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RESUMO

A esclerose multipla é uma doenca auto imune do sistema nervoso central,
caracterizada por inflamacao e destruicdo da bainha de mielina. A fadiga € um dos
principais sintomas apresentados pelos pacientes, interfere na qualidade de vida e
possuem poucas opc¢des de tratamento. A fotobiomodulacéo é utilizada em diversas
condicBes inflamatdrias e pode ser benéfica no tratamento da fadiga na esclerose
multipla. Objetivo: Realizar um estudo piloto para analisar o efeito da
fotobiomodulacao no tratamento de fadiga e sintomas referidos por pacientes com
esclerose multipla remitente recorrente. Método: Os participantes foram recrutados
no ambulatorio integrado de saude da UNINOVE, randomizados e alocados em dois
grupos: Grupo 1, aplicacdo na regido sublingual; Grupo 2, aplicacdo na artéria
radial. A fadiga foi analisada pela escala modificada do impacto da fadiga. Além
disso, cada participante descreveu quais sintomas mais limitantes eles
apresentaram nos ultimos 3 meses e quais observaram melhora nos ultimos dias.
O protocolo foi realizado 2 vezes na semana durante 3 meses. Resultados: Os
escores da escala modificada de impacto da fadiga apresentaram reducdo
significativa apés tratamento no grupo 1 (p<0,05) e discreta diminuicdo no grupo 2
(p>0,05), analise através do teste Mann-Whitney. Os sintomas citados nas
avaliacbes foram: fadiga, cefaleia, dor muscular e parestesia. Destes, fadiga
apresentou melhora significativa (p<0,05) apds tratamento. Conclusao: A
fotobiomodulac&o pode ser um recurso viavel na gestédo da fadiga em pessoas com
esclerose multipla remitente recorrente, pois a aplicada na regido sublingual
diminuiu significativamente os escores da escala de avaliagdo utilizada e ambas as
aplicac6es diminuiram a fadiga relatada pelos pacientes, embora dor muscular,
cefaleia e parestesia ndo apresentaram melhora com o tratamento proposto.

Palavras-chave: Esclerose multipla, Modalidades de fisioterapia, fadiga, sintomas

da esclerose mdltipla, reabilitacdo, photobiomodulation.



ABSTRACT

Multiple sclerosis is an autoimmune disease of the central nervous system,
characterized by inflammation and destruction of the myelin sheath. Fatigue is one
of the main symptoms noticed by patients, impacts with quality of life and has few
treatment options. Photobiomodulation is used in a variety of inflammatory
conditions and may be beneficial in the treatment of multiple sclerosis fatigue.
Objective: To conduct a pilot study to analyze the effect of photobiomodulation in the
treatment of fatigue and symptoms reported by patients with recurrent remitting
multiple sclerosis. Method: Participants was recruited from UNINOVE integrated
health outpatient clinic, randomized and allocated into two groups: Group 1,
sublingual application; Group 2, radial artery application. Fatigue was analyzed by
the modified fatigue impact scale. In addition, each participant described which more
limiting symptoms they had over the past 3 months and which ones observed
improvement in the last days. The protocol was performed twice a week for 3
months. Results: Modified fatigue impact scale scores showed significant reduction
after treatmentin group 1 (p <0.05) and slight decrease in group 2 (p> 0.05), analysis
by the Mann-Whitney test. The mentioned symptoms in the evaluations was fatigue,
headache, muscle pain and paresthesia. Of these, fatigue and muscle pain showed
significant improvement (p <0.05) after treatment. Conclusion: Photobiomodulation
could be a viable resource in the management of fatigue in people with recurrent
remitting multiple sclerosis, because the applied in the sublingual region significantly
decreased the scores of the assessment scale used and both applications
decreased the fatigue reported by patients, although muscle pain, headache and
paresthesia did not improve with the proposed treatment.

Keywords: Multiple sclerosis, Physical therapy modalities, fatigue, multiple sclerosis
symptoms, rehabilitation, photobiomodulation.
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1. Contextualizacao

1.1. Esclerose Multipla

A esclerose multipla (EM) é uma doenca do sistema nervoso central (SNC),
neurodegenerativa, inflamatéria e autoimune. E caracterizada por eventos que
envolvem inflamacao, desmielinizacdo e lesédo axonal. Sua etiologia € complexa,
multifatorial, inclui fatores ambientais e genéticos, porém ndo € totalmente
compreendida. Sabe-se entretanto, que fatores como tabagismo e infeccdo pelo
virus Epstein-Barr podem ter relacéo etiol6gica?.

O diagndstico desta condicao é realizado pela avaliagéo clinica, com registro
de episddios recorrentes de desmielinizacdo, achados no exame de imagem e a
presenca de bandas oligoclonais no liquido cefalorraquidiano (LCR). Surge
principalmente entre de 20-40 anos de idade, com maior incidéncia no género
feminino?.

A doenca se manifesta de forma variavel. A forma classica é o surgimento de
sintomas clinicos recorrentes acompanhados de recuperacdo total ou parcial,
chamada de Remitente Recorrente (EMRR). Quando os sintomas progridem
lentamente durante um tempo sem periodos de remissdo chama-se de
secundariamente progressiva e quando a doenca se manifesta de forma grave,
progressiva e irreversivel postula-se como primariamente progressivaZ.

Para acompanhar a progressao da doenca € utilizado uma escala chamada
Expanded Disability Status Scale (EDSS), traduzido para o Portugués Escala de
Incapacidade Funcional Expandida. Trata-se um método para quantificar e
monitorar a incapacidade funcional. E considerada padrdo ouro e composta por
avaliacdo neurologica das funcdes piramidais, cerebelar, tronco encefalico,
sensitivas, vesicais, visuais, mentais e locomocéao. A pontuacédo é dadade 0 a 10 e
quanto maior a pontuacdo maior a gravidade e incapacidade®.

Por um motivo ainda ndo compreendido, individuos geneticamente
suscetiveis desenvolvem alteracdes nas células de defesa e passam a agredir o
SNC. Os linfocitos T, sao células do sistema imune periférico, passam a reconhecer

a mielina como um antigeno, atravessam a barreira hematoencefalica (BHE) e
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desencadeiam um processo inflamatério causando lesdo na bainha de mielina o
que dificulta a conducéo do impulso nervoso®.

Durante o processo inflamatoério as células Thl, subgrupo dos linfécitos T,
liberam citocinas pr6 inflamatdérias como interleucina (IL) 2, fator de necrose tumoral
alfa (TNF-a) e Interferon gama (IFN-y) que atuam na génese da lesdo®. Em
contrapartida, as células Th2 liberam agentes anti-inflamatérios como as IL-4, 5 e
10 para combater a inflacdo®. Na EM, as células Th1 sdo estimuladas e ampliam a
producdo dessas substancias proinflamatorias enfraquecendo a BHE, invadem o
SNC ativando a micréglia, que também ira produzir substancias inflamatérias além
de degradar a mielina®.

A microglia apos ser ativada pela célula TH1, produzem uma quantidade
expressiva de Oxido nitrico (ON). Este em baixa concentracdo em condi¢cdes
normais no SNC realiza vasodilatacdo e facilita as transmissdes sinapticas.
Entretanto, as citocinas inflamatdrias estimulam a producdo dessa substancia
causando danos axonais e inflamacéo sistémica’.

Especificamente, o ON € suscetivel de causar danos quando entra em
contato com espécies reativas de oxigénio (EROS). EROS sdo produtos do
metabolismo de seres expostos ao oxigénio e na presenca de alguma desordem
quimica, como aumento do ON, ocorre desregulacdo e resulta em estresse
oxidativo. Este fenbmeno acontece quando a velocidade de formacdo de EROS
ultrapassa a protecéo realizada pelos mecanismos antioxidantes, desencadeando
assim, efeitos deletérios que provocam lesées no SNC’8,

Outro fator complicante da patogenia da EM é a acdo do glutamato,
aminoacido abundante no SNC que age como neurotransmissor excitatério, porém,
sua desregulacdo causa um fendbmeno chamado excitotoxicidade. Durante o
desenvolvimento da lesdo os oligodendrdcitos, células especializadas em formar
mielina, iniciam um processo de fagocitose dos substratos da degradacédo e
realizam reparacdo da mielina mesmo que parcial, fase caracterizada por periodos
de recuperacao parcial ou total dos sintomas. Contudo, a excitotoxicidade causa
morte dos oligodendrdcitos interrompendo a remielinizacao®.

