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RESUMO

Introducdo: A fibromialgia (FM) é uma doenca caracterizada por dor crénica
generalizada, associada a outros distarbios, incluindo funcionais, emocionais e
autonbmicos. O nervo vago, principal componente do sistema nervoso
parassimpatico, apresenta propriedades analgésica e anti-inflamatéria, tendo papel
fundamental na modulagéo da dor. Objetivo: Verificar o efeito de técnicas de terapia
manual aplicadas no trajeto do nervo vago (TMNV) associadas a estimulagéo
transcraniana por corrente continua (ETCC) na dor em mulheres com FM. Métodos:
Foi realizado um ensaio clinico, randomizado, cego e com analise por intencéo de
tratamento, no qual 31 mulheres com FM foram alocadas nos grupos INTERVENCAO
(ETCC + TMNV ativos) ou CONTROLE (ETCC ativo + TMNV SHAM). Foram
realizadas cinco intervencdes em dias seguidos. Inicialmente, aplicou-se a ETCC, e
em sequéncia, a TMNV. As medidas de resultados foram feitas antes da intervencéo,
ao término do protocolo (cinco intervencdes) e 30 dias apds. Resultados: Para a
variavel dor ndo foi detectado efeito de interagédo entre os fatores [F (2;58) = 0,188; p
= 0,829; tamanho de efeito (TE) = 0,006] e nem entre os grupos [F (1;29) =0,928; p =
0,343; TE = 0,031]. No decorrer do protocolo foi detectado efeito significativo
intragrupos, confirmado pelo teste de Bonferroni nas condi¢cdes de pré-tratamento e
apos cinco dias de intervencao (Diferenca da média (DM) =-1,19, p = 0,019). Para a
fadiga ndo se detectou efeito significativo para os grupos [F (1;9) = 0,064; p = 0,802;
TE = 0,002] e, também, néo foi detectado efeito significativo intragrupos no decorrer
do protocolo [F (2;58) = 1,364; p = 0,264; TE = 0,045]. Para o sono ndo houve
interacdo entre os grupos [F (2;58) = 0,343; p = 0,711; TE = 0,12]. O teste de
Bonferroni detectou reducdo da pontuacao entre o pré-tratamento e apds cinco dias
(DM = -3,29, p< 0,001) e 30 dias (DM = -2,34, p = 0,072) de intervencdo, mas nao
entre cinco e 30 dias apos a intervencédo (DM = 0,95, p = 0,072). Conclusao: Adicionar
a TMNV a ETCC nao foi superior a um procedimento simulado de TMNV e ETCC na
intensidade da dor, fadiga e qualidade do sono de mulheres com FM.

Palavras-chave: fibromialgia; manipulacdo musculoesquelética; nervo vago; dor

cronica; estimulacéo transcraniana por corrente continua.



ABSTRACT

Introduction: Fibromyalgia (FM) is a disease characterized by chronic widespread pain,
associated with other disorders, including functional, emotional, and autonomic
disorders. Vagus nerve, the main component of the parasympathetic nervous system,
has analgesic and anti-inflammatory properties, leading a fundamental role in pain
modulation. Objective: To verify the effect of the combining of manual therapy
techniques applied to the vagus nerve (MTVN) with transcranial direct current
stimulation (tDCS) on pain in women with FM. Methods: A randomized, controlled,
single-blind, intention-to-treat clinical trial was carried out in which 31 women with FM
were allocated to INTERVENTION (tDCS + active MTVN) or CONTROL (active tDCS
+ MTVN SHAM) groups. Five interventions were performed on consecutive days.
Initially, tDCS was applied and then MTVN. Outcome measures were taken before the
intervention, at the end of the protocol (five interventions) and 30 days later. Results:
For pain variant, interaction effect was neither detected between the factors [F (2;58)
=0.188; p = 0.829; effect size (ES) = 0.006] nor between the groups [F (1;29) = 0.928;
p = 0.343; ES = 0.031]. Throughout the protocol, a significant intragroup effect was
detected, confirmed by the Bonferroni test in the pre-treatment conditions and after five
days of intervention (Average difference (AD) = -1.19, p = 0.019). For fatigue, no
significant effect was detected for the groups [F (1;9) = 0.064; p = 0.802; ES = 0.002]
and no significant intragroup effect was detected along the protocol [F (2;58) = 1.364;
p = 0.264; TE = 0.045]. Regarding sleep, there was no interaction between groups [F
(2;58) = 0.343; p = 0.711; ES = 0.12]. The Bonferroni test detected a reduction in the
score between pre-treatment and after five days (AD= -3 .29, p&lt; 0.001) and 30 days
(AD = -2.34, p = 0.072) of intervention, but not between five and 30 days after the
intervention (AD = 0.95, p = 0.072). Conclusion: Adding MTNV to tDCS was not
superior to a sham procedure in pain intensity, fatigue and sleep quality in women with
FM.

Keywords: fibromyalgia; musculoskeletal manipulation; vagus nerve; chronic pain;

transcranial direct current stimulation.
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1 INTRODUCAO

A Fibromialgia (FM) € uma doenca que apresenta como principal sintoma dor
musculoesquelética generalizada. Entretanto, parte significativa dos portadores
queixa-se de fadiga persistente e sono nao reparador (DE PAEPE et al., 2020;
OLIVEIRA; SARZI-PUTTINI et al., 2020; ESTEVES-LOPES et al., 2021). A natureza
variavel da dor é o aspecto mais desafiador e, por ser o sintoma mais significativo,
afeta os desempenhos fisico-funcional e psicologico dos individuos, fazendo-se
necessario o uso frequente dos servicos de saude causando grande impacto
financeiro as instituicdes publicas e privadas (NADAL-NICOLAS et al., 2020;
SCHULZE et al., 2020).

Atualmente a FM é o terceiro tipo de dor musculoesquelética crénica mais
comum, acomete de 0,2 a 6,6% da populacéo geral, atinge mais as mulheres do que
0s homens, em uma proporcéo de 9:1, e é mais frequente na faixa etéria entre 40 e
55 anos (DE SANTANA et al., 2020; ZHENG; ZHOU, 2022).

Até o momento, ndo ha exame laboratorial disponivel ou biomarcador
especifico que caracteriza a FM 0 que torna o seu diagndstico um desafio para a
medicina. Estima-se que 75% das pessoas com essa condicdo mantém-se sem
diagnéstico mesmo apds a consulta médica (PENNINX; LANGE, 2018; MAFFEI,
2020). Em 1990, o Colégio Americano de Reumatologia (CAR) na tentativa de auxiliar
o diagndstico clinico e padronizar os pacientes para a realizacao de ensaios clinicos,
publicou os critérios de classificacdo da FM. Esses critérios baseiam-se na presenca
de dor generalizada por mais de trés meses associada a presenca de dor a palpacao
em pelos menos 11 dos 18 pontos sensiveis especificados. Em 2011 esses critérios
foram revisados para que outros sintomas como fadiga, sono néo reparador e
sintomas cognitivos fossem contemplados e, eliminou-se a necessidade de elicitar os
pontos dolorosos como requisito para o diagnoéstico. Na ultima atualizagéo realizada
em 2016 houve uma ampliacdo das condic¢des clinicas associadas a FM. Acrescentou-
se um critério complementar para a dor generalizada, sintomas somaticos especificos
incluindo, dor de cabeca e dor abdominal foram inseridos e ainda a depressao foi
considerada parte das doencgas que se relacionam com a FM (WOLFE et al., 2016).

Apesar dos avancos nas pesquisas sobre a FM as evidéncias atuais nao
permitem conclusdes exatas sobre a sua complexa e multifatorial etiologia (SINGH et

al.,, 2019). Alguns estudos apontam a existéncia de alteracdes plasticas no
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processamento sensorial do sistema nervoso central (SNC). Nessa condigcédo, a
percepcédo da dor é bastante elevada devido a excitabilidade nas vias ascendentes,
provocada pelo excesso de neurotransmissores excitatérios (substancia P e
glutamato), e aos baixos niveis de neurotransmissores inibitérios (serotonina e
norepinefrina) nas vias descendentes da medula espinhal. Tais processos
desencadeiam modificacGes plasticas na atividade cortical em diversas regides do
cérebro acarretando os fendmenos conhecidos como alodinia e hiperalgesia, comuns
nessa populacdo (SANUDO et al., 2015; CHINN; CALDWELL; GRITSENKO, 2016
SINGH et al., 2019; GARCIA-HERNANDEZ; DE LA COBA; DEL PASO, 2022).

Em outros estudos autores demonstraram que o0s portadores de FM
apresentavam um estado inflamatoério crénico subjacente a FM. Apesar da doenca
ndo ser classificada como inflamatoria, foram encontrados nesses pacientes niveis
aumentados de citocinas, grupo de polipeptideos secretados por células especificas
do sistema imunolégico que funcionam como mediadores inflamatérios
(RODRIGUEZ-PINTO et al., 2014; MENDIETA et al., 2016; TOTSCH; SORGE, 2017;
ERNBERG et al., 2018). Ainda que o papel das citocinas ndo esteja totalmente
esclarecido, acredita-se que algumas delas (interleucinas 1 3 e 6 e o fator de necrose
tumoral a), sejam capazes de ativar e sensibilizar os nociceptores, resultando em dor
aguda e cronica, além de afetar o funcionamento do SNC através de mecanismos
neuroenddcrinos e autondmicos (SLUKA; CLAUW, 2016; STURGILL; MCGEE;
MENZIES, 2014).

