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RESUMO

A relacdo mae-bebé € um complexa interagao entre dois individuos que pode
trazer consequéncias no desenvolvimento infantil a longo prazo e aumentar o risco
de psicopatologias. Alguns comportamentos maternos parecem ser mais benéficos
para o desenvolvimento infantil, como a habilidade materna de perceber e se
adequar as demandas de seu bebé, ter afeto positivo em relagdo a ele e a forma
como a mae o olha, toca e fala com ele. A presente tese buscou analisar fatores que
possivelmente influenciam a habilidade materna de se tornar sensivel as
necessidades de seu bebé, tendo como principais focos o processamento cognitivo
e fatores inflamatorios maternos. Oitenta e duas mé&es foram visitadas em suas
casas um més apos o parto a fim de analisarmos o comportamento materno através
do manual Coding Interactive Behavior (CIB), verificarmos o processamento
cognitivo materno através de uma tarefa go/no-go com faces de adultos e bebés
expressando diferentes emogdes como estimulo e realizarmos uma coleta de
sangue para analise de interleucinas inflamatérias. Os trés artigos produzidos para
esta tese reforgam a importancia do processamento cognitivo materno na interagao
mae-bebé. O primeiro deles € um artigo de revisdo sobre viés atencional para faces
infantis, sugerindo que este viés atencional é influenciado por diversos fatores,
incluindo a parentalidade. O segundo e terceiro artigos foram elaborados utilizando a
pesquisa original realizada para a presente tese. No segundo artigo, é demonstrada
uma correlagao positiva entre maior engajamento do sistema atencional para faces
de bebés em sofrimento e a habilidade materna de perceber, interpretar e responder
adequadamente aos sinais emitidos pelo bebé. O terceiro artigo integra trés
diferentes aspectos maternos que parecem se relacionar com a sensibilidade
materna: o tempo de reagdo materna na tarefa de processamento cognitivo, o nivel
sérico de interleucina 6 (lI-6) e o nivel socioeconbémico materno. A forma com que a
mae olha, toca, fala com seu bebé e seu afeto durante a interacdo se correlacionou
com o maior engajamento para faces independentemente da emogéao expressa. A II-
6 esteve correlacionada negativamente com o comportamento materno sensivel e
positivamente com o tempo de reagdo na tarefa de processamento cognitivo. Os
niveis periféricos de II-6 e o comportamento materno diferiram conforme o nivel
socioecondmico materno, sendo que um nivel socioecondmico mais baixo

apresentou niveis mais elevados de II-6 e menos comportamento materno sensivel.



Esta tese reforga a ideia de que multiplos fatores, como o processamento cognitivo,
inflamagéao e nivel socioeconémico influenciam a delicada relagdo mae-bebé desde
0 pos-parto, e podem ser marcadores da vulnerabilidade dessa relagdo, ou de um

comportamento materno menos sensivel.

Palavras-chave: relagdo mae-bebé, sensibilidade materna, processamento cognitivo,

interleucina 6, nivel socioeconémico



ABSTRACT

The mother-infant relationship is a complex interaction that might have long-term
impact on child development and risk for psychopathology. Some maternal behaviors
seem to be essential to optimize infant development, such as the maternal ability to
perceive and adjust to the demands of the newborn, a positive affect towards the
child, and the way she looks, touches, and talks to her infant. The present thesis
sought to analyze factors that influence the maternal ability to become sensitive to
her child’s needs, having as main focuses the maternal cognitive processing and
maternal inflammatory factors. Eighty-two mother and infant dyads were visited at
home one month after delivery. In this encounter, mother-infant interaction was
recorded for posterior analyses using the Coding Interactive Behavior (CIB) manual.
Mothers also performed a go/no-go task with adult and infant faces expressing
different emotions as stimulus as a measure of cognitive processing, and maternal
blood was collected to analyze interleukins. The three articles produced for this
thesis reinforce the importance of maternal cognitive processing for mother-infant
interaction. The first article is a systematic review on attention bias towards infant
faces, suggesting that this behavior is influenced by many factors including the
parental status. The second and third articles used data of the original research
carried out for the present thesis. In the second article we demonstrate a positive
correlation between attentional engagement for infant faces of distress and the
maternal ability to perceive, interpret and respond adequately to the signals emitted
by the baby. The third article integrates three different aspects related to maternal
sensitivity: maternal reaction time in cognitive processing task, serum levels of
interleukin 6 (lI-6) and maternal income. The way the mother looks, touches and talks
to her child, as well as her affect during the interaction correlates with greater
engagement to infant and adults faces, independently of the expressed emotion. II-6
was negatively correlated with sensitive maternal behavior and positively correlated
with the reaction time in the cognitive processing task. [I-6 and maternal behavior
differed according to maternal income, with lower income mothers having higher II-6
levels and decreased scores of maternal behavior. This thesis reinforces the idea

that multiple factors, such as cognitive processing, inflammation, and socioeconomic



status, influence the delicate mother-infant relationship since the early postpartum

period, highlighting markers of vulnerability to altered maternal sensitivity.

Key words: mother-infant relationship, maternal sensitivity, cognitive processing,
interleukin 6, income
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1. INTRODUGAO

A relacdo da mae com o bebé na espécie humana e em outros mamiferos tem
sido extensivamente estudada sob varios enfoques. Os estudos seminais de
Ainsworth (1969), Bowlby (1979) e Winnicott (1975) lancam bases fundamentais na
elaboragdo conceitual da relagdo méae-bebé (1-3). No campo dos estudos
observacional e experimental de varias outras espécies animais, Tinbergen e Lorenz
(1961) desenvolvem conceitos basicos da relagao parental e suas repercussdes no
desenvolvimento dos individuos da geragdo que se forma (4, 5). Os conhecimentos
dos varios aspectos envolvidos na relagcdo mae-bebé, tais como psicoldgicos,
cognitivos, além do desenvolvimento neural e fisiologicos, sdo essenciais. Podemos
ressaltar trés aspectos que tornam esses conhecimentos fundamentais: o recém-
nascido nao sobrevive sem o cuidado materno ou de um cuidador; seu
desenvolvimento € influenciado pela interacdo mae-filho; e a interacdo maéae-filho

pode ter impacto transgeracional.

1.1. Comportamento Materno

A interacdo mae-bebé é uma relacdo complexa e delicada, a qual servira de
padrao de relagdes interpessoais e de reagdes perante diversas situagdes ao longo
da vida (2, 3, 6). O cuidado materno inicia-se ainda na gestacéo (com a adequada
alimentagao, abstinéncia de substancias que possam ser teratogénicas, mudancas
de habitos e surgimento do vinculo) e prolonga-se ao longo da vida da prole,
adaptando-se as diferentes fases. O repertorio comportamental de cuidados
maternos é vasto, englobando o suporte fisico e emocional de sua prole. A m&e (ou
cuidador) é responsavel pela alimentacdo, higiene, afeto, acolhimento e
entendimento das necessidades do bebé.

A relacdo que a mae desenvolve com seu bebé nos primeiros anos de vida
influencia o seu desenvolvimento neurobioldgico, fisiologico e emocional (7-12).
Estudos observacionais demonstram a associagao positiva entre a responsividade
materna a emogdes de seu bebé com a formagdo de um apego seguro na relagéao
mae-bebé e também com o desenvolvimento cognitivo e emocional a longo prazo

(11, 13-15). Na mesma linha, estudos descrevem a associagao entre disturbios na
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interagcdo méae-bebé e sintomas de sofrimento psiquico e psicopatologias ao longo
da vida (16, 17).

Ha indicativos de que os primeiros meses apds o parto sdo um periodo sensivel
no neurodesenvolvimento humano (18). Raby et al., 2015 utilizam dados de um
estudo prospectivo longitudinal que acompanhou individuos do nascimento até os 32
anos de vida para propor que a sensibilidade materna nos primeiros trés anos prediz
a capacidade de estabelecer relagbes positivas com os pares na infancia e
adolescéncia, de estabelecer relacbes amorosas e um bom cuidado parental na sua
vida adulta. Para Raby ef al., 2015, esta € uma sequéncia que se alimenta
progressivamente: quanto mais sensivel o cuidado recebido, melhor sera a relagéao
com os pares; isso influenciara a capacidade de estabelecer vinculos amorosos
estaveis, o que por sua vez afeta a qualidade do cuidado proporcionado a prole
(7).Relagdes disfuncionais e transtornos psiquiatricos maternos durante a gestagéao
e nos primeiros anos de vida da crianga impactam negativamente o desenvolvimento
infantil (16, 19-22). A revista Lancet em novembro de 2014 publicou trés revisdes a
respeito da saude mental materna no periodo perinatal (16, 23, 24). No artigo Effects
of perinatal mental disorders on the fetus and child s&o abordadas as
consequéncias de transtornos psiquiatricos maternos durante a gestacdo e no
puerpério para o feto e o bebé (16). Neste interessante artigo, Stein et al., 2014
apontam para a relacdo dos transtornos mentais maternos, sendo depresséao
puerperal o mais estudado, com alteracbes no desenvolvimento da prole:
dificuldades de sociabilizagdo ao longo da infancia, pior desenvolvimento cognitivo,
mais sintomas e episodios depressivos na infancia e adolescéncia. De grande
importancia, os autores ressaltam que o cuidado parental atua como mediador da
relacdo entre transtornos psiquiatricos e o desenvolvimento infantil. E de especial
interesse para o Brasil estd o dado de que o baixo nivel socioeconémico possa ser
um agravante dessa relagdo entre os transtornos mentais maternos e o
desenvolvimento da prole(16).