Diversas regidbes do SNC podem ser afetadas. A substancia branca é a
principal, porém regides corticais e a substancia negra também podem ser
atingidas, além da medula espinhal®®. As lesdes provocam uma diversidade de

alteracOes clinicas caracteristicas, tais como: fragueza muscular, incontinéncia
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urindria, alteragbes sensoriais, comprometimento cognitivo, dor muscular, déficit de
equilibrio e visuais, cefaleia, espasticidade, parestesia, fadiga, neuralgia do
trigémeo, distirbios do sono, depresséo, entre outros sintomas a depender da

regido comprometida'®t,

1.2. Sintomas

A EM é uma das principais doencas de jovens adultos e resulta em um
enorme impacto pessoal, social e econdmico por ocorrer em uma fase ativa do ser
humano. Alguns sintomas estao extremamente ligados as limitagdes apresentadas,
possuem incidéncia alta e frequentemente sdo apontados como causa de queda na

qualidade de vida, limitacdo para realizar atividade fisica e incapacidade laboral®°.

1.2.1. Fadiga

A fadiga é um termo complexo que envolve diversos fatores, mas pode ser
definida como uma sensacdo subjetiva, inespecifica, percebida como um
comprometimento agudo na capacidade de produzir e/ou manter for¢ca durante a
realizacdo de uma tarefa'?. Ou seja, é uma falta subjetiva de energia fisica ou mental
que interfere nas atividades de vida diarial®13. Este sintoma reflete expressivamente
na qualidade de vida e esta presente em aproximadamente 90% dos portadores de
EM4,

Trata-se de um sintoma que apresenta caracteristicas fisicas como
incapacidade de realizar tarefas diarias, fraqueza muscular, fala arrastada; e
cognitivas, quando apresenta dificuldade de pensar, diminui¢do da fungcéo cognitiva,
alteracdo no tempo de resposta a um estimulo. Ele pode ser o sintoma inicial,
preceder a um surto, ocorrer de forma transitéria ou persistir ao longo do tempo?®.

A fisiopatologia da fadiga ndo esta totalmente explicada. Uma teoria comum
diz que os danos aos nervos e a bainha de mielina interferem na condugao dos
sinais elétricos responsaveis pelo controle do movimento e do funcionamento
cognitivo'®. Sabe-se também, que o aumento de temperatura esta diretamente
relacionado ao desencadeamento desse sintoma, provavelmente porque o calor

interfere na conducéo nervosa'4.
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A relacé@o entre a fadiga e marcadores inflamatorios foram analisadas em
alguns estudos*. O TNFa, um dos principais mediadores inflamatérios, apresentou
associacdo com fadiga em um estudo realizado com 37 pessoas!®. Em uma
avaliacdo entre 20 pacientes com EM e fadiga e 20 sem fadiga foi observado maior
producdo de interferon gama, um agente de resposta inflamatoria, nos pacientes
com fadigal’. A interleucina 1 beta (IL-1B) foi relatada como um preditor de fadiga
na EMRR em um estudo com 116 pacientes e 51 controles saudaveis®®.

Presume-se que outros mecanismos estdo envolvidos na fisiopatologia da
fadiga, tais como: alteracdes neuroenddcrinas; modificacdes nas vias
noradrenérgicas e serotoninérgicas; reducao da propagacao do potencial de acao
por conta da desmielinizacao das fibras; reducéo da capacidade oxidativa resultante
do descondicionamento fisico'4°,

Outros sintomas podem ter correlagdo com a fadiga tais como disturbio do
sono, depressédo, dores musculares e limitacdo da mobilidade. A presenca de
doencas como anemia, apneia do sono, endocrinopatias, sindrome da fadiga
cronica, fibromialgia e cAncer também podem ser a causa ou fator complicador da
fadiga além de efeitos colaterais de mudltiplos farmacos como analgésicos,
relaxantes musculares, anti-inflamatérios, hormonoterapia, anti-histaminicos,
antidepressivos, anti-hipertensivos!®?°, O tratamento com Interferon beta, agente
imunomodulador da EM, pode ter a fadiga como efeito secundario. Os doentes que
mudaram esta medicacao para Glatiramer relatam diminuicéo significante do nivel
de fadiga?!. O conhecimento de tais fatores é importante para realizar o diagnéstico
diferencial.

Para mensurar este sintoma € utilizado auto questionarios com escalas
padronizadas. Dentre elas, a Escala Modificada do Impacto da Fadiga (EMIF) se
destaca quando o objetivo € investigar o impacto da fadiga nas funcdes fisicas,
mentais e psicossociais. Esta escala é validada para a populagdo brasileira e
recomendada para pratica clinica e pesquisa®?.

Existe poucas opcOes de tratamento medicamentoso para fadiga. A
Amantadina e umas das principais medicacdes, porém pode manifestar reacdes
adversas tais como livedo reticular, hipotensdo ortostatica, edema periférico,
cefaleia, tontura, ndusea e insdnia®3. Outra alternativa é o Modafinil, porém pode

causar ansiedade, dor de cabeca, tontura, nausea, hipertenséo, palpitacdes e
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insénia e Pemolina foi associada a toxicidade hepética o que limitou seu uso e a
tornou uma escolha pouco atraente?.

As medidas nao farmacoldgicas de tratamento incluem exercicios fisicos de
baixo impacto, terapia comportamental, estratégias de conservacdo de energia,
medidas de arrefecimento do ambiente circulante, entre outras estratégias
apresentadas na literatural®?4, Entretanto, a eficacia do tratamento para fadiga
trata-se, primeiramente em identificar possiveis causas, tendo em vista que, quando
se trata de causas secundarias o tratamento devera ser direcionado para 0s

sintomas subjacentes.

1.2.2. Dor muscular e cefaleia

A dor esta presente em 75% dos pacientes e 30% do tratamento sintomatico
que estes pacientes recebem é para dor?®. A cefaleia e a dor muscular sdo
frequentemente citadas como fatores limitantes e causam sofrimento e
desconforto?.

Define-se dor como uma sensac¢do desagradavel de graus variaveis e esta
associada a possiveis danos teciduais. E classificada como somatica, nociceptiva,
visceral e neuropatica. A dor nociceptiva € uma resposta fisiolégica a um estimulo
enviado por nociceptores de qualquer tecido do corpo. Ou seja, € um aviso do
organismo que desencadeia reflexos como resposta a um possivel dano. Ja as
lesdes do sistema nervoso central ou periférico séo causas de dor neuropatica*.

Na EM a dor costuma ser neuropatica, como neuralgia do trigémeo e
musculoesquelética, por conta de espasmos tdnicos dolorosos e secundaria a
espasticidade e disfuncdo muscular. A causa principal pode ser as lesdes axonais
desmielinizantes em areas que apresentam receptores de dor?’.

A cefaleia também é considerada uma dor neuropatica. Ela se apresenta de
forma tensional ou enxaqueca e pode ter como causa, além da inflamacao, efeitos
adversos de medica¢cbes imunomoduladoras para tratamento da doenca como 0s
Interferons. A presenca de placas escleréticas no mesencéfalo também pode ter
relacdo com o desenvolvimento da enxaqueca?’.

O tratamento para tais dores é realizado por farmacos que em sua maioria
sédo desenvolvidos para outras doencgas, como 0s antiepiléticos, mas apresentam

beneficios na gestdo da dor. Entretanto, podem apresentar efeitos colaterais como
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sonoléncia, vertigem, bradicardia, fadiga, erup¢Bes cutaneas, nauseas, entre

outros?>27,

1.2.3. Parestesia

A parestesia € uma sensacdo anormal cutanea, subjetiva relatada como uma
sensacgédo de formigamento sentida sem a presenca de um estimulo externo. Causa
um impacto importante na vida e esta presente em cerca de 87% dos casos de EM.
Pode ocorrer em qualquer parte do corpo e, dependendo da regido, causa outros
sintomas limitantes, por exemplo, a parestesia na lingua causa alteraces na fala e
degluticdo?®.

