pdés-traumatico,
ganho de peso na anorexia nervosa, queixas fisicas no transtorno de sintomas somaticos,
percepcao de problemas na aparéncia no transtorno dismarfico corporal, ter uma doenca séria
no transtorno de ansiedade de doenga ou o contetdo de crencas delirantes na esquizofrenia
ou transtorno delirante).

Fonte: American Psychiatric Association, 2013.

As caracteristicas essenciais do transtorno de ansiedade generalizada
sdo ansiedade e preocupacdo excessivas (expectativa apreensiva) acerca de
diversos eventos ou atividades. A intensidade, duracdo ou frequéncia da
ansiedade e preocupacao sdo desproporcionais a probabilidade real ou ao
impacto do evento antecipado. O individuo tem dificuldade de controlar a
preocupacao e de evitar que pensamentos perturbadores interfiram na atencao
as tarefas em quest&o®.

Os adultos com transtorno de ansiedade generalizada frequentemente
se preocupam com circunstancias diarias da rotina de vida, como possiveis
responsabilidades no trabalho, sadde e finangas, a saude dos membros da
familia, desgracas com seus filhos ou questdes menores (p. ex., realizar as
tarefas domésticas ou se atrasar para compromissos). Durante o curso do

transtorno, o foco da apreenséo pode mudar de uma preocupacao a outra®.
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Assim, varias caracteristicas distinguem o transtorno de ansiedade
generalizada da ansiedade ndo patoldgica. Primeiro, as preocupactes
associadas ao transtorno de ansiedade generalizada sao excessivas e
geralmente interferem de forma significativa no funcionamento psicossocial,
enquanto as demandas da vida diaria ndo sdo excessivas e sao percebidas
como mais manejaveis, podendo ser adiadas quando surgem questdes mais
prementes. Segundo, as preocupag¢des associadas ao transtorno de ansiedade
generalizada sado mais disseminadas, intensas e angustiantes; tém maior
duracéo; e frequentemente ocorrem sem precipitantes®.

Consequentemente, quanto maior a variagao das circunstancias de vida
sobre as quais a pessoa se preocupa (p. ex., financas, seguranca dos filhos,
desempenho no trabalho), mais provavelmente seus sintomas satisfazem os
critérios para o transtorno de ansiedade generalizada?.

Um terceiro ponto, diz respeito as preocupacdes diarias, as quais sao
muito menos provaveis de serem acompanhadas por sintomas fisicos (p. ex.,
inquietacdo ou sensacdo de estar com os nervos a flor da pele). Os individuos
com transtorno de ansiedade generalizada relatam sofrimento subjetivo devido
a inquietude constante e prejuizo relacionados ao funcionamento social,
profissional ou em outras areas importantes de sua vida®.

A ansiedade e a preocupacédo, no entanto, sdo acompanhadas por pelo
menos trés dos seguintes sintomas adicionais: inquietacdo ou sensacdo de
estar com os nervos a flor da pele, fatigabilidade, dificuldade de concentracao
ou sensacbes de “branco” na mente, irritabilidade, tensdo muscular,
perturbacdo do sono?.

Pode haver também tremores, contracfes, abalos e dores musculares,
nervosismo ou irritabilidade associados a tensdo muscular. Muitos individuos
com transtorno de ansiedade generalizada também experimentam sintomas
somaticos (p. ex., sudorese, nausea, diarreia) e uma resposta de sobressalto
exagerada. Sintomas de excitabilidade autonbmica aumentada (p. ex.,
batimentos cardiacos acelerados, falta de ar, tonturas) sdo menos
proeminentes no transtorno de ansiedade generalizada do que em outros
transtornos de ansiedade, tais como o transtorno de panico. Outras condi¢des
gue podem estar associadas ao estresse (p. ex., sindrome do intestino irritavel,

cefaleia) frequentemente acompanham o transtorno?®.
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A prevaléncia de 12 meses do transtorno de ansiedade generalizada €
de 0,9% entre adolescentes e de 2,9% entre adultos na comunidade em geral
nos Estados Unidos. A prevaléncia de 12 meses para o transtorno em outros
paises varia de 0,4 a 3,6%. O risco de morbidade durante a vida € de 9%.
Individuos do sexo feminino tém duas vezes mais probabilidade do que os do
masculino de experimentar transtorno de ansiedade generalizada. A
prevaléncia do diagnostico tem seu pico na meia-idade e declina ao longo dos
altimos anos de vida. Os individuos de descendéncia europeia tendem a
experimentar o transtorno de ansiedade generalizada com mais frequéncia do
que os descendentes de ndo europeus (i.e., asiaticos, africanos, nativos
americanos e das ilhas do Pacifico). Além disso, individuos de paises
desenvolvidos tém maior probabilidade do que os de paises nao desenvolvidos
de relatar que experimentaram sintomas que satisfazem os critérios para o
transtorno de ansiedade generalizada durante a vida®.

Muitos individuos com transtorno de ansiedade generalizada relatam
gue se sentem ansiosos e nervosos por toda a vida. A idade média de inicio do
transtorno é de 30 anos; entretanto, a idade de inicio se estende por um
periodo muito amplo. A idade média de inicio é mais tardia do que para outros
transtornos de ansiedade. Os sintomas de preocupacdo e ansiedade
excessivas podem ocorrer no inicio da vida, mas manifestam-se como um
temperamento ansioso. O inicio do transtorno raramente ocorre antes da
adolescéncia. Os sintomas tendem a ser cronicos e tém remissdes e recidivas
ao longo da vida, flutuando entre formas sindrémicas e subsindromicas do
transtorno. As taxas de remiss&o completa sdo muito baixas®.

A manifestacdo clinica do transtorno de ansiedade generalizada é
relativamente consistente ao longo da vida. A diferenca principal entre as faixas
etarias estd no conteudo da preocupacdo do individuo. Criancas e
adolescentes tendem a se preocupar mais com a escola e o desempenho
esportivo, enquanto adultos relatam maior preocupacdo com o bem-estar da
familia ou da sua prépria saude fisica. Assim, o conteudo da preocupacao de
um individuo tende a ser adequado a idade. Os adultos mais jovens
experimentam maior gravidade dos sintomas do que os adultos mais velhos.

Quanto mais cedo na vida os individuos tém sintomas que satisfazem os
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critérios para transtorno de ansiedade generalizada, mais tendem a ter
comorbidade e mais provavelmente ser&o prejudicados®.

O advento de uma doenca fisica cronica pode ser uma questdo
importante para a preocupacdo excessiva em idosos. No idoso fragil, as
preocupacdes com a seguranca — e especialmente quanto a quedas — podem
limitar as atividades. Naqueles com prejuizo cognitivo precoce, 0 que parece
ser uma preocupacao excessiva sobre, por exemplo, o paradeiro das coisas é
provavelmente mais bem considerado como realista, tendo em vista o seu
prejuizo cognitivo?>.

Existe consideravel variacdo cultural na expressdo do transtorno de
ansiedade generalizada. Por exemplo, em algumas culturas, os sintomas
somaticos predominam na expressdo do transtorno, enquanto em outras
tendem a predominar os sintomas cognitivos. Essa diferenca pode ser mais
evidente na apresentacao inicial do que posteriormente, quando mais sintomas
sdo relatados ao longo do tempo?3.

O transtorno de ansiedade generalizada também esta associado a
incapacidade e sofrimento significativos que s&do independentes dos
transtornos comérbidos, e a maioria dos adultos nao institucionalizados com o

transtorno tem incapacidade moderada & grave®.

2.3.1.2 Escala hospitalar de ansiedade e depresséao

A Escala Hospitalar de Ansiedade e Depresséao costuma ser dividida em
duas sub-escalas, HADS-d e HADS-a, esta usada para sintomas diagndésticos
de ansiedade, com um escore maior ou igual a 8 sendo empregado como
critério diagnéstico®®.

A HADS é descrita como tendo um bom desempenho na avaliacdo da
gravidade dos sintomas de transtornos de ansiedade e de depresséo tanto em
pacientes clinicos, quanto em pacientes psiquiatricos e de ateng&o primaria na

populacdo em geral®.

2.4 AMBULATORIOS DE SOBREVIVENTES DE UTI
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Os pacientes criticamente doentes correm maior risco de ter
comprometimento fisico, cognitivo e deficiéncias psicoldgicas que podem afetar
sua capacidade de realizar atividades diarias, por longo tempo, afetando sua
qualidade de vida. Além disso, esses paciente estdo em risco de reinternacdes
frequentes, e necessitam de maiores cuidados de familiares ou cuidadores,
levando a um aumento dos gastos com satde?’.

Notavelmente, as evidéncias sugerem que deficiéncias fisicas,
cognitivas e psicologicas afetam uma grande proporcdo de sobreviventes da
doenca critica o que justifica o desenvolvimento de estratégias que possam
minimizar a carga p0s-UTI para os pacientes, suas familias e para o sistema de
saude. Em relacdo a isso, os acompanhamentos pés-UTIl precisam ser
implementados para otimizar a reabilitacdo e prevenir desfechos indesejados
apos a alta da UTI e do hospital®.

