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RESUMO

A fibromialgia (FM) é uma doenca cronica caracterizada por dor generalizada, baixa
tolerancia a dor, hiperalgesia e alodinia, além de outras sintomatologias associadas.
Ja o transtorno de estresse poés-traumatico (TEPT) € um transtorno relacionado ao
trauma e ao estresse, apresentando sintomatologia caracteristica de
reexperimentacdo, sintomas de evitacao, alteracbes de humor e cognicao e também
sinais de hiperexcitacdo. Ambos s&o mais prevalentes em mulheres e,
frequentemente, apresentam um evento traumatico antecedendo o0 seu
desenvolvimento subsequente. Uma sobreposicdo de diversos mecanismos
fisiopatolégicos das doencas foi observada, o que nos levou a acreditar na possivel
existéncia de uma associacao entre FM e TEPT. No presente trabalho, foi realizada
uma revisdo de escopo avaliando a associacdo entre FM e TEPT, realizada nas
bases de dados Pubmed, Scopus, Scielo e Lilacs. Observamos que a prevaléncia de
TEPT e de FM aumentou consideravelmente quando ambos se encontravam em
associacao (FM-TEPT), com valores muito superiores aos encontrados quando a FM
ou o TEPT estavam isolados, em relacdo a populacdo em geral. A depressao e
ansiedade, por exemplo, mostrou taxas mais altas nesses individuos. Uma menor
taxa de emprego ocorreu na associacdo FM-TEPT e na FM. Os individuos com FM
apresentaram mais sintomatologia de TEPT, e o0s individuos com TEPT
apresentaram mais dor, com uma maior sensibilidade e um pior funcionamento
fisico. Assim, podemos concluir que a associacdo entre fibromialgia e TEPT pode

ser confirmada, sendo bidirecional.

Palavras-chave: Fibromialgia. Transtorno de estresse pés-trauméatico. Associacao.



ABSTRACT
Fibromyalgia (FM) is a chronic disease characterized by generalized pain, low
tolerance to pain, hyperalgesia and allodynia, as well as other associated
symptoms. Post-traumatic stress disorder (PTSD) is a disorder related to trauma and
stress, that presents symptoms characteristic of re-experimentation, avoidance,
mood and cognition alterations besides signs of hyperexcitation, either more
prevalent in women, and often presenting a traumatic event preceding their
subsequent development. An overlapping of several pathophysiological mechanisms
of the diseases was observed, which led us to believe in the putative existence of an
association between FM and PTSD. In the present study our focus was to present a
scope review evaluating the association between FM and PTSD, and this review was
carried out in Pubmed, Scopus, Scielo and Lilacs databases. We observed that the
prevalence of PTSD and FM increased considerably when both pathologies are in
association (FM-PTSD), with values much higher than those found when FM or
PTSD were isolated, in relation to the population in general. Depression and anxiety
showed higher rates in these subjects. A lower employment rate was also observed
in the FM-PTSD association and FM. Individuals with FM present more PTSD
symptoms, whereas individuals with PTSD have more pain symptoms, more
tenderness and a worse physical functioning. Thus, we here concluded that the

association between fiboromyalgia and PTSD can be confirmed, being bidirectional.

Keywords: Fibromyalgia. Post-Traumatic Stress Disorder. Association.
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1 INTRODUCAO

A fibromialgia (FM) é caracterizada por dor generalizada cronica, onde 0s
pacientes apresentam uma baixa tolerdncia a dor, hiperalgesia (aumento da
sensibilidade a dor) e alodinia (dor resultante de um estimulo indcuo), além de
apresentarem sintomas associados como fadiga, transtornos de humor e de sono,
rigidez e fibrofog, expressdo que descreve o declinio da funcdo cognitiva, de
memo©ria e sintomas de alerta mental envolvida na FM (CHOY, 2015; WOLFE et al.,
1990). A presenca da sintomatologia de outras sindromes somaticas funcionais,
como cefaleias do tipo tensional e enxaqueca, sindrome do intestino irritavel e cistite,
estdo frequentemente presentes na FM (WOLFE et al., 2016).

Os primeiros critérios para o diagnéstico da FM foram publicados pelo
American College of Rheumatology (ACR), apés um estudo multicéntrico realizado
por WOLFE et al. (1990), e incluiam dor generalizada e sensibilidade a palpacédo de
11 dos 18 pontos dolorosos (tender points), como mostrado na Figura 1. Os mesmos
autores também dividiam a FM em priméria e secundaria, ocorrendo a auséncia de
outras condi¢cdes médicas e alguma doenca de base, respectivamente. Entretanto,
via-se que os critérios ndo atendiam as necessidades do diagndstico clinico na
atencdo primaria, pois a contagem dos pontos dolorosos normalmente ndo ocorria
ou, quando realizado, ocorria muitas vezes de maneira ndo adequada. Portanto, em
2010, a ACR publicou os novos critérios diagndsticos provisoérios, ocorrendo o
reconhecimento dos sintomas somaticos e cognitivos, anteriormente nao
considerados na classificacdo de 1990 (WOLFE et al., 2010). Logo em seguida, em
2011, houve a inclusdo do autorrelato dos pacientes sobre a gravidade de seus
sintomas (WOLFE et al., 2011).

FIGURA 1 - Localizagdo dos pontos sensiveis para os critérios de classificacdo diagnéstico 1990
(WOLFE et al., 1990).
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Em 2016 ocorreu uma revisdo dos critérios diagnésticos, minimizando as
classificacbes errbneas que vinham ocorrendo até entdo, ficando definido como
indice de Dor Generalizada (IDG ou WPI) 2 7 e Escala de Gravidade dos Sintomas
(EGS ou SSS) =2 5 ou WPI de 4-6 e escore SSS = 9, presenga de dor generalizada
em, pelo menos, 4 das 5 regides e sintomas presentes ha trés meses, como pode
ser visualizado no anexo A. Atualmente, o diagnostico da FM ¢é valido
independentemente da presenca de outras doencas, mas possuir FM ndo exclui a
presenca de outra doenca clinicamente importante (WOLFE et al., 2016).

A FM é uma doenca com alta prevaléncia, afetando em média 2,7 % da
populacdo mundial. A sua prevaléncia é aumentada na meia idade (30 - 50 anos), e
em pessoas com mais de 50 anos residentes em areas rurais, com baixo nivel de
escolaridade e niveis econdémicos mais baixos (QUEIROZ, 2013).

Segundo SENNA et al. (2004), no Brasil, a prevaléncia permanece em 2,5%,
corroborando dados internacionais. Entre os distdrbios musculoesqueléticos é
menos prevalente apenas que a osteoartrite, e acomete mais o sexo feminino. A
obesidade parece comumente ocorrer junto com a FM, tornando-se um fator
agravante (URSINI; NATY; GREMBIALE, 2011). O tabagismo encontra-se
aumentado em pessoas com dor musculoesquelética crénica (MITCHELL et al.,
2011). Angustia psicolégica, distirbios de sono, suscetibilidade genética e
mecanismos anormais de processamento da dor também sdo fatores de risco para a
FM (MCBETH; MULVEY, 2012).

O estudo epidemioldgico da fibromialgia no Brasil (EFIBRIO) demostrou que
a maioria dos pacientes associa o surgimento da FM a condi¢Bes de trabalho e/ou
distarbios psicoldgicos, principalmente depressao e ansiedade. Uma demora de
anos entre a procura médica e a efetivacdo do diagnéstico foi verificada, sendo uma
das causas para tal a falta de conhecimento do paciente sobre a doenca, o que
implica em diminuicdo de sua qualidade de vida (REZENDE et al., 2013). Uma
reducdo significativa da qualidade de vida semelhante a artrite reumatoide (AR)
ocorre na FM (MARTINEZ; FERRAZ; SATO, 1995).

Altos custos sdo gerados na FM, devido a um maior nimero de consultas
médicas, exames e terapias farmacoldgicas associadas a doenca. Entretanto, mais
de 65% dos custos estdo relacionados a reducdo da jornada de trabalho e ao
pagamento de beneficios por incapacitacdo gerados pela doenca (RIVERA et al.,
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2009). HEDMAN-LAGERLOF et al. (2018) verificaram em seu estudo que o0s
pacientes respondentes ao tratamento farmacologico tiveram uma diminuicao
desses custos associados; entretanto, 0os pacientes que nao obtiveram resposta
tiveram custos totais mais elevados apoés o tratamento.

N&o existe um fator etiolégico definido. Acredita-se que a FM é desencadeada
por substratos multifatoriais, incluindo o estresse crbnico, que parece ter efeitos
importantes para seu desenvolvimento (GUPTA; SILMAN, 2004). Alguns tipos de
estresse sofrido na infancia podem ser preditores para o surgimento de FM na idade
adulta (VARINEN et al., 2017). Na vida adulta, os eventos traumaticos de natureza
fisica e psicolégica séo relacionados com o surgimento da FM (YAVNE et al., 2018).
Alguns eventos traumaticos fisicos sdo os procedimentos cirlrgicos, os acidentes
automobilisticos, o abuso sexual e as doengcas médicas agravantes, que podem
contribuir para o desenvolvimento da FM. Agentes infecciosos do trato respiratorio
também estéo relacionados com o surgimento da FM, sendo eles os virus Epstein-
Barr, Borrelia burgdorgferi, Varicella zoster, além de outros organismos infecciosos
(JIAO et al., 2015).

Outro aspecto a ser comentado é sobre o sistema nervoso simpatico e o eixo
HPA, que sdo as principais respostas neuroendocrinas ao estresse no organismo,
sendo a resposta do primeiro mais rapida, e a do eixo HPA mediada pelos
glicocorticoides, sendo o cortisol o principal. O eixo possui um feedback negativo
para restaurar a atividade basal do eixo. Entretanto, em estresses cronicos pode
ocorrer uma sobrecarga nesses mecanismos e 0 desenvolvimento de doencgas.
Assim, na FM pode se observar que o eixo HPA encontra-se alterado, onde se
observa principalmente niveis diminuidos de cortisol basal; no entanto,
concentra¢gfes mais altas também foram relatadas (BORCHERS; GERSHWIN, 2015;
HEIM; EHLERT; HELLHAMMER, 2000). Dessa forma, se observa uma grande
semelhanca no mecanismo da FM com o transtorno de estresse pos-trauméatico
(TEPT), onde também se observa niveis diminuidos de cortisol basal, contradizendo
as teorias inicias de que ele seria um disturbio de estresse crénico (DASKALAKIS;
LEHRNER; YEHUDA, 2013).