1.3. Tratamento da EM

1.3.1. Tratamento medicamentoso

O tratamento médico tem por objetivo reduzir as recaidas e controlar ou
diminuir os danos causados pelos surtos, tendo em vista que uma terapéutica para
cura definitiva da doenca ainda néo foi encontrada®1°28,

As medicacdes atualmente disponiveis sdo classificadas em
imunomoduladoras ou imunossupressoras e sao divididas em duas linhas. A
primeira linha é composta por Interferon Beta, Acetato de Glatiramer, Teriflunomida
e Dimetil Fumarato. O Fingolimod, Natalizumab e o Alemtuzumab compdem a
segunda linha. Entretanto, unicamente os medicamentos ainda ndo séo capazes de
trazer todos os beneficios esperados e alguns medicamentos apresentam efeitos
colaterais, além do custo elevado®°28, Reac¢Ges a infusdo como dor, rubor e edema
sao frequentes nas medicacdes injetaveis. O quadro 1 aponta as principais acfes e

efeitos colaterais das medicacoes.
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Quadro 1. Caracteristicas das medicacoes utilizadas no tratamento de EM.

Medicacao

Principais Acdes

Efeitos colaterais

Interferon
Beta (la e
1b)

Inibe proliferacao de
linfocitos T, diminui
sintese de citocinas
Thl e aumenta de
Th2.

Depresséo, gripe, fraqueza,
fadiga, leucopenia.

Acetato de

Glatiramer

Induz resposta de
Th2, exerce efeito
neuroprotetor.

Rubor facial, desconforto
tor4cico, dispneia, palpitacdes,
taquicardia e ansiedade.

Teriflunomida

Reduz inflamacao
atuando sobre as

Infeccdo das vias respiratorias
superiores, leucopenia, nausea,

células do sistema diarreia.
imune.

e Dimetil Atua no estresse Rubor e disturbios

Fumarato oxidativo. gastrointestinais.

e Fingolimod Bloqueia a saida de Bradicardia (primeira dose),
linfocitos do seu hipertenséo, broncoespasmo,
local de origem. infeccdes oportunistas.

e Natalizumab Evita a entrada de Tontura, nausea, urticaria,

linfécitos no SNC.

leucoencefalopatia multifocal
progressiva, alteracdes
comportamentais e
neuropsicolégicas.

Alemtuzumab

Diminuicéo de
linfécitos T e B,
mondcitos
macroéfagos e
alguns granulécitos.

Pdrpura trombocitopénica
autoimune, leucopenia, tireoidite
e infeccao por herpes virus.
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1.3.2. Reabilitagao

A reabilitacdo através de uma equipe multidisciplinar faz parte do tratamento
e, juntamente com a medicacao, tem por objetivo reduzir o grau de incapacidade e
os efeitos deletérios da inatividade fisica. Exercicios aerdbicos e de fortalecimento
muscular, atividades de relaxamento e treino de equilibrio, hidroterapia, entre
outras, sdo atividades comumente realizadas. Embora, um programa de reabilitacdo
funcional associado a recursos fisicos com protocolo bem elaborado, grau de
reprodutividade e significancia ainda é especulacéo na literatura®2°.

Neste contexto novas pesquisas sdo desenvolvidas e recentemente, estudos
apontaram bons resultados da fotobiomodulacédo (FBM) em doencas inflamatérias
como artrite reumatoide e EM*12931 doencas do SNC como o acidente vascular
encefalico, Alzheimer, traumatismo cranio encefalico, lesdo medular e doenca de
Parkinson, entre outras doencas3>3°, Especificamente, a FBM apresentou efeitos
positivos em estudo realizado em modelo experimental de EM chamado

encefalomielite autoimune experimental (EAE)3S.

1.3.3. Adeséao ao tratamento

A adesdo ao tratamento entre os portadores de EM é afetada por varios
fatores. O correto uso das medicacdes ainda é baixo e estd associada a medidas
sociais, fisicas e cognitivas. O alto custo e a indisponibilidade dos medicamentos
fornecidas aos pacientes, bem como os efeitos adversos de algumas medicacdes
também limitam a adesédo ao tratamento®’.

Quanto a participacdo em um programa de reabilitacdo a adesdo também é
baixa e os pacientes enfrentam diversas dificuldades como, deficiéncia no servigco
de transporte para pessoas portadoras de necessidades especiais, obstaculos
encontrados no acesso as sessodes de fisioterapia e frequente necessidade de um
cuidador para acompanhar o deslocamento. Aléem desses fatores, a ansiedade,
depressao e a motivacao também influenciam. Assim, a duracdo do programa de
reabilitacdo, adaptacbes, um programa individualizado de acordo com as
necessidades, percepcdo de melhora clinicamente significante por parte dos

doentes sdo atrativos para a permanéncia em um programa de reabilitagdo3®.
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1.4. Fotobiomodulacéo

Trata-se do o uso terapéutico de LASER (Light Amplification by the
Stimulated Emission of Radiation) que traduzido para o Portugués significa luz
amplificada pela emissdo de radiagdo estimulada. Consiste em luz produzida
artificialmente pela ativacdo de elétrons em repouso presentes em uma fonte de
dos parametros dosimétricos e das condicbes do tecido a ser aplicado.
Bioestimulacdo € um fendmeno em que ocorre uma reacao fotoquimica em nivel
celular capaz de desencadear uma sequéncia de alteracdes celulares que resultam
em, entre outros fatores, aumento do metabolismo e ativacao mitocondrial, podendo
estimular a regeneracao celular'34. Este fendmeno é interessante para tratamento
de diversas afec¢cbes em que ocorre deterioracéo das estruturas celulares como na
EM e sua utilizacdo € segura pois ndo produz calor e nenhuma mudanca brusca
celular®.

Dentre os beneficios da FBM estdo a modulacao de processos inflamatorios
por estimular liberagdo de citocinas anti-inflamatérias; redu¢do de marcadores do
estresse oxidativo pelo aumento de mecanismos antioxidantes;, aumento da
producdo de adenosina trifosfato (ATP), estimulacdo de cicatrizacdo, angiogénese
e evita morte de células e tecidos®*. Assim, possivelmente, na presenca de
inflamacéo, a FBM exerce uma ac¢éo anti-inflamatdria e na auséncia desta atua nos
mediadores pro inflamatérios que irdo remodelar os tecidos. Outro fator importante
da FBM é a regulacédo de calcio intracelular evitando morte de neurénios causada
por toxicidade®

O cromoforo citocromo C oxidase (CCO), o IV da cadeia respiratoria
mitocondrial, € um importante receptor de luz infravermelha. Ao absorver fétons ele
ativa a producao de ATP, altera o potencial da membrana mitocondrial e podem
levar ao aumento da sintese proteica, proliferacdo celular e desencadear uma
resposta anti-inflamatéria?-32. Além do CCO a hemoglobina e a mioglobina também
sao fotorreceptores, assim, tecidos ricos nesses componentes podem se beneficiar
dos efeitos da FBM3°. Outro fator relevante causado a partir da absorcéo de energia
pelo CCO é a dissociagédo do oxido nitrico (ON) que atua como vasodilatador local

e otimiza a oxigenac&o.
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O féton uma vez absorvido, embora a energia sofra uma dispersdo nos
tecidos, penetra profundamente e pode circular através da corrente sanguinea e do
sistema linfatico e ser atraido por agentes inflamatorios distantes da regido aplicada.
A depender dos parametros, a FBM pode ser uma alternativa para tratamento de
doencas inflamatérias do SNC, porém este efeito sistémico ainda nédo esta bem
elucidado®.

Algumas pesquisas foram realizadas e apresentaram bons resultados. O
efeito do laser aplicado na regido sublingual foi testado em um estudo em pessoas
com artrite reumatoide juvenil e apresentou melhora da dor e reducéo da limitacado
na amplitude de movimento em articulacdes, melhorando a qualidade de vida3°. A
aplicacdo em pontos de acupuntura em outro estudo reduziu os indices de
depressao, porém este resultado pode ter influéncia dos efeitos da acupuntura
tradicional®?.