O acompanhamento dos pacientes que recebem alta das unidades de
terapia intensiva segue fluxos distintos nas diferentes partes do mundo. Os
ambulatérios ou clinicas pés-unidades de terapia intensiva representam uma
das formas de realizacdo deste acompanhamento, j& com mais de 20 anos de
experiéncia em alguns paises do mundo™. Estudos qualitativos que
acompanharam pacientes nestes ambulatérios sugerem resultados mais
animadores do que os estudos quantitativos, demonstrando melhora em
desfechos intermediarios, como a satisfacdo do paciente e seus familiares.
Resultados mais importantes, como mortalidade e melhora da qualidade de
vida de pacientes e familiares, ainda ndo foram demonstrados. Além disso,
ainda ha questbes a serem respondidas, por exemplo, quais pacientes devem
ser indicados para estes ambulatérios? Por quanto tempo eles devem ser
acompanhados? Pode-se esperar uma melhora de desfechos clinicos nestes
pacientes acompanhados? Os ambulatorios sdo custo-efetivos? Estas sao
somente algumas das davidas que esta forma de seguimento dos
sobreviventes das unidades de terapia intensiva oferece'.

Em uma revisdo sistematica e metandlise envolvendo 26 estudos,
Rosa e colaboradores®, descrevem que o acompanhamento pés-UTI esta
associado a melhoria dos desfechos, principalmente relacionados a sintomas
de depressao e qualidade de vida, relacionada a saude mental, a curto prazo

para modelos com foco em fisioterapia e sintomas de estresse pos-traumatico,
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e a médio prazo para modelos focados em intervengcdes psicologicas ou
médicas. O fardo das deficiéncias fisicas, cognitivas e psicolégicas entre os
sobreviventes de doencas criticas, bem como o impacto de doencas criticas na
saude mental da familia é uma questdo preocupante para a satde publica®.

Portanto, fornecer cuidados pés-UTI para os sobreviventes é de suma
importéncia para evitar resultados indesejados entre os pacientes e suas
familias apés a alta hospitalar. Evidéncias atuais sugerem que o0
acompanhamento ambulatorial € uma estratégia promissora para esse fim. No
entanto, os beneficios ndo duraveis observados nessa revisdo sistematica e
metandlise chamam atencdo para a necessidade de modelos de
acompanhamento p6s-UTI com foco no manejo psicolégico ou médico®.

Assim, o acompanhamento ambulatorial pés-UTI é proposto como um
meio de otimizar a reabilitacdo e melhorar os resultados em longo prazo dos
sobreviventes de cuidados intensivos. Apesar da gravidade das deficiéncias
dos pacientes ap0s uma doenca grave serem impedimentos plausiveis para
participar, 0 acompanhamento p6s-UTI deve ser focado principalmente em um
modelo clinico em que 0s pacientes possam ter acesso aos programas de
reabilitacao™®.

Por isso, o acompanhamento sistematico pOs-UTI pode auxiliar
pacientes e familiares na perspectiva de recuperacdo. Eles precisam saber o
que esperar, para entender o caminho da recuperagcdo, reconhecer as
incertezas e ter mecanismos para melhorar as posteriores sequelas. Mais
estudos sdo necessdrios para ajudar a determinar quais intervencdes podem
ser implementadas em ambulatérios de acompanhamento pdés-UTI e em
programas de intervencdo fisica. Além disso, 0s pacientes e as experiéncias
dos membros da familia devem ser usados para orientar intervencgdes eficazes
para proporcionar um melhor conforto e para melhor atender as necessidades
dos pacientes e suas familias, melhorarando a capacidade médica de aliviar a

carga p6s-UTI para pacientes e seus entes queridos?®.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

O objetivo desse estudo foi avaliar a validade da escala de ansiedade e
depressao (HADS) como uma ferramenta de rastreamento de ansiedade e de
depressdao em pacientes sobreviventes de unidades de terapia intensiva,

atendidos em ambulatério de p6s-UTI, quatro meses apos a alta da unidade.
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ABSTRACT

Purpose: To examine the validity of the Hospital Anxiety and Depression Scale
(HADS) for screening of anxiety (A) and depression (D) in ICU-survivors in a post-1CU
clinic in the 4™ month after ICU-discharge. Methods: A study with 71 survivors was
conducted between Feb-2017 to Aug-2018. The objective was compare to the efficacy
of A or D diagnosis evaluated by the HADS (cutoff > 8) and an interview performed by
a doctor. Sample: the median age of the patients was 61.0 years (47.0 — 74.0), and
52.1% were women. They were into the ICU mainly to clinical reasons (73.2%), and the
median length of ICU-stay was 6 days (4.0 —10.0). The median of the organic
dysfunction during ICU-stay was 1.0 (0.0 — 2.5). Results: For D assessment, the HADS
demonstrated sensitivity of 68%, specificity of 79%, area under the curve (AUC) of 0.8,
and positive predictive value (PPV) of 54%, negative predictive value (NPV) of 87%,
and accuracy (AC) of 76%. For A, the HADS showed sensitivity of 79%, specificity of
87%, AUC of 0.88%, PPV of 68%, NPV of 92%, and AC of 85%. Conclusions: The
HADS-instrument presented AC for diagnosing A and D after ICU-discharge.

Keywords: HADS; ICU; Depression; Anxiety; Rehabilitation.
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INTRODUTION

Survivors of any critical illness often present long-term physical, cognitive and
mental-health disabilities, which are associated with a decreased quality of life, both for
patients and their families [1,2]. Physical and psychological symptoms can become a
serious health problem, causing the affected person a great suffering and a poor
performance at work or studies, causing harm to the family and impacting in a negative
way on the quality of life of the patients [3]. These may experience varying degrees of
psychological distress for a variable time after discharge from the ICU [4,5]. The
reported prevalence of anxiety can range from 12% to 43%, and 10% to 30% from
depression [4,6].

The Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS) was developed by
Zigmond and Snaith in 1983 to identify anxiety and depression symptoms in patients
admitted to ordinary clinical and not psychiatric hospitals [7,8]. Currently, the HADS
was found to perform well in assessing the severity of the symptoms and cases of
anxiety disorders and depression in both somatic, psychiatric and primary care patients
and in the general population [9]. The HADS was clearly the most common instrument
used in more than 50% of the studies[9]. It is also largely used in many researches about
critical care. The validation of an instrument to measure depressive symptoms in critical
illness survivors after discharge, and consistent use of this instrument with standardized
scoring methods, thresholds, and reporting would help with the literature that explore
this field. Given that it is the most commonly used instrument, the HADS would be a
particularly relevant instrument for validation in a population of intensive care unit
survivors. Notably, the HADS subscales have been validated in general medical
patients, and some preliminary validation has been done in subgroups of critical illness

survivors [10,3], but, at the same time, there are no studies officially evaluating the
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validation of the HADS in ICU survivors in a post-ICU follow-up. The aim of this study
was to validate the criteria of the Hospital Anxiety and Depression Scale as a tool to
identify patients in major emotional distress, in general ICU survivors who attended a

post-ICU ambulatory center.

MATERIAL AND METHODS

Study design and participants

This prospective cohort study was conducted with consecutive survivors of
critical illness who attended a post-ICU ambulatory center, based in a multidisciplinary
appointment (physician, nurse, psychologist and physiotherapist), which is the reference
for a post-ICU follow-up for four tertiary hospitals in Porto Alegre, Brazil. The HADS
was performed as part of the initial psychological assessment of these patients four
months after their discharge from the ICU. The patients were followed up for eight
months using structured telephone interviews. The study was conducted in accordance
with good clinical practice and institutional review boards of all participating centers.

The study was approved by the ethics committee at Moinhos de Vento Hospital
(CAAE-04258312.4.0000.5330) and at The Federal University of Health Sciences
(CAAE-08506312.2.0000.5345). All subjects or their proxies have completed and
signed under the Informed Consent Form (ICF) to participate in the following study.
The ICF for participation was obtained from all studied subjects or their proxies. The

inclusion criteria were age >18 years, ICU stay >72 hours in cases of medical or

emergency surgery admissions or >120 hours in cases of elective surgery admissions.

Definitions
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Characteristics related to ICU stay (ICU admission type, risk of death at ICU
admission, diagnosis of sepsis, organ dysfunction during ICU stay, and length of ICU
stay) were obtained retrospectively from the review of medical records by site
investigators. The risk of death at ICU admission was calculated according to the Acute
Physiology and Chronic Health Evaluation-1l (APACHE-II) [11] or the Simplified
Acute Physiology Score-3 (SAPS-3) [12]. Sepsis was defined according to the sepsis-11
criteria [13]. Organ dysfunction was defined as the presence of any of the following
conditions during ICU stay: need of invasive mechanical ventilation, need of
vasopressor, need of renal replacement therapy (except for patients under chronic
dialysis treatment), need of parenteral nutrition, need of blood or blood products
transfusion, and delirium (measured according the Confusion Assessment Method for
the ICU) [14].