Por outro lado, transtornos psiquiatricos sdo muito comuns em pacientes com
FM, sendo os transtornos de humor, como a depressao maior, 0S mais comuns,

podendo acometer entre 20-86% dos pacientes. Os transtornos de ansiedade, por
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sua vez, apresentam uma incidéncia de 27-60% ao longo da vida em pacientes com
FM, sendo o transtorno de estresse pés-traumatico (TEPT), atualmente classificado
como um transtorno relacionado ao trauma e ao estresse (AMERICAN
PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2013), um dos transtornos mais importantes em
pacientes com FM (BORCHERS; GERSHWIN, 2015).

O desenvolvimento de TEPT ocorre com aparecimento de sintomas
caracteristicos ap0s a exposi¢cdo a um evento traumatico que persiste por mais de
quatro semanas. Individuos com TEPT mostram que o funcionamento social,
ocupacional e de outras areas importantes da sua vida estdo significativamente
afetados. Ocorre uma ameaca a integridade fisica, a inducdo de medo intenso,
desamparo e horror. Considera-se o TEPT um transtorno mental com causa
conhecida desde a terceira edicdo do Manual Estatistico e Diagnéstico da
Associacdo Americana de Psiquiatria (DSM) (PICHOT, 1986).

A quinta edicdo do DSM (DSM-5) definiu os eventos traumaticos potenciais
para o diagnéstico de TEPT como a exposi¢cdo anterior a morte de forma real ou
ameacadora, ferimentos graves ou violéncia sexual, testemunho presencial da
ocorréncia de eventos traumaticos a outras pessoas, e exposi¢ao repetitiva a locais
aversivos. A sintomatologia estd definida em quatro grupos como sintomas de
reexperimentacao, sintomas de evitacdo, alteracdes de humor e cognicdo e também
sinais de hiperexcitacdo (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2013).

E demonstrado que homens e mulheres diferem no risco de exposi¢cdo ao
trauma e no desenvolvimento de TEPT. Um estudo de exposicdo ao trauma nos
Estados Unidos da América (EUA) mostrou que 60% da populacéo ja foi exposta a
eventos traumaticos. No entanto, apenas uma pequena porcao destes (em torno de
4% dos homens e 10% das mulheres) desenvolveram TEPT, indicando uma maior
susceptibilidade das mulheres ao desenvolvimento do transtorno. E possivel
perceber que pessoas expostas a situagfes traumaticas importantes possuem
maiores indices de TEPT, enquanto a prevaléncia da populacdo geral ao longo da
vida é de 7,8 % (KESSLER et al., 1995).

Em populacdes de risco, como soldados, a incidéncia é aumentada. O
estupro é considerado o fator de maior risco para desenvolvimento de TEPT, e um
estudo com vitimas de estupro indicou que 94% dessas mulheres desenvolveram o
transtorno de estresse agudo e 50% o TEPT. (JAVIDI; YADOLLAHIE, 2012).

Menores taxas de TEPT sdo encontradas em eventos imprevisiveis, como
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catastrofes naturais ou acidentes (KESSLER et al., 1995), demonstrando que
traumas resultantes da interacdo humana apresentam maiores prevaléncias do que
traumas de natureza nédo pessoal (PICHOT, 1986).

Uma maior ocorréncia de TEPT foi observada entre 41 e 45 anos (BRESLAU
et al., 1998). No estudo de KESSLER et al. (1995) uma maior prevaléncia de TEPT
foi observada em individuos divorciados e separados, em relacdo aos atualmente
casados, quando controlada a idade.

O TEPT esté relacionado a altos custos por perda de produtividade nos EUA,
somando 3 bilhnbes de ddlares anuais, enquanto na Alemanha os custos totais
relacionados a traumas ultrapassam 11 bilhdes de euros anuais (FROMMBERGER;
ANGENENDT; BERGER, 2014).

Um estudo epidemiologico realizado em S&o Paulo mostrou uma maior
prevaléncia de transtornos de ansiedade e humor em mulheres, determinando a
prevaléncia de TEPT ao longo da vida em 3,2% em toda populacdo em média,
sendo 4,6% em mulheres e 1,6% em homens (VIANA; ANDRADE, 2012). O TEPT
apresentou ainda o maior niumero de notificacbes entre os transtornos mentais
relacionados a trabalhadores, em um estudo descritivo realizado na Bahia (MARIA
SANTOS CARNEIRO E CORDEIRO et al., 2016).

O desenvolvimento de TEPT ocorre em popula¢des vulneraveis, expostas a
eventos traumaticos definidos pela DSM-5. Esses mesmos eventos traumaticos
também sdo muito relatados em estudos realizados com pacientes com FM,
destacando-se a morte subita e inesperada de um ente querido como principal fator
de risco entre 0os eventos traumaticos, seguido do abuso sexual na infancia, os
mesmos fatores prevalentes em individuos com TEPT (BRESLAU et al.,, 1998;
HAUSER et al., 2013).

O primeiro caso de TEPT com FM foi relatado por CULCLASURE;
ENZENAUER e WEST (1993), em um prisioneiro de guerra. Com poucos trabalhos
sendo publicados na década de 90, destaca-se o trabalho de AMIR et al. (1997). Um
aumento de trabalhos relatando a associagdo FM-TEPT surgiu nos ultimos seis
anos. O trabalho de ABLIN et al. (2010) observou um aumento da prevaléncia de FM
e também de TEPT em sobreviventes da 22 Guerra Mundial, 60 anos apds a mesma,
destacando que uma experiéncia estressante na vida do individuo pode ter efeitos a

longo no desenvolvimento de FM, o que condiz com as observagdes de HAUSER;
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ABLIN; WALITT (2015), onde experiéncias traumaticas mais graves precedem o

desenvolvimento de FM, em média de dez a quinze anos ap0s o evento traumatico.

1.1 Fisiopatologia da fibromialgia

Existem evidéncias através de estudos de neuroimagem da presenca de
anormalidades na estrutura e na funcéo do cérebro de individuos com FM, indicando
uma perda ou a atrofia da substancia cinzenta. A neurotransmissdo cerebral
encontra-se alterada, o cérebro apresenta respostas aumentadas a estimulos de dor
e a conectividade funcional esté alterada, mesmo quando em repouso. Ha, portanto,
indicagbes de que a rede inibitoria da dor no cérebro esta modificada (JENSEN et
al., 2012).

Os neurotransmissores excitatorios, como o glutamato, a substancia P, além
do fator de crescimento do nervo (NGF) e do fator neurotrofico derivado do cérebro
(BDNF), encontram-se elevados no liquido cefalorraquidiano (LCR) de individuos
com FM (BORCHERS; GERSHWIN, 2015). O glutamato também parece participar
da fisiopatologia da FM, pois a administracdo de cetamina, um antagonista do
receptor N-metil D-Aspartato (NMDA), reduz significativamente a hipersensibilidade
e a dor clinica em individuos com FM, algo também observado em outras dores
cronicas (GRAVEN-NIELSEN et al., 2000).

Séao observadas alteracdes em todo o sistema autdnomo, assim como niveis
menores de catecolaminas (adrenalina e dopamina, sendo que a noradrenalina
permanece sem alteracdes), além da frequéncia cardiaca normalmente ser mais alta
nesses individuos (RIVA et al.,, 2012). A desregulacdo dos opioides enddgena foi
demonstrada pelos niveis diminuidos do receptor p-opioide (MOR) (SCHREPF et al.,
2016). O acido y-aminobutirico (GABA) esta reduzido; tendo funcédo importante na
inibicdo da transmisséo da dor (SLUKA; CLAUW, 2016). Ademais, as citocinas pro-
inflamatorias IL-6 e IL-8 encontram-se elevadas sistemicamente (MENDIETA et al.,
2016).

Uma associacdo familiar € encontrada na FM, sugerindo a existéncia da
predisposicao genética (ARNOLD et al., 2004). E varios genes vém sendo estudados
como candidatos ao desenvolvimento da FM, alguns implicados na predisposi¢cdo a
hipersensibilidade a dor, como polimorfismos na catecol-O-metiltransferase (COMT),

no receptor ul opioide, e na GTP ciclohidrolase (GCH1). Polimorfismos no
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metabolismo da serotonina e catecolaminas também estdo associados a um risco
direto aumentado de desenvolver FM. No entanto, nenhum gene candidato foi
realmente associado a FM, indicando que a contribuicdo genética provavelmente é
heterogénea (BORCHERS; GERSHWIN, 2015).

A sensibilizacdo central, observada na FM, ocorre apds a exposicdo a um
estimulo intenso ou repetitivo em um nociceptor na periferia, 0 que leva a um
aumento na excitabilidade e na eficacia sinaptica (LOPEZ-SOLA et al., 2017). As
manifestagdes tipicas sdo alodinia, hiperalgesia e diminui¢cdo do limiar da dor, além
de um desconforto aumentado a estimulacdo sensorial ndo dolorosa (visual, auditiva,
olfativa) e ao toque. Verifica-se que na sensibilizacdo da FM ocorre uma contribuicdo
central, e sugere-se uma contribuicdo periférica, onde ocorre uma nocicepcao de
tecidos profundos, como nos musculos, pois estes quando acionados tém seus
estimulos amplificados a fibras ndo nociceptivas ou fibras nociceptivas néo
estimuladas (WOOLF, 2011).

Os relatos de dor e fadiga muscular sdo queixas muito frequentes entre os
pacientes de FM. Por isso, o musculo esquelético vem sendo alvo de muitos
estudos. Varias alteracfes inespecificas foram identificadas; no entanto, ndo ha
sinais de degeneracdo, regeneracdo ou inflamacdo muscular (LE GOFF, 2006).
Acredita-se que ocorra uma anormalidade na membrana muscular, fazendo com que
ocorra despolarizacdo e hiperexcitabilidade de longa duragdo. Dessa forma, os
sinais de fadiga ndo sdo percebidos, o que colabora com que os estimulos
nociceptivos periféricos, provocando alteracfes no sistema nervoso central (SNC),
dando indicios de que a fadiga muscular possa ser de origem central (BANDAK et
al., 2013 ; KLAVER-KROL et al., 2012).