Transtornos psiquiatricos maternos podem ser relacionados a alteragdes
dramaticas na interacdo entre maes e filhos, porém mesmo modificacdes mais sutis
do comportamento materno parecem estar associadas a alteracdes persistentes no
desenvolvimento das criangas. Com o avanco das pesquisas sobre relacdo mae-
bebé, a analise dessa interacdo pode ser refinada. Além de se pesquisar casos

extremos, como comparar maes deprimidas a maes nao deprimidas, passou-se a
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avaliar também variagdes comportamentais maternas sutis que poderiam ser
benéficas para a prole (18).

Estudos relacionam a influéncia de determinados fatores ambientais do inicio
da vida com alteragdes no desenvolvimento e na expressédo da carga genética do
individuo, determinando um padrdo de saude-doenga peculiar. Agravos ambientais
ocorridos na vida fetal ou nas fases iniciais da vida extrauterina relacionam-se com o
surgimento de doengas crbnicas ao longo da vida (25). Varios estudos em roedores
demonstram que o cuidado materno e o ambiente neonatal influenciam o
desenvolvimento do filhote a longo prazo e a proxima geragao através de alteragbes
epigenéticas (18, 26-29). Déficits na qualidade do cuidado materno ofertado no inicio
da vida estao associados a redugdo na expressao de receptores glicocorticoides no
hipocampo, afetando a retroalimentacdo negativa do eixo hipotalamo-hipofise-
adrenal, e, portanto, modificando a resposta dos individuos a estimulos estressores
na vida adulta (29).

Além disso, cada vez mais fica evidenciado que a qualidade dos cuidados
oferecidos para a prole no inicio da vida se associa ao nivel de cuidados que ela
sera capaz de promover para a sua propria prole (30). Existem evidéncias de
transmissao transgeracional de tragos afetivos, estilo parental e aspectos maternais
como apego e vinculo (31, 32). Nesse sentido, os beneficios de programas de
intervencdo precoce podem ser ainda maiores do que os geralmente relatados,
tendo em vista a transgeracionalidade do estilo parental e a possivel transmissao do
efeito da intervencdo entre geragdes (7, 10, 17). Ou seja, promovendo a saude
mental de uma diade possivelmente abre-se o caminho para proporcionar uma
relagdo mais sensivel e adaptada nas geragdes futuras.

Dentro do espectro de cuidados maternais, alguns elementos da relagdo mée-
bebé parecem ser decisivos para o desenvolvimento do bebé (18). O termo
“sensibilidade materna” aparece na literatura como sendo um comportamento
materno positivo, relacionado a formagéo de vinculos seguros entre a mae e o bebé
e ao desenvolvimento infantil favoravel como um todo. A sensibilidade materna é
caracterizada pela habilidade da mae de entrar em contato com o filho através da
comunicagao verbal e ndo verbal, de perceber, interpretar e responder de forma
adequada aos sinais de seu bebé (33). Nos primeiros meses de vida, o afeto
positivo, o olhar para a face do bebé, o toque afetuoso (como, por exemplo, abracar,

ALY

beijar, fazer carinho) e o “mamanhés” (fala em tom mais agudo de uso frequente
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quando se conversa com bebés) sdo comportamentos associados a uma melhor
qualidade de cuidado materno. Esses comportamentos devem estar coordenados
com sinais emitidos pelo bebé para o estabelecimento de uma maternagem sensivel
(18, 34-36).

O grupo da Professora Dra. Ruth Feldman (Bar-llan University, Israel)
desenvolve trabalhos de pesquisa na area da relacdo mae-bebé que contribuem de
maneira expressiva para o conhecimento desta complexa relagédo, integrando
medidas comportamentais, de neuroimagem e hormonais. Em 1998, Feldman
estabelece um manual de codificagdo de interagdes pais/ filhos, o Coding Interactive
Behavior (CIB). Este se baseia na pesquisa da autora e em outras fontes
importantes como Bowlby, Stern, Winnicott, Mahler, entre outros. Esse manual é
composto por 43 itens, sendo 22 referentes ao comportamento de adultos, 16
infantis e cinco itens referentes a dupla. Cada item & pontuado entre um e cinco
conforme a frequéncia e a intensidade do comportamento avaliado. O manual
inicialmente foi criado para ser utilizado na codificacao da relagdo mae/pai-bebé de
dois a 36 meses e foi ampliado para versdes de codificacdo da relacdo com recém-
nascidos, adolescentes e codificagao de interagao familiar ndo diadica.

Através do uso do manual, criaram-se seis constructos de carater interativo
para o primeiro ano de vida (que focam na interagdo e momentos de sincronia da
diade): sensibilidade parental (parental sensitivity), “invasdo” parental (parental
intrusiveness), envolvimento social da crianga (child social involvement), estado
emocional negativo da crianga (child negative emotionality), reciprocidade diadica
(dyadic reciprocity) e estados diadicos negativos (dyadic negative states). Atraves
desse manual, o grupo da autora ampliou o conhecimento da relacdo mae-bebé de
forma consistente e significativa. Diversos estudos foram realizados e publicados
utilizando o CIB, incluindo coortes que acompanham as familias desde o nascimento
do bebé. Esses estudos apontam a relagao entre caracteristicas do comportamento
materno avaliado pelo CIB e o desenvolvimento infantil (18).

1.2 Processamento Cognitivo

Diversos autores ja revisaram e enfatizaram a importancia do processamento

cognitivo para o desenvolvimento da sensibilidade materna (17, 37, 38). Em
destaque esta a capacidade materna de perceber diferentes sinais, por muitas vezes
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sutis, emitidos pelo bebé e de priorizar estimulos e demandas do bebé em
ambientes complexos com diferentes niveis de estimulacao (17).

Sander et al., 2003 propdéem que a saliéncia de um estimulo ndo depende
apenas de suas caracteristicas de medo e ameaca. Eles sugerem que a amigdala
tem um papel de detector de relevancia do estimulo para priorizar seu
processamento, a fim de desencadear o comportamento adequado para cada
situagdo. O processamento cognitivo, principalmente a aten¢do, € modulado pela
relevancia biologica do estimulo para sobrevivéncia, pelo aprendizado prévio em
relacdo ao estimulo e por sua capacidade de estimular o sistema de recompensa
(39, 40). Nesse contexto, faces humanas parecem ser estimulos salientes a serem
priorizados pelo sistema de atencdo. Bindemann et al., 2005 demonstraram a
preferéncia do sistema de atencdo de adultos por faces de outros adultos,
conhecidos e desconhecidos, em relagao a objetos e a grafia de nomes de pessoas
conhecidas (41).

Tendo em vista a importancia do sistema de atengdo no comportamento
materno, o primeiro artigo elaborado para esta tese visa analisar se faces de bebés
podem ser consideradas um estimulo saliente o suficiente para serem priorizadas
pelo sistema atencional de adultos (homens e mulheres) em relagdo a outros
estimulos. O artigo de revisao sistematica “Attentional Bias Toward Infant Faces —
Review of the Adaptive and Clinical Relevance”, publicado na revista International
Journal of Psychophysiology (pagina 31), reune um conjunto de dados evidenciando
que faces de bebés sdo um estimulo saliente para adultos, sendo que a intensidade
da saliéncia é influenciada pela parentalidade e sexo do participante. Faces de
criangas capturam mais a atengdo de mulheres do que de homens e mais de mées e
pais do que de pessoas sem filhos (42).

Em mulheres que sdo maes, a maior saliéncia de faces de bebés provavelmente
tem relagdo com a importancia que o cuidado materno desempenha na
sobrevivéncia da espécie humana. A maior atengao para sinais infantis pode ter sido
uma adaptacdo evolutiva, ja que nos primeiros meses apds O nhascimento a
comunicagdo do bebé é predominantemente n&o verbal (43). A visualizagdo de
faces humanas ativa regides do sistema nervoso central relacionadas a atencao
(regido parietal, sulco intraparietal, pre-cuneo e cortex cingulado anterior), ao
processamento de emogdes (cortex orbitofrontal, coértices cingulado anterior e

medial, insula) e de prazer (por exemplo: nucleo accumbens e amigdala), a empatia
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(cortex cingulado anterior) e ao comportamento motor (por exemplo: giro frontal
superior), sendo que estimulos envolvendo faces de criangas geram ativagdo de
maior intensidade nessas regides do que estimulos com faces de adultos (37, 44,
45). Desta forma, possivelmente o processamento cognitivo de faces infantis
desencadeia o comportamento da mae.