Variables related to the patient health status at the moment of the post-ICU
ambulatory evaluation (age, educational attainment, comorbidities, physical functional
status, muscular strength, frailty, cognitive status, resilience and symptoms of anxiety,
depression and post-traumatic stress disorder (PTSD) was evaluated by trained
researchers during face-to-face assessments with validated tools.

The comorbidites were assessed using the Charlson comorbidity index (CCI,
scores range from 0 to 33, with higher scores indicating greater comorbidity) [15]; the
CCI score was dichotomized as low comorbidity (0 or 1) and high comorbidity (>2).
Physical functional status was assessed using the Barthel Index (BI; scores range from 0
to 100, with higher scores indicating better functional status) [16]; patients were
classified as independent (Bl >95) mildly dependent (Bl >75 to 95), moderately

dependent (BI >50 to 75) or severely dependent (Bl <50). Strength was assessed using
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the Medical Research Council scale (MRC; scores range from 0 to 60, with higher
scores indicating greater strength) [17]; muscle weakness was defined as an MRC score
<48. Frailty was assessed using the modified frailty index (MFI, scores range from 0 to
11, with higher scores indicating higher frailty) [18]. Cognition was assessed using the
mini mental state examination (MMSE, scores range from 0 to 30, with higher scores
indicating better cognition) [19]. Resilience was assessed using the Connor-Davidson
resilience scale (scores range from O to 100, with higher scores reflecting higher
resilience) [20].

Anxiety and depression symptoms were assessed using the Hospital Anxiety and
Depression Scale (HADS). This scale was developed by Zigmond and Snaith in 1983
[7] to identify caseness (possible and probable) of anxiety disorders and depression
among patients in nonpsychiatric hospital clinics. The instrument includes 14 items,
seven related to anxiety (HADS-A) and seven related to depression (HADS-D), each
scored between 0 and 3, range from O to 21, with higher scores indicating worse
symptoms. The author of the scale recommended that a score > 8 on an individual scale
should be regarded as a possible case. (HADS, scores in anxiety and depression scales;
a cut off >8 for the HADS anxiety and depression subscales was used to define possible
anxiety and depression [7].

Symptoms of PTSD were assessed using the Impact Event Scale-6 (IES-6,
scores range from 0 to 24, with higher scores indicating worse symptoms) [21]; a cut off
>10 was used to define possible PTSD. The Six-minute walking test, 6BMWT, too was
performed, in accordance with international guidelines [22].

At the end of the tests, the patient underwent a specialized consultation with
the intensivist physician, with a directed anamnesis and a global assessment of PICS

symptoms. All subjects were assessed using Structured Clinical Interview (SCID-I),
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which is a semi structured interview used for the identification of DSM-5 psychiatric

disorders [23].

Outcome
The main outcome was the validation of the Hospital Anxiety and Depression

Scale in ICU survivors attended into a post-ICU ambulatory center.

Statistical analysis

Categorical variables were described as absolute and relative frequency.
Continuous variables were described as mean and standard deviation (SD) or median
and interquartile range (IQR), according to the distribution of the variable.

To measure the psychometric properties of the Hospital Anxiety and Depression
Scale (HADS) the measure of Cronbach's internal consistency within each domain was
calculated. In order to determine the best cutoff points of the scales in relation to the
medical diagnosis, the Youden Index was calculated and the Receiver Operator
Characteristic (ROC) curve was used, as well as the calculation of the accuracy,
sensitivity and specificity measures.

In order to determine the diagnostic, sensitivity and specificity of the HADS for
the DSM-5 depressive disorder diagnoses and determine an optimal cutoff point, a
receiver operator characteristic (ROC) curve was obtained for HADS-d (depression) and
HADS-a (anxiety). The area under the curve (AUC) values were interpreted according
to the following: greater than 0.8, good; 0.7-0.8, fair; and 0.6-0.7, poor. Cutoff values
were established with the (0, 1) minimum distance method giving equal weight to
sensitivity and specificity. The significance level adopted was 5% and the software used

was R version 3.5.1 [24].



48

RESULTS

Study population characteristics

From February 2017 to August 2018, 311 patients were screened (Figure 1). Of
these, 71 were assessed for eligibility. Table 1 summarizes the characteristics of the
study population. The median age was 61.0 years (interquartile range [IQR], 47.0 to
74.0), 52.1% of ICU survivors were women, and the level of education attainment was
11.0 years (8 to 16.0). Regarding critical illness, 73.2% of the patients were admitted to
the ICU due to medical reasons and 26.8% due to surgery.

The average risk of death at ICU admission was 18.6% (IQR, 11.3 to 35.5),
severe sepsis or septic shock were present in 35.2% of patients at the moment of ICU
admission, and the average number of organ dysfunctions during ICU stay was 1.0
(IQR, 0 to 2.5) and length of ICU stay was 6 days (4.0 to 10.0). At the moment of post-
ICU clinic assessment, 27.1% were functionally independent, 53.5% had high

comorbidity.

Results of Psychiatric Disorders

According to the Structured Clinical Interview (SCID-I), the diagnosis of major
depressive disorder was established in 26.8% (19/71) patients, in both disorders. With
regard to post-traumatic suffering, the prevalence was 18.6% (13/70) and the prevalence
of cognitive dysfunction was 11.6% (8/69) (Table 1).

For diagnoses of depression, the HADS-d for a cutoff score of 8 demonstrated
good psychometric properties with sensitivity of 68%, specificity of 79%, AUC of 0.8

(Fig. 2), positive predictive value of 54%, and negative predictive value of 87%, and
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accuracy of 76% (Table 2). The HADS depression score > 8 was found in 33.8%
(24/71) e >11, in 18.3% (13/71).

For diagnoses of anxiety, the HADS-a showed, in the cutoff score 8, sensitivity
of 79%, specificity of 87%, AUC of 0.88% (Fig. 3), positive predictive value of 68 %,
and negative predictive value of 92%, and accuracy of 85% (Table 3). The HADS
anxiety score > 8 was found in 31.0% (22/71) and > 11, in 16, 9% (12/71) (Table 1).
The Cronbach’s alpha was 0,82 (95% CI: 0,77 to 0,88) for the anxiety domain and 0,81

(95% ClI: 0,71 to 0,87) for depression.

DISCUSSION

Nearly one-third of the ICU survivors are affected by some psychiatric disorder,
which is typically undiagnosed and associated with a reduced quality of life [25-27].

The subscales of HADS presented indexes of internal consistency, as measured
by Cronbach’s alpha index, recommended for screening tools. According to the
Nunnaly (Psychometric Theory), this value should be at least 0.6 and should be above
0.8.

On a review of the literature and using 15 studies, Bjelland et al. [9]
demonstrated that the HADS internal consistency ranged from 0.67 to 0.93, what
reassures and strengthens the cohesion of the items of this instrument [8].

This study confirmed the assumption that the HADS is a good screening tool to
distinguish anxiety and depression and to detect cases of anxiety and depression among
critical illness survivors. Using a simple tool such as the HADS can uncover cases of

mood disorders that would go unnoticed by the supporting clinical team.
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The findings are consistent with previous studies demonstrating that the HADS
may be a good assessment tool for nonpsychiatric patients, like in general medical
patients[8].

The strengths of this study includes its prospective design, the use of a follow-up
starting point under the perspective of post-ICU care and the focus on a predictive
accuracy of the HADS in critical illness survivors.

Nevertheless, some limitations must be considered. First, our sample was small
and, therefore, may not be representative of all ICU survivors, given the peculiarities of
the ICU patients in specific contexts such as trauma, surgery and sepsis. Second, our
study is susceptible to biases inherent to observational studies (i.e., confounding, and
selection and assessment bias); however, the possibility of systematic errors was
minimized by the proper measurement of variables and outcomes with previously
defined objective criteria, the use of standardized data collection, and follow-up
performed by a research team that was not involved in a patient care.

