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1. INTRODUCAO

O cortisol € um hormdnio esteroide adrenal que desempenha uma série de
papeis vitais no organismo humano. Uma de suas principais funcdes esta
relacionada a resposta ao estresse cronico (YOUNG & ABELSON, 2004). Em
resposta a estressores, a secrecao de cortisol é elevada por ativacdo do eixo
hipotalamo-hipdfise-adrenal (HPA). O cortisol circula no plasma ligado a proteinas
transportadoras ou de forma livre, sendo possivel medir sua concentracdo nao
apenas no sangue, mas na urina, saliva e outros tecidos, como cabelos. Estes
ultimos, uma potencial fonte de informacéo sobre o estado hormonal de periodos
mais longos (MAIDANA et al.,2013). Devido ao seu papel na resposta do organismo
ao estresse, o cortisol, tem sido objeto de estudo em pesquisas sobre maus-tratos
na infancia.

Os maus-tratos na infancia sdo um importante fator estressor para as vitimas
e uma grave questao de saude publica, com uma prevaléncia global preocupante
gue varia entre 13% e 36% (OMS, 2017). Em paises de baixa e média renda, essa
prevaléncia tende a ser ainda maior (LE et al., 2018). Os primeiros anos de vida,
especialmente as duas primeiras décadas, sdo considerados periodos criticos de
desenvolvimento, durante os quais 0s sistemas biolégicos sdo mais sensiveis as
influéncias ambientais. Consequentemente, a ocorréncia de maus-tratos durante
esse periodo aumenta a probabilidade de desenvolver problemas de salude na
infancia, adolescéncia e idade adulta (PUETZ et al., 2016). O cortisol tem sido
sugerido como um potencial mediador dessas associactes (BUNEA et al., 2017).

O cortisol capilar pode ser considerado um marcador biolégico dos efeitos
de longo prazo das adversidades precoces na vida (BUNEA et al., 2017). Os
achados relacionados a influéncia dos maus-tratos na infancia sobre os niveis de
cortisol salivar e plasmaticos sao contraditorios. Alguns estudos sugerem que 0S
maus-tratos estdo associados a baixos niveis de cortisol matinal plasmatico (VAN
DER VEGT et al., 2009), enquanto outros sugerem que estéo relacionados a niveis
elevados de cortisol (BUBLITZ & STROUD, 2012). Nesse contexto, objetivamos
testar a associagcédo entre maus-tratos e a concentracao de cortisol capilar aos 15
anos na Coorte de Nascimentos de Pelotas de 2004.

2. METODOLOGIA
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A Coorte de Nascimentos de Pelotas 2004 € um estudo de coorte de
nascimentos de base populacional na cidade de Pelotas, no sul do Brasil. No
periodo de 1° de janeiro a 31 de dezembro de 2004, todas as crian¢as nascidas no
municipio de mées residentes na area urbana foram identificadas e eram elegiveis
para participar do estudo. Ao todo, 4.231 m&es deram consentimento informado e
foram incluidas no estudo com seus filhos. Até o momento, oito acompanhamentos
foram conduzidos.

Como desfecho das andlises, o cortisol foi obtido a partir de amostras de
cabelo coletadas por um profissional de campo treinado, no acompanhamento dos
15 anos de idade. As amostras foram lavadas, moidas e tiveram o cortisol extraido
e quantificado no Laboratério da Andlises de Processamentos de Amostras
Biolégicas do Programa de Pés-Graduacdo em Epidemiologia da Universidade
Federal de Pelotas, seguindo protocolo especifico. As concentracdes de cortisol
foram medidas em duplicata pela técnica de ELISA usando o Kit de Imunoensaio
de Alta Sensibilidade Salivary Cortisol (Cat# 1-3002, Salimetrics, Pensilvania),
usando o leitor de placas ELISA (Spectramax 190). As concentra¢cdes de cortisol
foram expressas em pg/mg e, posteriormente, transformadas em logaritmo natural
para obter uma distribuicdo normal dos dados na amostra.

Os maus-tratos aos 15 anos foram avaliados por meio do autorrelato dos
jovens a partir de um questionario confidencial. Para o presente trabalho foi
utilizada a pergunta "Quantas vezes vocé apanhou dos seus pais nos ultimos 6
meses?" com as opcdes: “Nenhuma vez", "1 ou 2 vezes", "3 a 5 vezes" e "6 vezes
ou mais". Agrupamos as opc¢des "3 a 5 vezes" e "6 vezes ou mais" ficando "3 ou
mais vezes".

Para investigar se 0s maus-tratos estdo associados a variacbes nha
concentracao de cortisol capilar aos 15 anos foram utilizados modelos de regressao
linear bruto e ajustado. No modelo ajustado, incluimos as covariaveis coletadas no
perinatal: sexo da crianca, peso ao nascer, idade materna, cor da pele materna,
mae vivendo com um parceiro, escolaridade materna, paridade, tabagismo materno
durante a gravidez e renda familiar. No acompanhamento dos 12 meses foi
coletada presenca de sintomas depressivos maternos. Aos 15 anos, foram
coletados a cor do cabelo, tipo de cabelo, frequéncia de lavagem e uso de
corticosteroides nos trés meses anteriores a entrevista.