De fato, estudos de neuroimagem demonstram que maes com diferentes
caracteristicas de comportamento materno apresentam variagcbes na ativacao
cerebral quando expostas a imagens e sons de criangas (46-49). Maes com
comportamento mais sensivel em relacdo ao bebé apresentam ativacdo mais
sincronica da rede da amigdala medial (a rede da amigdala medial € descrita pelos
autores como conexao entre nucleo accumbens, amigdala medial, hipotalamo
rostral, cortex pré-frontal ventromedial, cortex cingulado anterior subgenual e cortex
cingulado posterior) do que mées menos sensiveis (50). Os mesmos autores em
estudo anterior ja haviam demonstrado que maes que apresentavam maior
sensibilidade materna, avaliada por suas habilidades em perceber sinais emitidos
pelo bebé e reagir de forma adequada a eles, apresentam diferengas no padrao de
ativacdo neuronal quando comparadas a maes com comportamento invasivo. O
comportamento materno invasivo neste estudo foi caracterizado por momentos em
que a mae interrompe, redireciona a atenc¢ao ou estimula de forma inapropriada o
bebé sem respeitar os sinais emitidos por ele. Enquanto a sensibilidade &
caracterizada por uma interacéo orientada pelos sinais do bebé , no comportamento
invasivo o desejo da mae direciona a interagdo mesmo que se oponha aos sinais
emitidos pelo bebé. Um exemplo de comportamento invasivo é estimular fisicamente
ou com aumento da intensidade da voz um bebé que esta bocejando, emitindo
sinais de que esta com sono. Ao serem expostas a videos de seus filhos, maes com
maior sensibilidade apresentam maior ativacdo do nucleo accumbens esquerdo e
menor da amigdala direita do que mées invasivas (47). As maes com maior
sensibilidade apresentam um padrdo organizado e previsivel de ativagdo dessa
circuitaria limbica durante a visualizagdo do comportamento maternal com seu
préprio filho; ja as mées com comportamento invasivo apresentam um padrdo nao
organizado de funcionamento desta mesma regido (47). Ambos estudos reforcam a
importancia do sistema de recompensa e empatia para a sensibilidade materna, em
especial a importancia da organizagdo da ativagcdo dessas regides para o

comportamento materno.
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Estudos que n&o utilizam neuroimagem também evidenciam a associagéo entre
diferencas no processamento de estimulos com alteragdes do comportamento
materno (51-54). A Dra. Rebecca Pearson (Bristol University) desenvolveu uma
tarefa de processamento cognitivo do tipo go/no-go utilizando faces de bebés e
adultos expressando emocgdes (52). A tarefa € composta por seis blocos (irés
representando faces infantis e trés representando adultos), sendo que cada bloco
possui faces expressando uma emocédo diferente (alegre/neutro/sofrimento nos
bebés, alegre/neutro/com medo nos adultos). A tarefa tem por objetivo avaliar o
engajamento do sistema atencional por cada estimulo através do tempo de reagao
para cada bloco. Em uma sequéncia de artigos, Pearson demonstra que gestantes
ao longo da gravidez apresentam viés atencional para faces de bebés em
sofrimento. A autora argumenta que a maior saliéncia do sofrimento infantil para o
sistema atencional materno pode ser adaptativo devido a importancia de a méae
perceber o sofrimento do bebé de forma prioritaria, tendo em vista que esse pode
significar um maior risco para a integridade fisica ou emocional do bebé (51, 52, 55,
56).

No artigo Depressive symptoms in early pregnancy disrupt attentional processing
of infant emotion, utilizando sua tarefa de processamento cognitivo, Pearson e seus
colegas concluiram que gestantes com sintomas depressivos apresentam alteragao
do processamento cognitivo de faces infantis expressando sofrimento.
Diferentemente de maes sem sintomas depressivos, maes com sintomas
depressivos nao apresentam viés atencional para faces de bebés em sofrimento
(52). O viés atencional para faces de bebé em sofrimento foi calculado subtraindo a
meédia do tempo de reagcdo nos blocos com faces de bebés alegres e neutros do
tempo médio de reacdo dos bebés em sofrimento. Seguindo as mesmas
participantes ao longo da gestagdo e puerpério, a equipe de pesquisadores
demonstrou que gestantes com maior viés atencional para faces de sofrimento
infantil posteriormente descrevem ter melhor vinculo no pds-parto com seu bebé
através de um questionario autoaplicavel (51). A tarefa go/no-go utilizada pela Dra.
Pearson nestes estudos parece ser uma interessante medida do processamento
cognitivo materno de diferentes emog¢des infantis. Apesar dos resultados importantes
descritos pela Dra. Pearson e seus colegas , ndo ha dados que correlacionem o
processamento cognitivo de faces infantis nessa tarefa com medidas

comportamentais da relagdo mae-bebé para podermos afirmar que o maior
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engajamento do sistema atencional para faces de sofrimento esta efetivamente

relacionado a maior sensibilidade materna.

1.3. Interleucinas Maternas

Tanto aspectos ambientais como biolégicos sdo capazes de influenciar o
comportamento materno e também suas varias etapas do processamento cognitivo.
O papel do sistema imune, em especial das interleucinas, no comportamento
humano tem sido alvo de estudos nos ultimos anos. O sistema imune interage com o
eixo hipotalamo-hipofise-adrenal (HPA) e com os sistemas serotoninérgico e
dopaminérgico (57). Alguns estudos sugerem que estas interagbes sejam o motivo
pelo qual a neuroinflamacédo esta relacionada a transtornos psiquiatricos como
depressao, transtorno de humor bipolar e esquizofrenia (57, 58).

As interleucinas inflamatorias sdo capazes de alterar a ativagao do sistema de
recompensa, o que por sua vez é fundamental para a expressdo do comportamento
materno e para o processamento de estimulos (50, 59-61). Um estudo que injetou
endotoxinas em humanos observou que indices mais altos de II-6 e fator de necrose
tumoral alfa (TNFa) se correlacionam a um aumento na anedonia e a uma menor
ativacdo do estriado ventral durante uma tarefa que estimulava antecipagdo de
recompensa. Esse estudo sugere que o processo inflamatorio influencia o sistema
de recompensa diminuindo sua ativacdo (62). Interleucinas inflamatodrias, em
especial a l-6, parecem influenciar o processamento cognitivo. Niveis mais altos de
lI-6 estdo correlacionados a prejuizo cognitivo em pacientes com doengas
cardiovasculares, com cirrose, com transtorno de humor e em dependentes
quimicos (63-66).

O sistema imune ¢é altamente permeavel a estimulos ambientais. Por
exemplo, baixo nivel socioecondmico vem sendo consistentemente associado a
maior nivel de IlI-6 periférico (67-70). Essa interferéncia inicia na infancia, tendo
efeito a longo prazo. Individuos criados em um ambiente socioeconémico
desfavoravel durante a infancia apresentam niveis mais altos de II-6 na vida adulta,
sendo que o nivel socioecondmico nos primeiros dois anos de vida parece ter um
impacto ainda maior (67). Essa relacao entre II-6 e nivel socioecondémico na infancia

é influenciada por eventos estressores e suporte social. Enquanto eventos negativos
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favorecem o aumento do 1I-6 (71), o suporte social parece atuar de forma a reduzir a
reatividade do II-6 em situagdes de estresse em pessoas que cresceram em
ambiente de baixa renda (72).

Apesar da importancia do assunto, ainda ha poucos estudos que integrem os
diversos aspectos que podem influenciar a interagdo mée-bebé em amostras
comunitarias. Uma analise multidimensional relacionando fatores comportamentais,
cognitivos, ambientais e bioldégicos maternos que podem influenciar a relagdo mée-
bebé é relevante pela complexidade e abrangéncia do tema. A caracterizagdo de
elementos emocionais, cognitivos, fisiolégicos e ambientais que influenciam a
delicada relagdo mae-bebé pode auxiliar na identificacdo de diades mais vulneraveis
e de possiveis pontos de intervencéo.
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2. OBJETIVOS

O objetivo do presente estudo foi analisar de forma integrada diferentes aspectos
maternais que possam influenciar a relacdo mae-bebé em amostra comunitaria no
primeiro més apos o parto. O trabalho desenvolveu-se através dos seguintes
objetivos especificos:

* Revisar a literatura existente sobre viés atencional para faces infantis. Este
objetivo resultou no artigo de reviséo sistematica “Attentional Bias Toward
Infant Faces — Review Of The Adaptive And Clinical Relevance”, publicado na
revista International Journal of Psychophysiology em abril de 2017, aqui
apresentado no item 6.1, pagina 31.

* Analisar a correlagao entre sensibilidade materna e processamento cognitivo
de faces de bebés e adultos expressando diferentes emogdes em uma tarefa
go/ no-go. Os resultados deste objetivo estdo expressos no artigo “Correlation
between Automatic Attention Engagement to Infant Faces and Behavioral
Components of Maternal Sensitivity”, pagina 40, submetido a publicagédo na
revista Child Development

* Avaliar a correlagdo de marcadores de neuroinflamacgao (interleucina 10 (ll-
10), interleucina 1 beta (lI-1B), interleucina 6 (l-6) e fator de necrose tumoral
alfa (TNFa) e processamento cognitivo. Os resultados deste objetivo estéo
expressos no artigo “Cognitive Processing, Inflammation, Environment and
Maternal Behavior in Early Postpartum”, pagina 50, submetido a publicagéo
na revista Biological Psychiatry e pagina 78 item 6.4 dos resultados.