A irradiacao intravascular do laser (ILIB), realizada no sangue através de uma
agulha intravenosa ou aplicacdo transcutanea na pele € empregada com o objetivo
do efeito terapéutico se difundir na corrente sanguinea possibilitando um efeito
sistémico. O ILIB foi utilizado em 20 pacientes com EM que apresentaram melhora
na qualidade de vida apos irradiacao intravenosa com uma energia de 5 mW e
comprimento de onda de 658 nm3L,

Experimentos em EAE apontam resultados promissores3. Um estudo foi
capaz de modular a resposta inflamatéria e melhorar a progressdo da doencga*.
Outro estudo investigou os efeitos da irradiacdo de 670 nm e foi observado reducéo
da gravidade da doenca através da diminui¢do de citocinas pro inflamatérias (IFN-
y e TNF-a) e aumento de citocinas anti-inflamatérias (IL-4, IL-10)3.

Estudos apontam que a FBM ocorre com lazer de baixa intensidade com
comprimento de onda entre 632-1064 nm. Especificamente, entre 600 a 700 nm luz
vermelha e 770 a 1200 nm luz infravermelha séo utilizadas em pesquisas clinicas,
embora outros tamanhos também sdo empregados. Quanto maior o valor maior a
penetragdo nos tecidos pois o efeito de espelhamento € diminuido. Entretanto,

Os parametros séo relevantes para obter o efeito de bioestimulacdo. Além do
comprimento de onda outros parametros sao importantes, tais como: tempo,
frequéncia e area de aplicacéo; diametro da ponteira de entrega do aparelho; modo
de aplicacdo; quantidade de energia e de pontos irradiados; poténcia, que € a
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guantidade de energia pela unidade de tempo e expressa a quantidade de protons;
irradiancia; densidade de poténcia que é a poténcia do laser pela area irradiada;
exposicao radiante, quantidade de energia em uma determinada superficie ou seja
é airradiancia pelo tempo de exposi¢ao, também chamada de densidade de energia
ou fluéncia; nimero e frequéncia de sessoes?*..

Assim, este trabalho se propde estudar o efeito da FBM no tratamento de

fadiga e sintomas referidos por portadores de EMRR.

1.5. Justificativa

Atualmente, os farmacos disponiveis para a EM sdo Uteis na reducdo e
controle das recaidas, mas as terapéuticas para sintomas como fadiga e dor sao
parcialmente eficazes. Sendo assim é de extrema importancia o desenvolvimento
de estratégias ndo farmacoldgicas para complementar o tratamento?30. A FBM é
uma técnica segura, utilizada no tratamento de diversas doengas inflamatorias e do
SNC, acelerar processos cicatriciais e aliviar dor, como mostram alguns
estudos®>19!l, Entretanto, a literatura é escassa em trabalhos mostrando os
possiveis efeitos desta modalidade na titulacdo da fadiga e outros sintomas
apresentados pelos pacientes, tornando relevante a investigacdo dos beneficios

deste recurso na melhora funcional.

2. Objetivos

2.1. Geral

Avaliar o efeito do tratamento com FBM na fadiga em pessoas com EMRR

em um estudo piloto.

2.2. Especificos

° Comparar o efeito da terapia com FBM na regido sublingual e na artéria

radial.
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° Analisar o efeito do tratamento na queixa principal apresentado pelos

participantes.

3. Metodologia

Este € um estudo piloto realizado no ambulatério integrado de saude da
Universidade Nove de Julho (UNINOVE). Foi respeitada as normas
regulamentadoras de pesquisa em seres humanos (resolucdo niumero 466/2012),
submetido e aprovado no Comité de Etica em pesquisa da UNINOVE com nimero
de parecer: 2.423.75). Os participantes ou responsaveis legais assinaram o Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) para autorizagao da participacéo na
pesquisa (Anexo 1). O protocolo deste estudo foi registrado na Clinical Trials
(ClinicalTrials.gov Identifier: NCT03360487).

3.1. Delineamento do estudo

Foi realizada uma selecdo por telefone com os pacientes que se encontravam
em tratamento ou na lista de espera do ambulatério integrado de saude da
UNINOVE. Em seguida foi realizada uma avaliagdo inicial com o0os que se
enquadraram nos critérios de elegibilidade. Apés a assinatura do TCLE foi realizado
o protocolo proposto e depois uma avaliacdo final. Além do protocolo de FBM todos
realizaram o protocolo de fisioterapia e permaneceram fazendo uso da medicacdo

habitual. Os participantes foram recrutados segundo os seguintes critérios:

Critérios de Incluséo:

. Esclerose multipla remitente recorrente;

. Idade: 18 a 60 anos;

. Estar sob tratamento farmacoldgico;

. Capaz de compreender responder estimulos verbais;

. EDSS até 6;
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Critérios de Excluséo:

. Possuir outras doengas autoimunes como artrite reumatoide, lGpus

eritematoso sistémico, entre outras;

. Insuficiéncia cardiaca, respiratoria, renal ou hepatica,
. Sindrome da imunodeficiéncia adquirida;
. Gestantes.

A EDSS (Anexo 2) é uma escala composta por avaliagdo neuroldgica,
comumente utilizada na pratica clinica sendo aplicada por profissional qualificado.
As fungdes avaliadas pontuam de 0 a 10 e refletem o grau de incapacidade
principalmente na habilidade de deambular. A pontuacéo 6 o paciente apresenta
assisténcia intermitente ou com auxilio unilateral constante de bengala, muleta ou
suporte3. Os participantes da pesquisa apresentaram esta avaliacéo realizada por
um médico neurologista e foi confirmada através de entrevista e testes especificos

para avaliagdo de cada sistema funcional.

3.2. Randomizacao

Os individuos selecionados foram randomizados através de um sorteio com
envelopes selados e alocados em dois grupos. Grupo 1 recebeu aplicacéo
sublingual e Grupo 2 aplicacédo realizada na regido da artéria radial.

3.3. Avaliacdao inicial

Na primeira avaliacdo foi aplicado um questionario de avaliacédo
fisioterapéutica que faz parte da anamnese realizada na clinica integrada da
UNINOVE em pacientes com patologias neurologicas (Anexo 4) e a escala EMIF.

Durante esta avaliacao para saber a queixa principal foi realizada a seguinte
pergunta: Quais sintomas mais limitantes vocé apresentou nos ultimos 3 meses?

Foi solicitado aos participantes citarem apenas 0s sintomas que eles
atribuiam a doenca em estudo. Ou seja, a causa destes sintomas nao poderiam ser,

por exemplo, alguma afeccédo oportunista como gripe ou qualquer outra situacao
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conhecida, como uma dor muscular apos uma queda. Também foi explicado que
sintoma limitante poderia ser qualquer sensacao adversa causadora de incémodo
e limitacdo para realizar atividades de vida diaria.

E importante destacar que as respostas nao foram direcionadas, ou seja, 0s
participantes foram livres para relatar qualquer sintoma. Todas as respostas foram
anotadas e analisadas em um segundo momento.

Os seguintes sintomas foram relatados: Fadiga, déficit de equilibrio, fraqueza
muscular, dor muscular, cefaleia, incontinéncia urinaria, formigamentos, déficit de

sensibilidade, espasticidade, problemas de memaria e atencao.

3.4. Escala Modificada do Impacto da Fadiga - EMIF

A EMIF (Anexo 3) € um questionario com linguagem simples, clara,
compreensivel e apresenta facil aplicacdo. E composta por 21 questdes, avalia 0
sujeito de forma multidimensional através das funcdes cognitivas (10 itens), fisicas
(9 itens) e psicossociais (2 itens). A pontuacdo total varia de 0-84. Valores = 38
representam fadiga??.

Em sala climatizada, sem interferéncia de ruidos, os participantes sentados
confortavelmente em uma cadeira com apoio de braco, leram e responderam cada
item na presenca de um avaliador pronto para esclarecer eventuais duvidas. Foi
explicado previamente que tratava-se de escala para avaliar fadiga, sensacéo de
cansaco fisico e perda de energia que muitas pessoas sentem de tempos em
tempos. Foi solicitado marcar um Unico niumero que melhor indica com que
frequéncia a fadiga os afetou nas ultimas 4 semanas e orientado que as frequéncias
ascende de nunca, raro, poucas vezes, muitas vezes e sempre, com pontuacao de
Oad4.

3.5. Protocolo da fotobiomodulacéo

O protocolo foi desenvolvido a partir de artigos que utilizaram esta
modalidade terapéutica em modelos experimentais, ensaios clinicos com doencas
inflamatorias e em células do SNC#811.30.31,32.3334 Tajs artigos foram identificados a
partir de uma pesquisa pelo titulo e resumo. Os artigos que nao foram pertinentes

aos objetivos da pesquisa foram excluidos e com base nos artigos selecionados foi
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realizada uma analise dos parametros utilizados e apds isso foi criado um protocolo
inicial (Quadro 2).