In conclusion, in this prospective cohort study involving ICU survivors who
attended a post-ICU ambulatory center, five months after their ICU discharge, the

HADS was able for diagnosing anxiety and depression with a good accuracy.
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Figure 1 - Flowchart of the study population
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Table 1 - Patient characteristics
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Sociodemographic Statistics
Age, years - median (IQR) 61.0 (47.0 to 74.0)
> 65 years — No./ total (%) 31/71 (43.7)
Female sex — No./ total (%0) 37/71 (52.1)
Educational attainment - median (IQR) 11.0 (8.0 to0 16.0)
Higher education — No./ total (%) 22/71 (31.0)
Household income per capita, USD - median (IQR) 658.8 (486. to 1646.9)
BMI - median (IQR) 27.0 (23.9 t0 30.6)
Pre-ICU State of health

Charlson comorbidity index - median (IQR) 2.0 (0.0t0 3.0)
Charlson comorbidity index >2 — No. /total (%0) 38/71 (53.5)
Barthel Index1 - median (IQR) 100.0 (95.0 to 100.0)
Physical independence — No./ total (%6) 46/71 (64.8)
Mild physical dependence — No./ total (%0) 20/71 (28.2)
Moderate physical dependence — No./total (%) 5/71 (7.0)
Characteristics of critical unit

ICU admission type, No. total (%)

Medical — No./total (%6) 52/71 (73.2)
Elective Surgical — No./ total (%) 11/71 (15.5)
Emergency Surgical — No./ total (%) 8/71 (11.3)
Risk of death at ICU admission2 - median (IQR) 18.6 (11.3 t0 35.5)
Length of ICU stay - median (IQR) 6.0 (4.0 to 10.0)
Sepsis or septic shock at ICU admission — No./total (%) 25/71 (35.2)
No. of organ dysfunction during ICU stay3 - median (IQR) 1.0 (0.0t0 2.5)
Need of mechanical ventilation — no./total no. (%) 34/71 (47.9)
Need of vasopressor — no./total no. (%6) 32/71 (45.1)
Need of renal replacement therapy — no./total no. (%0) 6/71 (8.5)
Need of parenteral nutrition — no./total no. (%) 5/71 (7.0)
Need of blood or blood products transfusion — no./total no. (%) 10/71 (14.1)
Delirium — no./total no. (%) 20/71 (28.2)
ICU-acquired infection — no./total no. (%) 9/71 (12.7)

State of health at the beginning of the post-1CU follow-up

Barthel Index4— median (IQR)

90.0 (71.3 to 100.0)

Physical independence - No./total (%0) 19/70 (27.1)
Mild physical dependence - No./total (%0) 30/70 (42.9)
Moderate physical dependence - No./total (%0) 13/70 (18.6)
Severe physical dependence — No. total (%0) 5/70 (7.1)
Total physical dependence — No. total (%) 3/70 (4.3)
Medical consultation

Anxiety 19/71 (26.8)
Depression 19/71 (26.8)
Evaluations

HADS anxiety score - median (IQR) 6.0 (3.01t09.0)
HADSa>8 22/71 (31.0)
HADSa >11 12/71 (16.9)
HADS depression score - median (IQR) 5.0(3.0t09.0)
HADSd > 8 24/71 (33.8)
HADSd > 11 13/71 (18.3)
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Figure 2 - ROC depression
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Table 2 - HADSd
Diagnosis
Depression Symptoms Positive (n=19) Negative (n=52)
Possible case
Positive test (HADSd > 6) 17 18
Negative test (HADSd < 6) 2 34
Possible case
Positive test (HADSd > 8) 15 7
Negative test (HADSd < 8) 4 45
Probable case
Positive test (HADSd > 10) 9 3
Negative test (HADSd < 10) 10 49
Figure 3 - ROC anxiety
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Table 3 - HADSa

Diagnosis
Anxiety Symptoms Positive (n=19) Negative (n=52)
Possible case
Positive test (HADSa > 8) 15 7
Negative test (HADSa < 8) 4 45
Probable case
Positive test (HADSa > 10) 9 3

Negative test (HADSa < 10) 10 49
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6 CONCLUSAO GERAL

Em concluséo, neste estudo prospectivo de coorte envolvendo
sobreviventes de UTI que participaram de um centro ambulatorial, quatro
meses apos a alta da UTI, a HADS foi capaz de diagnosticar ansiedade e

depressao com boa precisao.
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ANEXO A

Quadro 1 - Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressio
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perguna.

A 1) Bu me snbo tenso ou cortraide:
3 [ j Amaior parte do temps
2( ) Boa pere do lempo
1 ) Devez em quands
O ) Nunca

D' 2) Eu ainda sinbe gosto pelas mesmas cosas de antes:
@[ ) Sam, do mesmo jeilo que antes
1 ) NEo tanto quanio anles
2( ) B4 um pouco
3( ) J& nBo sinlo mals prazer em nada

A 3} Eu sinlo Uma espécie de medd, como Se alguma cosa rum
logse aconlaca:

3( ) Sirn, & de um jeilo Fuilo bors

2( ) Sim, mas nao 180 Tofe

11 ) Um pouco, mas is20 ndo me prescipa

O ) N&o einto nada disss

D 4} Dou rizada & me divilo quando vejo coisas engragadas:
O ) Do mesma jeito que anies
1 ) Alualmenis UM poUCD MEenos
2| ) Atualments barn menos
3 ) NEo consgo mais
A B) Estou com a cabeca cheia de prescupagdes:
3 [ j Amaior parte do temps
2( ) Boa pere do lempo
1 ) Devez em quands
O [ ) Raramente

D 8) Eu me sinto alegre:

3( ) Nunca
2| ) Poucas vares
1 ) Mutas vezes

0 ) Amaior pane do lempe

A7) Consigo Nicar senlado & vontade & me senlir rekaxao:
O ) Sim, guase serpie

1 ) Muitas vezes
2| ) Poucas veres
3{ ) Nunca

D B} Eu eslou lento para pensar & lazer as osisas:
3 { } Quase sempre
2 ) Muitas vepes
1 { ) De vez am guands
@ ) Nunca

Esle questiondrio ajudard ¢ seu médico & saber como vood estd se sentindo. Leia lodas as frases. Margue com um "X a resposta que
melhor cofrespondar & cOMa wood tem 28 senbido na ULTIMA SEMAMA. Nao @ preciso flicar penzando muilo em cada questdo. Neste
questionario as resposias esponbineas i8m mais valor do que aquelas am gue se pensa muilto. Margue apenas uma resposta para cada

A 0} Eu tenho ura sansacio rulm de medo, coma urm frio na
barfga ou wn apets no estdmago:

O f ) Munca

1 ) De vez em quands

21 ) Mulas veres

3( ) Quase sempre

D 10) Eu perdi 0 inefesse am cuidar da minha aparencia;
3 [ ) Completaments
2 { ) MBo estou mais me cuidands como deve ia
11{ ) Talvez ndo tanlo quanio antes
0 ) Me euids do mesmo jeiln que anles

A1) Eu me sindo nguieto, como & eu ndo pudésss ficar parada
e lugar nenhurm:
3 ) Sim, demais
2{ ) Bastante
1 ) Urn pouco
O [ ) Mao me sinko assim
D 12) Fico esparandn animado as colsas boas que esiB0 par vir
O ) Do mesms peito gue anes
1 ) Um pouco mencs do que anbes
2 ) Bam menos do que anies
31 ) Ouase AU

A 13) De repenie, tenho & sensacio de enirar em panico:
3 ) Aguase todo momenio
2 ) varias vepes
1( ) De vez em quands
0 { } Mao sinlo isso

[ 14) Consigo senlir prazer quanda assisto & um bom programea
e eleviado, de rddio ou quands e alguma coiga:

0 } Ousse sempre

11 ) Vérias veres

2| ) Poucas vezes

3 ) Quase nunca
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Submission of an article implies that the work described has not been published previously (except in
the form of an abstract, a published lecture or academic thesis, see 'Multiple, redundant or concurrent
publication' for more information), that it is not under consideration for publication elsewhere, that
its publication is approved by all authors and tacitly or explictly by the responsible authorities where
the work was carned out, and that, if accepted, it will not be published elsewhere in the same form, in
English or in any other language, including electronically without the written consent of the copyright-
holder. To verify originmality, your article may be checked by the originality detection service Crossref
Similarity Check.

Preprints

Please mote that preprints can be shared anywhere at any time, in line with Elsevier's sharing policy.
Sharing your preprints e.g. on a preprint server will not count as prior publication (see "Multiple,
redundant or concurrent publication® for more information).

Use of inclusive language

Inclusive language acknowledges diversity, conveys respect to all people, is sensitive to differences,
and promotes equal opportunities. Articdles should make no assumptions about the beliefs or
commitments of any reader, should contain nothing which might imply that one individual is superior
to another on the grounds of race, sex, culture or any other charactenstic, and should use indusive
lamguage throughout. Authors should ensure that writing is free from bias, for instance by using 'he
or she', 'hisfher’ instead of "he' or "his', and by making use of job titles that are free of stereotyping
(e.g. "chairperson’ instead of "chairman’ and ‘flight attendant” instead of 'stewardess").

Copyright

Upon acceptance of an article, authors will be asked to complete a 'Journal Publishing Agreement’ (see
more information on this). An e-mail will be sent to the corresponding author confirming receipt of
the manuscript together with a "Jourmal Publishing Agreement’ form or a link to the online wersion
of this agreement.

Subscnbers may reproduce tables of contents or prepare lists of articles incduding abstracts for internal
aroulation within their institutions. Permission of the Publisher is required for resale or distribution
outside the institution and for all other derivative works, including compilations and translations. If
excerpts from other copyrighted works are included, the author(s) must obtain wrtten permission
from the copyright owners and credit the source(s) in the article. Elsevier has preprinted forms for
use by authors in these cases.
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For gold open access articles: Upon acceptance of an article, authors will be asked to complete an
'Exclusive License Agreement’' (more information). Permitted third party reuse of gold open access
articles is determined by the author's choice of user license.

Author rights
As an author you (or your employer or institution) have certain rights to reuse your work. More
information.