* Analisar a correlagao entre marcadores de neuroinflamagéao e comportamento
materno. Os resultados deste objetivo também estdo expressos no artigo
“Cognitive Processing, Inflammation, Environment and Maternal Behavior in
Early Postpartum”, pagina 50 submetido a publicacdo na revista Biological
Psychiatry.



21

3. MATERIAIS E METODOS

3.1. Universo e Amostragem

As participantes deste projeto sdo provenientes de dois servigos publicos de
atendimento & salde da cidade de Porto Alegre: usuarias do Sistema Unico de
Saude (SUS) que frequentavam a Unidade Basica de Saude Santa Cecilia (UBS
Santa Cecilia) para o seu pré-natal ou que realizaram o parto no Hospital Nossa
Senhora da Concei¢cdo (GHC) e que preenchiam os critérios de inclusao/exclusao
para participar do projeto.

A UBS Santa Cecilia fica localizada no bairro Santa Cecilia, na regido central
de Porto Alegre. E vinculada ao Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), a
Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS) e a Secretaria Municipal de
Saude. A UBS Santa Cecilia € composta por quatro equipes de Saude da Familia.
Seu atendimento abrange uma populagao estimada de 35 mil pessoas (73). Devido
a sua localizagao geografica, a populagao atendida apresenta nivel socioeconémico
heterogéneo, com familias de classe média, baixa e alguns bolsdes de extrema
vulnerabilidade social.

O Hospital Nossa Senhora da Concei¢ao € um hospital do SUS com nivel de
atendimento terciario localizado no bairro Cristo Redentor em Porto Alegre. Atende
pacientes de diferentes regides do Rio Grande do Sul, principalmente da capital. Sua
maternidade esta entre as maiores do estado, realizando mais de 4 mil partos ao

ano.

Critérios de Inclus&o
- idade igual ou superior a 18 anos;
- gestante ou puérpera no primeiro més apdés o parto de nativivo;
- bebé higido com nascimento a termo (igual ou superior a 37 semanas
gestacionais) que tenha tido alta hospitalar com a m&e apds o nascimento;
- morar em Porto Alegre.
Critérios de Exclusao
- gemelaridade;

- malformagdes congénitas fetais, sindromes congénitas no recém-nascido;
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- alteragdes auditivas, visuais e doengas crénicas no recém-nascido;
- maes com dependéncia quimica a substancias ilicitas;

- ter tido cinco ou mais gestagdes.

3.2. Logistica

O projeto tinha como objetivo realizar trés encontros com as participantes: o
primeiro para convite, apresentacdo e aceite do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) e coleta de dados sociodemograficos; o segundo e terceiro a
serem realizados no domicilio das participantes aproximadamente um e trés meses
apo6s o parto. Esta tese pretende abordar resultados referentes aos dois primeiros
encontros, portanto, apenas a metodologia destes sera descrita.

Contato Inicial:

Para participantes provenientes do GHC, o contato inicial ocorria na
maternidade até 72 horas apos o parto. Ja as participantes provenientes da UBS
Santa Cecilia eram convidadas em uma de suas consultas de rotina do pré-natal e
do puerpério ou enquanto aguardavam para fazer o teste do pezinho de seus bebés.

Neste primeiro momento, os pesquisadores explicavam o projeto para a
gestante e/ou puérpera (e possiveis acompanhantes) e a convidavam a participar do
estudo, juntamente com seu filho. Havendo interesse, o TCLE era apresentado,
possiveis duvidas esclarecidas e, se de acordo, a puérpera assinava o Termo.

Apés o aceite, era preenchida uma ficha com os contatos da participante,
dados obstétricos e o Critério Brasil de Classificagdo Econémica (ABIPEME) versao
2014 (74).

Ao final, uma nova data era marcada com a puérpera para que a equipe
realizasse uma visita domiciliar. A mesma era confirmada por telefone antes da data
combinada. No caso das gestantes, era proposto para as mesmas que a equipe
manteria contato telefébnico para saber da evolugdo da gestacdo e data do parto e
entdo marcar a data da visita domiciliar.

Originalmente foi proposto que os encontros fossem realizados no Centro de
Pesquisa Clinica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (CPC-HCPA). Apos 31
maes terem aceitado participar do projeto e apenas cinco comparecerem ao
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encontro do primeiro més no CPC-HCPA, a estratégia de coleta foi modificada para

visita domiciliar.

Encontro um més apos o parto:

O primeiro encontro domiciliar ocorria entre 25 e 40 dias apds o parto no
periodo da tarde (entre 14 e 18 horas). O encontro durava cerca de 1 hora e 30
minutos.

Ao chegar ao domicilio da participante, explicava-se como ocorreria o
encontro. Tentava-se manter sempre a mesma ordem de acontecimentos, porém
conforme a disponibilidade do bebé por vezes a rotina era modificada.

Iniciava-se com o preenchimento do questionario geral de quatro semanas
apos o parto. Este contém informacdes clinicas a respeito da méae e do bebé.

Logo apds, a puérpera realizava uma tarefa de processamento cognitivo com
faces de adultos e bebés expressando diferentes emog¢des com duracéo de cerca de
15 minutos. A tarefa era realizada em computador portatil levado pela equipe de
pesquisa.

Enquanto a puérpera realizava a tarefa de processamento cognitivo, o bebé
era avaliado através do Roteiro de Avaliacdo do Comportamento Visuomotor do
Lactente, para avaliacdo e qualificagdo das fungbes oculomotoras (fixagdo visual,
contato ocular, exploracdo visual do ambiente, seguimento visual horizontal) e
apendiculares (aumento da movimentagdo de membros superiores, estender o brago
em direcdo ao objeto visualizado), com duragdo maxima de dez minutos (75).

Na sequéncia, mae e filho eram filmados em interag&o livre por cinco minutos.
A méae era orientada a agir de forma mais natural possivel com seu bebé. Apds a
filmagem da interagdo mae-bebé, eram aplicadas a Entrevista Clinica Estruturada
para o DSM-IV — Versdo Clinica (SCID) e a escala de Hamilton para ansiedade
(HAM-A) por psiquiatra treinada, e a participante respondia a Escala de Depresséao
P6s-natal de Edimburgo (EPDS).

A visita terminava com a coleta da saliva materna e do bebé, leite e sangue
materno. Coletadores treinados realizavam a retirada de sangue. A amostra de leite
era coletada pela prépria participante.

3.3. Instrumentos e Medidas
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Tarefa de Processamento Cognitivo:

A tarefa de processamento cognitivo empregada no projeto foi desenvolvida
pelo grupo do Laboratério de Psicologia Experimental, Neurociéncia e
Comportamento (LPNeC/UFRGS). Este grupo baseou-se na tarefa de
processamento cognitivo utilizada por Pearson (51, 52, 55, 56) fazendo uso dos
mesmos parametros para elaborar o instrumento com imagens de faces validadas
para a populagao brasileira (76).

A tarefa consiste em um teste do tipo go/no-go, composto por dois blocos de
treino e seis blocos-testes. Cada bloco-teste apresenta 30 imagens de estimulo. Os
estimulos de interesse sdo imagens de faces de adultos e criangas expressando
diferentes emogdes; no caso de adultos, medo, neutralidade e alegria, e nos bebés,
sofrimento (expressao de choro), neutralidade e alegria (bebé sorrindo). Entre cada
bloco existe uma tela de intervalo na qual a participante decide quando retornar a
tarefa.

O teste inicia com o aparecimento de uma cruz preta no centro da tela. Logo
em seguida, no fundo da tela aparece uma imagem de estimulo por vez, sobreposta
por uma cruz vermelha ou verde centralizada na imagem. Apds o aparecimento
dessas imagens surgira uma linha vertical e uma horizontal na periferia da tela. As
participantes s&o instruidas a ignorar a imagem atras da cruz e responder se a linha
vertical esta a esquerda ou a direita da tela quando a cruz for verde (go trial) e a
apenas apertar a tecla de espag¢o quando a cruz for vermelha (no-go ftrial). A imagem
com a cruz a frente e as linhas apareceram por 240 milissegundos (ms). A seguir,
uma tela branca surgira aguardando a resposta da participante. O tempo de reagéo
para cada estimulo é computado em milissegundos. A Figura 1 representa um
modelo grafico da tarefa de processamento cognitivo. Na figura se utilizou o
desenho de um rosto, enquanto na tarefa foram utilizadas fotos de faces.

Quanto maior a atenc¢ao voltada para o estimulo atras da cruz, mais tempo a
pessoa leva para deslocar sua atengdo deste para as linhas na periferia, ou seja,
havera maior tempo de reagdo computado pelo programa. A tarefa visa avaliar
atengao nao propositalmente dirigida ao estimulo.

