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RESUMO

Introducéo: Menopausa é a Gltima menstruagdo, fendmeno natural a todas as mulheres. Na
p6s-menopausa, algumas mulheres podem apresentar sintomas desagradaveis, como ondas de
calor, dores urogenitais, cefaleias e dores no sistema musculoesquelético. Isso ocorre devido a
diminuigdo da secrecdo hormonal ovariana e alteracdes do sistema autondmico. Estudos
mostram que mulheres sintomaticas apresentam maior risco para eventos cardiovasculares. A
dor também é decorrente de uma complexa atividade autonémica. Para tratamento da dor, a
terapéutica de estimulos elétricos sobre o sistema nervoso periférico promove modulacao dos
estimulos nociceptivos e liberacdo de opidides enddgenos. Conforme estudos revisados, a
utilizacdo da Estimulacdo Elétrica Transcutanea (TENS), através da estimulacdo direta no
sistema nervoso central, tem apresentado resultados de manipulagdo do sistema autondmico,
sendo observada alteracdo da frequéncia cardiaca e melhora cognitiva em sindromes
demenciais. Tendo em vista essa possibilidade, o presente estudo pretende investigar se a
utilizacdo de TENS em baixa frequéncia é capaz de gerar alteracBes autonémicas e
psicofisicas em mulheres p6s-menopausicas saudaveis. Objetivo: avaliar a efetividade da
TENS sobre pardmetros autondmicos e psicofisicos em mulheres poOs-menopausicas.
Metodologia: ensaio clinico randomizado, cruzado, duplo cego. Uma amostra de vinte e
cinco pacientes foi selecionada conforme critérios de incluséo e exclusdo pré-estabelecidos.
As fungdes autondmica e psicofisica foram avaliadas pelo QST e CPM (limiares de dor ao
calor e modulacdo da dor condicionada, respectivamente), além de escalas para avaliacdo de
catastrofismo e qualidade de sono (pela escala de Pittsburgh Sleep Quality Index). Apos a
aplicacdo das escalas, as participantes foram submetidas a uma sessdo de TENS ativa ou
Sham com washout de quinze dias conforme randomizacdo. Todos 0s sujeitos da pesquisa
foram convidados para participar do estudo, e assinaram um Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE). Este estudo foi registrado e aprovado pelo Clinical Trials. Resultados:
Participantes com média de idade de 53 anos foram randomizadas para primeira intervencao
ativa (n = 13) ou Sham (n = 12). Queixa de dor foi relatado por 52% das participantes.
Quando expostas a intervencdo TENS ativo, as participantes apresentaram alteraces
estatisticamente significativas (p > 0,05) na variabilidade do intervalo RR em
eletrocardiograma, diminuicdo da FC e aumento do limiar da dor. Mesmo padrdo ndo foi
observado no grupo quando exposto a intervencdo Sham. Niveis pressoricos e modulacdo da
dor condicionada ndo foram alterados em nenhum dos grupos. Efeitos adversos ndo foram
significativos. Conclusdo: TENS apresentou-se como método capaz de modular o sistema
nervoso autbnomo e gerar alteragdes autondmicas e psicofisicas em mulheres pds-
menopausicas. Trata-se de um método seguro e de baixo custo, porém mais estudos devem ser
realizados a fim de elucidar seus beneficios como possivel tratamento para sintomas
menopausais e sua acdo sobre risco cardiovascular.

Palavras chave: Menopausa. PO0s-menopausa. Estimulacdo elétrica nervosa transcutanea;.

Terapia por estimulacdo elétrica. Saude da mulher.