Quadro 2. Resumo dos parametros encontrados na literatura

Autores, ano Poténcia | Tempo | Exposicédo Energia Comprimento | Tipo de
(mW) (seq) radiante Total de onda estudo
(J/lcm?) J) (nm)

Muili et al. 2013 2100 180 5 375 670 In vivo
Muili et al. 2012 2100 180 5 375 670 In vitro
Gongalves et al. 2015 30 20 10 0,6J 660 In vivo
Gongalves et al. 2015 70W 20 3 904 In vivo
Kubsik et al. 2016 50 30 - 3 650 Ensaio
Clinico

Song et al. 2012 64.6 - - - 632.8 In vitro
Ailioaie et al. 2014 - - - - 635, Ensaio
clinico

Wong-Riley et al. 2005 - 70 4 - 830 In vitro
Wong-Riley et al. 2005 - 70 4 - 880 In vitro
Hashmi et al. 2011 50 40 - - 810 In Vitro
Leden et al. 2013 50 - - 10 808 In vitro

Foi utilizado o aparelho Therapy EC da marca DCM (figura 1) com a ponta

da caneta coberta com um filme plastico transparente descartavel, devidamente

bem colocado para evitar dispersao de energia e realizado afericdo da poténcia do

equipamento para confirmar a energia entregue (figura 2). Os parametros utilizados

foram os mesmos em ambos os grupos e constam na tabela 2.

Para aplicacdo do protocolo os pacientes foram devidamente bem

posicionados em decubito dorsal em uma maca ou em sedestacdo com apoio da

cabeca ou do membro superior. Para aplicacdo na artéria radial foi realizado

palpacdo da regido seguida da aplicacdo. Para aplicacdo sublingual foi solicitado

abertura de boca e levantar a lingua para posicionamento do aparelho e orientado

a permanecer imével durante o procedimento para evitar descolamento da ponteira

(figura 3).
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Figura 1. Equipamento utilizado na aplicacéo do laser de baixa intensidade.

Fonte: http://www.dmcgroup.com.br/br/detalhe-produto/estetica/equipamentos/therapy-ec/23

Figura 2. Equipamento utilizado para aferir a poténcia do laser.

Fonte: https://mmo.com.br/pt-br/produtos/odontologia/laser-check

Figura 3. Posicionamento do paciente para aplicacdo da FBM.

Fonte: Acervo préprio.


http://www.dmcgroup.com.br/br/detalhe-produto/estetica/equipamentos/therapy-ec/23
https://mmo.com.br/pt-br/produtos/odontologia/laser-check
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Tabela 1. Pardmetros da fotobiomodulag&o

Parametros Grupo-1 Grupo-2
Sublingual Artéria Radial
Comprimento de onda (nm) 808 808
Diametro (cm) 0,40 0,40
Area (cm?) 0,13 0,13
Irradiancia (W/cm? 0,80 0,80
Exposicéo radiante (J/cm?) 287 287
Tempo (S) 360 360
Energia (J) 36 36
Pontos irradiados 1 1
Modo de Operacéo Continuo Continuo
NUmero de sessdes 24 24
Frequéncia de tratamento 2 vezes na semana 2 vezes na semana

nm: nandmetro; cm: centimetro; cm?: centimetro quadrado; W/cm?2: Watts por centimetro quadrado;
J/lcmZ2: Jaule por centimetro quadrado; s: segundo; J: Jaule.
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3.6. Protocolo de exercicios de fisioterapia

Os objetivos fisioterapéuticos foram estabelecidos apds a avaliacao inicial.
Os participantes, apresentavam déficit de equilibrio, fraqueza muscular
principalmente nos membros inferiores, déficit de sensibilidade superficial e no
planejamento das tarefas. Sendo assim, foi realizado exercicios em varias estacdes
de um circuito: pés juntos; pés em conjunto em uma variedade de superficies
diferentes (rigido, espuma de borracha, tapetes com diferentes texturas) e
diferentes entradas sensoriais (olhos abertos ou fechados); andar para frente e para
tras em superficies firmes ou de espuma de borracha; caminhando através de
obstaculos; e agachado. Em cada estacdo uma tarefa cognitiva foi incluida, como
nomear objetos e dupla tarefa?10.28.29.44,45

Os exercicios foram de leve intensidade, como duracao de 15-20 minutos e

intervalos de descanso, sempre realizados apds o protocolo de PBM.

3.7. Avaliagéo final

Na ultima sessédo do protocolo todos os participantes foram reavaliados,
reaplicada a EMIF e realizada a seguinte pergunta: Quais sintomas mais limitantes
vocé observou melhora nos ultimos dias?

Destaca-se que nao foi mencionado aos participantes quais sintomas haviam
relatado na primeira avaliacdo e eles poderiam citar quaisquer sintomas como
sendo os que apresentaram melhora pos tratamento. Os sintomas relatados com
maior frequéncia apos o tratamento foram: fadiga, dor muscular, formigamentos

(parestesia) e cefaleia.
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3.8. Anédlise estatistica

Os dados foram tabulados e tratados no software GraphPad PRISM versao
7.0. As variaveis categoricas foram expressas em propor¢des ou porcentagens e as
numeéricas em medianas e intervalos interquartilicos (25% e 75%). Para
comparacao entre os grupos foi realizado o teste Mann-Whitney e entre grupo
(antes e depois) o teste Wilcoxon. O teste exato de FISHER foi utilizado na analise
dos sintomas referidos (presenca ou auséncia do sintoma). Foi considerado um

nivel de significancia de 95% (a <0,05).
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Dentre as pessoas selecionadas pelos critérios de elegibilidade na clinica da

UNINOVE, 20 concordaram em participar da pesquisa. Destas, 4 ndo completaram

0 protocolo por motivos pessoais e uma foi excluida devido a ndo adeséo a terapia

medicamentosa. Ninguém apresentou surtos durante o tempo avaliado. 15

participantes completaram o protocolo, sendo 7 do grupo 1 - sublingual e 8 do grupo

2 - artéria radial. (Fluxograma 1)

Fluxograma 1.

Selecdo (n=20)

Excluidas (n = 5)
4 N3o completaram o protocolo (n = 4)

4 N3o aderiu a terapia medicamentosa (n =
1)

Completaram o protocolo (n = 15)

l

[ Analise ]

Grupo 1 sublingual (N=7)

Grupo 2 Artéria Radial

As principais caracteristicas dos participantes estdo apresentadas na tabela

2.

Tabela 2. Caracterizacdo da amostra

Grupo-1 Sublingual

Grupo 2- Artéria

Radial

N° PARTICIPANTES
IDADE

EDSS

SEXO (F/IM)
TABAGISMO (S/N)
MEDICAMENTO (1¢/2°)

37 (31- 42)

37 (24- 46)

42, 4)
6/2
5/3
4/4

F: feminino; M: masculino; S: sim; N: ndo; (1°/2°) classificacdo da medicacdo em 1° e 2° linha.
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4.1. Escala Modificada de Impacto da Fadiga

Os grupos analisados antes do tratamento ndo apresentaram diferenca
significante (p>0,05) nos valores de EMIF.

Ap6s o tratamento com FBM, os escores de fadiga reduziram
significativamente no grupo 1 que recebeu intervencéo sublingual (pré tratamento
41 [31-56]; pos tratamento 25 [24- 40]).

Em contraste no grupo 2, tratado aplicada na artéria radial, percebemos que
h& uma tendéncia a reduzir os niveis da EMIF (pré tratamento 44 [32-62]; p6s 31
[19-49]), porém esta diferenca nao foi significante (p>0,05). Figura 3.

O effect size foi de 0,55 e o poder do teste 0,951.

EMIF

0 T T T T
| Pré Poés | IPré PésI

Grupo 1 Grupo 2

Figura 4. EMIF - * Apés o tratamento com fotobiomodulacéo na regido sublingual houve reducgéo da
fadiga (p<0,05). ns = ndo h& diferengas significantes entre os grupos, quando comparados no pré
tratamento (p>0,05) (teste Mann-Whitney)
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4.2. Relatos dos pacientes

Com relacédo aos relatos dos participantes ap0s o tratamento os seguintes
sintomas foram citados com maior frequéncia: dor muscular, fadiga, formigamentos,

cefaleia.