Distarbios de sono sdao comumente relatados por pacientes com FM e é
demonstrado que déficits de sono favorecem o desenvolvimento e a manutencéo da
dor crénica. Os individuos com FM apresentam uma diminuicdo do sono de ondas
lentas e uma sugestdo de vigilia durante o sono ndo REM, assim como um padrao
mais ciclico dos estagios de sono. Uma noite de sono perturbado pode estar
associada a um pior funcionamento fisico e aos distarbios de humor (CHOY, 2015).
Sugere-se a ocorréncia de anomalia neural no hipocampo e um menor volume
hipocampal também é observado (MCCRAE et al., 2015). O hipocampo participa em

Varios processos como na percepcao da dor, na regulacdo do sono, na modulacao
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da resposta ao estresse e também na memodria e na cognicdo, alteracbes muito
observadas na FM. Portanto, acredita-se que ele possa ter um papel fundamental na
sua fisiopatologia (BORCHERS; GERSHWIN, 2015).

1.2 Fisiopatologia do TEPT

No TEPT se observa uma alteragdo crbnica da estrutura cerebral, podendo
ser observados circuitos cerebrais anormais, ocorrendo uma hiperresponsividade da
amigdala e do cortex cingulado anterior dorsal, hiporresponsividade do cortex pré-
frontal e uma diminuicdo do volume hipocampal. Essas altera¢des sao consideradas
responsaveis pela resposta exagerada de medo e pela persisténcia de memorias
traumaticas, de déficits na extincdo da memdria do medo e pela desregulacdo
neuroenddcrina, respectivamente (SHIN; LIBERZON, 2010).

O TEPT é caracterizado por um estado incontrolavel de medo e uma
incapacidade de inibir ou extinguir esse medo ap0s a ocasido estressante. Dessa
forma, acredita-se que esse transtorno se desenvolve devido a uma facilitagdo nos
processos de formacdo e manutencdo de memoérias do medo. Essas alteracdes
ocorrem por uma alteracdo na consolidacdo da memadria do medo, quando ocorre
uma ligacdo de um estimulo neutro a um estimulo especifico do trauma (PITMAN et
al., 2012). Também s&do observados problemas na extincdo dessa memoria,
processo onde se expde o individuo ao estimulo neutro na auséncia do estimulo
aversivo, gerando um novo aprendizado, e tal pista ndo desencadeia mais a
resposta de medo (MYERS; DAVIS, 2007).

Distarbios do sono sdo muito observados em pacientes com TEPT, com mais
sono no estagio 1 e menos sono de ondas lentas, indicando um sono mais
superficial, juntamente com a presenca de sonhos mais vividos, observando-se um
aumento do sono REM (KOBAYASHI; BOARTS; DELAHANTY, 2007). A reatividade
autonbmica € um dos indicios mais relatados em portadores de TEPT, sendo
evidenciada pelo aumento da frequéncia cardiaca e na condutancia da pele em
resposta a sinais traumaticos. Uma sensibilizacdo do sistema nervoso central
também é observada, evidenciada por uma hiperexcitabilidade persistente (PITMAN
et al.,, 2012;YEHUDA et al., 2015).

Varios neurotransmissores e fatores neuroendocrinolégicos interagem entre si

para influenciar o risco ao TEPT. Uma reducao na ligacado do receptor GABA A foi
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observada em todo cértex, hipocampo e talamo, sugerindo que a funcéo inibitéria
esta globalmente diminuida, havendo um desequilibrio entre GABA e glutamato no
hipocampo, o que promove morte neural apds estresse (GAO et al., 2014; GEUZE et
al., 2008). E mostrada uma diminui¢éo da ligacdo do transportador de serotonina na
amigdala. O NPY, a dehidroepiandrosterona (DHEA) e o BDNF parecem promover
resiliéncia, ou seja, promovem protecdo contra o estresse (PITMAN et al., 2012).
Alteracdes nos receptores opioides também foram observadas, especialmente nos
receptores do tipo k-opioides (PIETRZAK et al.,, 2014). Niveis elevados de
catecolaminas também sao observados (DASKALAKIS; LEHRNER; YEHUDA,
2013).

Estudos demonstram que o TEPT ocorre frequentemente em distarbios de dor
crbnica, com prevaléncias diferentes entre os diversos disturbios (FISHBAIN et al.,
2016). Além disso, uma inflamacao cronica de baixo grau pode ser observada no
TEPT, evidenciada pelo aumento dos niveis de interleucina 6, interleucina 13, TNFa
e interferon y (PASSOS et al., 2015).

Um estudo com gémeos mostrou que o risco para TEPT é, em parte,
hereditario (AFIFI et al., 2010), e a influéncia genética pode fazer os individuos
adotarem comportamentos de maior risco para o desenvolvimento de TEPT. Além
disso, foi observado um polimorfismo no gene relacionado ao estresse, FKBP5, que
estid associado a um risco aumentado de desenvolver TEPT, além de outros
transtornos psiquiatricos, em criancas abusadas na infancia (BINDER et al., 2008).

A influéncia no TEPT provavelmente € poligénica, pois ja foram identificados
17 variantes genéticos associados ao TEPT, ligados aos sistemas dopaminérgico e
serotonérgico, além de alteragcbes na regulacdo do eixo HPA, e no sistema
noradrenérgico no locus coeruleus, e também naqueles que codificam neurotrofinas.
Entretanto, nenhum gene candidato unico foi ainda determinado (PITMAN et al.,
2012).

1.3 Associacao entre FM e TEPT
Fica clara a similaridade entre os distarbiosdas duas patologias; dessa forma,

acredita-se que a FM e o TEPT sejam comorbidades, pelas diversas caracteristicas
fisiopatologicas compartiihadas (COHEN et al.,, 2002 ; D’AOUST et al., 2017), e
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devido ao desenvolvimento de ambas as condi¢cdes estar amplamente relacionado a
exposicao a experiéncias traumaticas antecedentes (NILOOFAR AFARI, SANDRA
M. AHUMADA, 2014).

No quadro 1, e na figura 2 a seguir, € possivel visualizar que o TEPT e a FM
compartilham muitas caracteristicas, sendo os mesmos elaborados com o intuito de
facilitar comparacao das caracteristicas de FM e TEPT, fornecendo fortes evidéncias
de que esses disturbios sdo muito similares e precisam ser melhor investigados. A
sobreposicao de algumas caracteristicas fisiopatolégicas da associacdo FM-TEPT
também foi demostrada pelos autores COHEN et al. (2002), HAUSER et al (2013) e
HAUSER; ABLIN; WALITT (2015).

*

FmM
Dor cronica
Hiperalgesia

Alodinia

FIGURA 2 - Sobreposicao dos sintomas FM e TEPT
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Quadro 1. Comparacédo das caracteristicas entre FM e TEPT

Fibromialgia

Transtorno de estresse pos-traumatico

Dor generalizada, baixa tolerancia a dor, hiperalgesia e
alodinia, além de sono ndo restaurador, fadiga, rigidez
matinal, e problemas cognitivos (CHOY, 2015; WOLFE
et al., 1990).

Ocorre reexperimentagdo dos sintomas, sintomas de
evitacdo, altera¢des de humor e cognicao e sinais de
hiperexcitagéo (AMERICAN PSYCHIATRIC
ASSOCIATION, 2013)

Mais prevalente em mulheres (QUEIROZ, 2013).

Mais prevalente em mulheres (KESSLER et al.,
1995).

Taxas elevadas de transtornos de humor e ansiedade, o
TEPT também é comum (BORCHERS; GERSHWIN,
2015).

O transtorno depressivo tem altas taxas, além dos
transtornos de ansiedade (FLORY; YEHUDA, 2015 e
RYTWINSKI et al., 2013).

Disturbio do sono, que se torna mais leve, fragmentado
e com diminui¢do da eficacia (CHOY, 2015).

Ocorre disturbio do sono, onde ele se torna mais
superficial, e em maior tempo em estado de alerta
(KOBAYASHI; BOARTS; DELAHANTY, 2007).

Alvo de dores musculares e fadiga (LE GOFF, 2006).

TEPT é frequente nas dores crbnicas (FISHBAIN et
al., 2016).

AlteragBes no sistema nervoso autdbnomo, observado
pela diminuicAo das catecolaminas (norepinefrina
permanece normal) e pelo aumento da frequéncia
cardiaca (RIVA et al., 2012).

Reatividade autondmica observada pelo aumento da
frequéncia cardiaca e da condutancia da pele em
resposta a sinais traumdticos. Os niveis das
catecolaminas estdo anormais, observado por uma
hiper-reatividade noradrenérgica (PITMAN et al,
2012;YEHUDA et al., 2015).

Niveis basais menores de cortisol na maioria dos
estudos; entretanto, valores maiores também foram
relatados (BORCHERS; GERSHWIN, 2015).

Baixos niveis de cortisol basal

LEHRNER; YEHUDA, 2013).

(DASKALAKIS;

Citocinas IL-6 e IL-8 elevadas

(MENDIETA et al., 2016).

encontram-se

Inflamagé&o crénica de baixo grau, evidenciado pelo
aumento dos niveis de interleucina 6, interleucina 1P,
TNFa e interferon y (PASSOS et al., 2015).

Sensibilizagdo central devido & entrada nociceptiva

; . ~ X A hiperexcitabilidade  observada, devido a
intensa ou prolongada. Nocicepcdo de tecidos |, . o o .

. g . . hiperatividade noradrenérgica pode refletir uma
profundos, pois 0 musculo também auxilia - a sensibilizacdo geral do sistema nervoso (PITMAN et
ggrisll)blllzagao (LOPEZ-SOLA et al.,, 2017; WOOLF, al., 2012;YEHUDA et al., 2015).

Neurotransmissao alterada, diminuicdo da massa
cinzenta, alterag@o na conectividade funcional, resposta
aumentada a estimulos dolorosos (JENSEN et al.,
2012).

Alteragdo na consolidagdo das memorias do medo, e
dificuldade na extincdo dessas memorias (PITMAN
etal., 2012; MYERS; DAVIS, 2007).

AlteragBes na estrutura e fungdo do cérebro,
principalmente na area de processamento da dor
(JENSEN et al., 2012).

Sao observados circuitos cerebrais anormais,
ocorrendo uma hiperresponsividade da amigdala e

do cortex cingulado anterior dorsal,
hiporresponsividade do cortex pré frontal e uma
diminuicdo do  volume  hipocampal  (SHIN;

LIBERZON, 2010).

Menor volume hipocampal, desregulagdo em muitos
processos importantes como percepcdo da dor,
regulagdo do sono, na modulagdo da resposta ao
estresse e também na memoéria e na cogni¢do
(BORCHERS; GERSHWIN, 2015).

Desregulagdo do hipocampo, com déficits no
desempenho da memdria e no processamento da
informacdo, extincdo do medo e facilitagdo da
resposta neuroenddcrina ao estresse  (SHIN;
LIBERZON, 2010).