Felipe et al, 2020, relataram recentemente em seu estudo que oS pacientes
com FM apresentam desequilibrio do eixo hipotalamo hipofise adrenal (HPA),
caracterizado por alteracdes nos niveis do horménio liberador de corticotropina,
aumento da producdo do horménio adrenocorticotréfico e diminuigdo dos niveis de
cortisol. Esse padrao de resposta do HPA pode servir clinicamente como explicagéo
para a reducdo da capacidade aerdbica e o desempenho muscular prejudicado que
esses individuos apresentam.

Por fim, alguns sintomas da FM podem ser explicados, segundo alguns autores,
com base na fisiologia do sistema nervoso auténomico (SNA). O SNA é uma complexa
rede que funciona de forma independente para manter a homeostase corporal.
(BONAZ; SINNIGER; PELLISSIER, 2017). Os centros superiores do cérebro regulam
de forma integrada o SNA e o sistema nervoso central. Por isso, 0 SNA consiste no

principal componente do sistema de resposta ao estresse nas reagdes de luta ou fuga.
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No entanto, quando se encontra em estado de desequilibrio pode provocar dor
generalizada, fadiga e induzir a fragmentac&o do sono. Alguns estudos demonstraram
gque a FM, ao contrario de outras condicbes de dor cronica, envolve um SNA
disfuncional (MARTINEZ-LAVIN; HERMOSILLO, 2000; RENEAU, 2020; VILLAFAINA
et al., 2020).

A complexidade dos sintomas apresentados na FM abre caminho para diferentes
formas de tratamentos na expectativa de alcancar resultados mais eficazes para essa
populacdo. As recomendacfes mais recentes da European League Against
Rheumatism (EULAR), indicam fortes evidéncias do efeito favoravel de exercicios
fisicos e sugerem que uma abordagem multidisciplinar e integrada de tratamento com
prescricdo concomitante de medicamentos, educacdo em dor, psicoterapia e
fisioterapia demostrou maior efetividade no tratamento inicial e no manejo continuo
dos casos graves. No entanto, a comunidade cientifica reconhece que a FM é uma
condicdo multifatorial que apresenta uma variedade de sintomas, a depender do
portador, exigindo, portanto, a busca por tratamentos farmacolégicos e nao
farmacologicos que oferecam resultados mais significativos na melhora da qualidade
de vida desses individuos (MACFARLANE et al., 2017; NADAL-NICOLAS et al., 2020;
VALENTINI; FETTER; ORBELL, 2020).

O uso da corrente elétrica de baixa frequéncia tem sido indicada como
ferramenta Util no manejo da dor em diversas doencas incluindo a FM (LLOYD et al.,
2020). Evidéncias mostraram que a estimulagéo transcraniana por corrente continua
(ETCC) pode influenciar os mecanismos cerebrais mal adaptativos relacionados a dor
cronica (ZHU et al., 2017; LEFAUCHEUR et al., 2017; PACHECO-BARRIOS et al.,
2020). O mecanismo de acdo da ETCC é desencadeado a partir da mudanca na
polaridade-dependente do potencial de repouso da membrana plasmatica do
neurdnio, que provoca mudancas na excitabilidade cortical na area estimulada
(FREGNI et al., 2021). Um fluxo de corrente elétrica € gerado através da aplicacdo de
dois eletrodos (anodo e catodo) sobre o couro cabeludo em regides especificas do
cortex (SILVA; KAKUTA; HENRIQUE LORETI, 2020). Na area localizada sob o0 anodo
ocorre um aumento na excitabilidade cortical devido a despolariza¢éo dos neurénios.
Em contrapartida, na area que estd sob o catodo, ocorre o contrario, ou seja, uma
inibicdo na excitabilidade cortical em razdo da hiperpolarizagdo neuronal decorrente
do estimulo sofrido (SILVA; GALDINO, 2017). Essas mudancas na excitabilidade
cortical sdo dependentes da polaridade, intensidade e duracdo da corrente de
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estimulacdo (LIEBETANZ et al.,, 2002). Além de modificar a atividade das areas
corticais que séo estimuladas, a ETCC também modula a atividade de areas distantes
devido as conexdes neurais existentes entre as diversas area cerebrais (ANTAL et al.,
2010). Nas diretrizes baseadas em evidéncias para a estimulagdo transcraniana por
corrente continua publicadas recentemente, os autores recomendaram a ETCC como
evidéncia moderada (nivel B) para reduzir a dor na FM (FREGNI et al., 2021).

Considerando que os portadores de FM apresentam o SNA disfuncional com
reducdo da atividade parassimpética e hiperatividade simpatica e que o desequilibrio
desse sistema conduz a maior percepcdo de dor, interrup¢cdes no sono e,
consequentemente, sensacédo aumentada de fadiga ao despertar (SANUDO et al.,
2015; YOUNES et al., 2017), cresceu o interesse por intervencdes terapéuticas
através do SNA devido ao seu papel sobre a modulacdo da dor e da inflamacéao
(CHAVAN; PAVLOV; TRACEY, 2018; METZ; PAVLOV, 2018).

O nervo vago (NV) é o principal substrato neural do SNA. E o mais longo dos
nervos cranianos e o que apresenta a fungcdo mais complexa. Atua como um conduto
bidirecional entre o corpo e o cérebro e, por isso, € um dos responsaveis pela
homeostase corporal (ROBERT, 2014; BONAZ, 2018; YANG; PHI, 2019). Origina-se
no tronco encefalico, descende bilateralmente na regido anterior cervical e distribui-se
pelos orgaos do térax e do abddmen. Os ramos direito e esquerdo do NV descem
pelas bainhas carotideas direita e esquerda, cruzam a entrada toracica e formam o
plexo esoféagico que d& origem aos nervos que inervam os 6rgdos abdominais, sendo
a porgao anterior formada principalmente pelo ramo esquerdo do vago e a por¢cao
posterior principalmente pelo ramo direito do vago. No abdome, os ramos celiacos
sao derivados principalmente do ramo direito do vago, fornecendo inervacao para o
pancreas, 0 baco, os rins, as glandulas suprarrenais e o0s intestinos delgado e grosso.
Os ramos hepéticos se originam do ramo esquerdo do vago, unidos ao plexo hepatico
e distribuidos para o figado e vesicula biliar (BUTT et al., 2020).

A acdo anti-inflamatoria do NV pode ser explicada através de trés caminhos: o
primeiro ocorre por meio da ativacdo do eixo HPA. Na presenca de citocinas pro-
inflamatorias, aferentes vagais que possuem receptores especificos para IL 1 8 sao
estimulados e a informacao é transmitida para o nucleo do trato solitério ativando os
neurdnios noradrenérgico A2. Em seguida, esses neurbnios enviam informacdes para
as células corticotroficas do nucleo paraventricular do hipotalamo (HT). Ao serem

estimuladas essas células sintetizam o hormonio liberador de corticotrofina (CRH). O
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CRH produzido é transportado até a eminéncia mediana do HT onde € secretado e
lancado no sistema porta hipofisario para agir nas células corticotroficas que
expressam receptores especificos e respondem sintetizando o hormdnio
adrenocorticotréfico (ACTH). Por fim, o ACTH é liberado na corrente sanguinea e, logo
apos, alcanca as células do cortex das glandulas suprarrenais estimulando-as a
sintetizarem glicocorticoides que contribuem para a reducéo do processo inflamatorio
(BONAZ; PELLISSIER, 2016; BONAZ; SINNIGER; PELLISSIER, 2017; CHAVAN;
PAVLOV; TRACEY, 2017). O segundo caminho é através da via anti-inflamatoéria
colinérgica vagal em que as fibras vagais aferentes ativam as eferentes. O aumento
de citocinas na periferia € detectado pelas termina¢cdes nervosas das fibras aferentes
vagais e sdo transmitidas ao NTS. Uma resposta vagal eferente é deflagrada e
suprime a liberacédo das citocinas por meio da liberacdo de acetilcolina interagindo
com receptores nicotinicos nos macrofagos (BONAZ; SINNIGER; PELLISSIER, 2017;
CHAVAN et al., 2018; METZ; PAVLOV, 2018). O terceiro e ultimo caminho da ac¢éo
anti-inflamatéria do NV ocorre através da via simpatica esplancnica: as fibras pré-
ganglionares do NV — parassimpatico — e do nervo esplancnico maior — simpatico —
convergem no ganglio celiaco e, em seguida, se juntam para formarem o0s nervos
esplancnicos pés-ganglionares. Na extremidade distal do nervo esplancnico ocorre a
liberacdo de norepinefrina que se liga ao receptor adrenérgico B2 das células T
especializadas do baco e liberam acetilcolina. Finalmente, a acetilcolina interage com
0s macréfagos do baco e inibe a liberacdo de TNFa , através dos receptores
nicotinicos a7 de acetilcolina (BONAZ; PELLISSIER, 2016).