Elsevier supports responsible sharing
Find out how wou can share your research published in Elsevier journals.

Role of the funding source

You are requested to identify who provided financial support for the conduct of the research and/or
preparation of the artide and to briefly describe the role of the sponsor(s), if any, in study design; in
the collection, analysis and interpretation of data; in the writing of the report; and in the dedision to
submit the article for publication. If the funding source(s) had no such involvement then this should
be stated.

Funding body agreements and policies

Elsevier has established a number of agreements with funding bodies which allow authors to comply
with their funder's open access policies. Some funding bodies will reimburse the author for the gold
open access publication fee. Details of existing agreements are available online.

After acceptance, open access papers will be published under a noncommercial license. For authors
requiring a commercial CC BY license, you can apply after your manuscript is accepted for publication.

Open access
This journal offers authors a choice in publishing their research:

» Articles are made available to subscribers as well as developing countries and patient groups through
our universal access programs.

# No open access publication fee payable by authors.

# The Author is entitled to post the accepted manuscript in their institution’s repository and make this
public after an embargo period (known as green Open Access). The published joumnal article cannot be
shared publicly, for example on ResearchGate or Academia.edu, to ensure the sustainability of peer-
reviewed research in journal publications. The embargo peried for this jourmal can be found below.
Gold open access

« Articles are freely available to both subscribers and the wider public with permitted reuse.

» A gold open access publication fee is payable by authors or on their behalf, e.g. by their research
funder or institution.

Regardless of how you choose to publish your article, the journal will apply the same peer review
criteria and acceptance standards.

For gold open access articles, permitted third party (rejuse is defined by the following Creative
Commaons user licenses:

Creative Commons Attribution-NonCommercial-NoDenvs (CC BY-NC-ND)

For non-commercial purposes, lets others distribute and copy the article, and to include in a collective
work (such as an anthology), as long as they credit the author{s) and provided they do not alter or
modify the article.

The gold open access publication fee for this journal is USD 3050, excluding taxes. Learn more about
Elsevier's pricing paolicy: https://www.elsevier.com/openaccesspricing.

Green open access

Authors can share their research in a variety of different ways and Elsevier has a number of green open
access options available. We recommend authors see our open access page for further information.
Authors can also self-archive their manuscripts immediately and enable public access from their
institution's reposibory after an embargo period. This is the version that has been accepted for
publication and which typically includes author-incorporated changes suggested during submission,
peer review and in editor-author communications. Embargo period: For subscription articdles, an
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appropriate amount of time is needed for journals to deliver value to subscribing customers before
an article becomes freely available to the public. This is the embargo period and it begins from the
date the article is formally published online in its fimnal and fully ctable form. Find out more.

This joumnal has an embargo period of 12 months.

Elsewier Researcher Academy

Researcher Academy is a free e-lkearning platform designed to support eardy and mid-career
researchers throughout their research jourmey. The "Learn" environment at Researcher Academy
offers several interactive modules, webinars, downloadable guides and resources to guide you through
the process of writing for research and going through peer review. Feel free to use these free resources
to improve your submission and navigate the publication process with ease.

Language (usage and editing services)

Please write your text in good English (American or British usage is accepted, but not a mixture of
these). Authors who feel their English language manuscript may require editing to eliminate possible
grammatical or spelling errors and to conform to correct scientific English may wish to use the English
Language Editing service available from Elsevier's WebShop.

Submission

Our online submission system guides you stepwise through the process of entering your article
details and uploading your files. The system converts your article files to a single PDF file used in
the peer-review process. Editable files (e.g., Word, LaTeX) are required to typeset your article for
fimal publication. All correspondence, including notification of the Editor's decision and requests for
revision, is sent by e-mail.

Swbhmit your article
Please submit your artide via https://fwww.evise.com/profilefapi/ navigate/ICRC.

NIH Public Access Policy Compliance

To comply with the MIH Public Access Policy, Elsevier will deposit to PubMed Central (FMC) author
manuscripts on behalf of authors reporting NIH funded research. The NIH policy requires that MIH-
funded authors submit to PubMed Central (PMC), or have submitted on their behalf, their peer-
reviewed author manuscripts, to appear on PMC no later than 12 months after final publication.
Elsevier will send to PMC the final peer-reviewed manuscript, which was accepted for publication
and sent to Elsevier's production department, and that reflects any author-agreed changes made
in response to peer-review comments. Elsevier will authorize the author manuscript's public access
posting 12 months after final publication. Following the deposit by Elsevier, authors will receive further
communications from the MIH with respect to the submission. Note: Authors must dedare their NIH
funding {or the other funding bodies listed below) when completing the copyright transfer form.

PREPARATION

Peer review

This journal operates a single blind review process. All contributions will be initially assessed by the
editor for suitability for the journal. Papers deemed suitable are then typically sent to a8 minimum of
two independent expert reviewers to assess the scientific quality of the paper. The Editor is responsible
for the final decision regarding acceptance or rejection of articles. The Editor's decision is final. More
information on types of peer review.

Lise of word processing software

It is important that the file be saved in the native format of the word processor used. The text
should be in single-column format. Keep the layout of the text as simple as possible. Most formatting
codes will be removed and replaced on processing the article. In particular, do not use the word
processor's opbions to justify text or to hyphenate words. Howewver, do use bold face, italics, subscripts,
superscripts etc. When preparing tables, if you are using a table grid, use only one grid for each
individual table and not a grid for each row. If no grid is used, use tabs, not spaces, to align columins.
The electronic text should be prepared in a way very similar to that of conventional manuscripts (see
also the Guide to Publishing with Elsevier). Note that source files of figures, tables and text graphics
will be required whether or not you embed your figures in the text. See also the section on Electronic
artwork.

To avoid unnecessary errors you are strongly advised to use the "spell-check” and 'grammar-check’
functions of your word processor.

Article structure
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Subdivision - unnumbered sections

Divide your article into clearly defined sections. Each subsection is given a brief heading. Each heading
should appear on its own separate line. Subsections should be used as much as possible when cross-
referencing text: refer to the subsection by heading as opposed to simply ‘“the text”.

Introduction
State the objectives of the work and provide an adequate background, avoiding a detailed literature
survey or a summary of the results.

Material and methods

Provide sufficient details to allow the work to be reproduced by an independent researcher. Methods
that are already published should be summarized, and indicated by a reference. If quoting directly
from a previously published method, use quotation marks and also cite the source. Any modifications
to existing methods should also be described.

Results

Results should be cear and concise.

Discussion

This should explore the significance of the results of the work, not repeat them. A combined Results

and Discussion section is often appropriate. Awvoid extensive dtations and discussion of published
literature.

Conclusions
The main conclusions of the study may be presented in a short Conclusions section, which may stand
alone or form a subsection of a Discussion or Results and Discussion section.

Essential title page information

# Title. Concise and informative. Titles are often used in information-retrieval systems. Awoid
abbreviations and formulae where possible.

» Author names and affiliations. Please clearly indicate the given name(s) and family name(s)
of each author and check that all names are accurately spelled. You can add your name between
parentheses in your own script behind the English transliteration. Present the authors® affiliation
addresses (where the actual work was done) below the names. Indicate all affiliations with a lower-
case superscript letter immediately after the author's name and in front of the appropriate address.
Provide the full postal address of each affiliation, including the country name and, if available, the
e-mail address of each author.

» Corresponding author. Clearly indicate who will handle correspondence at all stages of refereeing
and publication, also post-publication. This responsibility indudes answering any future queries about
Methodology and Materials. Ensure that the e-mail address is given and that contact details
are kept up to date by the corresponding author.

» Present/permanent address, If an author has moved since the work described in the article was
done, or was visiting at the time, a "Present address' (or "PFermanent address') may be indicated as
a footnote to that author's name. The address at which the author actually did the work must be
retained as the main, affiliation address. Superscript Arabic numerals are used for such footnotes.

Highlights

Highlights are a short collection of bullet points that convey the core findings of the artide. Highlights
are optional and should be submitted in a separate editable file in the online submission system.
Please use "Highlights® im the file name and include 3 to 5 bullet points (maximum 85 characters,
including spaces, per bullet point). You can view example Highlights on our information site.

Abstract

A concise and factual abstract is required. The abstract should state briefly the purpose of the
research, the principal results and major conclusions. An abstract is often presented separately from
the article, so it must be able to stand alone. For this reason, References should be avoided, but if
essential, then cte the author(s) and year(s). Also, non-standard or uncommon abbreviations should
be avoided, but if essential they must be defined at their first mention in the abstract itself.

Abstract

Mote: Research papers should contain a structured abstract of no more than 200 words which contain
the following:

1.Purpose: Why was this study done?

2.Materials and Methods: What was the source of the data generated? How was it obtained?

66



3.Results: Findings should be objectively reported and statistical significance indicated (if
appropriate).
4. Conclusions: Do not include a summary at the end of the paper.