A tarefa experimental € apresentada em um notebook da marca Dell, com
monitor de 15 polegadas, e respostas sao dadas por meio de duas telas de uma
caixa de resposta serial do E-prime (Psychology Software Tools, Inc., EUA). O
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software E-prime é utilizado para o controle do tempo de exposi¢cao e registro das

respostas. O software também controla a randomizag¢ao das imagens.

Figura1. Modelo da Tarefa de Processamento Cognitivo

Cruz de fixagdo 750ms

Estimulo 240ms*

Tela branca até registro de resposta

*Imagem de face meramente ilustrativa, a tarefa de processamento cognitivo
utilizou fotos de adultos e bebés.
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Relacdo Mae-Bebé — Coding Interactive Behavior:

A avaliacdo da interagdo mae-bebé é realizada através do Coding Interactive
Behavior (CIB), utilizando a vers&o para recém-nascidos (77).

A codificagdo para recém-nascidos consiste em uma analise detalhada dos
cinco minutos de interagdo livre entre a mae e seu bebé. A cada dez segundos
deve-se pontuar comportamentos maternos e do bebé que ocorreram naquele
periodo.

Sdo0 avaliados cinco comportamentos maternos, que podem ser
categorizados da seguinte forma:

1. Olhar materno: olha para a face e o corpo do bebé, para o ambiente,
para outra pessoa ou para um brinquedo, com atengao conjunta.

Afeto materno: positivo, neutro, negativo.

3. Vocalizagdo materna: fala em “mamanhés” (voz frequentemente
utilizada para se falar com bebés caracterizada pelo tom mais agudo),
fala com o bebé como se falasse com um adulto, fala com outra
pessoa, canta, permanece em siléncio.

4. Toque materno: toque afetuoso, manipulagéo das extremidades, toque
proprioceptivo (por exemplo, trocar o bebé de posi¢céo), balangar, toque
funcional (por exemplo, trocar fralda/roupa/limpar o bebé), toque com
objeto, toque estimulatério, toque passivo, sem toque.

5. Posicdo mée-bebé: embalando no colo, carregando contra o ombro,
segurando no ar, no colo, sem ser segurado pela mae (por exemplo,

bebé esta no bercgo).

E sdo pontuados trés comportamentos do bebé:

1. Vocalizagédo: choro/gemido, vocalizagbes neutras ou positivas, sem
vocalizagao.

2. Estado de alerta: olha para a face da mée, olha para o ambiente, olha
para um brinquedo ou objeto, cansado/sonolento, dormindo.

3. Afeto: positivo, neutro ou negativo.

Ao final da codificacdo se tem a propor¢ao de tempo que a mée e o bebé
realizaram cada comportamento. Em seus artigos referentes aos primeiros dois
meses de vida, o grupo da Dra. Ruth Feldman frequentemente utiliza o termo
maternal affiliative behavior como medida de sensibilidade materna. O maternal
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affiliative behavior € obtido pela soma dos tempos em que a méae toca de forma
afetuosa seu bebé, utiliza o “mamanhés” em sua fala, tem afeto positivo durante a
interacéo e olha para a face do bebé.

Além da codificagdo, a cada dez segundos, trés itens da atitude materna sao
pontuados durante os cinco minutos de interacdo mae-bebé: parental
acknowledging, parental intrusiveness e parental affect. Esses itens ndo sao
avaliados a cada dez segundos e sim ao se considerar toda a interagdo. Seu escore
varia de um a cinco, sendo que um sugere que o comportamento avaliado ocorre
muito pouco e cinco que ocorre em sua maxima intensidade. O parental
acknowledging reflete a habilidade materna de estar atenta e receptiva aos sinais
emitidos pelo seu bebé e de responder de forma adequada aos mesmos. O parental
intrusiveness € caracterizado pelo comportamento da mae de interromper a
atividade do bebé, redirecionar a ateng¢ao do bebé para a¢des de interesse materno
ou propostas por ela. Parental affect representa o afeto expresso pela mae durante a
interagéo.

A aplicagdo do Manual do CIB exige treinamento tedrico e pratico com os
autores do instrumento. O mesmo foi realizado, obtendo escore de reabilidade

interna de 81% e autorizagao para o uso do manual.

Entrevista Clinica Estruturada para o DSM-IV — Versao Clinica (SCID):

A SCID é uma escala baseada nos critérios diagnosticos do DSM-IV ja
amplamente validada para utilizagdo em pesquisa como forma de aferir diagnosticos

de transtornos psiquiatricos. A escala tem validagdo para uso no Brasil (78).

Escala de Depressao Pos-Natal de Edimburgo (EPDS):

A EPDS consiste em um instrumento de autorregistro composto de dez itens,
referentes aos ultimos sete dias, para avaliar a presenga e a intensidade de
sintomas depressivos.

Seus itens incluem sintomas psiquicos como humor depressivo (sensagao de
tristeza, autodesvalorizagdo e sentimentos de culpa, ideias de morte ou suicidio),
perda do prazer em atividades anteriormente consideradas agradaveis, fadiga,
diminuigdo da capacidade de pensar, de concentrar-se ou de tomar decisdes, além
de sintomas fisioloégicos (insbnia ou aumento do sono) e alteragbes do
comportamento (crises de choro). A somatodria dos pontos perfaz escore de 30,
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sendo considerado de sintomatologia depressiva valor igual ou superior a 12, como

definido na validagdo da escala em uma amostra brasileira (79).

Escala de Hamilton para Ansiedade:

A Escala de Hamilton para Ansiedade tem como finalidade avaliar sintomas
ansiosos. A Hamilton € uma das escalas mais utilizadas e tem validagdo para uso
em portugués (80). A escala € composta por 14 itens, e cada pergunta é dividida em
cinco respostas que variam de zero (ndo presente) até quatro (gravemente
presente). Sua graduagao varia de acordo com o somatorio dos escores: soma até
17 indica auséncia de ansiedade ou ansiedade leve; de 18 a 24, ansiedade leve a
moderada; e de 25 a 56 de moderada a grave (81, 82).

Critério Brasil de Classificacdo Econbmica — ABIPEME:

O questionario ABIPEME na sua versao 2014 foi utilizado para definir o nivel
socioecondmico das participantes (74). O ABIPEME avalia o nivel socioecondmico
através de perguntas referentes ao imovel que a familia reside, posse de
eletrodomésticos, veiculos automotivos e nivel educacional de quem apresenta
maior renda na familia. O ABIPEME 2014 é dividido em seis classes sociais. A
Tabela 3.3.1 abaixo apresenta as classes e o valor de renda média bruta mensal
para a respectiva classe.

Tabela 3.3.1. Referéncia de Classe e Renda mensal

Classes Renda média bruta mensal em reais
Classe A 11.037

Classe B1 6.006

Classe B2 3.118

Classe C1 1.865

Classe C2 1.277

Classe DE 895

Medidas de Interleucinas:

As amostras de sangue foram coletadas por pungado da veia cubital entre as
14 e 18 horas do dia da visita domiciliar. As amostras eram guardadas em ambiente
refrigerado até serem processadas e estocadas na Unidade de Analises Moleculares
e de Proteinas (UAMP). As amostras de sangue foram centrifugadas a -4°C por dez
minutos. O soro foi aliquotado e congelado a -70°C até a data da analise.
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As interleucinas foram analisadas utilizando o kit Milliplex® Map Human High
Sensitivity T Cell Magnetic Bead Panel. O processamento do teste ocorreu conforme
as instrugbes do kit e foi realizado em amostra nunca antes descongeladas. A
sensibilidade minima para cada interleucina é de: 1I-6 = 0.11pg/ml; 1I-10 = 0.56pg/ml;
[I-18 = 0.14pg/ml; TNFa = 0.16pg/ml. Foram excluidas trés medidas de TNFa e nove
de 1I-6 por ndo terem atingido contagem suficiente de beads de acordo com o

manual.
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4. PROCESSAMENTO E ANALISE DOS DADOS

4 .1. Calculo Amostral

O tamanho da amostra foi calculado considerando a possibilidade de deteccao
de diferenca no viés atencional descrito por Pearson et al., 2011 em relagédo ao viés
atencional frente a faces de sofrimento versus neutra de bebés em maes com
diferentes niveis de cuidado materno. Foi adotado um nivel de significancia de 5% e
poder de 95%, obtendo 84 pares mae-filho (51).

4 2. Analise Estatistica

O banco de dados foi elaborado no programa Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS) 20.0 software (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). Todos os
dados passaram por dupla digitacdo e foram checados para detectar possiveis
incongruéncias.

Para as analises, foi considerado um nivel de significancia de 5% (p<0,05) e
um intervalo de confianga de 95%. Os dados foram analisados com os programas
estatisticos Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 20.0 software (SPSS
Inc., Chicago, IL, USA) ou com o Software Stata 14.0 (StataCorp LP, TX, USA).

Variaveis quantitativas foram descritas como médias, e o desvio padréo da
meédia e variaveis categoricas foram por sua frequéncia relativa (porcentagem %).