Na pratica fisioterapéutica, a terapia manual (TM) tem sido usada para promover
mudancas no SNA (PICCHIOTTINO et al., 2020). Essa modalidade pode ser definida
como um conjunto de técnicas que tem as maos como principais agentes terapéuticos
(NADAL-NICOLAS et al., 2020) e ¢ indicada para tratar musculos, articulagdes,
fascias, nervos e visceras (TASK FORCE..., 2016). Pesquisas apontam que a TM
aplicada em pontos especificos do corpo pode influenciar a funcéo vagal entretanto,
apresentam baixa qualidade metodoldgica e divergéncias quanto a justificativa para
tal efeito (CARNEVALI et al., 2020; ROURA et al., 2021). Uma provavel explicacdo é
a relagdo anatOmica existente entre as fiboras do NV e as estruturas
musculoesqueléticas por onde ele passa, desde o cranio até a cavidade abdominal
(BUDGELL; POLUS, 2006; MILLAN et al., 2012; GILES et al., 2013).
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Embora sejam inUmeros os estudos na literatura atual sobre o uso da TM para
tratar a dor tanto na FM quanto em outras condicdes musculoesqueléticas, néo
encontra-se, até 0 momento, relato de ensaio clinico que tenha avaliado o efeito da
aplicacdo da terapia manual realizada sobre o nervo vago (TMNV) como recurso
terapéutico no controle da dor, da fadiga e da qualidade do sono dessa populagéo
(NOGUEIRA, 2008; VOOGT et al., 2015; SCHULZE et al., 2020). Assim, com a
finalidade de testar essa hipotese, este estudo verificou se a aplicagdo da TMNV
associada a ETCC promoveria beneficios adicionais aos ja estabelecidos pelo uso da
ETCC isolada.
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2 OBJETIVOS

2.10BJETIVO PRIMARIO
e Avaliar o efeito apds cinco interven¢des consecutivas de ETCC associada a
TMNV na intensidade da dor, na sensacéo de fadiga e qualidade do sono em

mulheres com diagnostico de FM.

2.2 OBJETIVOS SECUNDARIOS
e Avaliar o efeito de cinco interven¢gdes consecutivas de ETCC associada a
TMNV na intensidade da dor, na sensacéo de fadiga e qualidade do sono em

mulheres com diagndstico de FM, apés 30 dias.
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3 METODOS

3.1 DESENHO DO ESTUDO

Trata-se de um ensaio clinico, randomizado, cego e com andlise por intengéo
de tratamento, que seguiu as diretrizes do CONSORT (Consolidated Reporting
Standards) e seu guia para intervencdes ndo farmacoldgicas.

Foram recrutadas para a andlise 31 mulheres diagnosticadas com FM de
acordo com os critérios de diagndstico do Colégio Americano de Reumatologia (2016).
As participantes foram alocadas aleatoriamente em dois grupos: grupo
INTERVENCAO (ETCC ativo + TMNV ativo) ou grupo CONTROLE (ETCC ativo +
TMNV SHAM). Foram aplicadas cinco intervengdes em cinco dias consecutivos em
gue, a cada dia de atendimento, as pacientes receberam ambos o0s protocolos.
Primeiramente, elas foram submetidas ao protocolo de ETCC, e em seguida,
receberam a TMNV.

As medidas de resultados foram coletadas antes da primeira intervencéao, no
final do protocolo estabelecido, ou seja, apos cinco intervengdes, e 30 dias apos a
quinta intervencao.

A analise dos critérios de inclusdo, a obtencdo do consentimento livre e
esclarecido, a coleta de dados e a analise estatistica foram realizadas por
pesquisadores que nao tinham conhecimento da alocagéo dos grupos.

O estudo obteve aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa da Instituicdo
(CAAE: 34812120.9.0000.5060) da Universidade Federal do Espirito Santo — UFES,
Vitoria/ES, Brasil. O ensaio foi prospectivamente registrado e disponibilizado em
ensaiosclinicos.gov.br (Registro UTN: 1111-1264-9863).

3.2 PARTICIPANTES

3.2.1 Elegibilidade dos participantes

As participantes da analise foram recrutadas na comunidade do municipio de
Vitéria/ES, Brasil, por médicos reumatologistas com experiéncia e treinados a fazer
diagnéstico diferencial em FM. Em seguida, foram encaminhadas para a Clinica

Escola Interprofissional em Saude da UFES para receberem as intervencgoes.
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Os critérios de incluséo aplicados foram: ser do sexo feminino com idade entre
21 e 65 anos, apresentar diagnéstico de FM, segundo os critérios de classificacdo do
CAR — 2016, e estar sentindo dor ha mais de 3 meses. Foram excluidas aquelas que
apresentaram doencas neuroldgicas, doencas reumaticas em fase aguda, cancer,
epilepsia, fraturas no cranio, cervical ou no gradil costal, osteoporose severa,
portadoras de marcapasso ou cardiodesfibrilador implantavel, que foram submetidas
a cirurgias ha menos de 1 ano, e mulheres gravidas ou em fase de amamentacao.

As selecionadas para o estudo foram recebidas na Clinica Escola e aquelas
gue se enquadraram nos critérios de elegibilidade receberam todas as informacdes
sobre o andamento. As que aceitaram participar e assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido foram avaliadas nos quesitos intensidade da dor,
sensacao de fadiga e qualidade de sono. Em seguida, foram direcionadas para a sala
onde receberam as intervencgdes. Para evitar viés, as participantes foram instruidas a

nao divulgarem detalhes do seu tratamento.

3.3 INTERVENCOES

As intervencdes foram realizadas em uma semana. Cada participante recebeu
cinco sessdes consecutivas. Inicialmente foi aplicado a ETCC e em seguida a TMNV.
As participantes do estudo ndo estavam recebendo nenhuma outra forma de
tratamento fisioterapéutico. Todas faziam uso de medicamento para controle da dor e

dos demais sintomas.

3.3.1 Protocolo de ETCC

Para a aplicacéao do protocolo da ETCC:

o Posicdo da paciente: Sentada confortavelmente;

o Tempo de estimulo: 20 minutos;

o Intensidade do estimulo: 2mA,;

o Estimulador: DC Plus, Neuroconn limeneau, Alemanha;

o Disposicao dos eletrodos: O estimulador forneceu uma corrente continua

através de um par de eletrodos de esponja de superficie, medindo 35 cm2, embebido
em substancia salina, que foi posicionado sobre o escalpo das pacientes. O anodo foi

colocado sobre o cortex motor primario (C3) e o catodo, sobre a regido supraorbital
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direita (LAFAUCHER et al., 2017; BAPTISTA et al.,, 2019; LLOYD et al., 2020;
COSKUN BENLIDAYI, 2020).

Figura 1 - Montagem ETCC para tratamento da dor na FM

catodo—

Fonte: foto original tirada com autorizacéo da paciente.

3.3.2 Protocolo de TMNV ativo

Foram aplicadas manobras em pontos especificos no trajeto do NV desde o
cranio até a cavidade abdominal. As pacientes estavam deitadas em diferentes
decubitos, de acordo com a necessidade para a execucao de cada uma das técnicas.
Em estruturas bilaterais, as manobras foram aplicadas bilateralmente, seguindo a
ordem (RICARD, 2015):

o Manipulagdo da sutura occiptomastoéidea:

- Posicéo da paciente: Decubito lateral;

- Posicdo da fisioterapeuta: De pé em finta anterior, ao nivel da cabeca,

olhando para os pés da paciente;

- Colocacdo das maos: A fisioterapeuta, através da eminéncia hipotenar,
tomou contato sobre 0 processo mastoide do osso temporal, e a mao oposta, com o
antebraco em posi¢ao de pronacdo, tomou um contato pisiforme sobre a escama do
0SS0 occipital;

- Técnica: Foram realizados trés impulsos em alta velocidade e baixa

amplitude, através das maos da fisioterapeuta, em dire¢cdes opostas.
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Figura 2 - Sutura occiptomastéidea

Fonte: foto original tirada com autorizacdo da paciente.

o Relaxamento miofascial para o espaco subparotideo posterior:

- Posicdo do paciente: Decubito dorsal;

- Posicédo da fisioterapeuta: Sentada, ao nivel da cabeca, olhando para os

pés da paciente;
- Técnica: Essa manobra foi realizada em trés tempos distintos:

- 1° tempo — Mobilizagdo ritmica do musculo esternocleidomastéideo
(ECOM): com a polpa digital do polegar, foram realizados movimentos
perpendiculares ao longo das fibras do musculo ECOM;

- 2° tempo — Técnica funcional para as fascias do espaco subparotideo
posterior: a méo da fisioterapeuta homolateral ao lado a ser tratado, com as ultimas
falanges flexionadas, tomou contato abaixo do apice do processo mastoide do 0sso
temporal, e a mao oposta foi colocada na parte lateral da cabeca da paciente. Com
ambas as maos, a fisioterapeuta movimentou a cervical da paciente em inclinagéo
lateral e rotacdo homolateral até o limite de movimento livre. Esse posicionamento foi
mantido enquanto a paciente realizava inspiragdes profundas;

- 3° tempo — Mobilizac&o ritmica do espaco subparotideo posterior: as
maos da fisioterapeuta e a cabeca da paciente foram mantidas na posicao adotada
para realizacdo do tempo anterior, e em seguida, foram realizados movimentos
ritmicos longitudinais em dire¢do cefalica. Os movimentos ritmicos foram repetidos

até que se percebeu o relaxamento dos elementos faciais e neurovasculares.
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Figura 3 - Miofascial para o espaco subparotideo posterior — 1° tempo

Fonte: foto original tirada com autorizacdo da paciente.