Graphical abstract

Although a graphical abstract is optional, its use is encouraged as it draws more attention to the online
article. The graphical abstract should summarize the contents of the article in a concise, pictorial form
designed to capture the attention of a wide readership. Graphical abstracts should be submitted as a
separate file in the online submission system. Image size: Please provide an image with a minimum
of 531 = 1328 pixels (h = w) or proportionally more. The image should be readable at a size of 5 =
13 om using a regular screen resclution of 96 dpi. Preferred file types: TIFF, EPS, PDF or MS Office
files. You can view Example Graphical Abstracts on our information site.

Authors can make use of Elsevier's Illustration Services to ensure the best presentation of their images
and in accordance with all technical requirements.

Keywords

Immediately after the abstract, provide a maximum of & keywords, using American spelling and
awoiding general and plural terms and multiple concepts (awveid, for example, "and’, "of'). Be sparing
with abbreviations: only abbreviations firmly established in the field may be eligible. These keywords
will be used for indexing purposes.

Abbreviations

Define abbreviations that are not standard in this field in a footnote to be placed on the first page
of the article. Such abbreviations that are unavoidable in the abstract must be defined at their first
mention there, as well as in the footnote. Ensure consistency of abbreviations throughout the artidle.

Acknowledgemeants

Collate acknowledgements in a separate section at the end of the article before the references and do
not, therefore, include them on the title page, as a footnote to the title or otherwise. List here those
individuals who provided help during the research {e.g., providing language help, writing assistance
or proof reading the article, etc.).

Formatting of funding sources
List funding souwrces in this standard way to facilitate compliance to funder's requirements:

Funding: This work was supported by the National Institutes of Health [grant numbers xxx, yyyy];
the Bill & Melinda Gates Foundation, Seattle, WA [grant number zzzz]; and the United States Institutes
of Peace [grant number aaaa].

It is not mecessary to indude detailed descriptions on the program or type of grants and awards. When
funding is from a block grant or other resources available to a university, college, or other research
institution, submit the name of the institute or organization that provided the funding.

If no funding has been provided for the research, please include the following sentence:

This research did not receive any specific grant from funding agencies in the public, commercial, or
not-for-profit sectors.

Embedded math equations
If you are submitting an artide prepared with Microsoft Word containing embedded math equations
then please read this (related support information).

Artwork

Electronic artwork

General paints

# Make swre you use uniform lettering and sizing of your original artwork.

#« Embed the used fonts if the application provides that option.

* Aim to use the following fonts in your illustrations: Aral, Courier, Times New Roman, Symbol, or
use fonts that look similar

# Number the illustrations according to their sequence in the text.

# Use a logical naming convention for your artwork files.

# Provide captions to illustrations separately.

# Size the illustrations close to the desired dimensions of the published wersion.
# Submit each illustration as a separate file.
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A detailed guide on electronic artwork is available.

You are urged to visit this site; some excerpts from the detailed information are given here.
Formats

If your electronic artwork is created in a Microsoft Office application (Word, PowerPoint, Excel) then
please supply 'as is” in the native document format.

Regardless of the application used other than Microsoft Office, when your electronic artwork is
finalized, please "Save as' or convert the images to one of the following formats {note the resolution
requirements for line drawings, halftones, and linefhalftone combinations given below):

EPS (or PDF): Vector drawings, embed all used fonts.

TIFF {or JPEG): Color or grayscale photographs (halftones), keep to a minimum of 300 dpi.

TIFF {or JPEG): Bitmapped (pure black & white pixels) line drawings, keep to a minimum of 1000 dpi.
TIFF {or JPEG): Combinations bitmapped line/half<tone (color or grayscale), keep to a minimum of
500 dpi.

Pleampe do not:

» Supply files that are optimized for screen use (e.g., GIF, BMF, PICT, WPG); these typically have a
low number of pixels and limited set of colors;

« Supply files that are too low in resalution;

# Submit graphics that are disproportionately large for the content.

Color artwark

Please make sure that artwork files are in an acceptable format (TIFF (or JPEG), EPS (or PDF), or
M5 Office files) and with the comect resolution. If, together with your accepted article, you submit
usable color figures then Elsevier will ensure, at no additional charge, that these figures will appear
in color online (e.g., ScienceDirect and other sites) regardless of whether or not these illustrations
are reproduced in color in the printed wersion. For color reproduction in print, you will receive
information regarding the costs from Elsevier after receipt of your accepted article. Please
indicate your preference for color: in print or online only. Further information on the preparation of
electronic artwork.

IMustration services

Elsevier's WebShop offers Illustration Services to authors preparing to submit @ manuscript but
concemed about the quality of the images accompanying their article. Elsevier's expert illustrators
can produce scientific, technical and medical-style images, as well as a full range of charts, tables
and graphs. Image "polishing’ is also available, where our illustrators take your image{s) and improve
them to a professional standard. Please visit the website to find out more.

Figure captions

Ensure that each illustration has a caption. Supply captions separately, not attached to the figure. A
caption should comprise a brief tithe (not on the figure itself) and a description of the illustration. Keep
text in the illustrations themselves to a minimum but explain all symbols and abbreviations used.

Tables

Please submit tables as editable text and not as images. Tables can be placed either next to the
relevant text in the article, or on separate page{s) at the end. Mumber tables consecutively in
accordance with their appearance in the text and place any table notes below the table body. Be
sparing in the use of tables and ensure that the data presented in them do not duplicate results
described elsewhere in the artice. Please avoid using vertical rules and shading in table cells.

Referances

Citation in text

Please ensure that every reference cited in the text is also present in the reference list (and vice
wversa). Any references cited in the abstract must be given in full. Unpublished results and personal
communications are not recommended in the reference list, but may be mentioned in the text. If these
references are included in the reference list they should follow the standard reference style of the
journal and should indude a substitution of the publication date with either '"Unpublished results’ or
'Personal communication'. Citation of a reference as 'in press' implies that the item has been accepted
for publication.

Reference links

Increased discoverability of research and high guality peer review are ensured by online links to
the sources cited. In order to allow us to create links to abstracting and indexing services, such as
Scopus, CrossRef and PubMed, please ensure that data provided in the references are correct. Please
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note that incorrect surnames, journal/book titles, publication year and pagination may prevent link
creation. When copying references, please be careful as they may already contain errors. Use of the
D0l is highly encouraged.

A D01 is guaranteed never to change, so you can use it as a permanent link to any electronic article.
An example of a gtation using DO for an articke not yet in an issue is: VanDecar 1.C., Russo R.M.,
James D.E., Ambeh W.B., Franke M. (2003). Aseismic continuation of the Lesser Antilles slab beneath
northeastern Venezuela. Journal of Geophysical Research, https://doi.org/10.1029/200118000884.
Please note the format of such dtations should be in the same style as all other references in the paper.

Web references

As a minimum, the full URL should be given and the date when the reference was last accessed. Any
further information, if known (DOI, author names, dates, reference to a source publication, etc.),
should also be given. Web references can be listed separately (e.g., after the reference list) under a
different heading if desired, or can be induded in the reference list.

Data references

This journal encourages you to cite underlying or relevant datasets in your manuscript by oiting them
in your text and including a data reference in your Reference List. Data references should include the
following elements: author name{s), dataset title, data repository, version (where available), year,
and global persistent identifier. Add [dataset] immediately before the reference so we can properly
identify it as a data reference. The [dataset] identifier will not appear in your published article.

References in a special issue
Please ensure that the words "this issue’ are added to any references in the list {(and any citations in
the text) to other articles in the same Specdal Issue.

Reference management software

Most Elsevier journals have their reference template available in many of the most popular reference
management software producks. These include all products that support Citation Style Language
styles, such as Mendeley. Using citation plug-ins from these products, authors only need to select
the appropriate journal template when preparing their article, after which citations and bibliographies
will be automatically formatted im the journal's style. If no template is yet awailable for this journal,
please follow the format of the sample references and citations as shown in this Guide. If you use
reference management software, please ensure that you remowve all field codes before submitting
the electronic manuscript. More information on how to remove field codes from different reference
management software.

Users of Mendeley Desktop can easily install the reference style for this journal by clicking the following
link:

http: /fopen.mendeley. com/use-ctation-stylefjournal -of-critical -care

When preparing your manuscript, you will then be able to select this style using the Mendeley plug-
ins for Microsoft Word or LibreOffice.

Reference style

Text: Indicate references by number({s) in square brackets in line with the text. The actual authors
can be referred to, but the reference number({s) must always be given.

List: Number the references (numbers in square brackets) in the list in the order in which they appear
in the text.

Examples:

Reference to a journal publication:

[1] Wan der Geer ], Hanraads JAl, Lupton RA. The art of writing a scientific article. 1 Sci Commun
2010;163:51-9. https://doi.org/10.1016/j.5c.2010.00372.

Reference to a journal publication with an article number:

[2] Van der Geer ), Hanraads JA), Lupton RA. The art of wrting a scientific article. Heliyon.
2018;19:200205. https://doi.org/10.1016/j. heliyon.2018.200205

Reference to a book:

[3] Strunk Ir W, White EB. The elements of style. 4th ed. New York: Longman; 2000.