A normalidade das variaveis utilizadas nas analises foi conferida através do
teste de Shapiro—-Wilk. No caso de variaveis com distribuicdo ndo normal fez-se a
transformagdo da mesma em normal, realizando transformacdo em logaritmo, ou
utilizou-se de teste estatistico ndo paramétrico, como a correlagéo de Spearman.

A associagao entre variaveis continuas normais foi realizada através de
correlacao bivariavel de Pearson, e o Teste t de Student foi utilizado para comparar
meédias entre grupos.

No artigo 1, os tamanhos de efeitos foram calculados de acordo com Cohen,
1977.

No artigo 3, foi utilizado um modelo de equagéo estrutural incluindo nivel
socioecondémico, ll-6, tempo de reagdo na tarefa de processamento cognitivo e

maternal affiliative behavior a fim de analisar essas variaveis em conjunto.
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5. ASPECTOS ETICOS

O projeto foi aprovado pelos Comités de Etica em Pesquisa do HCPA
(numero 13-0507) e do GHC (numero CAAE: 24111113.3.0000.5327).

Foram garantidos o anonimato e a confidencialidade dos dados dos
participantes, os quais foram utilizados apenas para os trabalhos relacionados ao
projeto e serdo guardados por no maximo cinco anos, sendo totalmente destruidos

apos esse prazo, conforme a Resolugao 196/96 1X.2.
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6. RESULTADOS

6.1. Artigo 1: “Attentional Bias Toward Infant Faces — Review of the Adaptive and
Clinical Relevance”

Publicado na revista International Journal of Psychophysiology em abril de 2017
Fator de Impacto 2016: 2.582

DOI: 10.1016/j.ijpsycho.2017.01.008
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6.2. Artigo 2: “Correlation between Automatic Attention Engagement to Infant Faces
and Behavioral Components of Maternal Sensitivity”

Submetido a revista Child Development
Fator de Impacto 2016: 4.195



6.3. Artigo 3: “Cognitive Processing, Inflammation, Environment and Maternal
Behavior in Early Postpartum”

Submetido a revista Biological Psychiatry
Fator de Impacto 2015: 11.212
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7. DISCUSSAO

Nesta tese, observamos que a qualidade do comportamento maternal é
influenciada por uma série de fatores, entre eles fatores intrinsecos como a cognigéao
materna, seu estado de saude mental e metabolismo, assim como fatores
extrinsecos como o nivel socioecondmico. A analise conjunta dos trés artigos
elaborados para esta tese reforca a ideia de que exista uma interacdo entre
processamento cognitivo e comportamento materno.

O artigo de revisado “Attentional Bias Toward Infant Faces — Review of the
Adaptive and Clinical Relevance” aponta a relevancia de estimulos infantis para o
sistema atencional materno e sugere que a parentalidade modifica o processamento
cognitivo de estimulos infantis. Vimos que, aprofundando-se na analise do
processamento cognitivo materno a estimulos infantis, a Dra. Rebecca Pearson
realizou uma sequéncia de estudos que acompanhou mulheres ao longo da
gestacdo. Nessas pesquisas, ela reforca a importancia da priorizagdo de faces
infantis expressando sofrimento pelo sistema atencional materno em comparacgao a
faces neutras e alegres. Em seus estudos ela demonstra que gestantes com
sintomas depressivos n&o apresentam priorizagdo do processamento cognitivo para
faces de sofrimento infantil, e que gestantes que ndo apresentam essa priorizagéo
referem pior vinculo mée-bebé no pés- parto (51, 52, 56).

Seguindo ideias levantadas na revisdo, e principalmente pelos estudos da
Dra. Pearson, esta tese se desenvolveu para aprofundar a analise da relagcéo entre o
processamento cognitivo de faces infantis expressando diferentes emogdes e o
comportamento materno. Diferentemente de estudos anteriores, nosso trabalho
optou por avaliar o processamento cognitivo durante o puerpério e ndo durante o
periodo gestacional. O puerpério, apesar de bruscamente iniciado apdés o parto, é
um intenso periodo de transicdo em aspectos fisiologicos e socioemocionais
femininos, sendo um momento caracterizado por maior vulnerabilidade para o
surgimento de transtornos psiquiatricos (16, 24). Além disso, optamos por avaliar o
comportamento materno através de filmagens da interacdo da mée com seu bebé
em vez de apenas aplicar questionarios sobre o vinculo. Apesar de alguns
questionarios sobre vinculo mae-bebé terem boa correlagio com medidas

comportamentais, preferimos utilizar filmagens a fim de ter uma analise ampla do
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comportamento da diade, em especial sobre a sensibilidade materna, e minimizar o
componente da percepgcdo materna sobre a relacdo que ocorre quando a méae
responde a questionarios (51).

E interessante perceber que diferentes componentes do constructo de
sensibilidade materna estao relacionados a diferentes aspectos do processamento
cognitivo. No artigo “Correlation between Automatic Attention Engagement to Infant
Faces and Behavior Components of Maternal Sensitivity”, o tempo de reacdo das
maes para faces de bebés expressando sofrimento teve correlagdo positiva com o
parental acknowledging, um comportamento que exige reflexdo e interpretacéo
materna dos sinais emitidos do bebé. Por outro lado, no artigo “Cognitive
Processing, Inflammation, Environment and Maternal Behavior in Early Postpartum”,
quando utilizando o modelo de equacéao estrutural, os tempos de reagao para faces
de bebés e adultos expressando as trés emogdes propostas (sofrimento/medo,
neutralidade e alegria) se correlacionavam com o maternal affiliative behavior. Este
componente da sensibilidade materna pode ser descrito como um conjunto de
comportamentos afetivos: o toque afetuoso (por exemplo, fazer carinho, abragar), o
modo de falar com o bebé em tom mais agudo e direcionado para ele, o afeto
positivo expresso por faces de alegria e tranquilidade por parte da méae e o olhar da
mae para o seu bebé. Tanto o parental acknowledging quanto o maternal affiliative
behavior expressam caracteristicas de comportamento materno sensivel, segundo o
modelo da Dra. Ruth Feldman, porém sdao comportamentos distintos e que se
complementam. Nao basta a mae falar de forma afetuosa com seu bebé, acaricia-lo,
olha-lo se isso ndo é feito em sintonia com os sinais emitidos pelo bebé naquele
momento. Vale destacar que também foi analisada a possivel correlacdo entre o
tempo de reagéo para faces de sofrimento infantil e o maternal affiliative behavior,
sendo que n&o houve correlagdo. Essa constatagcdo sugere que o processamento
cognitivo do sofrimento infantil pela mae durante o puerpério seja especificamente
correlacionado ao parental acknowledging e nao a varios componentes do
comportamento materno.

Ainsworth (1985) n&o incluiu o afeto materno em sua definicdo de
sensibilidade materna, porém autores posteriores passaram a considerar o afeto
como mais um componente importante para uma maternagem sensivel (83). De fato,
talvez essas diferentes caracteristicas de sensibilidade materna influenciem o

desenvolvimento do bebé de maneira distinta. Por exemplo, Davidov et al., 2006
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sugerem que o maternal warmth (descrito nesse artigo como o prazer da méde em
interagir com seu filho, a admiragdo que tem por ele, o afeto expresso — como
carinho e elogios) prediz a habilidade da crianga de regular afetos positivos. A
maneira como a méae reage a momentos de frustracdo e sofrimento prediz a
habilidade da crianga de empatizar com o sofrimento de outros e de regular afetos
negativos (84).

Conforme dito na Introducado, parental acknowledging consiste na habilidade
materna de perceber os sinais emitidos por seu(ua) filho(a) e sinalizar esse
entendimento de forma adequada para ele(a). E um comportamento fundamental
para o desenvolvimento da sintonia entre a mée e o bebé&, e mesmo ao longo da
vida dos individuos. O parental acknowledging € um dos componentes principais da
sensibilidade materna no modelo da Dra. Ruth Feldman. Existem discussdes sobre a
definicdo de sensibilidade materna e como caracteriza-la (83, 85). O Coding
Interactive Behavior € uma tentativa de objetivar tais medidas (77).

Além disso, a definicdo do parental acknowledging se aproxima do
conceito de sensibilidade materna de Ainsworth (86) e do mind mindeness de
Meins et al., 2001 (85), ja que nos trés conceitos a ideia-chave € que a mae
consiga perceber o estado mental do bebé e responder de maneira
apropriada; que possa perceber o bebé como um individuo separado dela,
sendo capaz assim de se adaptar a suas demandas. Os trés conceitos
ressaltam a importancia de que a demanda/necessidade do bebé norteie a
interacao.