Figura 4 - Miofascial para o espaco subparotideo posterior — 2° tempo

Fonte: foto original tirada com autoriza¢do da paciente.

. Técnica de deslizamento na bainha neurovascular a nivel cervical:

- Posicdo do paciente: Decubito dorsal;

- Posicédo da fisioterapeuta: Sentada, ao nivel da cabeca, olhando para os

pés da paciente;
- Colocacédo das maos: Uma das maos repousou sobre a parte lateral do

pesco¢co ao nivel da bainha vascular carotidea. A outra méo da fisioterapeuta foi
colocada posteriormente ao pescoco, a fim de estabiliza-lo;
- Técnica: Foi realizada a busca pelo pulso da artéria car6tida, ao longo

da bainha vascular. Na regido onde o pulso era mais fraco ou inexistente, foi imposta
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uma tensdo, atraves da polpa digital do dedo médio, em direcdo anterior. A tenséo
nos tecidos foi mantida até a liberacdo fascial, indicada pela normalizacdo do pulso

carotideo.

Figura 5 - Deslizamento na bainha neurovascular a nivel cervical

Fonte: foto original tirada com autorizacdo da paciente.

e Friccdo do musculo escaleno anterior:
- Posicéo do paciente: Decubito dorsal;

- Posicao da fisioterapeuta: Sentada, ao nivel da cabeca, olhando para os

pés da paciente;

- Colocacédo das méaos: A fisioterapeuta, com a médo homolateral do lado

a ser tratado e mantendo o dedo indicador flexionado, tomou contato através da
segunda falange sobre a insercdo costal do musculo escaleno. A mao oposta ficou

posicionada na regido posterior do pescoco, estabilizando a regiéo.
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Figura 6 - MUsculo escaleno anterior

o

Fonte: foto original tirada com autoriza¢do da paciente.

o Liberacéo fascial do nervo vago na parte superior do esdfago e
aorta torécica:
- Posicéo do paciente: Decubito dorsal;

- Posicdo da fisioterapeuta: Sentada, ao nivel da cabeca, olhando para os

pés da paciente;

- Posicdo das méos: A fisioterapeuta, mantendo o antebraco supinado, fez

contato com a parte lateral do pescoco, através da polpa digital dos dedos,
posteriormente a traqueia e ao esdéfago. A mao oposta estabilizou o esterno;

- Técnica: Através dos dedos posicionados na cervical, foi localizada a
zona de tensdo fascial. Esse ponto de tensdo foi mantido como ponto fixo. Em
seguida, a mao que estava sobre 0 esterno deprimiu o térax da paciente e realizou

pequenos movimentos ritmicos em sentido caudal.

Figura 7 - Nervo vago na parte superior do esdfago e aorta toracica

Fonte: foto original tirada com autorizacdo da paciente.
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o Liberacéo fascial do nervo vago ao nivel da traqueia e do cajado da
aorta:

- Posicao da paciente: Decubito dorsal;

- Posicédo da fisioterapeuta: Sentada, ao nivel da cabeca, olhando para os

pés da paciente;
- Colocacgéo das méos: A mao superior tomou um contato em bico de pato

sobre a traqueia. A méo inferior repousou sobre o esterno;
- Técnica: Foi realizado um impulso em direcdo lateral com a mao que
estava sobre a traqueia.

Figura 8 - Nervo vago ao nivel da traqueia e o cajado da aorta

\\

Fonte: foto original tirada com autorizacdo da paciente.

. Liberagdo fascial do nervo vago ao nivel da céardia e do hiato
esofagico do diafragma:

- Posicdo da paciente: Sentada com suas maos sobre as coxas;

- Posicdo da fisioterapeuta: Em pé, atras da paciente, com uma perna

flexionada e apoiada sobre a maca, estabilizando o corpo da paciente;

- Colocacéo das méos: A fisioterapeuta passou seus bracos por entre 0s
bracos e o térax da paciente e, com os bordos das suas maos, tomou contato abaixo
do apéndice xifoide;

- Técnica: Foi realizada em dois tempos:
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- 1°tempo: A paciente relaxou o tronco. A fisioterapeuta, apés arrastar 0s
tecidos do abdome para cima e para dentro, introduziu os dedos por baixo do rebordo
costal,

- 2° tempo: A paciente realizou inspiragbes e expiragbes profundas,
concomitantemente estendeu a cabeca e a coluna toracica, e quando foi atingida a
tensdo maxima dos tecidos ao redor da cardia, a fisioterapeuta relaxava os dedos

bruscamente.

Figura 9 - Nervo vago ao nivel da cardia e do hiato esofagico do diafragma

Fonte: foto original tirada com autorizacdo da paciente.

3.3.3 Protocolo de TMNV SHAM

A ordem de execucdo das técnicas e o posicionamento da paciente e da
fisioterapeuta seguiram o estabelecido para o tratamento TMNV ativo, porém, a
fisioterapeuta permaneceu com suas maos posicionadas nos locais descritos, sem
aplicar forca sobre as estruturas, durante dois minutos em cada uma das técnicas
(RUFFINI et al., 2015).

3.4 DESFECHOS

3.4.1 Desfecho primario

A percepcdo da dor foi medida através da Escala Visual Numérica (EVN),
comumente empregada para avaliar a percep¢do da intensidade da dor somética
(ANEXO A). A EVN contém 11 pontos, onde 0 representa nenhuma dor e 10, a pior
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dor possivel. As pacientes foram orientadas a indicar a intensidade da dor percebida
no momento da avaliacdo em cada fase do estudo (OLIVEIRA; ROQUE; MAIA, 2019).

A sensacdao de fadiga foi avaliada atraves da EVN (ANEXO B). A escala contém
11 pontos, onde O representa nenhuma sensac¢ao de fadiga e 10, a pior sensagao
possivel. As pacientes foram orientadas a indicar a intensidade da fadiga percebida
no momento da avaliacdo em cada fase (HEWLETT; DURES; ALMEIDA, 2011).

A qualidade do sono foi avaliada através da aplicacdo do questionario indice
de qualidade do sono de Pittsburgh (PSQI) (ANEXO C), que avalia o sono das
pacientes nos ultimos 30 dias através de 19 itens agrupados em sete componentes:
gualidade subjetiva do sono, laténcia subjetiva do sono, duracdo do sono, eficiéncia
habitual do sono, disturbios do sono, uso de medicacdo para dormir e disfuncéo
diurna. A graduacédo dos escores varia de 0, nenhuma dificuldade, a 3, dificuldade
grave. O escore total é o somatorio dos sete componentes, em que tem-se a seguinte
indicacdo: 0 a 4 pontos indicam boa qualidade do sono; de 5 a 10 pontos, a qualidade
do sono € ruim; e de 10 a 21 pontos, o individuo apresenta distarbio do sono
(BERTOLAZI et al., 2011).

3.4.2 Desfechos secundérios

Para analise dos desfechos secundarios foram usados 0s mesmos
instrumentos de medida aplicados para mensuracdo dos desfechos primarios,
entretanto, 0 momento da mensuracao foi alterado para 30 dias apds o término do

tratamento.

3.5 TAMANHO DA AMOSTRA

Foram recrutadas 31 mulheres com FM. Para o célculo amostral, foi utilizado o
software G*Power versdo 3.1.9.6. Estimou-se que seriam necessarias 28
participantes, considerando-se probabilidade de erro tipo | de 0.05, de erro tipo Il de
0,20 (poder de 80%), dois grupos (CONTROLE x INTERVENCAO), trés medidas
repetidas (pré-tratamento, ao término dos cinco dias de tratamento e 30 dias apos o
tratamento) e correlacdo minima entre medidas de 0,5 para se observar um tamanho
de efeito minimo de 0,25 para o teste F com efeitos de interacéo para fatores intra e

entre sujeitos.
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3.6 RANDOMIZACAO DAS PARTICIPANTES

Uma pesquisadora independente, que ndo estava envolvida no processo de
recrutamento, intervencao ou avaliacdo das medidas pré e pos-intervencgao, executou
a randomizacao das pacientes, alocando-as em dois grupos através da pagina da
internet Randomization.com. Os grupos foram divididos em Grupo INTERVENCAO
(ETCC ativo e TMVG ativo) e Grupo CONTROLE (ETCC ativo e TMVG SHAM).

A pesquisadora que executou a intervencao de TMNV foi notificada quanto a
alocacéo das participantes nos grupos (INTERVENCAO ou SHAM) via e-mail para
garantir que estivesse oculta das demais (avaliadora e pesquisadora que aplicou

ETCC), bem como das participantes do estudo.