4.2.1. Dor muscular

Apés o tratamento, quando comparado os grupos sublingual e artéria radial,
com relacdo a melhora da dor muscular, ndo houve diferencas estatisticas. (p>0,05

- teste de Fisher)

sublingual
dor muscular ~
H ndo
O sim
A_radial

o 2 4 6 8 10

Dor muscular

Figura 5. Dor muscular. Ndo = ndo houve melhora da dor muscular apos tratamento. Sim= Houve melhora da
dor muscular apés o tratamento.
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4.2.2. Fadiga

Com relacédo a fadiga referida pelos pacientes, na comparacéo dos grupos, houve
melhora da fadiga no grupo sublingual (p<0,05 - Teste de Fisher).

Sublingual

Fadiga *
B NEo

O 5im

0] 2 4 6 8 10

Fadiga

Figura 6. Fadiga. Nao = ndo houve melhora da fadiga apds tratamento. Sim = Houve melhora da
fadiga apds o tratamento

4.2.3. Cefaleia

Aposs o protocolo de tratamento ndo houve diferencas estatisticas entre os

grupos no sintoma cefaleia. (p>0,05 — Teste de Fisher)

Sublingual
Cefaléia =
i B nio
O =im
A_radial

Cefaléia

Figura 7. Cefaleia. Nao = ndo houve melhora da cefaleia apds tratamento. Sim = Houve melhora
da cefaleia apos o tratamento.
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4.2.4. Parestesia

N&o houve diferencas significantes apds o tratamento no sintoma parestesia
guando comparados os grupos. (p<0,05 — teste de Fisher)

Sublingual

Formigamentos «

H NEo

O 5im

A_radial

4 <] 8 10

=1
ra

Parestesia

Figura 8. Parestesia. Ndo = ndo houve melhora da parestesia apos tratamento. Sim = Houve
melhora da parestesia apds o tratamento.
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5. Discussao

A fadiga pode afetar até 90% dos pacientes com EM e € uma das principais
causas de limitacdes, além de contribuir com 0 aumento dos custos no tratamento?®.
Também tem forte influéncia na qualidade de vida e mostra estreita conexdao com o
sentimento geral de doenca percebida pelos pacientes, estado mental e sintomas
neurolégicos?’. Apesar disso, as medidas farmacolégicas disponiveis sé&o
desafiadas por sua eficdcia modesta diante de alguns efeitos indesejaveis levando
ao mal gerenciamento deste sintoma?*. De acordo com Caldieraro et al*l. 2015 as
terapias orais disponiveis sao parcialmente eficazes e as estratégias nao
farmacoldgicas sao importantes para complementar o tratamento. Os resultados de
nosso estudo mostraram uma reducdo significativa nos escores de fadiga apos
tratamento de 24 sessfes com FBM realizado na regido sublingual. Em
contrapartida, o tratamento em direcdo da artéria radial, embora tenha mostrado
uma tendéncia a reduzir os niveis dos escores da EMIF, os resultados ndo foram
significantes.

A FBM tem sido investigada nas doencas do SNC. Estudos no modelo
experimental de EM, mostraram resultados positivos apos tratamento com FBM. No
estudo de Muili et al®®. 2012 mostrou que apdés a irradiacdo com laser de baixa
intensidade houve reducao no estresse oxidativo e como consequéncia 0s animais
melhoraram a funcionalidade. Corroborando com esses dados Gongalves et al®.
2015 também realizaram a irradiacdo no modelo experimental e apds o tratamento
houve reducdo de citocinas pré inflamatérias e melhora da marcha. Kubsik et alt?.
2016 realizaram um ensaio clinico onde foi comparado o efeito do laser de baixa
intensidade na medula espinal e magneto estimulacédo. Os resultados mostraram
gue apos o tratamento combinado das duas terapias houve melhora na qualidade
de vida e reducado nos escores da EDSS. Em contrapartida, o grupo que realizou
apenas laser de baixa intensidade houve melhora na qualidade de vida porém nao
alterou os escores da EDSS. Em nosso estudo, realizamos FBM com laser de baixa
intensidade e apds o tratamento os escores de fadiga no grupo sublingual reduziu
significativamente.

Nesta pesquisa, a irradiacdo foi aplicada em direcdo da artéria radial e
sublingual, regides que apresentam abundante vascularizacdo. Sobre os efeitos

s

sistémicos da FBM a literatura ainda € restrita, porém alguns estudos foram
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desenvolvidos buscando elucidar sua acdo em regifes distantes da éarea de
aplicacdo. Samoilova et al*®. 2006 mostraram que as altera¢ées induzidas pela
irradiacdo podem ser transferidas através do sangue circulante pois, em sua
pesquisa, ocorreu reducdo de citocinas pro inflamatoérias e aumento da expressao
de citocinas anti-inflamatorias no sangue periférico, apos irradiacdo transcutanea
na regiao sacral de luz infravermelha em individuos saudaveis. Também foi possivel
observar melhora nos pacientes com artrite reumatoide juvenil apés aplicacao de
laser na regido sublingual®®. Assim como o trabalho de Huang et al*’. 2012, com
irradiacado intravascular na artéria radial em individuos com lesdo medular cronica,
apresentou reducdo no estresse oxidativo e citocinas inflamatorias. Nossos
achados mostraram que apenas o grupo com irradiacdo sublingual apresentou
melhora nos escores da escala EMIF. Possivelmente, seja porque a aplicagdo na
regido da artéria radial depende da palpacéo realizada pelo o operador, além disso,
a absorcéo pode ser menor devido a presenca de tecidos na regido, diferentemente
da aplicacdo na regido sublingual. Embora que mesmo este grupo nao
apresentando diferenca estatisticamente significativa, a média da porcentagem de
melhora foi de 28,25%, sendo que cinco dos oito participantes apresentaram uma
reducdo acima de 10 pontos na EMIF, corte que define uma melhora clinicamente
relevante?®.

Algumas estratégias farmacolégicas e reabilitacdo multidisciplinar sdo
estudadas para tratar a fadiga. Entre o tratamento farmacolégico, a Amantadina é a
mais utilizada. No entanto, ndo se sabe ao certo os seus mecanismos de acao,
assim como sua eficacia?*. Khazaei et al’**. 2019 compararam a Amantadina com
Ondansetrona, outra op¢ao medicamentosa, e os resultados mostraram diferencas
significantes somente através dos relatos dos pacientes em classificar a fadiga em
leve, moderada ou grave, sem diferenca significativa nos escores da escala
utilizada. J& Rammohan et al*®. 2002, estudaram os efeitos do Modafinil em 72
pacientes com EM e fadigados demonstrando uma melhora significativa neste
parametro. Porém, Brown et al®®. 2010 em uma revisdo sistematica concluiram que
este medicamento € uma opc¢ao razoavel para a populagdo com EM pois os estudos
controlados apresentam resultados conflitantes. Vale ressaltar que em nosso
estudo, nenhum dos participantes faziam uso de medicamentos para tratar a fadiga
e nossos resultados mostraram que os dois grupos apresentaram melhora

significativa no relato da fadiga referida pelos pacientes.
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Em conjunto com as terapias medicamentosas, estratégias nao
farmacoldgicas sdo importantes ferramentas na titulacdo da fadiga relacionada a
EM. Uma meta-analise comparou trés diferentes tipos de intervencgdes: exercicio,
educacdo e medicamentos. As intervencdes de reabilitacdo pareciam ter efeitos
mais fortes e significativos na reducdo da fadiga em comparacdo com a
medicacdo®l. No estudo de Gervasoni et al®?. 2019 realizaram exercicios aerébicos
de alta intensidade de membros superiores, utilizando cicloergbmetro combinado
com exercicios orientados para tarefas manuais e observaram reducao da fadiga,
além de melhora na destreza manual. No presente estudo, foi realizado exercicios
de leve intensidade, com objetivo de melhorar o equilibrio e sensibilidade tatil,
associado a FBM, aplicacao realizada em um curto periodo de tempo, o que facilita
a inclusao desta modalidade em um programa de reabilitacao.