ABSTRACT

Introduction: Menopause is the last menstruation, a natural phenomenon for all women. In
the postmenopausal period some women may experience unpleasant symptoms such as hot
flashes, urogenital pain, headache and musculoskeletal pain. This is due to the decrease in
ovarian hormonal secretion and alterations of the autonomic system. Studies reveal that
symptomatic women are at increased risk for cardiovascular events. Pain is also due to
complex autonomic activity. For treatment of postmenopausal pain, the therapy of electrical
stimuli is used on the peripheral nervous system, which promotes modulation of nociceptive
stimuli and release of endogenous opioids. According to revised studies, the use of
Transcutaneous Electrical Nerve Stimulation (TENS) in the central nervous system has
presented results claiming there is manipulation of the autonomic system, heart rate alteration
and cognitive improvement in dementia syndromes. Considering this possibility, the present
study intends to investigate whether the use of TENS at low frequency is capable of
generating autonomic and psychophysical alterations in healthy postmenopausal women.
Objective: to evaluate the effectiveness of TENS on autonomic and psychophysical
parameters in postmenopausal women. Methodology: Randomized, double-blind, crossover
clinical trial. A sample of 25 patients was selected according to pre-established inclusion and
exclusion criteria. The autonomic and psychophysical functions were evaluated by QST and
CPM (pain thresholds and conditioned pain modulation, respectively) and scales for
catastrophism and sleep quality (using the Pittsburgh Sleep Quality Index). After the
application of the scales, the participants were submitted to an active TENS or sham session
with a fifteen-day washout according to randomization. All study subjects were invited to
participate in the study and signed a Free Prior Informed consent (FPIC). This study was
enrolled and approved by the Clinical Trials. Results: Participants with a mean age of 53
years were randomized to first active intervention (n = 13) or sham (n = 12). Pain complaint
was reported by 52% of participants. When exposed to the active TENS intervention, the
participants presented statistically significant alterations (p> 0.05) in the variability of RR
interval on electrocardiogram, decrease in heart hate (HR) and increase in pain threshold. The
same pattern was not observed in the group exposed to sham intervention. Pressure levels and
modulation of conditioned pain were not altered in any of the groups. Adverse effects were
not significant. Conclusion: TENS was presented as a method capable of modulating the
autonomic nervous system and generating autonomic and psychophysical alterations in
postmenopausal women. It is a safe and low cost method but further studies should be carried
out to elucidate its benefits as a possible treatment for menopausal symptoms and to further
explore its influence on cardiovascular risk.

Keywords: Menopause; Postmenopause; Transcutaneous Electrical Nerve Stimu’
Electric Stimulation Therapy; Women’s Health.
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1 INTRODUCAO

Dentro do ciclo de desenvolvimento humano, determinado grupo apresenta-se
potencialmente envolvido em alteracbes autondmicas e psicofisicas: mulheres pds-
menopausicas. Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), a menopausa refere-se a
ultima etapa do ciclo reprodutivo feminino. Nominalmente, € o nome dado a Ultima
menstruacdo, observada apds um periodo de doze meses em amenorreia. Ocorre por volta dos
51 anos de forma natural em todas as mulheres ou, em periodos anteriores, desencadeada por
fatores iatrogénicos, como cirurgias ou tratamentos com quimioterapia e/ou radioterapia
(OMS, 2011; NCCWCH, 2015).

A menopausa esta relacionada a inimeras mudangas fisicas. Tais acontecimentos sao
decorrentes da diminuicdo de secrecdo hormonal devido a faléncia da funcdo folicular
ovariana. Nesse periodo do desenvolvimento feminino, a mulher encontra-se mais susceptivel
a apresentar queixas autonémicas (diminuicdo da qualidade do sono, ondas de calor,
comprometimento do humor, mialgia, artralgia, entre outros). Na maioria dos casos, esses
sintomas sdo transitorios, sendo que somente em uma minoria de pacientes tais transtornos
serdo permanentes (MARTINEZ et al., 2021; AL-SAFI, MCAVERY e SANTORO, 2013).
Porém, o que muitos profissionais, pesquisadores e comunidade desconhecem, ou
desconsideram, € que essas alteracbes, por serem relacionadas ao sistema nervoso
autondmico, podem estar relacionadas ao aumento do risco para eventos cardiovasculares,
como associa¢do com maiores indices de hipertensdo e acidente vascular cerebral nessa etapa
do ciclo de vida feminino (THRUSTON, CHRISTIE e MATTHEWS, 2011).