3.7 CEGAMENTO

Todas as profissionais envolvidas sao fisioterapeutas com experiéncia clinica
em atendimentos a pacientes com dor. A pesquisadora responsavel pela coleta dos
dados pré e pos-intervengdo teve participagdo exclusiva nessa etapa, recebeu
treinamento para a aplicacdo das escalas e do questiondrio e ndo teve conhecimento
guanto a alocacao das participantes nos grupos de intervencédo. A fisioterapeuta que
executou a aplicacdo da ETCC recebeu treinamento para tal e ndo teve nenhuma
informacgdo quanto a alocacdo das pacientes nos grupos, visto que a ETCC foi ativa
em ambos. A fisioterapeuta que realizou a TMNV também foi treinada para realizar
esse procedimento e, devido as caracteristicas inerentes a técnica, teve conhecimento
quanto a alocacido das pacientes nos grupos INTERVENCAO e CONTROLE. As

pacientes foram cegadas quanto a aloca¢do nos grupos.

3.8 ANALISE ESTATISTICA

A andlise estatistica foi realizada por um profissional especialista independente.
A checagem da normalidade dos dados foi utilizada pelo teste Shapiro—-Wilk. Os dados
foram apresentados por estatistica descritiva (Média + Desvio-Padréo) ou diferenca
de média (DM). Seguidamente, foram tratados inferencialmente pela ANOVA de duas

vias de medidas repetidas, apresentando como variaveis independentes os Grupos
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(CONTROLE x INTERVENCAO) e Tempo (MOMENTOS pré-intervencao, apds cinco
dias de tratamento e 30 dias apds o tratamento).

Os dados perdidos foram assumidos como perdas aleatorias e substituidos por
imputacdo da média para andlise por intencdo de tratamento. Como post hoc, foi
utilizado o teste de Bonferroni. Para a estimativa do Tamanho de Efeito (TE), foi
aplicado o teste Eta Squared parcial (n?), em que valores n?> = 0.01 indicam efeito
pequeno, n? = 0.06, efeito médio e n?= 0.14 indicam grandes efeitos.

O nivel de significancia adotado foi de p<0,05. O software estatistico utilizado

foi o jamovi verséao 2.3.11.0.

3.8.1 Analise dos dados

Os resultados foram analisados nos seguintes aspectos:

o Efeito de interacdo grupo*tempo: Comparacao dos desfechos dor, fadiga
e qualidade do sono (CONTROLE x INTERVENCAO) antes e depois (cinco e 30 dias)
da execucgao dos protocolos;

o Efeito principal do grupo: Comparacdo dos desfechos dor, fadiga e
qualidade do sono entre grupos (CONTROLE x INTERVENCAO);

o Efeito principal de tempo: Comparacdo dos desfechos dor, fadiga e

gualidade do sono antes e depois (cinco e 30 dias) da execucao dos protocolos.

3.8.2 Monitoramento dos dados

Um pesquisador independente, que ndo conhecia a alocacdo dos grupos,
monitorou quaisquer efeitos adversos e realizou o0 gerenciamento do banco de dados
e andlises estatisticas. As pesquisadoras responsaveis pelas intervencdes foram

incumbidas de monitorar as doses e a adeséo das participantes.
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4 RESULTADOS

Entre os meses de junho de 2021 e fevereiro de 2022, 31 mulheres com
diagnéstico de FM foram selecionadas e alocadas aleatoriamente nos grupos controle
e intervencao. No entanto, duas participantes foram excluidas por serem portadoras
de doencas indicadas nos critérios de exclusdo. Duas participantes do grupo
intervencdo e uma do grupo controle ndo concluiram o tratamento devido a limitacdo
de tempo. Trés participantes do grupo controle e uma do grupo intervencdo néo
receberam o protocolo completo (cinco dias de tratamento), ambas, por motivos
distintos, ndo compareceram a um dia do tratamento. Os dados perdidos foram
assumidos como perdas aleatérias e substituidos por imputacdo da média para
analise por intencdo de tratamento. Nenhum evento adverso foi observado pelos
pesquisadores ou relatado pelas participantes do estudo.

A Figura 10 fornece um diagrama do fluxo de recrutamento das participantes
do estudo.

Figura 10 - Diagrama de recrutamento

Avaliados para elegibilidade (n = 31)

i Randomizados (n=31) i

Receberam alocag¢do para INTERVENGCAO

N3o receberam alocac¢do para INTERVENCAO

INTERVENCAO CONTROLE

Receberam alocacdo para

(n=16) CONTROLE (n=15)

N3do receberam alocacdo para CONTROLE
(n=15) (n=16)

! !

Perda de seguimento (n=2)
Intervencéo descontinuada: Pacientes
receberam 1 intervencéo a menos (n=1)

l

Perda de seguimento (n=1)
Intervencédo descontinuada: Pacientes
receberam 1 intervencé@o a menos (n=3)

Analisados (n=14)

Excluidos da andlise (n=0)

I

Analisados (n=14)

Excluidos da analise (n=0)

Fonte: CONSORT 2010.
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Os dados demograficos da linha de base e as caracteristicas clinicas das
participantes sdo apresentados na Tabela 1. A média de idade revelada na amostra
foi de 53,4 = 7,7 anos para o grupo controle e 52,6 + 13,4 para 0 grupo intervencao.
O tempo médio do aparecimento dos sintomas até o diagnéstico foi de 89,7 + 51,4
meses para o grupo controle e de 92,3 + 73,0 para o grupo intervengéo. 50% e 66,7%

das mulheres dos grupos intervencéo e controle, respectivamente, eram sedentérias.

Tabela 1 - Caracteristicas da amostra (n = 31)

Variavel Intervencao Controle
(N = 16) (N = 15)
Idade, anos 52,6 (13,4) 53,4 (7,7)
Peso, kg 74,2 (14,2) 79,3 (13,7)
Altura, m 1,6 (0,1) 1,6 (0,1)
Dados ausentes 1 2
indice de massa corporal, kg/m? 30,1 (5,0) 30,3 (4,6)
Dados ausentes 1 2
Cor, n (%)
Branca 8 (50,0%) 6 (42,9%)
Parda 6 (37,5%) 7 (50,0%)
Preta 2 (12,5%) 1 (7,1%)
Dados ausentes 0 1
Escolaridade, n (%)
Analfabeto 2 (12,5%) 0 (0,0%)
Fundamental incompleto 2 (12,5%) 2 (13,3%)
Fundamental 1 (6,2%) 1(6,7%)
Médio incompleto 0 (0,0%) 1(6,7%)
Médio 5 (31,2%) 8 (53,3%)
Superior incompleto 1 (6,2%) 1(6,7%)
Superior 5 (31,2%) 2 (13,3%)
Inicio dos sintomas, meses 125,6 (91,0) 171,3 (113,1)
Dados ausentes 1 2
Tempo desde diagndstico, meses 92,3 (73,0) 89,7 (51,4)
Dados ausentes 2 2
Atividade fisica, n (%) 8 (50,0%) 6 (42,9%)
Dados ausentes 0 1
Tipo de atividade fisica, n (%)
Caminhada 3 (18,8%) 1(6,7%)
Corrida 0 (0,0%) 2 (13,3%)
Musculagéo 3 (18,8%) 0 (0,0%)
Pilates 0 (0,0%) 2 (13,3%)
Caminhada, Musculagéo 1 (6,2%) 0 (0,0%)
Caminhada, Hidroginastica 1 (6,2%) 0 (0,0%)
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Nenhuma 8 (50,0%) 10 (66,7%)
Frequéncia semanal, n (%)

0 7 (50,0%) 8 (61,5%)
1 0 (0,0%) 1 (7,7%)
2 2 (12,5%) 1 (7,7%)
3 1(7,1%) 3 (23,1%)
5 4 (28,6%) 0 (0,0%)
Dados ausentes 2 2

Fonte: dados apresentados como média (desvio-padrao) ou frequéncia absoluta (relativa).

Para a variavel intensidade de dor, ao comparar os grupos na condigédo controle
X intervengcdo nos diferentes momentos, detectou-se um efeito estatisticamente
significativo [F (2;58)] = 4,227; p = 0,019; TE = 0,127 intragrupos no decorrer do
protocolo. A analise do post hoc de Bonferroni detectou reducédo da intensidade de
dor entre as condi¢cbes de pré-tratamento e apds cinco dias de intervencdo (DM = -
1,19, p = 0,019), mas ndo nas demais compara¢des mdltiplas. Entretanto, ndo foi
detectado efeito de interacéo entre os fatores [F (2;58) = 0,188; p = 0,829; TE = 0,006].
N&o foi detectado efeito significativo entre os grupos [F (1;29) = 0,928; p = 0,343; TE
= 0,031].

Para a varidvel sensacao de fadiga, ao comparar grupos na condi¢do controle
X intervencado nos diferentes momentos, nao foi detectado efeito significativo para os
grupos [F (1;9) = 0,064; p = 0,802; TE = 0,002]. Nao foi detectado efeito significativo
intragrupos no decorrer do protocolo e apés o tratamento [F (2;58) = 1,364; p = 0,264;
TE = 0,045].

Para a variavel qualidade do sono, o teste post hoc de Bonferroni detectou
reducdo da pontuacao entre as condi¢cdes pré-tratamento e apos cinco dias (DM = -
3,29, p< 0,001) e 30 dias (DM = -2,34, p = 0,072) de intervencdo, mas nao entre cinco
e 30 dias apos a intervencdo (DM = 0,95, p = 0,072). N&o houve efeito significativo
na interacdo entre os grupos [F (2;58) = 0,343; p = 0,711; TE = 0,12] e também n&o
foi detectado efeito significativo intragrupos [F (1;29) = 0,065; p = 0,800; TE = 0,308].).
A Tabela 2 e a Figura 11 apresentam a comparacao das variaveis subjetivas de dor,

fadiga e sono dos grupos controle e intervencao.
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Tabela 2: Médias marginais de dor, fadiga e qualidade do sono estratificada por grupo em cada etapa

do estudo com imputacdo de dados perdidos (n = 31).