Aumento da excitagdo cerebral, observado pelo
aumento de glutamato, substancia P, NGF, BDNF,
diminuicdo da fungdo inibitéria, observada pela
diminuicdo de GABA, serotonina e dopamina, receptor
J-opioide, norepinefrina permanece normal
(BORCHERS; GERSHWIN, 2015; SCHREPF et al.,
2016; SLUKA; CLAUW, 2016; RIVA et al., 2012).

Elevacdo nos niveis de Glutamato, redugdo receptor
GABA A, diminuicdo da funcéo inibitoria, diminuicédo
da serotonina na amigdala, alteracdes do receptor k
opioide (GAO et al.,, 2014; GEUZE et al.,, 2008;
PIETRZAK et al., 2014).

Agregacd@o familiar, genes envolvidos principalmente
nas vias serotoninérgica, adrenérgica e dopaminérgica,
além de alguns metabolismos envolvidos na
predisposicdo a hipersensibilidade a dor. A contribuicdo
€ heterogénea (BORCHERS; GERSHWIN, 2015).

Envolve mudltiplos alelos, cada um com pequenos

efeitos, sendo muitos ligados ao sistema
dopaminérgico e serotoninérgico, a regulacdo do
eixo HPA, e ao sistema locus ceruleus-

noradrenérgico e a codificagdo das neurotrofinas
(PITMAN et al., 2012).
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2JUSTIFICATIVA

Existem poucos estudos que avaliem a relacdo FM-TEPT em toda literatura
internacional. Além disso, no Brasil, nenhum trabalho é encontrado e, dentre os
trabalhos publicados, alguns apresentam resultados conflitantes ou inconclusivos,
além de outros apresentarem um viés de selecdo dos dados. Assim, este trabalho se
justifica por auxiliar na conexao de dados dos artigos mais relevantes, contribuindo
para o conhecimento cientifico na area especifica.

Desta forma, o presente trabalho busca aumentar a base de dados que temos
sobre a associacdo entre a FM e o TEPT. De posse desses dados, serd possivel
fundamentar estudos futuros sobre esses transtornos e sua relagdo, que podem vir a
focar no entendimento e/ou tratamento dessas condi¢cdes que afetam uma parcela
significativa da populagcdo mundial, causando prejuizo social, emocional e

econdmico a incontaveis pessoas.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

O objetivo do presente trabalho é realizar uma revisdo de escopo investigando

a associacao entre a FM e o TEPT.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Buscar mecanismos fisiopatolégicos envolvidos tanto na FM quanto no TEPT.

e Verificar se associacdo da FM e TEPT é uni- ou bidirecional.

e Averiguar os critérios diagndésticos e o niumero de participantes dos estudos
utilizados.

e Investigar se ocorre a associagao de FM e TEPT com depresséo e ansiedade.

e Analisar as caracteristicas demograficas na associacdo FM-TEPT.
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4 METODOS

Trata-se de uma revisdo bibliografica de escopo, uma técnica que consiste
em cinco etapas: identificacdo das questfes da pesquisa, identificacdo dos estudos
relevantes, selecdo dos estudos, mapeamento de dados e o relato de resultados
(COLQUHOUN et al., 2014).

Uma busca eletrénica nas bases de dados PUBMED, Scopus, Scielo e Lilacs,
foi realizada de junho a agosto de 2018. Foi utilizada a combinacdo das seguintes
palavras-chaves: “fibromialgia” e “transtorno de estresse pds-traumatico”,
"fibromyalgia”, "post-traumatic stress disorder”.

Uma triagem priméria de titulos e resumos foi realizada e, conforme a
relevancia no estudo, os resultados duplicados foram retirados. Os artigos
irrelevantes (que ndo avaliavam a associacdo) e demais variantes abordadas pelo
trabalho, foram excluidos, assim como os textos incompletos. As bibliografias dos
artigos identificados foram consultadas, objetivando detectar estudos relevantes

adicionais.

Critérios de incluséo e exclusao

Foi realizada a inclusdo de estudos transversais, caso-controle, coorte,
revisbes sisteméticas, estudos multicéntricos, e multiculturais que avaliem a
associacdo de TEPT e FM. Estudos em portugués, inglés e alemdo foram
consultados.

Estudos realizados antes de 1990 foram excluidos, bem como estudos em
amostras inferiores a 20 participantes foram desconsiderados, assim como resenhas
e editoriais. Estudos que avaliavam somente trauma psicoldgico, sem relacionar com
0 subsequente desenvolvimento de TEPT foram excluidos. Estudos que avaliavam
TEPT e FM em uma mesma amostra, mas nao realizaram a correlacdo dos dados,
foram excluidos.

Foram encontrados 218 artigos nas bases de dados usadas. Destes, 36 foram
separados para a completa leitura, dos quais 20 foram incluidos no trabalho. As
referéncias dos trabalhos incluidos foram consultadas, onde dois trabalhos foram
separados para completa leitura, mas nao foram incluidos na verséao final deste

documento.
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Os dados coletados foram agrupados, comparados e discutidos em relacao
aos resultados obtidos, tamanho da amostra, critérios de classificacdo diagndstica,
dados demogréficos, porcentagem de associagcdo FM-TEPT, e a verificacdo de
sintomas de FM-TEPT, como depressao e ansiedade.
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Os dados a seguir sédo referentes a coleta de dados, encontrando-se em

seguida a apresentacdo dos mesmos.

fibromialgia- transtorno de estresse pés-traumético (FM-TEPT).

Quadro 2 - Caracteristicas demograficas em pacientes com associacao

Autor Pais Idade (media) Sexo(Fem) Estado civil Escolaridade(media) Emprego
TEPT: 62 % (Fem)
(AMIR &t al, Teggel TEPT: 344 38% (Masc) Cazados: TEPT: 62% 12 am0s (= )
1997) Y |Controle: 362 |Controle 63% (Fem) - |Controle78% < HI0SLT EImpos -
35% (Masc)
(SHERMAN. %?%0—5:- 54% Colegial
TURE; . TEPT +: 47 TEPT + 96% Py o
OKIFUIL EUA TEPT . 45 TEPT 079, TEPT -: 62% TEPT + 84% _
00) : K e Solteiro. TEFT +:12 % |TEPT - 07%
N TEPT-: 3%
- y FM-TEPT: 40%%  |Casados: 117 Empregado:
S:q%; . Tsrael ?ig;;&i) ] FM s2m TEPT: 37 6% |FM-TEPT - 93 2% ?igéfl'll"l: | FM-TEPT:39 1%
T : 7 [ Mascnlino FM sem TEPT: 84.8% |~ T |FMzem TEPT:81.8%
Cazado:TEPT +:42%
TEPT-:32% Graduado:
B L 47
f?[?af} ; EUA g£ j: 100% Feminino Divotciados: TEPT +34% _
w o TEPT +42% TEPT-37%
TEPT -31%
(ROY-
BYRNE et al, [EUA 42 (Toda amostra) (31,26 % Feminine  |Casados: 48% 147 anosestudo  |Empregado: 46 %
2004)
TEPT Criangaz:d §3
(SENGetdl, | .. Controle 3,38 o
2005) EUA | Adolecentes 12,9 |00 Feminino - - -
Controles 13 4
TEPT: 40,7
gf:ﬂﬁgﬁ? el [TDM 462 100 % Masculino _ _ _
" Controle:47 2
(ARGUELLE | ... . oo o 62% educacio
Setal. 200 EUA 33 (Toda amostra) |61% Feminino Cazados: 33% supetior _
TEPT:31/30
. controle e
ESE\G'[ . EUA  |Menopausa TEPT |100% Feminino
2006) - - -
62 /72 controle
(Anos)
(JAMIL & . o .
al, 2006) EUA _ 100% Masculino _ _ _

Continua
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Autor Pais Idade (média) Sexo{Fem) Estado civil Escolaridade(média) Emprego
. ¥ FM: 39% e |EMELLT Empregado:
;*%LDI&;}”[ Tsrel ;im%;ﬁj FM sem TEPT-424 % Effd“' FEPE’]{SJ , [PMsem TEPT31 [FME 59%

SR Femining SRS L ans estudo FM sem TEPT: §2%
(GALEK &t . e FM:

a, 2013) Alemartha |FM: 323 03.9% Feminino Casado Familia 19.3% 149 anps estudo |Empregado: 33%
Cazado/familia: Universidade: Empregado sem licenga:

" ITERTOsgy  |[PMTEPT105% FMTEPT:103%  |FMCTEPT284%
EAUSERet |, PLTEPTS0T (oo oo oo [FM sem TEPT.79.2% (M sem TEPT.1L 0% [FM sem TEPT: 380%
a2y FM sem TEPT:319 F- o 75 Sozinho: Colegial: Com licenga:

i FMTEPT:205%  |FMCTEPTILI%  [FM-TEPT:308%
FM sem TEPT: 20,8% |FM sem TEPT:72% |FM semTEPT 17,1%.

EAUSRe [EUAe [ACEUASIS [y [Csscormle (MmO EUA 508
A,209) | Alsmachs| Alemacks 300 |0 ) SO | Alemanha 362%

: : | Feminino Alemathz 773%  |Alemanhz: 169% | -0
(RUSSEE et | ___ i e Empregado integral:33,3%
METTE 2 97,6% Feminino ) i Pl 1L5% M)
(TOUSSAIN
TWHIFPLE|,, (P47
VINCENT, i Controles: 41.1 - - - -

2017)

A Cazsados: 38.67% : .
DAOUST \pyry  la s 100%Fenitino | Divorciados: 33.33% [Universidade: 4368% | prezada mtegrl 31 43%
etal, 2017) e Parcial 7.14%

Solteiro 17 33%
. S Empregado infegral:

EELLOVe | M4 P67 gfﬂ“; N ;ﬁ??ﬁ‘f“}- FM: 30.7%-AR 21.7%

2017 : 3919 87% Feminino |, o 7, iy il FME: 29.3%
al, 2017) AR: 3919 AR:§7% Femitino [ oo AR-6% El'jzgwmih AR

Acalasia 33,9% . cney Empregado:

(COPPENSetlp, .~ [FM:425% ;‘\“‘;lafﬁ[)“ Acalasiz: 35,6%
a, 00 P a9 D78 Fumicinn - - FM: 31.2%

- FD: 309%
(TAVNE ot

al, 2018)
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Quadro 3 - Prevaléncia de associacao fibromialgia- transtorno de estresse pos-

traumatico (FM-TEPT), sua relacdo com a depresséo e a ansiedade, critérios

diagnosticos e eventos trauméticos relatados.