Durante um estudo com mulheres pds-menopausicas, queixas de ondas de calor foram
relatas por 75% das pacientes (OKEKE et al., 2013). Em pesquisa realizada por Thurston,
Christie e Mattews (2011), as ondas de calor foram observadas e controladas
laboratorialmente. No periodo anterior, durante e apds a sensagdo do calor, a variabilidade da
frequéncia cardiaca encontrou-se significativamente alterada, indicando diminuicdo do
controle cardiaco vagal durante o episddio. Os autores concluiram que pesquisas que estudem
essa relacdo sejam de grande importancia para elucidacdo e possivel diminuicdo dos riscos
cardiovasculares envolvidos. Inclusive, foi observado associacdo entre risco aumentado de
doencgas coronariana nas mulheres com queixa de ondas de calor quando comparadas com

mulheres que ndo apresentam esse sintoma.
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Dada a importancia dos acontecimentos e formas de tratamento nessa etapa do ciclo
vital, em 1993 foi lancado nos Estados Unidos da América (EUA) a Women’s Health
Initiative (WHI). Trata-se de um estudo nacional de salde por acompanhamento de longo
prazo, focado na prevencdo de doencas cardiacas, cancer de mama e colo retal e também de
fraturas por osteoporose em mulheres pds-menopdausicas. O estudo teve 161.808 mulheres
entre 50-79 anos cadastradas em um ou mais ensaios clinicos ou estudos observacionais. A
reposicdo hormonal, modificacdo na dieta, suplementacdo de calcio e vitamina D foram
testados e/ou observados. A pesquisa, terminada em 2005, foi prolongada para 2005-2010,
2010-2015 com as mulheres que consentiram permanecer e apresentou importantes resultados
para as condutas de cuidado a salude da mulher, inclusive influenciando de maneira

significativa na ndo orientacao de uso de terapia de reposi¢cdo hormonal (WHI, 2015)

Publicacdo de 2013 apresentando dados nacionais indica que a populagdo feminina
brasileira com idade superior a 50 anos era de 21,7% em 2010. A projecdo da populagéo
feminina brasileira com idade superior a 45 anos para 0 ano de 2016 é de em torno de 32
milhdes (DATASUS, 2016), O padréo de envelhecimento da populacdo brasileira sugere que
essas mulheres tenham uma expectativa de vida de mais 31 anos (BACCARO et al., 2013).
Estima-se que a pds-menopausa represente 1/3 da vida das mulheres (LEE et al., 2011).
Dados epidemiologicos sugerem que mulheres pds-menopausicas tem alto risco para dor
incapacitante e que esse sintoma aparece como um evento limitante na vida das mulheres de
mais idade, além de ser um fator importante na justificativa de diminuicdo das atividades
fisicas e do cotidiano (ADRIAN, 2014). Somando-se a esse contexto, o dado de que a dor ndo
oncologica em idosos € prevalente em 30 a 50% dos casos, percebe-se 0 quanto a situacao €
alarmante (CEDERBON et al., 2014).

Referente a sua denominacdo, dor é uma sensacdo descrita como desagradavel,
subjetiva e pessoal, observada como o primeiro sinal fisiolégico de dano tecidual. Sua funcéo
¢ de alertar o organismo sobre tais danos, podendo-se dizer que sentir dor seja uns dos
quesitos fundamentais para a sobrevivéncia humana. Por seus aspectos sensoriais, emocionais,
autondmicos e comportamentais, acomete 0 corpo e a mente, desde o nascimento até a morte.
Em virtude da possibilidade de avaliagdo, mensuragdo e registro, alguns paises classificaram a
dor como o quinto sinal vital. Todavia, a mensuracdo da dor, uma das areas mais importantes
do estudo sobre esse tema, ainda € um campo complexo a ser desbravado. Meétodos atuais de
mensuracdo da dor tém influencia direta da metodologia psicofisica, onde observam-se as

reacfes comportamentais e percepcdes sensoriais decorrentes dos estimulos recebidos, tanto
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nos eventos experimentais como clinicos. Tal aporte psicofisico é responsavel por melhorias
nos sistemas de mensuracdo desse sintoma e, consequentemente, dos tratamentos propostos
(DA SILVA e RIBEIRO-FILHO, 2011).

Estudo recente traz o dado alarmante de que 40 milhdes de adultos americanos sentem
dor diariamente (GOZANI, 2016). Dentre os motivos por procura de atendimento em saude,
as queixas de dor sdo responsdveis por 80% das consultas médicas. Para fins de
exemplificacdo, a dor crénica atinge de 5% a 35% da populacdo dependendo da localidade
estudada. Os custos dos atendimentos por lesdo musculoesqueléticas decorrentes de dor
cronica sdo de US$120 bilhGes de ddlares/ano somente nos EUA (VALE, 2006).