Desfecho

Grupo

Tempo

Média [95%Cl]

Intensidade de dor

Percepcdo de fadiga

Qualidade do sono

Intervencao (n=16)

Controle (n=15)

Pré-tratamento

5 dias

30 dias

Pré-tratamento

5 dias

30 dias

6,06 [4,99 a 7,13]
4,78 [3,51 a 6,05]
5,67 [4,33 27,02]
6,80 [5,69 a 7,91]
5,71 [4,40 a 7,03]

6,11 [4,72 a 7,50]

Intervencéo (n=16)

Controle (n=15)

Pré-tratamento

5 dias

30 dias

Pré-tratamento

5 dias

30 dias

5,84 [4,17 a 7,51]
4,46 [2,96 a 5,95
5,55 [3,96 a 7,13]
5,07 [3,34 a 6,79
4,86 [3,32 a 6,41]

5,21 [3,57 a 6,85]

Intervencéo (n=16)

Controle (n=15)

Pré-tratamento

5 dias

30 dias

Pré-tratamento

5 dias

30 dias

13,9 [11,68 a 16,0]
10,9 [8,92 a 12,8]
12,11[9,93 a 14,2]

14,7 [12,50 a 17,0]
11,11[9,15 a 13,1]

11,8 [9,64 a 14,1]

Fonte: dados apresentados como média [intervalo de confianga de 95%].
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5 DISCUSSAO

O objetivo desse estudo foi avaliar o efeito da TMNV combinada com a ETCC
sobre as variaveis dor, fadiga e qualidade do sono em mulheres diagnosticadas com
FM. Considerando a variavel dor, o resultado da analise detectou efeito significativo
intragrupos no decorrer do protocolo, no entanto, ndo foi detectado efeito na
comparacao entre os grupos. Na avaliacdo da variavel fadiga nao foi detectado efeito
significativo intragrupos e no decorrer do protocolo. Em relacdo a variavel qualidade
do sono, foi detectado reducdo da pontuacdo entre as condi¢Bes pré-tratamento e
apos cinco dias e 30 dias apds a intervencgdo. Sugerindo que os efeitos ao longo do
tempo (cinco e 30 dias) ndo séo diferentes quando a TMNV € adicionada a ETCC
comparado ao uso da ETCC sozinha. Portanto, ndo se observou beneficios em
combinar a TMNV & ETCC nesses desfechos e prazos.

O estudo realizado por Lange e seus colaboradores em 2011 foi a base de
pensamento para realizacdo do nosso estudo. Esses autores realizaram um ensaio
clinico (fase I/1l) com objetivo primario avaliar a seguranca e secundario de realizar
uma medida preliminar da eficacia da estimulagdo do nervo vago (ENV) em mulheres
com FM refratarias ao tratamento farmacolégico convencional. Para realizacdo da
analise foi implantado um dispositivo de estimulacdo periédica no nervo vago
esquerdo em 14 participantes. Esse dispositivo foi mantido por trés meses e o estimulo
era fornecido ao nervo durante 24 horas por dia. A conclusdo dos autores apés
analisar os resultados coletados foi melhora no limiar e no nimero de pontos
dolorosos. A avaliacdo aguda mostrou que cinco dos 14 participantes tiveram
diferenca clinica minimamente importante apés a ENV e que dois ndo preenchiam
mais os critérios de dor generalizada ou de pontos dolorosos para FM. Apés 11 meses,
os resultados mudaram e foi demonstrado que os efeitos terapéuticos aumentaram
com o passar do tempo. Sete pacientes apresentaram diferenca clinica minimamente
importante e cinco ndo preenchiam mais os critérios de dor generalizada ou de pontos
dolorosos para FM. Esses resultados se contrapdem aos encontrados em nosso
estudo, em que o resultado agudo (apds 5 intervencdes) foi estatisticamente
significativo enquanto que ap6s 30 dias a melhora da dor ndo foi observada. Contudo,
o estudo de Lange nao foi controlado e apresentou um nimero baixo de participantes.
por isso, a afirmacéo de que o efeito obtido foi realmente promovido pela ENV néo

deve ser feita, ainda que as propriedades analgésica e anti-inflamatoria promovidas
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pelo nervo vago ja tenham sido confirmadas por inGmeros autores nas ultimas duas
décadas (MEEUS et al., 2013; COURTIES; BERENBAUM; SELLAM, 2021).

Identificou-se uma amostra composta por mulheres com tempo médio até o
diagndstico de, aproximadamente, oito anos, queixa de dor e sensacao de fadiga de
moderada a intensa e qualidade de sono péssima. Em relagédo a prética de atividade
fisica, 50% das mulheres do grupo INTERVENCAO e 43% do grupo CONTROLE eram
sedentérias, contrariando as recomendacfes da EULAR, nas quais os autores
concordaram que a pratica regular de exercicio fisico aerébico é indicado para
melhorar vérios aspectos da FM, como a dor, a capacidade de realizar atividades da
vida diaria, o cansaco, o sono e, consequentemente, melhora geral da qualidade de
vida desses pacientes e, ainda, por se tratar de uma atividade segura e de baixo custo
(MACFARLANE et al., 2017).

Por se tratar de uma doenca cuja etiologia é desconhecida e com diferentes
sintomas associados, a literatura propde que a forma mais eficiente para controlar os
sintomas da FM € através de uma abordagem multidisciplinar que tenha o objetivo de
atuar sobre os componentes bioldgico, psicolégico e social desses pacientes. O
insucesso de terapias isoladas corrobora com achados aqui apresentados, em que
nao foi possivel verificar efeito positivo sobre as variaveis analisadas (FITZCHARLES
etal., 2013; NADAL-NICOLAS et al., 2020). Diferentes anélises mostraram que fatores
emocionais, como pensamentos negativos, mal adaptativos, emocoes,
catastrofizacdo, hipervigilancia, comportamentos de evitacdo e somatizacao
influenciam negativamente o estado geral dos portadores de FM. Acredita-se que esse
conjunto de rea¢des comuns aos individuos que sofrem de dores crbénicas seja devido
a crencas inapropriadas sobre dor e seus potenciais mecanismos. Baseado nesse
pensamento, intervencdes clinicas, como a educacao do paciente sobre o manejo
central da dor, pode levar a resultados promissores para reducdo da dor e
incapacidade (VAN OOSTERWIJCK et al., 2013; BARRENENGOA-CUADRA et al.,
2021). Em amostra da presente pesquisa, observou-se que as mulheres recebiam
exclusivamente farmacos como forma de tratamento. Embora essa conduta tenha
indicacdo na maioria dos casos, quando utilizada isoladamente, apresenta eficacia
limitada (BARRENENGOA-CUADRA et al., 2021).

A dor aguda e o sono séo elementos essenciais a sobrevivéncia humana. No
entanto, distarbios crbénicos nos sistemas que o0s regulam podem resultar

negativamente na saude e no bem-estar dos individuos. As queixas de dificuldade
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para iniciar ou manter o sono sao comumente relatadas como comorbidades na
populacdo que sofre com FM. Estudos indicaram que a ins6nia clinica esta presente
em 53% dos pacientes com dor crbnica e que esse numero € maior do que na
populacdo geral. Além do mais, 90% dos pacientes com dor crbnica procuraram
atendimento médico devido a insénia (FINAN; GOODIN; SMITH, 2014; BURGESS et
al., 2019). Os resultados aqui apresentados indicaram um comportamento similar de
reducdo entre a intensidade da dor e a qualidade do sono na avaliacdo apds cinco
intervengdes, o que confirma os achados das investigacdes realizadas anteriormente
referentes a relagdo existente entre a qualidade do sono e a intensidade de dor
(SELVANATHAN et al., 2021).

A eficacia da TM mostrou-se positiva em pacientes com dor
musculoesquelética. Contudo, poucos estudos foram realizados usando a TM em
pacientes com FM, e os disponiveis apresentam falhas metodoldgicas ou numero
baixo de participantes. Nadal-Nicolas e colaboradores (2020) para verificar o efeito da
TM realizada com pressdo manual moderada na fadiga, dor e nos aspectos
psicologicos de mulheres com FM, analisaram 24 mulheres com FM. Foram aplicadas
oito intervencoes, realizadas duas vezes por semana ao longo de quatro semanas em
ambos os grupos, em tempo similar (15 minutos) e na mesma area anatbmica
(musculatura cervical posterior). O grupo intervencéo foi assistido com sessées de TM
baseadas em massoterapia do tecido conjuntivo e o grupo controle, com sessdes de
ultrassom estando o aparelho desligado. A concluséo foi que a aplicacdo da TM em
pacientes com FM realizada com pressdo moderada por 15 minutos na musculatura
cervical posterior diminuiu a percepcado de dor, fadiga muscular e o estado de
tensdo/ansiedade nessas pacientes (NADAL-NICOLAS et al., 2020). A frequéncia de
tratamento deste estudo foi a mesma utilizada por outros autores, visto que pacientes
com dor cronica apresentam respostas teciduais retardadas quando comparados a
outra populagdo, e por isso ndo devem receber tratamento em dias seguidos
(ALBERS et al., 2018). Devido a auséncia de evidéncia na literatura sobre o uso da
TM aplicada ao nervo vago, decidiu-se, aqui, aplicar a mesma frequéncia estabelecida
para o protocolo da ETCC no tratamento da dor na FM. Portanto, sugere-se que novas
investigacdes sejam realizadas para avaliar se intervengdes aplicadas respeitando o

intervalo proposto para a TM mostrariam resultados diferentes aos encontrados aqui.