Antor N _ﬁ“?':?m % sinfemaz Degressiol Anaiadade
. i Depressao: FM-TEPT 3.1
(AMIRstal, |29 pacientes TEPT |, oo o o %ﬁ‘ﬁ’gﬂ:iﬁiw TEET sem FML: 1.8 (P:0,02)
1997) 37 controles sapdiveis | - C =z Ansiedade: FM-TEPT 3.3
controle (P:0,005) TEPT sem FA: 2.0 (P:0,013)
(SHEFMAN;
TURE, 93 pacientes com FA ACR 1580 = 56% dos pacientes com FM Deprassio: TEET +: 5%
OKIFUIL N | CR-PTED tiveram TEPT TEPT -: 51% (NS)
20007
Ansizdade; FM-TEPT: 31,3 %
FM zem TEPT:20,1%
(COHEN =t 40 mulheras ACE 1990 = 8CID | 37% dos= pacientes com FML (P=0,0001)
al., 2002) 37 homens com Fhi (DEM-TVY tiveram TEPT Depressio: FWM-TEPT: 25,1 %%
FM zam TEPT:
18,8%(P=0,0001)
(DOBIE =t 1935 selecionadas Autorslato Dias FM = FM no gropo TEPT +: 19.2% |Depressio: TEPT+: 62.4%
2. 2004) 1235 completov estudo BCL-C ('DS)I-IT‘-'} v TEPT -: 8%. TEPT -- 7.8%
i 266 positivas TEPT [(OR:3.00, IC 95%; 1,98 (OR: 18,9, IC 95%: 13.4-
571 pacientes .
(ROV_-EVENE |34 com FM ACE 1990 = DIS Eg;_“: :“;E?ii fi“ 6‘_1”“; 2% depressio (total)
st al., 2004) |323fadiga exdnica (FC) |(DEN-TIT) P I} 6i}’ PSS | (OR: 1,3,1C 95%: 0,52 3,2)
134 Fu+ FC *
Deprasio: 16.4% =m criangas
(OR: 26,0, IC 9504;
6137 criangas: No TEET 0,9% crizngas 18,0-37.7) 49 5% em
647 com TEFT ;ivara.m F\I:(l‘.ilR' 32 IC adolecentes (OR: 16,5,
(SENG =zt al., |22 comPFM CID-8 9504 1,3;3 2 jzi-. 3:’ IC 95%; 13,8-19,8)
2005} 5013 adolecentas: ac'.-l:}1.=:{:1rnt=-5 ’; 5% (OR: 2,2 Ansisdads: 3.2 %5 eriangas
1025 com TEFT IC 95%: 1 5_3,3'; T [(OR:15,3, IC 95%: 7,5-31,3)
112 com FM s e 10% adolacentes
(OR: 11,0, IC 95%; 7,6-16,0)
com TEPT.
(AMITAL o [0 PRoientes TEPT )0 1000 capg  |FPM oo TEPT: 48% com
AL 2006) 20 depressio ma.mr  |osvmy Da-pi.'a.:;m. 3% 2 controles: (%% _
: 4% controles sapdaveis (positives Fi) (P=0,001)
Autorslato com bass
no London
(ARGUELLES | 47 parss de zimeos \Fibromyalgia Deprassio avtorafarrida 20%
stal, 2006) |TonemEchices Epidemiology Study - (P <0,01)
; * | 828 dizigoticos Sereening '
Questionnairs = [ES
(DENL-TVY

Depressio: TEPT 61. 7%

13 sam TEPT

para FM = (PCL-H)

(BENG et al., |2133 TEET . - OR ajustado:1.9 para FM em |(P:=.001)
2006) 14548 controles Diagnostico CID-9 | ontes com TEPT Ansisdade TEPT 30,1%
(P:=.001)
2 wateranos Qreastioniric FM com TEPT: 21.1%
(JAMOL. =t al., |19 refugiados departamneto da FM sem TEPT: 15 4%
2006) iraquanos com TEFT |assuntos veteranos (P:0,163) -

Continua
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Criterio . . q
Autor N diagnéstico U3 sintomaz Depressio’ Anziedade
77 participantes: ACE 1990 = CAPE
(ABLIN =t al., |40 mulheres (DEN IT) & 57% tiveram FM-TEPT
2008) 37 homens (com FAM} |questioninio Svpreszao [F = 5,7, (P =0,02)] -
48 controles savpdivels [(DERM-IV)
538 pacientes vistos Medico do estudo Deprassia: 65.7% (P:0,008)
(GALEEK =t 209 PAEMESVISOS | aram livres sobre 45.5% apresentaram FM- EP.L,::':?E' - '_D oY
. 356 com FM .. L . Ansiedads: 67.9% (P: 0,98)
al., 2013} (8 czntros da astudo) critério (Dhg dz FLD) 2| TEFT (P:0,07) END
centros de estudo) | Nt o M
52 izntas s individuos .
'3’:2 P“E?“'.‘ ) ACR 1990, 2010 ov E‘I‘? ’;E HACTICEOS B | Botancial deprassio:
(HAUSER =t |- ATUZAC0S COM | ritério da ASS. Med . ?3 I FM-TEPT:77.1%
al,2013) ol 2 cientifica da ai-'aafa:;m} ; :;”tm 4  |PM-SEMTEPT: 56,0%
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DSM-IV - Quarta Edicao; CR-PTSD - Escala de TEPT relacionada ao crime; SCID - Entrevista Clinica Estruturada para o0 DSM-
IV; DIS - Verséo IlI-A é uma entrevista altamente estruturada que utiliza um algoritmo de computador baseada no DSM-3 para
TEPT e depressao; CAPS - Entrevista estruturada aplicada pelo médico, mede a frequéncia e intensidade do TEPT; PCL-C -
Checklist para TEPT aplicado para traumas; PCL-M - especifico para experiéncias militares; CID 9 - Classificagéo internacional
de doengas, 9 2 edigdo; FIQR - Questionario de impacto de fibromialgia revisado; LFESSQ-6 - Questionario que avalia dor e
fadiga ; WPI - indice de dor generalizada ; SSS - Pontuac&o da Gravidade de sintomas; TEPT+: TEPT positivo, TEPT- :TEPT
negativo, FD: dispepsia funcional AR: Artrite Reumatéide.
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AMIR et al. (1997) verificaram as diferencas no grupo TEPT em relacdo a
pacientes com e sem FM. Desta forma, 21% dos pacientes apresentaram uma
associacao significativa de FM-TEPT versus (vs) 0% no grupo controle saudavel. Na
associacdo FM-TEPT ocorre um aumento significativo dos sintomas como rigidez
matinal, fadiga, distirbios do sono, dor de cabeca e parestesias, todos com (P <
0,0001), além de edema articular (P < 0,01), em relacdo ao grupo controle, sendo
apenas nao significativo para a sintomatologia de dor. Uma menor qualidade de vida
também pode ser observada entre os participantes com a associacdo FM-TEPT (P <
0,0001), e um maior comprometimento fisico. Uma maior sensibilidade também pode
ser observada na associacdo FM-TEPT em relacdo ao TEPT sem FM, (P < 0,002). A
depressao foi significativamente superior no grupo com FM-TEPT (51.6%) vs o
grupo com somente TEPT (8,26%; P < 0.02), algo também observado na ansiedade,
respectivamente (55 %) versus (8,69 %; P < 0.013). Um aumento significativo foi
observado na fobia (P < 0,001), entretanto, a evitacdo, a somatizacao e a instrucao
permaneceram inalteradas em individuos com FM-TEPT vs TEPT sem FM. Os
grupo TEPT, no entanto, apresentou diferenca significativa, tendo valor inferior
apenas na porcentagem de individuos casados.

COHEN et al. (2002) avaliaram a prevaléncia de TEPT em pacientes com
FM, onde 57% dos pacientes com FM apresentaram TEPT. Na associacdo FM-
TEPT foram encontrados niveis significativos maiores de depressao e ansiedade (P
< 0,0001), além de evitacdo, hiperexcitabilidade, reexperimentacdo, em relacao a
FM sem TEPT. Os eventos traumaticos mais relatados foram morte subita
inesperada de um amigo préximo ou parente (35%), diagndstico de uma doenca que
ameaca a vida (12%) e violéncia familiar (9%). Apenas a porcentagem de emprego
foi significativamente menor no grupo FM-TEPT vs FM sem TEMP (P < 0,031), o
funcionamento fisico também se mostrou significativamente inferior no grupo FM-
TEPT (P <0,011). Em relacdo ao sexo, a unica diferenca significativa em individuos
com FM-TEPT foi um aumento do niamero de eventos traumaticos no passado em
mulheres, em relacdo aos homens.

DOBIE et al. (2004) verificaram o auto relato de problemas em mulheres
com triagem para TEPT do Departamento para Assuntos de Veteranos (EUA), das
participantes dos estudos, onde 21% foram positivas para TEPT. O aumento de FM
pode ser observad0 em 19,2% dos individuos com TEPT, enquanto nos individuos

sem TEPT a FM ficou em 8%. O aumento de depressao foi observado em individuos
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com TEPT (62,4%) em relacdo aos sem TEPT (7,8%), além da associacdo do TEPT
a outros problemas psiquiatricos e problemas fisicos. As mulheres com TEPT eram
mais jovens e mais suscetiveis a ser divorciados que as mulheres sem TEPT
AMITAL et al. (2006) estudaram a comorbidade FM-TEPT em homens, apos
um evento traumatico inicial definido, verificando que 49% dos pacientes com TEPT
também apresentaram FM, 5% tinham depressdo e nenhum dos controles teve FM
(Figura 3). Pode-se verificar que individuos com TEPT tiveram um aumento da
sensibilidade a dor, apresentando desde uma sensibilidade leve até uma extrema,
enquanto os controles e pacientes com depressdo apresentaram apenas baixa
sensibilidade. Mais disturbios de sono foram observados nos pacientes com TEPT e
também nos com FM, além de uma pior qualidade de sono. Pode-se observar
também na associacdo FM-TEPT sintomas pés traumaticos mais graves, atribuidos
principalmente a reexperimentacdo (P < 0,05) e o combate foi o pior evento
traumatico relatado entre os pacientes. Um pior funcionamento profissional foi
notado em pacientes com TEPT, e a diferenca média de pontuacdo na escala
profissional entre pacientes com TEPT e controles foi de 9,6% e com pacientes com
depressdo foi de 1,9%; (P <0,001 e P <0,001, respectivamente), como pode

visualizado na Figura 3.
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Figura 3 - Nivel de sensibilidade em individuos com FM-TEPT -- Distribuicdo de tender points
(TP) entre os diferentes grupos: Os padrbes de agregacdo foram definidos da seguinte forma: 0 a
5: limite de TP, 6 a 10: sensibilidade leve, 11 a 14: sensibilidade moderada, 15 a 16: sensibilidade
grave, 17 a 18: sensibilidade extrema. Individuos com FM apresentam uma maior sensibilidade a dor,
em comparagao com os controles e com a depressdo (AMITAL et al., 2006).
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ARGUELLES et al. (2006) investigaram a participacao de fatores familiares /
genéticos na associacdo FM-TEPT, utilizando gémeos monozigoticos e dizigoticos.
Encontrou-se uma forte associacdo de TEPT com a presenca de dor crbnica
generalizada; entretanto, a associacdo entre TEPT e FM nédo pode ser confirmada
por influéncias genéticas.