Entre diversas medidas de controle da dor, a estimulagdo elétrica nervosa transcutanea
(Transcutaneous Electrical Nerve Stimulation — TENS) é um recurso comprovadamente
eficaz. Tal tecnologia conta com as vantagens de ser um método ndo invasivo, ndo
farmacoldgico e que contribui para a redugdo do consumo de agentes analgésicos. Tem sido
utilizado em situacdes clinicas e no manejo pos-operatorio. Em estudo de revisao sistematica
e metanalise, os autores explicam que sdo dois 0s mecanismos de acdo dessa técnica:
modulacdo da entrada dos sinais nociceptivos e liberacdo de opidides naturais através da

aplicacdo de estimulos elétricos controlados sobre a pele (SBRUZZI et al., 2012).

O primeiro relato do uso da TENS para alivio da dor remete ao ano de 1967, porém o
uso de estimulos elétricos para tratamento da dor data de milhares de anos a.C. Egipcios e
gregos utilizavam sessbes terapéuticas com peixes elétricos como forma de obtencdo de
analgesia. Com o passar dos séculos, o uso da eletroterapia foi popularizando-se, mas somente
na segunda metade do século XX é que estudos com animais e, posteriormente, em seres
humanos tiveram inicio. Devido a essa recente abordagem cientifica é que este método, apesar
de antigo, carece de mais estudos para compreensdo da sua atuacdo e opcdes de utilizacdo
(SLUKA, LISI e WESTLUND, 2006).

Pesquisas estdo sendo realizadas com resultados recentes quanto ao uso da TENS alem
do foco analgésico. Individuos saudaveis estdo sendo submetidos & intervengdo com TENS e
resultados tem apontado para controle da frequéncia cardiaca e outras influéncias sob o

sistema nervoso central (STEIN et al., 2011)
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1.1 Justificativa

As anamneses realizadas nas consultas de enfermagem as mulheres pds-menopausicas
tornaram perceptiveis o numero de queixas quanto a sintomatologia dessas pacientes. Tais
gueixas associam-se aos problemas autondmicos decorrentes das alteragdes hormonais que
sdo caracteristicas dessa fase. Muitas, além das queixas trazidas, convivem em constante

duvida quanto a formas de tratamento e possibilidades de alivio dos problemas apresentados.

A utilizacdo da TENS em tratamento da dor ja é cientificamente comprovado. Outras
formas de utilizacdo dessa tecnologia para modulacdo dos sistemas nervoso simpético e
parassimpatico, apesar de ser um campo em ascensdo, ainda necessitam de melhor elucidacédo
das suas potencialidades e funcionalidades. Mulheres na pds-menopausa, mesmo as que nédo
possuem doencas associadas, possuem frequentes queixas sintomatoldgicas relacionadas a
alteracdes autonémicas, o que possivelmente venha a contribuir para 0 aumento do risco de
doencas cardiovasculares nessa populacdo. Acredita-se que a utilizacdo da TENS nessas
pacientes possa agir como modulador do sistema nervoso e acarretar alteracGes autondmicas e
psicofisicas nesse grupo, contribuindo para a qualidade de vida dessas pacientes e possivel
reducdo dos riscos de doencas cardiovasculares futuramente. Além disso, apresenta a
vantagem de ser uma terapéutica ndo medicamentosa, ndo invasiva, de facil aplicacdo

ambulatorial e de custo beneficio positivo.

1.2 Problema

TENS de baixa frequéncia aplicada em regido torocolombar (T1-L2) é capaz de
interferir na modulacdo dos parametros autonémicos e psicofisicos em mulheres saudaveis e

pOs-menopausicas?