Diferente da melhora apresentada nos escores da EMIF e na fadiga referida
pelos pacientes, a dor muscular ndo apresentou melhora em nosso estudo. Dados
gue diferem de alguns estudos utilizando esta terapia na gestao da dor de diferentes
causas. Por exemplo, dor pés intervencées odontoldgicas®? e dor crénica, como no
estudo de Brochado et al**. 2018 onde o comprimento de onda de 808 nm foi capaz
de reduzir a dor e também a depressdo em pacientes com disfuncdo
temporomandibular.

Do mesmo modo, o presente estudo ndo foi capaz de mostrar diferenca
significante na cefaleia e parestesia, porém a literatura aponta estudos com bons
resultados da FBM no controle de tais sintomas. No estudo retrospectivo De Oliveira
et al®®. 2015 aterapia com laser de baixa poténcia no espectro infravermelho
demonstrou ser capaz de acelerar e melhorar a regeneracdo do tecido nervoso
afetado ap0s cirurgias ortognaticas melhorando a parestesia. E também Svobodova
et al®®. 2019 mostraram recuperacéo funcional, através da melhora da locomocéo e
sensibilidade em modelo experimental de lesdo medular, ap6s a FBM. Assim como,
a dor neuropética foi controlada em um estudo com modelo experimental realizada
por Micheli et al’. 2019.
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6. Concluséao

A aplicacgo de FBM realizada na regido sublingual diminuiu
significantemente os escores de fadiga na escala EMIF. A fadiga referida por ambos
0s grupos apresentaram melhora apds o tratamento, porém a dor muscular, cefaleia
e parestesia ndao apresentaram melhora com o tratamento proposto. Sendo assim,
a irradiacdo sublingual parece ser uma estratégia promissora para complementar o
tratamento da fadiga na EMRR.
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8. Anexos:

Anexo- 1 TCLE - Termo de Consentimento para Participacdo em Pesquisa
Clinica:

Nome do Voluntério:
Endereco:
Cidade: CEP:
Telefone para contato:
E-mail:

1.Titulo do Trabalho Experimental: O efeito da fotobiomodulagéo na fadiga e sintomas
referidos em individuos com Esclerose Multipla — Ensaio clinico, randomizado.

2.0bjetivo: Avaliar a eficacia da aplicacdo do laser em baixa intensidade em baixo da
lingua, na regido da artéria radial (pulso) em individuos com Esclerose Mdltipla. Avaliar se
a aplicagcdo do laser podera alterar os niveis fadiga e outros sintomas que pessoas com
esclerose multipla refere sentir.

3.Justificativa: Este estudo justifica-se uma vez que se verifica poucos estudos referente
ao tratamento com o laser em baixa intensidade em individuos com esclerose multipla.

4. Procedimentos da Fase Experimental: Vocé vai realizar uma avaliacdo através da
Escala de Status de Expansdo Expandida (EDSS) que sera aplicada em 15 minutos,
também vamos avaliar o seu equilibrio, marcha, fadiga, e a sua qualidade de vida, essas
avaliacdes vao levar um tempo de até 20 minutos. Estas avaliacdes seréo realizadas antes
e apos tratamento com o laser. Apés as avaliagfes os participantes serdo separados em 2
grupos. Um grupo recebera tratamento com laser em baixo da lingua e o outro grupo
recebera o tratamento real na regido da artéria radial (pulso). Todos os grupos vao realizar
fisioterapia. E importante ressaltar que os participantes de todos os grupos devem
continuar fazendo o tratamento medicamentoso. Para a aplicagdo do laser em baixo da
lingua, sera utilizado um material plastico descartavel cobrindo a caneta de aplicacao, por
guestdes de higiene. O tratamento, sera realizado 2 vezes por semana totalizando 12
semanas consecutivas. Todos os participantes serdo sorteados para fazer parte dos
grupos. ApdGs o tratamento haverd acompanhado por 1 més e sera necessario realizar
novamente as avaliacdes.

5. Desconforto ou Riscos Esperados: Os riscos esperados sdo minimos, pois vocé sera
avaliado e recebera o tratamento em um local fechado, com a presenga somente de um
familiar (se necessario) e do pesquisador para evitar qualquer tipo de constrangimento. O
pesquisador te acompanhard em todo trajeto a fim de evitar possiveis quedas. Sera
explicado detalhadamente cada avaliagdo em que vocé participara e o tratamento que
recebera. O pesquisador permanecera durante toda a avaliacédo e a aplicacdo do laser com
luvas descartaveis. A aplicacdo do laser ndo apresenta nenhuma reacao negativa, porém
se vocé perceber qualquer desconforto devera informar ao pesquisador.

6. Retirada do Consentimento: O voluntario tem a liberdade de retirar seu consentimento
a qualquer momento e deixar de participar do estudo.

7. Informacgdes: O participante tem a garantia que recebera respostas a qualquer pergunta
ou esclarecimento de quaisquer duvidas quanto aos procedimentos, riscos, beneficios e
outros assuntos relacionados com a pesquisa. Também o0s pesquisadores citados
assumem o compromisso de proporcionar informacgéo atualizada obtida durante o estudo,
ainda que esta possa afetar a vontade do individuo em continuar participando.
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8. Garantia do Sigilo: Os pesquisadores asseguram a privacidade dos participantes
quanto aos dados confidenciais envolvidos na pesquisa.

9. Formas de Ressarcimento das Despesas Decorrentes da Participacdo na Pesquisa:
N&o serdo ressarcidas despesas com eventuais deslocamentos.

10. Local da Pesquisa: A pesquisa sera desenvolvida nas Clinicas de Fisioterapia da
UNINOVE, localizadas nos Campus do Memorial (Rua Dr. Adolfo Pinto, 109 — Barra Funda),
Campus da Vila Maria (Rua Profa. Maria José Barone Fernandes, 300 — Vila Maria) e no
Rua Vergueiro, 235/249 - Liberdade, Sdo Paulo - SP, Brasil.

11. Comité de Etica em Pesquisa (CEP) é um colegiado interdisciplinar e independente,
gue deve existir nas instituicbes que realizam pesquisas envolvendo seres humanos no
Brasil, criado para defender os interesses dos participantes de pesquisas em sua
integridade e dignidade e para contribuir no desenvolvimento das pesquisas dentro dos
padrdes éticos (Normas e Diretrizes Regulamentadoras da Pesquisa envolvendo Seres
Humanos — Res. CNS n° 466/12). O Comité de Etica € responsavel pela avaliacio e
acompanhamento dos protocolos de pesquisa no que corresponde aos aspectos éticos.
Endereco do Comité de Etica da UNINOVE: Rua. Vergueiro n° 235/249 — 12° andar -
Liberdade — S&o Paulo — SP CEP. 01504-001 Fone: 3385-9197
comitedeetica@uninove.br

12. Nome Completo e telefones dos Pesquisadores (Orientador e Alunos) para
Contato: Profa. Dra. Sandra Kalil Bussadori (11) 98381-7453 ou Raquel Candido Alencar
(11) 95727-1053.

13. Eventuais intercorréncias que vierem a surgir no decorrer da pesquisa poderdo ser
discutidas pelos meios proéprios.

Sao Paulo, de de

15. Consentimento Pés-Informacao:

Eu, , apos leitura e
compreensdo deste termo de informacéo e consentimento, entendo que minha participacao
€ voluntéria, e que posso sair a qualqguer momento do estudo, sem prejuizo algum.
Confirmo que recebi uma via deste termo de consentimento e autorizo a realizagdo do
trabalho de pesquisa e a divulgacdo dos dados obtidos somente neste estudo no meio
cientifico.

Nome (por extenso):

Assinatura do Participante / Responsével

16. Eu, (Pesquisador do responsével
desta pesquisa), certifico que:

a) Considerando que a ética em pesquisa implica o respeito pela dignidade humana e a
protecdo devida aos participantes das pesquisas cientificas envolvendo seres humanos;


mailto:comitedeetica@uninove.br
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b) Este estudo tem mérito cientifico e a equipe de profissionais devidamente citados neste
termo € treinada, capacitada e competente para executar os procedimentos descritos
neste termo;

c) A resolucdo CNS n° 466/12 dispbe sobre as normas aplicAveis a pesquisas em
Ciéncias Humanas e Sociais, cujo procedimentos metodoldgicos envolvam a utilizagéo
de dados diretamente obtidos com os participantes.