HAUSER et al. (2013), estudaram a associagdo entre TEPT e FM em 8
centros de estudos, demonstrando que experiéncias trauméaticas antecedem a dor
cronica generalizada em 66,5% dos pacientes. Em 29,5% dos pacientes a
sintomatologia de TEPT ocorreu apés a FM e, em 4% dos casos, FM e TEPT
ocorreram no mesmo ano, indicando que pacientes com FM sdo mais suscetiveis a
sofrerem eventos traumaticos na vida, em relacdo aos controles. A prevaléncia de
TEPT em pacientes com FM foi de 45,3% vs 3,0% no grupo controle, ndo ocorrendo
diferenca na prevaléncia de TEPT entre os diferentes centros de estudo utilizados no
estudo. Individuos com FM-TEPT tiveram um aumento significativo de transtorno
depressivo potencial (77,1%), em relacdo a individuos com FM sem TEPT (56,0%);
(P < 0,001). Pacientes com associagcdo FM-TEPT relataram mais locais de dor,
maior sofrimento somatico e psicolégico e maior incapacidade, além de serem
frequentemente desempregados ou em licenca médica.

ROY-BYRNE et al. (2004) avaliaram a FM e a fadiga persistente, juntamente
com uma avaliagdo mental, verificando a existéncia de TEPT. A prevaléncia de
associacdao FM-TEPT foi de 20% (OR: 2,8, IC 95%: 1,6-4,8, P<0,01) ao ajustar para
depressdo como comorbidade (OR: 1,3, IC de 95% 0,5-3,2).

SHERMAN, TURK e OKIFUJI (2000) avaliaram os sintomas de TEPT em
pacientes com FM, demonstrando uma associacdo FM-TEPT de 56%. Pacientes
com FM-TEPT apresentaram niveis mais altos de dor, interferéncia na vida
funcional, incapacidade e desconforto emocional. Uma maior sintomatologia
depressiva foi notada em pacientes com TEPT (69%) vs sem TEPT (51%), mas a
diferenca néo foi significativa entre os grupos. Os individuos com TEPT, por outro
lado, apresentavam menor nivel educacional. No estudo foi demonstrado que,
apesar das diferencas existentes em portadores de FM com e sem TEPT, ndo houve
diferencas significativas no tratamento desses individuos, como pode ser verificado

no quadro 4.
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Quadro 4- Tratamento em individuos que possuem fibromialgia (FM)
com e sem transtorno de estresse pds-traumatico (TEPT)

Variavel TEPT —| TEPT + |Valor
(%) (%) p

Sedativos/hipnoticos 26 33 NS
Antidepressivos 53 48 NS
Relaxantes musculares 11 20 NS
Opioides 13 23 NS
Medicamentos para dor

oTC P 79 73 | Ns
Quiropraxia 33 46 NS
TENS 32 46 NS
Bloqueio do nervo 19 22 NS
Psicoterapia 22 36 NS
Fisioterapia 67 64 NS

NS = néao significativo; OTC = over the counter (sem receita); TENS = transcutaneous electrical nerve stimulation (estimulacdo
transcutanea elétrica do nervo)

Comparacéo do histdrico de tratamento entre os grupos TEPT+ e TEPT-. Apesar dos grupos
diferirem nas varidveis clinicas, eles ndo receberam um tratamento diferente ou adicional em relacdo
aos individuos com TEPT - (SHERMAN; TURK; OKIFUJI, 2000).

RUSSEK et al. (2015) avaliaram as fontes de medo relacionados ao
movimento em pacientes com FM, observando-se cinesiofobia, vertigem, medo de
cair e uma alta prevaléncia de TEPT na populacdo com FM (60.4%). Usando dados
do National Health Survey, a populacdo estudada foi comparada com a populacao
em geral, e se observou limitagdes funcionais tipicas de pessoas com mais de 75
anos de idade nos individuos do estudo.

D’AOUST et al. (2017) realizaram um trabalho com mulheres militares
aposentadas participantes da Guerra do Golfo, encontrando uma relacdo causal
entre TEPT e FM. A prevaléncia dos participantes do estudo ficou em 56% para FM,
e, desses, 26,32% tiveram TEPT. Apenas 14.42% dos participantes realmente foram
para a Guerra do Golfo, sugerindo que um gatilho ou fator de risco diferente da
participacdo na guerra possa ser o responsavel pelos sintomas de FM e na saude
mental como um todo. Dentre estes, o assédio moral na vida militar ficou em 70% e
a agressao sexual no exército em 32.9%. Uma associagao significativa entre FM
com depressdo foi também observada (P< 0,0001).Também houve associacao

significativa entre a dificuldade para dormir no grupo FM e a qualidade de vida. Mais
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da metade das mulheres com trauma sexual militar tiveram um rastreamento positivo
para FM mais tarde. Assim, o trauma sexual pode ser considerado um fator de risco
para a FM (HAUSER et al., 2011).

SENG et al. (2005) realizaram um estudo com criancas (0-8 anos) e
adolescentes (9-17 anos) diagnosticados com TEPT, avaliando comorbidades fisicas
destas. O TEPT esta associado ao aumento de chance de uma série de condicdes
adversas a saude em ambas as faixas etarias, incluindo a associacdo FM-TEPT,
sendo esta de 0.9% para criancas e 3.9% para adolescentes, estando
significativamente associada somente ao TEPT complexo (TEPT complicado por um
transtorno dissociativo, ou diagndstico de transtorno de personalidade limitrofe). Ja a
depressao estava associada ao TEPT (16.4%) vs controles (0,7%) em criancas e
nos adolescentes com TEPT (49.5%) vs controles (5,6%). Ja a ansiedade mostrou
prevaléncia maior no TEPT (3.2 %) vs controles (0.2%) em criancas e no TEPT
(10%) vs controles (1.0%) em adolescentes. As criangas com TEPT eram um pouco
mais velhas que os controles (4,83 versus 3,38 anos), ja os adolescentes com TEPT
eram mais novos (12,8 versus 13,4 anos) que os controles. Os eventos mais
traumaticos relatados pelas criancas e adolescentes foram estupro, ferimento
infligido, agresséo sexual, e diagndéstico de cancer.

HELLOU et al. (2017) avaliaram a associacao entre maus tratos na infancia
e adversidades em pacientes com FM e artrite reumatoide (AR), uma doencga
reumatica crbnica, que aparece mais tarde na vida. O TEPT foi significativamente
mais comum em pacientes com FM (37,3%), em comparacdo com AR (8,7%; P <
0,009). Os individuos com FM apresentaram um indice de incapacidade de dor
superior aos pacientes com artrite reumatoide (P < 0,003) e uma maior quantidade
de problemas psicolégicos (P < 0,005), assim como niveis significantemente maiores
de depressdo e ansiedade. Maus tratos na infancia como negligéncia e abuso
emocional foram relatados com maior frequéncia na FM em relagdo a artrite
reumatoide. O nivel de escolaridade foi significativamente superior entre 0s
individuos com FM, em relacdo aos com artrite reumatoide.

COPPENS et al. (2017) investigaram a prevaléncia de TEPT e as
adversidades na infancia em pacientes com FM e dor generalizada crénica (CWP),
comparando-0s aos pacientes com dispepsia funcional e acalasia (considerado o
grupo controle). Individuos com FM/CWP, que sofreram adversidades na infancia

relataram maiores taxas de TEPT (34%) vs (17.9%) os que tiveram FM-TEPT sem
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adversidade, além de maior gravidade. A prevaléncia média do TEPT foi de 26,0%
em FM/CWP, 4,9% em dispepsia funcional e 12,2% em acalasia (P < 0,001). Apenas
o TEPT, nédo as adversidades na infancia, foi relacionado com a intensidade da dor
na FM. Eventos traumaticos como abuso fisico, sexual e emocional, e negligéncia
fisica e emocional foram observados. Pacientes com FM apresentavam
significativamente menores taxas de emprego (31,2%), em relacdo a dispepsia
funcional (50,9%) e a acalasia ( 55,6%; P < 0,001). Uma diferenca significativa pode
ser observada na variavel idade (P < 0,001) para FM e FD em relagéo a acalasia.

HAUSER et al. (2015) realizaram um estudo transcultural, verificando a
associacdo entre FM, maus tratos na infancia e traumas psicolégicos ao longo da
vida. N&o houve diferengas significativas entre americanos e alemées no
desenvolvimento de provavel depresséo, ansiedade e TEPT. O relato de eventos
traumaticos nao diferiu entre os grupos quanto a violéncia fisica severa, estupro,
abuso sexual na infancia, testemunho de um evento grave, ou de outro evento
severo na vida A diferenca significativa pdde ser observada no aumento do niumero
de acidentes severos em pacientes dos EUA. O nivel educacional diferiu entre os
grupos, nos EUA 83,8% frequentaram a Universidade vs 16,9% dos alemaes com
FM. Os participantes dos EUA eram mais propensos a ter um parceiro ou viver em
familia (98,6%), trabalhar (50,8%) ou receber pensédo por incapacidade (32,4%) do
gue os alemaes (77,5%, 36,2% e 18,3%, respectivamente).