5.1 PONTOS FORTES E LIMITACOES DO ESTUDO
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Como pontos fortes, essa presente pesquisa teve o registro prospectivo dos
dados, a incorporacao de recursos de desenho conhecidos por minimizar vieses,
como alocacao oculta, cegamento das participantes e da avaliadora, uma andlise por
intenc&o de tratar, e, por fim, uma mesma fisioterapeuta realizou as intervencgdes ativa
e SHAM, minimizando diferencas na experiéncia clinica e na comunicacdo com as
pacientes.

Os resultados aqui apresentados foram impactados por alguns fatores. O
principal foi ndo ser possivel finalizar a coleta de dados com o nimero de mulheres
determinado no calculo amostral, devido a avaria sofrida pelo aparelho durante o
periodo de realizacdo da pesquisa. Outro fator importante foi que, embora tenham
sido orientadas quanto ao contetdo dos questionarios e da escala visual numérica, as
participantes tiveram dificuldade em compreender algumas perguntas e, também, em
mensurar a intensidade da dor e da fadiga nos momentos da avaliacdo. Por fim, outro
fato impactante foi que as mulheres que participaram do estudo residiam em locais
distantes da Clinica Escola. Algumas participantes gastavam entre duas e quatro
horas de deslocamento em transporte publico, algumas vezes em pé durante todo o
trajeto. O tempo gasto no deslocamento associado ao tempo necessario para a
realizacao das intervencdes e avaliagcdes em dias consecutivos tornou o cumprimento
do protocolo muito estressante e cansativo para elas. Nao sabemos o quanto esses

fatores podem ter interferido.
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6 CONCLUSAO

Associar TMNV a ETCC nao apresentou beneficios adicionais nos desfechos
intensidade da dor, sensacéo de fadiga e qualidade do sono em mulheres com FM
nos prazos avaliados em comparacao ao grupo SHAM. Considerando que a FM é uma
doenca em que os pacientes apresentam sintomas de ordem fisica e psicoldgica,
tratamentos multidisciplinares que envolvam de forma mais abrangente esses

aspectos podem apresentar contribuicdes importantes para a literatura.
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7. OUTRAS INFORMACOES

7.1 FOMENTO

Este estudo foi conduzido de acordo com as estruturas éticas relevantes,
recebeu aprovacdo do conselho de ética institucional e foi desenvolvido com
financiamento proprio. Os resultados foram submetidos para publicacdo em periodicos
relacionados a area de reabilitacdo, e 0 acesso ao conjunto de dados finais do ensaio

podera ser objeto dos autores com base em uma solicitacéo razoavel.
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APENDICES
APENDICE A - FICHA DE AVALIAGCAO
Nome:
Endereco:
Telefone: Data da avaliagao:
Data de nascimento: Idade:
Estado civil: Peso: Altura:
() solteira () casada/unido estavel
() divorciada/separada () vilva
Grau de escolaridade: Cor:
() analfabeto () preta
() fundamental incompleto () parda
() fundamental () branca
() médio incompleto () amarela
() médio () indigena

() superior incompleto
() superior

() ndo sabe/ndo quer responder

Ocupagéo:

() trabalha () afastada () desempregada () aposentada ou pensionista (') estudante

Inicio dos sintomas:

Data do diagnéstico:

Doencas associadas:

Medicac¢des em uso:

Tabagismo: () sim () néo Etilismo: ( ) sim () nao
Quantos cigarros/dia: Ingere alcool diariamente acima de 30g?
() sim () néo
1 lata de cerveja: 179
1 copo de chopp: 10g
1 taga de vinho: 10g
1 dose pinga, wisky ou vodka: 259
Atividade fisica: ( ) sim ( ) néo
Tipo: Frequéncia semanal:
Covid: () sim ( )ndo

Vacinado: ( ) sim ( ) ndo

Vacina:

Interferiu nos sintomas? ( ) sim

( )nao

Qual / Quais?
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ANEXO A — ESCALA VISUAL NUMERICA (DOR)

(P O m——

> -

N
P 0 ——
B b ——
]
e e o
>N =
00
©o

SEM DOR

DOR LEVE DOR MODERADA DOR INTENSA

48



ANEXO B — ESCALA VISUAL NUMERICA (FADIGA)
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ANEXO C — INDICE DE QUALIDADE DE SONO DE PITTSBURGH (PSQI-BR)
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InstrugBes: as seguintes perguntas sdo relativas aos seus habitos de sono

durante o ultimo més somente. Suas respostas devem indicar a lembranca mais exata

da maioria dos dias e noites do ultimo més. Por favor, responda a todas as perguntas.

PERGUNTAS

RESPOSTAS

1. Durante o Ultimo més, quando vocé

geralmente foi para a cama a noite?

Hora usual de deitar

2. Durante o dltimo més, quanto tempo (em
minutos) vocé geralmente levou para dormir a

noite?

NUmero de minutos

3. Durante o ultimo més, quando vocé
geralmente levantou de manha?

Hora usual de levantar

4. Durante o Ultimo més, quantas horas de
sono vocé teve por noite? (Este pode ser
diferente do nimero de horas que vocé ficou

na cama).

Horas de sono por noite

Para cada uma das questfes restantes, marque a melhor (uma) resposta. Por favor, responda a todas

as questdes.

5. Durante o ultimo més, com que frequéncia vocé teve dificuldade de dormir porque voce...

(a) N&o conseguiu adormecer em até 30 minutos

(

)

Nenhuma no UGltimo més

Menos de 1 vez/ semana

1 ou 2 vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

(b) Acordou no meio da noite ou de manha cedo

Nenhuma no ultimo més

Menos de 1 vez/ semana

1 ou 2 vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

(c) Precisou levantar para ir ao banheiro

Nenhuma no ultimo més

Menos de 1 vez/ semana

1 ou 2 vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

(d) Nao conseguiu respirar confortavelmente

Nenhuma no Gltimo més

Menos de 1 vez/ semana

1 ou 2 vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

(e) Tossiu ou roncou forte

Nenhuma no ultimo més

Menos de 1 vez/ semana

1 ou 2 vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

(f) Sentiu muito frio

Nenhuma no ultimo més

~ ~l N N~ N ~| ~A| ~| N N N N ~N N ~N ~| ~| ~| ~| ~| ~

)
)
)
)
)
)
)
)
)
)
)
)
)
)
)
)
)
)
)
)
)

Menos de 1 vez/ semana
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( ) 1ou2vezes/ semana
( ) 3 oumais vezes/ semana
() Nenhuma no ultimo més
] ] () Menos de 1vez/ semana
(9) Sentiu muito calor
() 1ou2vezes/ semana
( ) 3 oumais vezes/ semana
() Nenhuma no ultimo més
) ( ) Menosde 1vez/ semana
(h) Teve sonhos ruins
( ) 1ou2vezes/ semana
( ) 3 oumaisvezes/ semana
() Nenhuma no ultimo més
) ( ) Menos de 1 vez/ semana
(i) Teve dor
( ) 1ou2vezes/ semana
( ) 3 oumais vezes/ semana
() Outra(s) razado(bes) (que tenha causado
dificuldade para dormir) por favor descreva no
campo ao lado.
_ _ ) () Nenhuma no altimo més
Ainda sobre a pergunta acima, com que frequéncia,
- R R o () Menos de 1 vez/ semana
durante o ultimo més, vocé teve dificuldade para
) ) . ( ) 1ou2vezes/ semana
dormir devido a essa razéo? i
( ) 3 oumais vezes/ semana
() Muito boa
6. Durante o0 Ultimo més, como vocé classificaria a | ( ) Boa
qualidade do seu sono de uma maneira geral? ( ) Ruim
() Muito ruim
() Nenhuma no ultimo més
7. Durante o ultimo més, com que frequéncia vocé
] ) o () Menos de 1 vez/ semana
tomou medicamento (prescrito ou “por conta propria”)
] ) ( ) 1ou2vezes/ semana
para Ihe ajudar a dormir?
( ) 3 oumais vezes/ semana
() Nenhuma no ultimo més
8. No Ultimo més, com que frequéncia vocé teve
dificuldade de ficar acordado enquanto dirigia, comia () Menos de 1 vez/ semana
ou participava de uma atividade social (festa, reunido ( ) 1ou2vezes/ semana
de amigos, trabalho, estudo)?
( ) 3 oumais vezes/ semana
() Nenhuma dificuldade
9. Durante o Ultimo més, quéo problematico foi para | () Um problema leve
vocé manter o entusiasmo (&nimo) para fazer as
coisas (suas atividades habituais)? () Um problema razoavel

Um grande problema
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10. Vocé tem um(a) parceiro [esposo(a)] ou colega de

quarto?