Os resultados sao apresentados como coeficientes beta (B) e os respectivos
intervalos de confianca de 95% (IC 95%). Um alfa para significancia estatistica de
0,05 foi utilizado para a associacao testada. Apds obter os coeficientes beta () das
regressoes, estes foram exponenciados para obter médias geométricas, expressas
como porcentagens.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade
de Medicina da UFPEL. Foi obtido consentimento informado por escrito das méaes
ou dos responsaveis legais, e os adolescentes também assinaram um termo de
assentimento informado.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

O total de 1.823 individuos foram incluidos nas analises. Aproximadamente
metade dos participantes eram do sexo feminino (50,8%) e tinham peso médio ao
nascer de 3.182 g (desvio padrdo [DP] £ 518,0 g). A idade média materna foi de
26,6 anos (DP £ 6,6 anos) e a maioria delas se autodeclarou branca (74,8%). A
maioria dos adolescentes nasceu em lares onde a mae vivia com 0 parceiro
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(85,1%), cerca de um terco das quais eram primiparas (38,0%). Mais de um quarto
dos participantes (25,7%) tinham méaes que fumaram durante a gravidez e 27,4%
das maes apresentaram sintomas de depressao no seguimento de 12 meses. Em
relac@o as caracteristicas do cabelo, a maioria tinha cabelos castanhos (61,1%),
cerca de um terco (37,2%) tinha cabelo liso, e mais da metade (53,1%) relatava
lavar o cabelo sete vezes ou mais por semana. A mediana observada de cortisol
capilar entre os participantes foi de 3,69 pg/mg (intervalo interquartil [IQR]: 2,82;
4,87).

Os resultados da associacao entre maus-tratos autorrelatados aos 15 anos
e o cortisol capilar (HCC) sdo apresentados na Tabela 1. ApOs ajuste para
potenciais fatores de confuséo, os participantes que relataram ter apanhado uma
ou duas vezes nos seis meses anteriores a entrevista apresentaram uma média de
HCC 9% maior em comparacao com aqueles que relataram nao ter apanhado (8 =
1,09; 1C95%: 1,02, 1,16). Essa diferenca aumentou para 16% entre aqueles que
relataram terem apanhado trés ou mais vezes (B = 1,16; 1C95%: 1,02, 1,32).

Tabela 1. Resultados dos modelos de regressao bruto e ajustado investigando a
associagao entre maus-tratos autodeclarados e concentragéo de cortisol capilar
aos 15 anos. Coorte de Nascimentos de Pelotas de 2004.

Concentracao de Cortisol Capilar (pg/mg)

Maus-tratos autodeclarados Bbruto (IC95%)  P-valor  Bajustado (IC95%) P-value
Numero de vezes que apanhou* 0,007 0,004
Nenhuma vez Ref (1,00) Ref (1,00)
Uma ou duas vezes 1,08 (1,02;1,15) 1,09 (1,02;1,16)
Trés ou mais vezes 1,13 (1,01;1,27) 1,16 (1,02;1,32)

*Nos ultimos 6 meses.
B: coeficiente beta exponenciado; IC 95%: intervalo de confianga de 95%.
Ajustado para sexo, peso ao nascer, cor do cabelo, tipo de cabelo, frequéncia de lavagem, uso de

corticosteroides, mae vivendo com um parceiro, escolaridade materna, paridade, tabagismo durante a
gravidez, renda familiar, cor da pele materna, idade materna e depressao materna aos 12 meses.
Tamanho amostral analise bruta: 1.777, analise ajustada: 1.585.

Nossos resultados estdo em concordancia com estudos prévios que indicam
uma associacao entre niveis elevados de cortisol e a exposicdo aos maus tratos
nos ultimos 6 meses em criangas mais jovens, com esses aumentos relacionados
ao desenvolvimento de sintomas psiquiatricos e fisicos (DE PUNDER et al., 2016).
A literatura sobre a neurofisiologia dos maus-tratos é complexa, mas apoia a
hipétese de que a exposicdo a maus-tratos esta associada a hiperatividade do
sistema nervoso autbnomo e do eixo HPA em condicbes de homeostase,
resultando em um mecanismo compensatorio de down-regulation de receptores,
levando a niveis elevados de cortisol e uma hiporreatividade ao estresse
(HOLOCHWOST et al., 2021). Assim, a hiperatividade do eixo HPA pode explicar
0s niveis elevados de cortisol observados em criangas vitimas de maus-tratos,

corroborando nossos achados.
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4. CONCLUSOES

Nossos resultados mostram que 0S maus-tratos estdo associados a um
aumento do nivel de cortisol capilar em adolescentes de 15 anos da Coorte de
nascimentos de Pelotas e 2004. Mais pesquisas sdo necessarias para entender a
relacéo entre os maus-tratos e o0 aumento das concentragdes de cortisol capilar na
adolescéncia.
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