SENG et al. (2006) avaliaram os padrdes de comorbidade fisica em
pacientes com TEPT em relacdo a controles selecionados aleatoriamente sem
diagnéstico de TEPT. Destes, a OR foi de 1.9 para FM em pacientes com TEPT.
Pacientes com TEPT apresentaram depressao (61.7%) vs (9.4%) no grupo controle,
e ansiedade no grupo TEPT (30,1%) vs (4,7%) o grupo controle, ambos
estatisticamente significativos. Quanto a idade, as mulheres com TEPT na
menopausa eram em média 10 anos mais novas que 0s controles (62 anos versus
72 anos, respectivamente), ja as mulheres na idade reprodutiva diferiram apenas em
apenas um ano (31 anos no TEPT versus 30 anos no controle), ambos resultados
estatisticamente significativos (P < 0,001).

JAMIL et al. (2006) avaliaram o estado de saude de veteranos da Guerra do
Iraque, realizado em 32 participantes masculinos, onde 19 participantes
apresentaram TEPT vs 13 que ndo apresentaram, e destes 21.1% vs 15.4%,
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respectivamente, também apresentaram FM, ndo apresentando diferenca
significativa entre os grupos (P < 0,163). Entretanto, foi possivel notar, de uma
maneira geral, que o grupo TEPT apresentava niveis mais elevados de dor em
comparacao ao grupo ndo TEPT.

ABLIN et al. (2008) avaliaram os estilos de enfrentamento em pacientes com
FM com e sem TEPT, e 57% mostraram associacdo FM-TEPT. Apenas a taxa de
emprego mostrou ser significativamente inferior na comorbidade FM-TEPT (59%) vs
FM sem TEPT (82%; P < 0,031). Um pior funcionamento fisico foi encontrado na
associacdo FM-TEPT, em relacdo a FM sem TEPT (P < 0,011). Apesar de néo
significativo, pode-se observar que individuos com FM-TEPT apresentavam uma
maior tendéncia a serem casados, e apresentarem menos anos de educacao.

GALEK et al. (2013) avaliaram a presenca de TEPT e outros disturbios
mentais na FM em 8 centros de estudo da Alemanha. A associacdo FM-TEPT
estava presente em 45% dos participantes, a depressdo em 65,7% e a ansiedade
em 67,9%. Nao houve diferenca significativa no sexo e idade entre 0S grupos.
Menos da metade dos pacientes com FM ainda estavam empregados. O trauma foi
relatado em, pelo menos, 67% dos pacientes.

TOUSSAINT, WHIPPLE e VINCENT (2017) estudaram a sintomatologia de
TEPT em pacientes com FM. Um aumento de sintomas de TEPT foram encontrados
em individuos com FM, apresentando significativamente maior evitagdo na FM
(11.30) vs (6.27) nos controles (P < 0,001), ndo diferindo quanto a evitacdo e a
reexperimentacao, em relacdo aos controles saudaveis. Também se observou um
aumento significativo na depressdo nos individuos com FM, em relacdo aos
controles.

YAVNE et al. (2018) fizeram uma revisdo sistematica referente a
antecipacdo de traumas fisicos e psicolégicos no desenvolvimento da FM,
demostrando que, na maioria dos estudos, 0s eventos fisicamente traumaticos foram
significativos para o desenvolvimento da FM, além de mostrar um efeito mediador do
TEPT.

Quanto ao pais onde os estudos foram realizados, a maioria ocorreu nos
Estados Unidos (55%), um deles em conjunto com a Alemanha, onde também mais
3 estudos foram realizados, totalizando 15%, em Israel 5 estudos foram realizados

(25%), e na Bélgica apenas um estudo foi realizado, representando 5% do total.
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6 DISCUSSAO

Em relacdo a associacdo FM-TEPT, AMIR et al. (1997) e DOBIE et al. (2004)
estudaram individuos com TEPT e o consequente desenvolvimento de FM; foram
encontradas taxas semelhantes de FM préoximas a 20% no grupo TEPT. Entretanto,
JAMIL et al. (2006) apesar de encontrarem taxas parecidas, ndo encontraram
diferengas significativas, provavelmente devido ao baixo nimero de participantes do
estudo. Ja AMITAL et al. (2006) e SENG et al. (2006) encontraram valores muito
superiores, quase o0 dobro dos estudos anteriores, podendo-se notar que em
AMITAL et al. (2006) todos os participantes foram submetidos a um evento
traumatico intenso definido, em um estudo realizado com ex-combatentes do
exercito.

O estresse crénico pode alterar varios horménios e neurotransmissores,
causar mudancas enddcrinas, Ou outros mecanismos presentes na FM,
manifestando a sintomatologia da FM (GUPTA; SILMAN, 2004). Desta forma,
acredita-se que um estresse mais intenso possa ter um efeito mais exacerbado para
o desenvolvimento da FM, aumentando consequentemente sua prevaléncia. O
estudo de ABLIN et al. (2010) mostra que, mesmo seis décadas apdés o fim da
Segunda Guerra Mundial, houve um aumento tanto no TEPT quanto na FM em ex-
combatentes, mostrando que o0 estresse pode ter um efeito importante nessas
doencas.

A prevaléncia de TEPT na populacdo com FM apresentou bastante variacao,
RUSSEK et al. (2015) relataram taxas em 60%; ja COHEN et al. (2002), ABLIN et al.
(2008) e SHERMAN, TURK e OKIFUJI (2000) relataram valores préximos a 57%. No
entanto, HAUSER et al. (2013) e GALEK et al. (2013) mostraram prevaléncias iguais
na faixa de 45%; e HELLOU et al. (2017) encontraram uma prevaléncia de 37,3%,
enquanto COPPENS et al. (2017), assim como D’AOUST et al. (2017),
apresentaram uma prevaléncia na faixa de 26%. No entanto, ROY-BYRNE et al.
(2004) mostraram prevaléncia na faixa dos 20%. Observou-se que o tipo de critério
diagnostico utilizado pode ter contribuido para a diferenca nos resultados, pois 0s
autores com prevaléncias mais altas utilizaram a ACR 1990, ou critérios de

sensibilidade e especificidade similares para diagnosticar a FM, enquanto os demais
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autores utilizaram outros critérios além do diagnostico da ACR 1990, com excecao
de ROY-BYRNE et al. (2004), podendo assim termos uma subnotificacdo de FM.

Dessa forma, pode-se verificar que a associagdo € bidirecional, pois pode se
verificar em individuos que primariamente apresentaram TEPT desenvolveram FM
subsequentemente, e 0 mesmo ocorreu com a FM, onde os individuos primeiro
desenvolveram FM e entdo TEPT.

Pode-se verificar que as adversidades na infancia contribuiram para o
desenvolvimento subsequente da associagdo FM-TEPT, como verificado nos
estudos de COPPENS et al. (2017), HELLOU et al. (2017) e HAUSER et al. (2015).
No entanto, ndo se pode deixar de considerar que os participantes podem ter sofrido
mais eventos trauméaticos ao longo da vida, pois todos eram maiores de 18 anos
quando da realizagcdo das pesquisas e eventos posteriores na vida também
poderiam ter contribuido para a ocorréncia dessas doencas. Ja SENG et al. (2005)
verificaram que a associacdo FM-TEPT também ocorre em criangas e adolescentes.

Alguns autores encontraram uma associacao significativa entre FM-TEPT e
depresséo, em relacdo aos individuos com FM sem TEPT (HAUSER et al., 2013;
COHEN et al., 2002), enquanto outros como AMIR et al. (1997) encontraram uma
associacdo com depressdo, em relacdo a individuos com TEPT sem FM. Outros
autores também encontraram uma associacdo com ansiedade e, curiosamente,
esses foram os Unicos autores que realmente avaliaram a relacdo FM-TEPT e
depressao (AMIR et al., 1997; COHEN et al., 2002). Os demais autores avaliaram a
relacdo somente com FM ou TEPT. Entretanto, observamos que, em certa
porcentagem, o TEPT ou FM sempre estavam associados, mesmo quando os dados
foram relatados como s6 TEPT ou FM.

Ja outros autores encontraram uma correlacdo entre TEPT e depresséo,
demostrando que esse distirbio € comum em comorbidade com o TEPT (DOBIE et
al., 2004; SENG et al., 2006; SENG et al., 2005; SHERMAN; TURK; OKIFUJI,
2000), assim como ja demonstrado em outros estudos (FLORY; YEHUDA, 2015 e
RYTWINSKI et al., 2013). A este respeito, HELLOU et al. (2017) verificaram que 0s
seus grupos de FM apresentavam-se significativamente mais depressivos e
ansiosos, algo também observado por TOUSSAINT; WHIPPLE; VINCENT (2017),
GALEK et al., (2013) e D’AOUST et al. (2017), que nao avaliaram ansiedade. No

entanto, pode-se verificar em outros estudos que individuos com FM apresentam
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uma maior tendéncia de serem depressivos e ansiosos (BERNIK; SAMPAIO;
GANDARELA, 2013; CHANG et al., 2011; LUCIANO et al., 2014).

O TEPT compartilha correlagbes genéticas com a depressdo (SMOLLER,
2016), assim como a FM ja foi correlacionada com a depressao (MALETIC; RAISON,
2009), ocorrendo uma certa sobreposicao destas sindromes. ARGUELLES et al.,
(2006) verificaram que a associacdo genética entre FM e TEPT ndo pode ser
confirmada, apesar da sobreposi¢cdo de diferentes variantes genéticos entre FM e
TEPT ocorrer, assim como visto por outros autores (PITMAN et al., 2012;
BORCHERS; GERSHWIN, 2015). Assim, é provavel que variacdes multifatoriais
sejam as responsaveis pelo desencadeamento da associacdo FM-TEPT, com
interferéncia de fatores ambientais e individuais e sociais.

Individuos com FM tiveram maiores niveis de evitagdo, hiperexcitabilidade e
reexperimentacdo (COHEN et al., 2002), sintomatologias caracteristicas do TEPT, ja
AMITAL et al. (2006) somente notaram 0 aumento da reexperimentardo, enquanto
outros autores verificaram apenas um aumento na evitagdo (AMIR et al., 1997,
TOUSSAINT; WHIPPLE; VINCENT, 2017). Ja individuos com TEPT apresentaram
um maior comprometimento fisico quando o TEPT estava associado a FM (COHEN
et al., 2002; ABLIN et al., 2008; AMIR et al., 1997), uma maior sensibilidade (AMITAL
et al., 2006; AMIR et al., 1997), e mais dor (JAMIL et al., 2006; COPPENS et al.,
2017; HELLOU et al., 2017; HAUSER et al., 2013; ARGUELLES et al., 2006; AMIR
et al.,, 1997). Segundo SHARP & HARVEY (2001), a dor crénica e o TEPT seriam
um ciclo mutuo, onde a dor crdnica serviria como um estimulo para o evento
traumatico, e o TEPT pioraria a dor.