Reference to a chapter in an edited book:

[4] Mettam GR, Adams LB. How to prepare an electronic version of your article. In: Jones BS, Smith
RZ, editors. Introduction to the electronic age, Mew York: E-Publishing Inc; 2009, p. 281=304.
Reference to a website:
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[5] Cancer Research UK. Cancer statistics reports for the UK, http://www.cancerresearchuk.org/
aboutcancer/statistics/cancerstatsreport/; 2003 [accessed 13 March 2003].

Reference to a dataset:

[dataset] [6] Oguro M, Imahiro S, Saito 5, Makashizuka T. Mortality data for Japanese oak wilt
disease and surrounding forest compositions, Mendeley Data, v1; 2015. hittps://doi.org/10.17632/
®*wj98nb39r.1.

MNote shortened form for last page number. e.g., 51-9, and that for more than 6 authors the first 6
should be listed followed by 'et al.” For further details you are referred to 'Uniform Reguirements for
Manuscripts submitted to Biomedical Journals' (1 Am Med Assoc 1997;277:927-34) (see also Samples
of Formatted References).

Journal abbreviations source
Journal names should be abbreviated according to the List of Title Word Abbreviations.

Video

Elsevier accepts wideo material and animation sequences to support and enhance your scentific
research. Authors who have video or animation files that they wish to submit with their article are
strongly encouraged to include links to these within the body of the article. This can be done in the
same way as a figure or table by referring to the video or animation content and noting in the body
text where it should be placed. All submitted files should be properly labeled so that they directly
relate to the video file's content. . In order to ensure that your video or animation material is directly
usable, please provide the file in one of our recommended file formats with a prefermed maximum
size of 150 MB per file, 1 GB in total. Video and animation files supplied will be published online in
the electronic version of your article in Elsevier Web products, including ScienceDirect. Mlease supply
‘stills” with your files: you can choose any frame from the video or animation or make a separate
image. These will be used instead of standard icons and will personalize the link to your video data. For
more detailed instructions please visit our video instruction pages. Mote: since video and animation
cannot be embedded in the print version of the joumnal, please provide text for both the electronic
and the print version for the portions of the artide that refer to this content.

Data wvisualization

Include interactive data wisualizations in your publication and let your readers interact and engage
more dosely with your research. Follow the instructions here bo find out about available data
visualization options and how to include them with your article.

Supplementary material

Supplementary material such as applications, images and sound clips, can be published with your
article to enhance it. Submitted supplementary items are published exactly as they are received (Excel
or PowerPoint files will appear as such online). Please submit your material together with the article
and supply a concise, descriptive caption for each supplementary file. If you wish to make changes to
supplementary material during any stage of the process, please make sure to provide an updated file.
Do not annotate any corrections on a previous version. Please switch off the "Track Changes' option
in Microsoft Office files as these will appear in the published version.

Research data

This journal encourages and emables you to share data that supports your research publication
where appropriate, and enables you to interlink the data with your published articles. Research data
refers to the results of observations or experimentation that validate research findings. To facilitate
reproducibility and data reuse, this journal also encourages you to share your software, code, models,
algorithms, protocols, methods and other useful materials related to the project.

Below are a number of ways in which you can associate data with your article or make a staterment
about the availability of your data when submitting your manuscript. If you are sharing data in one of
these ways, you are encouraged to cite the data in your manuscript and reference list. Please refer to
the "References” section for more information about data citation. For more information on depositing,
sharing and using research data and other relevant research materials, visit the research data page.

Data linking

If you have made your research data available in a data repository, you can link your article directly to
the dataset. Elsevier collaborates with a number of repositories to link artides on ScenceDirect with
relevant repositories, giving readers access to underlying data that gives them a better understanding
of the research described.
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There are different ways to link your datasets to your article. When available, you can directly link
your dataset to your article by providing the relevant information in the submission system. For more
information, visit the database linking page.

For supported data repositones a repository banner will automatically appear next to your published
article on Sciencelirect.

In addition, you can link to relevant data or entities through identifiers within the text of your
manuscript, using the following format: Database: woxx (e.g., TAIR: AT1G01020; CCDC: 734053;
PDB: 1XFN].

Mendeley Data

This journal supports Mendeley Data, enabling you to deposit any research data (induding raw and
processed data, video, code, software, algorithms, protocols, and methods) assocated with your
manuscript in a free-to-use, open access repository. During the submission process, after uploading
your manuscript, you will have the opportunity to upload your relevant datasets directly to Mendeley
Data. The datasets will be listed and directly accessible to readers next to your published article online.

For more information, visit the Mendeley Data for journals page.

Data statemeant

To foster transparency, we encourage you to state the availability of your data in your submission.
This may be a requirement of your funding body or instibution. If your data is unavailable to access
or unsuitable to post, you will have the opportunity to indicate why during the submission process,
for example by stating that the research data is confidential. The statement will appear with your
published artide on ScienceDirect. For more information, visit the Data Statement page.

AFTER ACCEPTANCE

Online proof correction

Comesponding authors will receive an e-mail with a link to our online proofing system, allowing
annotation and comrection of proofs online. The environment is similar to M5 Word: in addibion to
editing text, you can also comment on figures/tables and answer guestions from the Copy Editor
‘Web-based proofing provides a faster and less ermor-prone process by allowing you to directly type
your commections, eliminating the potential intreduction of errors.

If preferred, you can still choose to annotate and upload your edits on the PDF version. All instructions
for proofing will be given in the e-mail we send to authors, including alternative methods to the online
version and PDF

‘We will do everything possible to get youwr article published quickly and accurately. Please use this
proof only for checking the typesetting, editing, completeness and correctness of the text, tables and
figures. Significant changes to the article as accepted for publication will only be considered at this
stage with permission from the Editor. It is important to ensure that all corrections are sent back
to us in one communication. Please check carefully before replying, as inclusion of any subsequent
corrections cannot be guaranteed. Proofreading is solely your responsibility.

Other Funding Body Policies

Elsevier has also worked with the following funding bodies to ensure that our authors can comply
with their policies:

- Arthritis Research Campaign (UK)

= British Heart Foundation (UK)

- Cancer Research (UK}

= Chief Scientist Office

- Department of Health (UK)

- Howard Hughes Medical Instibute (US)

= Medical Research Council {UK)

= Wellcome Trust (LK)

For full details on how these policies are implemented, please see complete information at:
https:/fwww.elsevier.com/about/open-science/open-access/agreements.

AUTHOR INQUIRIES

Visit the Elsevier Support Center to find the answers you need. Here you will find everything from
Frequently Asked Questions to ways to get in touch.
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Pesquisador: CASSIAND TEIXEIRA

Area Tematica:

Vers8o: 14

CAAE: 04258312.4.1001.5330

InstitulgSo Proponente: Hospital Moinhos de Vento - HMW
Patrocinador Principal: Financlamento Praprio

DADOS DO PARECER

Nimers do Parecer: 2237 053

Apresentagio do Projeto:

Introdugio: Sobreviventes de Unidades de terapia inensiva (UTI) 880 suscativels a0 desenvalimento de
doengas crinicas, & altas taxas de mortalidade e a plora da qualidade de vida nos meses & anos
subsequentes. Objetive: Avaliar a qualdade de vida dos pacientes apds a alta da UTI, seus determinantes e
preditores; avallar desfechos relacionados & sadde fisica. cognitive e paicolégica. Metodolegla: Estudo
multicéntrico de coorte prospectiva, com Inclusio de paclentes malores do que 18 anos e entre 24 a 120
horas apds a alta da UTI. Serfo coletados os dados de internacio na UTI, avaliados o grau de dependéncia
& a capacidade funcional, 8 qualidade de vida, sintomas de ansiedade, depressdo e estresse pos
traumatico, nivel de atividade fisica, forga muscular e capacidade pulmonar. Os paclentes serBo avallados
entre 24 & 120 horas apds alta da UTI & em trés, sels e 12 meses apds a alta. O seguimento serd realizado
por telefone. Uma amostra de packentes residentas em Porto Alegre realizard uma avaliagio clinica

presencial. Estima-se a inclusio de 1.500 participantes até dezembro de 2016,

Objetive da Pesquisa:
Objetivo Primario:

Awaliar & qualidade de vida dos pacientes apds a alta da UTI, seus determinantes e preditores.

Objetivo Secundario:

Endareco: FRua Tiradertes, 198 - Subsolo
Barro:  Floresta CEP: 90.550-030
UF: RE Municiplo: PORTO ALEGRE

Tolefone: [5913314-3537 E-mall: cepbspinmg.ongbr
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1. Awaliar & taxa de mortabdade dos pacientes apds a alta da UTI, seus determinantes e preditores.

2_ Avaliar & taxa de reinternacio hospitalar @ em UTI, sews determinantes e preditores.

3. Avaliar a prevaléncia de sintomas de ansiedade, depressfo e estresse pds-traumdétice apds a alta da UTI,
seus determinantes e preditones.

4_ Ayaliar a iIndependéncia funcional dos pacenies apds a alta da UT], seus determinantes & preditores.