Raquel Candido Alencar
Assinatura do Pesquisador Responsavel

12 via: Instituicéo
22 via: Voluntario



Anexo — 2 Escores da EDSS
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Escores | Caracteristicas Escore
Total

0 Exame neurolégico normal (todos os SF grau 0; cerebral grau 1
aceitavel)

1,0 Sem incapacidade (1 SF grau 1)

1,5 Sem incapacidade (2 SF grau 1)

2,0 Incapacidade minima em 1 SF (1 SF grau 2, outros grau 0 ou 1)

25 Incapacidade minima em 2 SF (2 SF grau 2, outros grau 0 ou 1)

3,0 Incapacidade moderada em 1 SF (1 SF grau 3, outros grau 0 ou 1) ou
incapacidade discreta em 3 ou 4 SF (3/4 SF grau 2, outros grau 0 ou 1).
Deambulando plenamente.

3,5 Deambulag¢ado plena, com incapacidade moderada em 1SF (1 SF grau 3)
e 1 ou 2 SF grau 2; ou 2SF grau 3; ou 5 SF grau 2 (outros 0 ou 1)

4,0 Deambulagdo plena, até 500 m sem ajuda ou descanso (1 SF grau 4,
outros 0 ou 1)

4,5 Deambulagdo plena, até 300 m sem ajuda ou descanso. Com alguma
limitagdo da atividade ou requer assisténcia minima (1 SF grau 4,
outros 0 ou 1)

5,0 Deambulagdo até 200 m sem ajuda ou descanso. Limitacdo nas
atividades diarias (equivalentes sdo 1 SF grau 5, outros 0 ou 1; ou
combinacgdo de graus menores excedendo o escore 4.0)

5,5 Deambulagdo até 100 m sem ajuda ou descanso. Incapacidade
impedindo atividades plenas diarias (equivalentes sdo 1SF grau 5,
outros 0 ou 1; ou combinag¢des de graus menores excedendo o escore
4.0)

6,0 Assisténcia intermitente ou com auxilio unilateral constante de
bengala, muleta ou suporte (equivalentes sdo mais que 2 SF graus 3+)

6,5 Assisténcia bilateral (equivalentes sdo mais que 2 SF graus 3+)

7,0 Nao anda 5 m mesmo com ajuda. Restrito a cadeira de rodas. Transfere
da cadeira para cama (equivalentes sao combina¢des com mais que 1
SF 4+, ou piramidal grau 5 isoladamente)

7,5 Consegue apenas dar poucos passos. Restrito 4 cadeira de rodas.
Necessita ajuda para transferir-se (equivalentes sdo combinag¢des com
mais que 1 SF grau 4+)

8,0 Restrito ao leito, mas pode ficar fora da cama. Retém funcdes de
autocuidado; bom uso dos bracos (equivalentes sdo combinac¢des de
varios SF grau 4+)

8,5 Restrito ao leito constantemente. Retém algumas funcdes de
autocuidado e dos bragos (equivalentes sdo combinag¢des de varios SF
grau 4+)

9,0 Paciente incapacitado no leito. Pode comunicar, ndo come, ndo deglute
(equivalentes é a maioria de SF grau 4+)

9,5 Paciente totalmente incapacitado no leito. Ndo comunica, ndo come,
ndo deglute (equivalentes sdo quase todos de SF grau 4+)

10 Morte por esclerose multipla
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Anexo - 3 Escala Modificada do Impacto da Fadiga (EMIF)

Nome:

Data:

INSTRUCOES: Em seguida sera apresentado um conjunto de afirmacdes sobre como a fadiga pode
afetar uma pessoa. A fadiga é uma sensacao de cansaco fisico e perda de energia que muitas pessoas
sentem de tempos em tempos. Por favor, leia cada afirmacdo cuidadosamente e desenhe um circulo
em volta do nimero que melhor indique como a fadiga o tem afetado durante as 4 ultimas semanas.
Se necessitar de ajuda para marcar as respostas, peca ao entrevistador, indicando o nimero que
melhor corresponde a sua resposta.

Por favor, responda a todas as questdes. Se ndo tiver certeza sobre qual a resposta a selecionar,
escolha aquela que estiver mais préoxima daquilo que descreve o que tem vindo a sentir. O
entrevistador podera explicar algumas palavras ou frases que ndo compreenda. Por causa da minha
fadiga durante as 4 ultimas semanas....

0 1 2 3 4
Nunca | Raro | Poucas Muitas Sempre
vezes vezes

1.Eu tenho estado
menos alerta

2. Eu tenho tido
dificuldades em manter
a atengdo por longos
periodos

3.Eu tenho sido incapaz
de pensar claramente.
4. Eu tenho andado
desastrado e
descoordenado.

5. Eu tenho andado
esquecido.

6. Eu tenho tido
necessidade de me
adequar nas minhas
atividades fisicas.

7. Eu tenho estado
menos motivado para
fazer qualquer coisa
que exija esforco fisico.
8. Eu tenho estado
menos motivado para
participar em
atividades sociais.

9. Eu tenho estado
limitado para fazer
minhas atividades fora
de casa
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Nunca

Raro

2
Poucas
vezes

3
Muitas
vezes

Sempre

10. Eu tenho tido
dificuldades em manter
o esforco fisico por
periodos longos.

11. Eu tenho tido
dificuldades em tomar
decisoes

12. Eu estado menos
motivado para fazer
algo em que requer
pensar

13. Estou sentindo
fraqueza em meus
musculos

14. Eu tenho estado
fisicamente
desconfortavel.

15. Eu tenho tido
dificuldades de
terminar tarefas que
requer esforgo para
pensar

16. Eu tenho
dificuldades em
organizar meus
pensamentos quando
estou fazendo coisas
em casa ou no trabalho

17. Eu tenho estado
menos capaz de
completar tarefas que
requerem esforco fisico

18. Meus pensamentos
estdo mais lentos

19. Eu tenho tido
dificuldades em me
concentrar

20. Eu tenho limitacao
em minhas atividades
fisicas

21. Eu tenho precisado
descansar com mais
frequéncia ou por
longos periodos

Total:



Anexo 4 Questionario de avaliacéo fisioterapéutica

Data: _/ [/

Identificacéo

Nome:
Idade:
Endereco:
Telefone:
Diagndstico médico:
Médico responsavel:
Diagnostico fisioterapéutico:
EDSS:

HMA:

Antecedentes pessoais e familiares

Queixa principal

Objetivo funcional

Exames complementares/ Cirurgias

Medicamentos

Sinais vitais
PA:

FC.:
FR:

AVD’S
Alimentacéo: DependenteDemi-dependente Dlndependente D

Higiene: DependenteDSemi-dependenteD Independente D

Vestuario: DependenteDSemi-dependente Dlndependente D

Transferéncias: DependentD Semi-dependenteDIndependente D

Usa ortese: Tipo:

SENSIBILIDADE Superficial (Tétil e dolorosa):




Profunda (cinético-postural):
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REFLEXOS PROFUNDOQOS:

Reflexos

Direito

Esquerdo

Triciptal

Bicipital

Patelar

Aquileu

Forca Muscular:

Grupos Ombro

Cotovelo

Punho

Quadril Joelho

tornoze
lo

D E

D E D E

D E

Flexor

Extensor

Adutor

Abdutor

Rotador int

Rotador Ext

ADM

Grupos Ombro

Cotovelo

Punho

Quadril Joelho

Tornozelo

D E

D E

D E

D E D E

D E

Flexor

Extensor

Adutor

Abdutor

Rot. Int

Rot. Ext

Toénus:

Grupos Ombro

Cotovelo

Punho

Quadril Joelho

Tornozelo

D E

D E

D E

D E D E

D E

Flexor

Extensor

Adutor

Abdutor

Rot. Int

Rot. Ext

COORDENACAO MOTORA
Obs

Index — Index

Index- Nariz

Index- dedo do examinador

Prova do rechacgo

Calcanhar joelho




Pergunta aberta da avaliacdo inicial:
Quais sintomas mais limitantes vocé apresentou nos ultimos 3 meses?
Pergunta aberta da avaliacéao final:

Quais sintomas mais limitantes vocé observou melhora nos ultimos dias?
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