A correlagao positiva entre processamento cognitivo diferenciado para faces
infantis expressando sofrimento com caracteristicas favoraveis da relagdo mae-bebé
assemelha-se aos resultados da literatura em gestantes (51). No entanto,
diferentemente desses estudos, em nossa analise utilizamos os tempos brutos de
reacdo para cada expressdo de emocado infantil (alegre, neutro e sofrimento).
Pearson et al. utilizam um indice de viés atencional obtido através da subtragao do
tempo de reagao para faces de n&o sofrimento (alegre e neutro) infantil pelo tempo
de reacao para faces expressando sofrimento. O uso de tempos brutos de reacéo,
em vez de indices, permite que haja identificagdo de qual emogao esta promovendo
maior engajamento do sistema atencional. No caso de indices, como o de viés
atencional para sofrimento infantil, ndo sabemos se para aquele participante houve
uma diferenca por ela apresentar um tempo de reagao alto para faces de sofrimento
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ou sO por ter tempo de reagdo baixo para faces neutras ou alegres. Pearson e seus
colaboradores citam o uso de indice de viés atencional como uma das limitagdes de
seus resultados. Pearson et al., 2011a relatam ter investigado a associagéo entre os
tempos de reagao bruto para sofrimento infantil e a qualidade da relagdo mée-bebé
sem achar correlagdo estaticamente significativa. O artigo 2 foi escrito em parceria
com a Dra. Pearson, sendo recomendacdo da mesma o uso dos tempos brutos em
vez do indice de viés atencional. Contudo, o uso de tempos brutos também traz
limitagdes, ja que outros fatores, além do engajamento atencional, podem alterar o
tempo de reacado na tarefa (51).

E interessante perceber que a forma como a mée processa e reage a uma
imagem apresentada por 240 milissegundos se correlaciona com a forma como ela
interage com seu bebé. A tarefa utilizada no presente estudo e naqueles de Pearson
envolve provavelmente o processamento automatico dos estimulos apresentados,
assim o tempo de exposi¢cao ao estimulo induz uma reposta que possivelmente nao
atinja nivel consciente.

Uma das hipoteses para explicar a relagao entre o tempo de reagao a faces
de sofrimento e o parental acknowledging se refere ao carater adaptativo da
comunicacao do sofrimento pelo bebé&, e no seu imediato reconhecimento
pela mae. Bebés com um més apresentam um repertério restrito de expresséao e
comunicagado. O sorriso social, por exemplo, é descrito por se estabelecer no
segundo més. Por outro lado, o choro/sofrimento € uma expressao primitiva,
existente desde o nascimento. Durante os primeiros dias/meses apds o parto, a mae
aprende a ler os sinais do bebé, e interpretar suas demandas. Com a evolugao da
relagdo, as maes passam a identificar e diferenciar os sinais especificos dos seus
bebés (geralmente sabem qual choro significa fome, frio, dor, sono e outras
angustias). Talvez a priorizagdo do sofrimento pelo sistema atencional da mae seja
um facilitador na comunicagao entre a mae e o bebé, e a ndo aversao do sistema de
recompensa materno a esse estimulo pode ser um componente importante na
formagdo do vinculo materno-infantii nos primeiros meses. Assim, 0 maior
engajamento do sistema atencional para faces de sofrimento pode ser essencial
para o desenvolvimento do parental acknowledging.

Outro ponto desta tese consistiu em identificar potenciais fatores que
influenciassem o processamento cognitivo e o comportamento materno. No artigo

“Cognitive Processing, Inflammation, Environment and Maternal Behavior in Early
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Postpartum” utilizamos um modelo de equacado estrutural que relacionava
processamento cognitivo materno, niveis periféricos de Il-6, nivel socioeconémico e
comportamento materno. Nesse modelo, o grupo com baixo nivel socioeconédmico
apresentou niveis séricos mais elevados de II-6 e menos maternal affiliative behavior
do que o grupo de alto nivel socioecondmico. A II-6 também se correlacionou
positivamente com o tempo de reacdo das maes na tarefa de processamento
cognitivo (tanto para faces de bebés quanto para faces de adultos
independentemente da emogao expressa) e negativamente com o maternal affiliative
behavior. O tempo de reacéo na tarefa de processamento cognitivo se correlacionou
positivamente com o maternal affiliative behavior no modelo de equacgao estrutural,
mas nao quando as duas variaveis foram analisadas sem os demais fatores
(correlag&o bivariavel).

Ainda no artigo 3, os tempos de reacao para cada bloco de faces infantis
(bebé alegre, neutro e em sofrimento) foram considerados conjuntamente na
analise, diferentemente do artigo 2, por dois motivos: 1) a correlagdo com o tempo
de reacgdo para cada emogao foi analisada com as outras variaveis de interesse (lI-6,
nivel socioeconémico, comportamento materno): Considerando que os tempos
apresentaram a mesma correlagdo com as variaveis, se investigou se havia
diferenca estatistica entre os tempos de reacdo de cada emocgao. Na auséncia de
diferengas, se optou por utilizar a média de reacdo de todos os blocos em conjunto,
conforme a idade do estimulo (adulto ou bebé); e 2) o comportamento materno
avaliado é diverso entre os dois trabalhos: no artigo 2 utilizamos o parental
acknowledging, e no artigo 3 o maternal affiliative behavior. Nos dois trabalhos
testamos a correlagdo das variaveis com ambos os comportamentos, porém soO
houve correlagdo com o comportamento descrito em cada artigo. Vale apontar que a
correlacdo entre maternal affiliative behavior e o parental acknowledging é
significativa (0.530, p<0.001), sugerindo que fazem parte de um mesmo constructo
(a sensibilidade materna).

Avaliamos também (item 6.4) se outros marcadores inflamatorios estavam
correlacionados ao comportamento materno, processamento cognitivo e nivel
socioecondmico. Diferentemente da II-6, os niveis séricos de II-13, 1I-10, TNFa nao
apresentaram correlacdo com maternal affiliative behavior, com parental

acknowledging, com tempos de reacdo na tarefa de processamento cognitivo ou
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com nivel socioecondmico. Esse achado fortalece a especificidade da correlagdo do
[I-6 com as variaveis em estudo.

Trabalhos prévios ja haviam correlacionado a II-6 com alteragdes cognitivas e
baixo nivel socioeconémico (59, 63-66, 71, 72, 87), porém nao no primeiro més pos-
parto.

Brydon et al., 2008 também demonstraram associagdo entre aumento de |I-6
e maior tempo de reagcdo em tarefa de processamento cognitivo. Nesse estudo,
homens jovens e saudaveis receberam vacina para febre tifoide que induziu um
quadro inflamatorio leve. Posteriormente realizaram o Color-Word Stroop Task e os
niveis sanguineos de II-6, TNFa e do antagonista do receptor da interleucina 1 (IL-
1Ra) foram medidos. A tarefa de processamento cognitiva utilizada neste estudo
avalia o processo atencional e controle executivo. Assim como em nosso estudo,
apenas o |I-6 se correlacionou com o tempo de reacao na tarefa de processamento
cognitivo. Os participantes que tiveram maior aumento de |l-6 apresentaram maior
tempo de reagcdo na Stroop Task. Sintomas clinicos relacionados a vacina e
sintomas de humor ndo se correlacionaram com o tempo de reagéo (59).

E interessante pontuar que os valores de -6 pds-indugdo inflamatéria no
estudo acima (lI-6 = 1.66+0.86pg/ml) sdo préximos aos valores de 1I-6 do nosso
grupo de baixo nivel socioeconémico (lI-6 = 1.83+0.69pg/ml). Os valores de II-6 pré-
vacinagéo no estudo de Brydon et al.,2008 (l-6 = 0.66+0.38pg/ml) sdo mais baixos
que valores de II-6 no nosso grupo de alto nivel socioeconémico (Il-6 =
1.11£0.42pg/ml). Assim, os altos niveis de |l-6 observados devido ao processo
inflamatorio induzido pela vacinagdo sdo semelhantes aos observados nas méaes de
baixo nivel socioeconémico durante o puerpério. Analisando de forma conjunta, os
resultados aqui descritos e aqueles dados da literatura permitem sugerir que a
adversidade socioecondmica atuaria como indutor de inflamagdo durante o
puerpério.

A relagcéo entre |-6 e adversidade socioecon6mica tem sido relatada em
diferentes populagdes (idosos, homens, mulheres, de paises diferentes) e por
diferentes grupos de pesquisa (68, 69, 71, 88). A adversidade econbmica nao
parece apenas aumentar o I-6 momentaneamente. Estudos tém sugerido que a
adversidade socioecondmica durante a infancia atue na modulagdo do sistema
imune (89, 90). Miller et al., 2007 evidenciou que o nivel socioeconémico entre o
segundo e terceiro ano de vida prediz a expressao leucocitaria de mRNA do receptor
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de glicocorticoide (GR) e do toll-like receptor 4 (TLR4) em adolescentes canadenses,
sendo que ambos os genes estdo envolvidos na regulacédo inflamatéria de forma
oposta: os glicocorticoides tem agado anti-inflamatoéria (91), enquanto a atividade nos
toll-like receptors esta relacionada a ativacdo da cadeia inflamatéria na presenca de
produtos microbianos (92). Desta forma, o estudo acima sugere que o baixo nivel
socioecondmico cria um ambiente pro-inflamatério por diminuir a expressdo do
MRNA de GR e aumentar a expressao de TLR4 (93).