( ) Naéo

( ) Parceiro ou colega, mas em outro quarto

( ) Parceiro no mesmo quarto, mas ndo na mesma
cama

( ) Parceiro na mesma cama

Ainda sobre a questdo acima, o seu parceiro ja relato

u que vocé:

(a) Ronca forte

Nenhuma no ultimo més

()

Menos de 1 vez/ semana

()

() 1ou2vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

(b) Teve longas paradas narespiracdo enquanto

dormia

() Nenhuma no ultimo més

Menos de 1 vez/ semana

1 ou 2 vezes/ semana

() 3oumaisvezes/ semana

(c) Teve contracBes ou puxBes nas pernas

enquanto vocé dormia

Nenhuma no Gltimo més

Menos de 1 vez/ semana

1 ou 2 vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

(d) Teve episodios de desorientagdo ou confuséo

durante o sono

() Nenhuma no ultimo més

Menos de 1 vez/ semana

1 ou 2 vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana

(e) Outras alteracBes (inquietacBes) enquanto

vocé dorme por favor descreva no campo ao lado.

Ainda sobre a pergunta acima, com que frequéncia,

durante o Ultimo més, vocé teve essa(s)

alteracao(des)?

Nenhuma no ultimo més

Menos de 1 vez/ semana

1 ou 2 vezes/ semana

3 ou mais vezes/ semana
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ANEXO D - PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa:

EFEITOS DA ESTIMULACAO TRANSCRANIANA POR CORRENTE CONTINUA ASSOCIADA A TERAPIA
MANUAL SOBRE NERVO VAGO NA DOR EM MULHERES COM FIBROMIALGIA: UM ENSAIO CLINICO,
DUPLO CEGO, ALEATORIZADO E CONTROLADO.

Pesquisador:

Fernando Zanela da Silva Aréas

Area Tematica:

Versao: 4

CAAE:
34812120.9.0000.5060

Instituicdo Proponente:

Centro de Ciéncias da Saude

Patrocinador Principal:

Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

NUmero do Parecer:
4.531.251

Apresentacdo do Projeto:

Trata-se de o presente projeto de mestrado apresentado ao programa de Poés-graduagdo em Ciéncias
Fisiologicas, da Universidade Federal do Espirito Santo — UFES. Consiste em um ensaio clinico, duplo cego,
aleatorizado e randomizado que tem como objetivo comparar o efeito agudo da associagéo entre a estimulacdo
transcraniana por corrente continua (ETCC) e a terapia manual osteopatica (OMT) na dor em pacientes
portadores de Fibromialgia (FM). A pesquisa sera realizada nas dependéncias da Clinica Escola
Interprofissional em Saude da Universidade Federal do Espirito Santo — UFES. Seré&o selecionadas mulheres
(n=30), com idade entre 21 e 65 anos que apresentam diagndstico de Fibromialgia, segundo os critérios do
Colégio Americano de Reumatologia (ACR) — 2010, com queixa de dor ha mais de 3 meses. Os participantes
selecionados serdo randomizados em 2 (dois) grupos: o grupo controle, onde os integrantes receberdo os
protocolos ETCC e TMO SHAM e, o grupo experimental, seus integrantes receberdo ETCC e TMO. O
tratamento sera diario por 5 dias consecutivos. A ETCC sera aplicada em ambos os grupos, controle e
experimental, durante 20 minutos, com intensidade de 2mA, conforme o protocolo de seguranga descrito por
Binkson et al., 2009. O estimulador (DC stimulator — Plus. Neuroccon, lImenau, Alemanha) fornecera corrente
direta através de um par de eletrodos de esponja de superficie, medindo 35 cm?, embebidos em substancia

salina. A disposigdo dos eletrodos serd: o anodo, colocado sobre a area motora priméaria (C3) esquerda e o
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catodo, sobre a regido supraorbital direita (BAPTISTA et al., 2019). A OMT sera aplicada apds a ETCC, para a
forma ativa o paciente sera submetido a manobras no cranio, pescogo e térax (RICHARD, 2008), para a OMT
SHAM, o protocolo sera igual ao protocolo da forma ativa, porém, o fisioterapeuta permanecera com as maos
posicionadas sem exercer forga durante 1 minuto. A avaliagao clinica sera realizada em 4 (quatro) momentos:
antes da aplicacdo dos protocolos, ap6s a primeira sesséo, ao término do tratamento e 1 més apos o término.
Como ferramentas de avalia¢do serdo utilizados: questionarios para verificar o nivel de fadiga, a qualidade de
vida e qualidade do sono. A intensidade da dor serd quantificada através de uma escala numérica e de um
algbmetro de pressao e o SNA através de um monitor cardiaco.

Objetivo da Pesquisa

De acordo com o pesquisador responsavel, objetivos do projeto séo:

“Objetivo Geral:

Avaliar o efeito da associacéo entre as terapias ETCC e TMO na dor musculoesquelética difusa em individuos
com FM. Objetivos especificos:

a) Tracar o perfil s6cio demogréfico e clinico da amostra.

b) Identificar os efeitos da ETCC e OMT sobre a sensacéo de fadiga dos pacientes com FM.

¢) Identificar os efeitos da ETCC e OMT sobre a qualidade de vida dos pacientes com FM.

d) Identificar os efeitos da ETCC e OMT na regulag&o do sono dos pacientes com FM.”

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

A Terapia manual acarreta risco minimo, uma vez que, para a execugdo da técnica, é condigcdo fundamental
que a mesma nao promova dor ou

gualquer desconforto para o paciente. Ha poucos relatos de dor leve na musculatura das areas corporais que
receberam a terapia. A Estimulagéo

transcraniana por corrente continua, por ser uma técnica de estimulacéo cerebral ndo invasiva, oferece risco
minimo aos pacientes. Ha casos raros

de coceira no escalpo e dor de cabe¢a. Em casos de risco ou desconforto do participante, o protocolo sera
interrompido imediatamente e os

procedimentos cabiveis serdo tomados, visando manter a integridade do participante e amenizar qualquer
prejuizo. Qualquer intercorréncia sera comunicada, imediatamente, ao Sistema CEP/CONEP, que avaliara, em
carater emergencial, a necessidade de adequar ou suspender o estudo. O pesquisador e a instituicdo envolvida
na pesquisa proporcionardo assisténcia imediata, nos termos do item 11.3 da resolu¢@o 466/2012, bem como
responsabilizar-se-ao pela assisténcia integral aos participantes da pesquisa no que se refere as complicacdes
e danos. Os participantes da pesquisa que vierem a sofrer qualquer tipo de dano resultante de sua participa¢do
na pesquisa, previsto ou ndo no Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, terdo direito a indenizagao, por
parte do pesquisador da instituicdo envolvida nas diferentes fases da pesquisa. Nado havera custo para os
pacientes que participarem deste projeto de pesquisa.

Beneficios:

Ao final do tratamento, a paciente podera ser favorecida através da melhora de seus sintomas, tais como a
melhora da dor, além de contribuir para a pesquisa cientifica, uma vez que, a partir desse estudo, terapias mais
eficazes poderéo ser desenvolvidas.

Os riscos e beneficios estdo de acordo com a Res. CNS N° 466/12.

Comentarios e Consideracdes sobre a Pesquisa:

Consideragdes sobre os Termos de apresentacado obrigatéria:
- A folha de rosto estd adequada.

- O projeto de pesquisa apresentado esta adequado.
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- O TCLE esta adequado.

- Apresenta carta de anuéncia da GEP/HUCAM.

- Cronograma: adequado, inicio em marc¢o de 2021.

- Orgamento: adequado.

Os termos de apresentacao obrigatéria estdo em conformidade com a Resolugdo CNS 466/12.

Recomendacgdes:

O projeto ndo apresenta pendéncia.

Conclus@es ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

O projeto ndo apresenta pendéncia.

Consideracgdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacdo
PB_INFORMACOE
Informagdes S BASICAS DO P 29/12/2020 Aceit
ceito
Bésicas do Projeto | ROJETO_1580859. 23:11:05
pdf
Projeto Detalhado / )
Projeto_completo.p 29/12/2020 Fernando Zanela )
Brochura . R Aceito
. df 23:09:09 da Silva Aréas
Investigador
TCLE / Termos de
Assentimento / 29/12/2020 Fernando Zanela )
o TCLE.pdf . Aceito
Justificativa de 23:07:34 da Silva Aréas
Auséncia
Declaracédo de )
o Anuencia_Hucam_ 29/12/2020 Fernando Zanela )
Instituicéo e ] ) Aceito
assinada.pdf 22:47:29 da Silva Aréas
Infraestrutura
Declaracédo de Anuencia_CCS_as 29/12/2020 Fernando Zanela
Instituicéo e sinada.pdf 22:47:17 da Silva Aréas Aceito
Infraestrutura
Folha de Rosto folha_de_rosto.pdf 09/07/2020 Fernando Zanela Aceit
ceito
19:27:09 da Silva Aréas

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nao

Vitoria, 09 de fevereiro de 2021

Assinado por:

Maria Helena Monteiro de Barros Miotto

(Coordenador(a))