5. Awaliar a o impacio da disfagia na qualidade de vida apds a alta da UTI, seus determinanies & preditores.
6. Awvaliar a capacidade pulmonar dos pacientes apds a alta da UTL

T. Avaliar a viabllidade de acompanhamento presencial pds-UTI, através do percentual de pacientes gue
CONSeguUem companecear &0 acompanhamento, em relagio aos paclentes elegivels para o acompanhaments
prasencial no quarts més pds alta da UTI.

Avaliagio dos Riscos e Beneficlos:

Riscos:

Os riscos para o particlpante do estudo s80 minimos. A coleta de sangue pode causar hematoma, dor e
desconforto local. Ma ressonfincia magnética o paricipante pode sentir desconforto pelo termpo gue deverd
permanecer deitado & imdwel para o exame (40 minutos), mas ndo serd necassaro utdzar qualquer tipo de
substincia para realzar o exame. No teste de caminhada de sels minutos pode haver risco de queda,
entratanto,

o participante & previamente avaliado e constantemente monitorado durante o teste. Durante o teste de
funglo pulmonar pode haver o risco de ficar cansado ao final do teste. Assim, esse & o Ultimo teste no
primeiro dia da avaliagio. Além disso, lodos os exames complementares sdo realizados por senvigos
certificados & profissionals habllitados e treinados. Visto que envolve atividades de entrevista, testes de
forga simples e revis8o do prontuario médico, as avallagtes da linha de base possuem Asco minimo,
relacionado a cansago do participante que estiver mais fragilizado. Para

minimizar isso, o familiar responsavel pode ajudar em algumas quesides e a entrevista pode ser
Interrompida & retomada quando for mais propicio ao participante.

Beneficios:
Embora este estudo ndo possa gerar nenhum beneficio imediato acs participantes, ele poderd razer varos
beneficos em longo prazo, pols a importineia das suas percepgdes possibilitara

Endoropa: R Tiradentes, 1948 - Subsolo

Bainro:  Floresta CEP: 50.560-030

UF: RS Municiplo:  PORTO ALEGRE

Talelone: (51)3314-3537 E-mall: cepiepsDimy.ong br
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auxiliar no desenvolvimento de novos conhecimentos que poderdo beneficiar a mim e outras pessoas no
futuro. Ainda como beneficio, os participantes ter3o acesso aos resultados dos exames realizados na
avaliagio presencial, sem qualquer custo.

Comentérios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Emenda submetida para avallagdo e aprovagio dos seguintes documetos:

1) projeto_de_pesquisa_QUALIDADE v5;

2) projeto_de_pesquisa_QUALIDADE v5_com_alteracoes;

3) TCLE_HMV_03jul2017;

4) TCLE_HMV_03Jul2017_com_alteracoes.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatoéria:

Termos de apresentagdo obrigaténia estdo adequados.

Recomendacdes:

Sem recomendagdes.

Conclusbdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

Emenda aprovada.

Conslideracbes Finals a critério do CEP:

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do Hospital Moinhos de Vento, de

acordo com as atribuigdes definidas na Resolugdo 466/2012 do CNS e complementares, e pela Norma
Operacional N® 001/2013 do CNS, manifesta-se pela aprovagdo da Emenda.

Este parecer fol elaborado baseado nos documentos abalxo relacionados:

Tigo Documento Arquive BJ Postagem Autor Siuacgao
Informagdes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_ 9707 01/08/2017 Aceito
do Projeto E10.pdf 14:28:02
Outros Carta_de_submissao_EMENDA_v5Spdaf | 01/08/2017 |DANIEL Aceito

14:20:00 | SCHNEIDER
TCLE /Termos de | TCLE_HMV_03jul2017_com_akeracoes| 01/08/2017 |DANIEL Aceito
Assentimento / doc 14:17:37 | SCHNEIDER
Justificativa de
e& /T TCLE_HMV_03jui2017.par 0170872017 | DANIEL Aceito
Assentimento / 14:17:11 |SCHNEIDER
Justificativa de
Auséncia
co: Rua 198
Bairro: Floresta CEP: 90.560-.030
UF: RS Municipio: PORTO ALEGRE
Telefone: (51)3314-3537 Esmall: cepleplfomv.ong be
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Projetn Detalhado ! | progeto_de_pesquisa QUALIDADE wS_ | 010852017 |DAMIEL Aceito
Brochura com_aleracoes.docx 14:16:38 | SCHNEIDER
af
J&ﬁﬁdﬁalhaﬂn T |projeto_de_pesquizs_QUALIDADE va.p| O1M82017 | DARIEL Aceito
Biroschura df 141554 |SCHMEIDER
Lnvestigador
Cwrtros Incheman_de_centro_partcipante_OVCTI] 130752017 | DANIEL Aceito
pdf 115725 |SCHMNEIDER
Cwiros CARTA_SUBMISSAD_EMENDA_B_17_| 17032017 |Manana Marins Aceito
MARCO 2017, 14:00227 | Sigueirs Sanios
Cwiros CARTA_SUBMISSAD_EMEMDA_T MA| DEM32017 |Rafaela Moraes de Aceito
RCO 2017 pdf 10:33:08 | Mowra
Custros CARTA_EMEMDAG pdf 0712017 |Caroline Cabral Acaito
15:45:06 | Robinson
TCLE [ Termos de  |ANERO_1_TCLE_HWW_EG_Tjanif_co | O7O172017 |Caroline Cabral Aceito
Aasentimento | m_alteracoes. doc 15:43:44 | Robinson
Justificativa de
Auséncia
LE [ Termos de  |AMEAD_1_TCLE_HMv_EG_Tjani7.doc | 7012017 |Carolinge Cabral Acaitn
Assentimento / 1543221 | Robinson
Justificativa de
AursEncia
Projeto Detalhado ! |PROJETO_DE_PESQUISA wi_com_ait] 070152017 |Caroline Cabral Aceito
Brochura eracoes.docx 15:42:50 | Robinson
% Eatﬂlhadn T |PROJETD_DE_PESGLISA_v.doox Orm12017 | Garoline Cabral Acelto
Brochura 15:42:27 | Robinson
Lvesbgador —
TCLE/ Termos de  |ANEXD 1 - TCLE versao 1 HCPA 13082015 Aceito
Aasentimento | (Emenda 3).doc 16:26:51
Justificativa de
&ﬁs Documentos CEF HGEPA (Emenda Ta0a2015 Acelo
31.PDF 162637
Custros Carta ao CEP Hospital Moinhos de 13082015 Aceito
Venio- Emenda 3.doc 16:25:43
Cwiros T Lattes Lan=sa Borsa Lago (Emenda | 17022015 Acelto
21.pdf 15:50:33
Custros C Laties Rodngo Boldo (Emenda 2).pdf | 170202015 Acsito
15:49:39
Cutros RELACAD DOS INTEGRAMTES DO 17023015 Aceito
FROJETO DE PESQUISA (Emenda 15:48:55
2
T TS TR T =
ENTREGA DE RELATORID 154720
SE
Declaragao de TERMO DE AMUENCIA DO 170212015 Aceito

Endaragn: Fua Tiradentes, 198 - Subsoln

Blalrro:  Flonesia
UF: RS
Talerlona:

CEF: 90.5560-030

Municiplo:  PORTO ALEGRE
[54)3314-3537

Esmall: cepiepdiimy.ongbr
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instibmgan & RESPONSAVEL FELD 154654 Aceito
Infraesirutura SETORSERVICO ONDE SERA
TCLE / Termos de  |AMEXD 1 - TCLE vers8o HNSC 17022015 Aceito
Aasentimento / (Emenda Z)doc 15:46:34
Justificativa de
LAwsEncia
Cutros Carta a0 CEP Hospital Moinhos de 17022015 Aceito
Venio- Emends 2.000x 15:43:52
Cuiros Carta a0 CEF - Emenda 1.docx 1102015 Aceito
10:38:59
Cuitros Resposta Or. Cassiano ref. nova versao | 270302013 Aceito
TCLE pdf 1010225
Cuitros Casslano Telueira, pdf 1200842012 Aceito
15:4 300
Foiha g2 Mosio Folha oe Rosto Geakdade de vida,pdr 12 Aceito
11:34:02
Cuitros Formmulano_de_Autorizacao_para_Subm| 260613012 Aceito
lssao_de_Projato_de Pesquisa_sao CE 19:23:04
P- pdf
Dultros Tanm_de_ﬁasponmndada - ZE0GZ012 Aceltn
gualidade de vida pdf 18:22:07
Situacio do Parecer:
Aprovado
Mecessita ApreciacBo da CONEP:
Mao

PORTCO ALEGRE, 18 de Agosto de 217

Assinado por:

Regina Kuhmmer Mot

(Coordenador)

Endareps: Fua Tiradentes, 198 - Subsolo

Bairro:  Flonesia

CEF: 90.5560-030

WF: RE Municiplo: PORTO ALEGRE

Talefone: (51 3394-3537

E-mall: cephepfitmy.ongbr
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