Carroll et al., 2011 também ressaltam os primeiros anos de vida como periodo
critico para a modulagao do sistema imune por condi¢gdes econdémicas da infancia.
Neste estudo, o nivel sérico de II-6 de homens e mulheres de meia-idade se
correlaciona com o nivel socioecondbmico destas ao longo da infancia,
independentemente do nivel socioecondmico atual, sendo que a correlacido foi mais
forte com as condigdes existentes nos primeiros anos de vida, propondo que o nivel
socioecondmico nos dois primeiros anos de vida se correlaciona ao nivel de 1I-6 na
meia-idade (67).

Assim, a demonstragdo que o baixo nivel socioeconémico esta associado ao
aumento de uma citocina inflamatdria durante o puerpério e a um comportamento
materno menos afetivo reforca a importancia de agdes sociais na primeira infancia.
Nesse sentido, € relevante ressaltar a permeabilidade de reagdes inflamatérias ao
suporte social (71, 72). Mais do que isso, Chen et al., 2011 sugerem que o afeto
materno (maternal warmth) reduz a ag&o pro-inflamatodria do baixo nivel social. Uma
amostra de adultos que teve baixo nivel socioeconémico na infancia foi dividida em
grupo de alto e baixo maternal warmth avaliado pelo Parental Bonding Instrument
(PBI). O grupo que recebeu menos afeto materno na infancia apresentou perfil de
expressado génica proé-inflamatéria, e suas células mononucleares sanguineas, ao
serem estimuladas com ligantes para foll-like receptors (TLR), produziram mais II-6
do que o grupo que recebeu mais afeto materno na infancia. Nao houve diferencga
entre os grupos quanto aos valores de proteina C reativa (CRP). O cuidado materno
foi capaz de induzir diferengas de expressao génica e responsividade inflamatéria
celular em individuos que tiveram baixo nivel socioecondmico na infancia (94).

De forma extrapolativa, podemos pensar que os achados desta tese,
principalmente a correlagdo negativa entre o componente de comportamento
afetuoso materno (maternal affiliative behavior) e o processo pro-inflamatorio,

complementam os de Chen et al., 2011, ja que ambos sugerem interagao entre o
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comportamento afetuoso materno e o sistema inflamatorio. Inclusive alguns itens do
PBl que avaliam o maternal warmth se assemelham ao conceito de maternal
affiliative behavior, por exemplo, os itens: “Falava comigo com uma voz meiga e
amigavel”; “Parecia emocionalmente frio(a) comigo”; “Era carinhoso(a) comigo”;
“Frequentemente sorria para mim”; “Nao conversava comigo”.

Ndo temos dados sobre o nivel socioecondmico das participantes da
pesquisa durante a infancia. Esses dados seriam importantes para analisar a origem
da alteracdo imune e o impacto do nivel socioecondmico e do cuidado materno que
essas maes teriam recebido durante seu periodo neonatal. Porém, com base na
literatura e em nossos resultados podemos supor que os bebés das diades de nivel
socioecondmico mais baixo apresentam maior vulnerabilidade em seu
desenvolvimento, tanto pelo risco social como pelo risco de receber um cuidado
materno menos sensivel. Esses fatores podem ser perpetuados para geracdes
seguintes. Em nossa amostra, potencialmente esses dois fatores podem interferir na
modulagdo do sistema imune dessas criancas: o nivel socioecondbmico e o baixo
suporte pela sensibilidade materna. De fato, na literatura ha evidéncias de que o
nivel socioecondmico influencia o cuidado materno (95-99).

A pesquisadora Pilyoung Kim vem propondo em alguns de seus artigos que a
dificuldade socioecondmica prejudica a adaptagcdo ao puerpério das redes neurais
relacionadas a regulacdo emocional e motivagdo materna, assim influenciando o
comportamento materno sensivel. Mais especificamente, a autora ressalta
alteragdes de ativagdo em amigdala e areas do cértex pré-frontal (por exemplo, giros
meédio, medial e temporal superior) para estimulos de sofrimento infantil (choro e
faces de sofrimento) (98, 100, 101). Assim como nds, Kim et al., 2017 tentam
integrar padrao de processamento de estimulos infantis por parte da mae (atraves
de ressonancia magnética), nivel socioeconémico e comportamento materno com
resultados proximos aos nossos. Os autores correlacionam nivel socioeconémico
materno a padrdes distintos de ativacdo amigdaliana durante a visualizagdo de
imagens infantis expressando alegria e sofrimento. O nivel socioecondbmico mais
baixo esteve correlacionado a menor atividade amigdaliana ao visualizar fotos de
bebés alegres e maior atividade para faces expressando sofrimento. No puerpério é
esperado que haja uma diminuicdo da ativagdo amigdaliana a estimulos aversivos
(como faces de sofrimento ou choro) a fim de facilitar a aproximagdo materna a

esses estimulos por diminuir a reatividade ao estresse e facilitar a regulagao



43

emocional (38, 98). De fato, em Kim et al., 2017, a maior atividade amigdaliana
durante a visualizagcdo de faces de bebé em sofrimento esteve correlacionada a
comportamento materno mais intrusivo, portanto menos sensivel durante a interacao
mae-bebé. Porém, ndo houve correlagdo direta entre nivel socioecondmico
analisado de forma continua e o comportamento materno, diferentemente do nosso
estudo que mostra esta correlagao direta. Outro diferenga entre os estudos € o fato
de Kim et al., 2017 terem identificado que grupos de menor nivel socioeconédmico
apresentavam maior atividade amigdaliana ao visualizar faces de sofrimento, e
menor ao visualizar faces alegres, enquanto em nossa amostra ndo houve diferencga
entre tempos de reagdo dos grupos de baixo e alto nivel socioeconémico. Existem
varios fatores que podem gerar a diferenga entre os dois estudos, em destaque
diversidades do método para avaliar o processamento do estimulo (tarefa de
processamento cognitivo apresentando a imagem por 240ms versus exame de
imagem com visualizagdo passiva do estimulo por 2000ms) e a diferenga da
avaliacdo da relagdo mae-bebé. Kim et al., 2017 também avaliaram sensibilidade
materna, mas apenas obteve resultados significativos com a medida de intrusdo
(100). Um ponto de destaque de nossos resultados é serem fruto de uma pesquisa
feita em um pais em desenvolvimento, diferentemente de muitos dos estudos que
avaliam impacto da pobreza no comportamento maternal em locais com menor
privagao ou menor desigualdade social em relagao ao Brasil.

A identificacdo de fatores que influenciam a relacdo méae-bebé é importante
para a proposta de medidas preventivas que possam beneficiar o desenvolvimento
do bebé a longo prazo. Estudos sugerem que intervengdes durante a gestacéo e nos
primeiros trés anos apdés o parto sdo mais efetivas e de menor custo do que
intervencgdes aplicadas quando a crianga atinge idade escolar (102-104). O efeito
benéfico parece ser ainda maior em populagdes de risco como maes adolescentes,
sem parceiros, baixo nivel socioeconémico e para criangas com baixo peso ao

nascer (102).
Limitagdes
Apesar desta tese ter gerado informagdes interessantes que auxiliam na

construcao de hipoteses sobre o desenvolvimento da relacdo mae-bebé, nao é livre
de limitagdes. Os dados apresentados aqui sédo transversais, representando apenas
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correlagdes sem identificar causalidade. Além disso, grande parte dos estudos de
neuroimagem e processamento cognitivo comparam fotos, video e/ou som do
proprio bebé da diade com estimulos de bebés desconhecidos. O fato de termos
utilizado fotos de bebés desconhecidos, e ndo do préprio bebé, na tarefa de
processamento cognitivo talvez seja um dos motivos pelos quais n&do encontramos
diferengas entre tempos de reagao para faces infantis e faces de adulto no artigo
“Cognitive Processing, Inflammation, Environment and Maternal Behavior in Early
Postpartum?”.

Outra limitagdo referente a tarefa de processamento cognitivo consiste na
falta de controle de possiveis distratores do ambiente (como ruidos da rua) durante a
execugcao da tarefa, tendo em vista que essa era realizada na residéncia das
participantes. No entanto, é compreensivel que maes de bebés com um més de vida
tenham dificuldade de locomocdo com seus bebés, e a opcgao pelas visitas

domiciliares foi decisiva para a realizagao desta tese.
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8. CONCLUSAO

Esta tese destaca a complexidade do comportamento materno, reforcando a
ideia de que multiplos fatores interagem para o desenvolvimento de uma
maternagem sensivel. Identificou-se que faces infantis sdo um estimulo importante
para o sistema atencional materno, assim como foi observado que o maior
engajamento atencional em faces de sofrimento infantil se correlaciona diretamente
ao parental acknowledging, uma caracteristica de maternagem sensivel.

Resultados dessa tese também permitem sugerir que os diferentes
componentes da sensibilidade materna exigem processamentos cognitivos distintos,
um sendo guiado por identificar sofrimento infantil, enquanto o outro por um maior
engajamento atencional para estimulos de face humanas independente da emogéao
expressa. Sugere-se o |I-6 como um possivel marcador de alteragées do
processamento cognitivo e menor sensibilidade materna, associados a um ambiente

adverso como o baixo nivel socioeconémico.
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