Uma menor qualidade de vida foi relatada por alguns pesquisadores (AMIR
et al.,, 1997; D’AOUST et al., 2017) em pacientes com TEPT e na associacdo FM-
TEPT, respectivamente (CARTA et al.,, 2018). Problemas de sono também foram
relatados no TEPT, na FM e na associacdo FM-TEPT (AMITAL et al., 2006;
D’AOUST et al.,, 2017; AMIR et al.,, 1997), respectivamente, demonstrando que
nesses disturbios € comum a associa¢do com problemas de sono, como ja verificado
por outros autores na FM (CHOY, 2015) e no TEPT (KOBAYASHI; BOARTS;
DELAHANTY, 2007).

Os individuos dos EUA parecem ser mais suscetiveis a acidentes, em

relacdo aos alemaes, nio diferindo nos demais traumas (HAUSER et al., 2015). E os
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eventos traumaticos mais relatados no trabalho foram o abuso sexual, abuso
emocional, a negligéncia fisica e emocional, combate, diagnostico de uma doenca
que ameace a vida e a morte subita de alguém préximo.

Os Uunicos autores que observaram os dados demograficos na associagado
FM-TEPT foram COHEN et al. (2002), ABLIN et al. (2008), e HAUSER et al. (2013),
onde uma maior tendéncia a associacdo FM-TEPT foi notada no sexo feminino, algo
também observado nos demais trabalhos. Este dado é, de certa forma, esperado,
pois a FM e o TEPT sdo doencas caracteristicas por se manifestarem com maior
prevaléncia no sexo feminino (WHITE et al., 1999; KESSLER et al., 1995).

Segundo alguns autores, menores taxas de emprego em pacientes com FM-
TEPT sdo encontradas (COHEN et al., 2002; ABLIN et al., 2008; HAUSER et al.,
2013). Outros pesquisadores também observaram o mesmo em pacientes com FM
(COPPENS et al., 2017; HELLOU et al., 2017; RUSSEK et al., 2015, HAUSER et al.,
2015; GALEK et al.,, 2013), resultado ja mostrado em outros estudos com FM
(PALSTAM; MANNERKORPI, 2017). Em um estudo realizado no Brasil em
individuos com FM foi possivel observar que a taxa de emprego encontrava-se na
faixa de 31% (REZENDE et al., 2013) e que no periodo de 2006 a 2015 mais de 95
mil beneficios por invalidez foram concedidos a trabalhadores brasileiros por essa
razdo (GOMIDES et al., 2018). Assim, pbde-se verificar que as taxas de emprego
sdo ainda mais inferiores quando ocorre a associacdo FM-TEPT, em relacdo a FM
sem TEPT, gerando, consequentemente, mais custos assistenciais e mais
beneficios por invalidez.

Esta descrito na literatura que a FM atinge preferencialmente populacdes da
meia idade (QUEIROZ, 2013), verificando-se, neste estudo, que a média de todos 0s
grupos permanece entre 40-52 anos de idade, exce¢do encontrada em trés estudos
gue permaneceram na faixa de 30 anos em grupos TEPT (AMIR et al., 1997; SENG
et al., 2006; ARGUELLES et al., 2006), além do estudo de SENG et al. (2005)
realizado com criangas e adolescentes. A escolaridade diferiu principalmente em
aspectos transculturais (HAUSER et al., 2015), onde se verificou grandes diferencas
entre a Alemanha e os EUA, onde os individuos com FM tinham maior nivel de
graduacéo que os pacientes com artrite reumatoide (HELLOU et al., 2017).

Em relacdo ao tratamento de FM e TEPT, estes s&o muito similares na pratica
clinica, consistindo na indicacéo de inibidores seletivos de recaptacéo de serotonina,

inibidores de recaptacdo de serotonina e noradrenalina, inibidores da
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monoaminooxidase, antidepressivos triciclicos, e anticonvulsivantes como a
pregabalina, entre outros farmacos, além de terapias associadas como a terapia
cognitivo comportamental, assim como a pratica de exercicios fisicos para auxiliar no
tratamento. Entretanto, a parcela de pacientes que responde a esses tratamentos
sao limitados, necessitando um tratamento muitas vezes individualizado para melhor
atender as necessidades do paciente, obtendo-se assim uma resposta parcial dos
sintomas (FROMMBERGER; ANGENENDT; BERGER, 2014; BORCHERS;
GERSHWIN, 2015; ARNSON et al., 2007), o que auxilia a justificar porque RUSSEK
et al (2015) ndo encontraram diferencas significativas no tratamento, como pode ser
observado no quadro 4.

Pode-se verificar que esse Ultimo estudo apresenta algumas limitacdes,
primariamente por apresentar dados referentes a somente cinco paises, com EUA e
Israel correspondendo a mais de 75% da populacdo estudada. Como Israel € um
pais caracterizado por fortes caracteristicas culturais, étnicas e religiosas, COHEN e
KIRCHMEYER (1994) chamam a ateng&do que isto pode influenciar na validade
transcultural dos resultados. Por outro lado, os EUA, uma das liderancas em estudos
com TEPT, e um pais mais liberal em termos de costumes, lidera com mais de 50%
dos estudos na éarea. Assim, verifica-se que os estudos em nivel mundial s&o
bastante limitados, sendo que no Brasil nenhum trabalho foi publicado a respeito.
Além disso, alguns diagnésticos utilizados nos estudos podem ter influenciado os
resultados dos estudos em particular.

Entretanto, HAUSER et al. (2015) ndo encontraram diferencas significativas
no desenvolvimento de provavel depressdo, de ansiedade e de TEPT entre
americanos e alemées, mostrando uma prevaléncia similar, podendo desta forma
existir uma validade transcultural nos resultados encontrados pelos diferentes
pesquisadores nos diferentes paises. Entretanto, quando se compara esses paises
com o Brasil, percebe-se uma grande diferenca social, cultural e econémica. Isso
mostra que estudos a esse respeito precisam ser realizados no Brasil, levando em
consideracdo os altos indices de criminalidade e violéncia urbana que aqui se
encontram, podendo ocasionar um aumento da prevaléncia dessas doencas, como
ja mostrado para o TEPT (ANDREOLLI et al., 2009; BRESSAN et al., 2009; MARI et
al., 2008; RIBEIRO et al., 2009; SILVA-MANOEL et al., 2013).
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7 CONCLUSAO

Uma sobreposicado de varias caracteristicas fisiopatolégicas entre a FM e o
TEPT po6de ser observada na presente revisdo da literatura. Entretanto, cada doenca
apresenta suas particularidades, embora apresentem muita similaridade. Dessa
forma, fica claro que mais estudos sdo necessarios para um melhor entendimento
desses mecanismos fisiopatologicos compartilhados.

Concluimos que a associacdo entre FM-TEPT péde ser verificada. A
associacdo FM-TEPT ocorreu tanto em individuos que primariamente apresentaram
FM, quanto em individuos que primariamente apresentaram TEPT, onde os
diferentes grupos apresentarem valores significativos na sua prevaléncia. Os
individuos com FM apresentaram maior sintomatologia de TEPT, ja com individuos
com TEPT apresentaram mais dor, sensibilidade e um pior funcionamento fisico.
Assim, acreditamos que a FM é um fator de risco para o TEPT e o TEPT um fator de
risco para FM, mostrando, portanto, uma associacéo bidirecional, como sugerido por
HAUSER et al. (2013).

Os dados demogréficos para estabelecer relacdes realmente confidveis
guanto a associacdo FM-TEPT, no entanto, foram muito limitados, mas servem
como embasamento para futuras pesquisas, pois muitos autores coletaram os dados
demograficos em grupos com FM sozinha ou s6 com TEPT e é muito provavel que
no meio desses grupos houvessem individuos que apresentavam a associagao,
porém, os dados nédo foram considerados como tal. Desta forma, o grupo FM-TEPT
permaneceu com pouquissimos trabalhos, impossibilitando estabelecer relacdes
com maior nivel de confiabilidade. Por isso, recomendamos um melhor desenho de
trabalhos futuros, para que possa haver uma melhor perspectiva epidemiologica da
associacdo FM-TEPT.

A menor taxa de emprego observada na associacdo FM-TEPT e na FM
sozinha pode representar mais pagamentos por incapacidade, gerando mais custos
governamentais. A associacdo FM-TEPT também apresentou uma maior demanda
por auxilio e/ou suporte familiar. Além disso, observou-se mais problemas de sono e
uma pior qualidade de vida na associagédo FM-TEPT, e a depressao encontrou taxas
mais altas nesses individuos.

Acreditamos que melhores estratégias clinicas para lidar com o trauma e/ou
estresse evitariam, em parte, a progressdo destes para a associacdo FM-TEPT,

reduzindo assim a sua prevaléncia, prevenindo dessa forma varios problemas
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associados. No entanto, como ja colocamos anteriormente, mais estudos precisam
ser realizados para que se possa ter melhores estratégias terapéuticas para essas

doencas.
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ANEXO A - Critérios diagnosticos para fibromialgia estabelecidos em 2016.

Regides de dor do paciente na ultima semana (WPl —widespread pain index - a

numeracédo varia de 0 a 19).

Regiéo Regiéo . _ . )
i _ - _ Regiédo inferior | Regido inferior
superior superior Regiado axial -
o esquerda direita
esquerda direita
mandibula mandibula pescoco trocanter trocanter
braco superior | bragco superior | parte  superior | nadega nadega
esquerdo direito das costas
braco inferior | brago inferior | parte inferior | perna esquerda | perna direita
esquerdo direito das costas
cista do ombro | cista do ombro | peito perna superior | perna superior
esquerdo direito direita direita
abddmen

Fonte: (WOLFE et al., 2016)

Escala de gravidade dos sintomas (SSS - os sintomas avaliados séo fadiga,

despertar sem descanso e sintomas cognitivos). Indicar a gravidade conforma

a numeracgao.

sem problemas

problemas leves ou intermitentes

0
1
2. | problemas moderados, frequentemente presentes
3

grave, problemas séo persistentes e perturbam a vida

Fonte: (WOLFE et al., 2016)

Escore dos sintomas SSS (é a soma da gravidade dos sintomas SSS - spinal
segmental sensitization, mais a soma dos seguintes sintomas nos ultimos seis
meses, SSS + (0-3): a soma final permanece entre 0 e 12).

1 dores de cabeca

1 dor ou caibras no baixo ventre

1 depressao

Fonte: (WOLFE et al., 2016)