2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 A menopausa como marco do desenvolvimento feminino

Mesmo na auséncia de doenca estabelecida, mudancas organicas ocorrem
continuamente. Esse processo natural de reorganizacdo e mudancga na estrutura organica pode
ser chamado de processo de envelhecimento. Na mulher, o envelhecimento reprodutivo tem
inicio ainda no Gtero materno, por volta da vigésima semana gestacional, pelo processo de
atresia folicular que seguira ininterruptamente durante todo seu ciclo vital. Nesse processo de
envelhecer, a perda de ovdcitos é constante, tanto pela atresia quanto pela ovulacdo (NAMS,
2015)

A Sociedade Americana de Menopausa (North Americam Menopause Society -
NAMS) apresenta a menopausa como “evento normal e natural, definido como a tultima
menstruacdo”. Tal evento € resultado da cessa¢do definitiva da menstruagdo, em virtude da
perda da funcdo folicular ovariana e percebido apds doze meses consecutivos de amenorreia.
Seu acontecimento pode estar associado ao desenvolvimento e envelhecimento feminino,
acontecendo espontaneamente por volta dos cinquenta e um anos de idade para todas as
mulheres que atingirem essa etapa do ciclo de vida (ndo sendo a idade fator fixo e
determinado linearmente para o processo), ou induzida por intervencdes médicas, como
cirurgias, quimioterapia e tratamentos por radiagdo. Mesmo a menopausa sendo um
acontecimento comum a todas as mulheres, sera vivenciado de forma Unica por cada uma
delas. Pesquisas ndo conseguiram confirmar a existéncia de uma crise de meia-idade universal
entre as mulheres, porém muitas sofrem devido a essa passagem do ciclo reprodutivo. Esse
sofrimento advém de diferentes e variados motivos, cada uma passando pela mesma fase, mas

com sensagdes e experiéncias unicas (NAMS, 2015).

Segundo a Organiza¢do Mundial de Saude (OMS), “a menopausa ¢ a fase da vida da
mulher em que cessa a capacidade reprodutiva”. Diversos sintomas podem ser
experimentados pelas mulheres durante esse periodo, sendo em maior parte passageiros e
indcuos, porém desagradaveis e, por vezes, incapacitantes (OMS, 2011). Sdo sintomas
comuns nessa fase do ciclo de vida os fogachos (que ocorrem em 85% das mulheres e de

forma severa em 30%), queimacéo e prurido vaginal, infecgdes urindrias e vaginais, disfungédo
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urinaria, dispareunia, dores articulares e musculares, insonia, fadiga e cefaleias frequentes
(MARTINEZ et al., 2012; FERREIRA et al., 2013).

A idade para ocorréncia da menopausa apresenta variacdes relacionadas a regides,
paises e grupos étnicos. Essas caracteristicas podem estar associadas a fatores genéticos,
posicBes socioecondmicas, ambientais, estilo de vida e fatores relacionados a infancia
(SCHOENAKER et al., 2014). N&o existe qualquer relagéo cientificamente estabelecida entre
a idade da menarca (primeira menstruacdo) com a idade da menopausa. Porém, € estabelecida
uma relacdo entre a idade em que ocorre a menopausa em uma mulher com a idade em que
sua mae passou pelo mesmo episodio (AL-SAFI, MCAVERY e SANTORO, 2013).

Revisdo sistematica de Schoenaker e colaboradores (2014) relata que a idade em que a
menopausa ocorre naturalmente no desenvolvimento feminino pode acarretar riscos para a
salde. A menopausa em idade precoce esta associada a reducdo do risco de cancer de mama e
ovarios, porém € responsdvel pela elevacdo dos riscos de doenca cardiovascular,
aterosclerose, acidente vascular cerebral e osteoporose. As autoras referem a idade média para
a menopausa natural como 48,3 anos, apresentando-se de forma heterogenia de acordo com
determinadas regides. Na Africa, América Latina, Asia e Oriente Médio, a média de idade da
menopausa natural é menor do que no continente europeu, Austrdlia e EUA. Nivel
educacional, tabagismo e obesidade também foram observados como relacdo a ocorréncia

precoce da menopausa.

Para melhor elucidacéo, a taxonomia se tornou necessaria para determinar os periodos
referentes aos ultimos 10 ou 15 anos do ciclo reprodutivo. Portanto, em 2001 foi elaborado o
esquema dos Estagios do Grupo de Estudos de Envelhecimento Reprodutivo (Stages of
Reproductive Aging Workshop — STRAW) patrocinado por entidades americanas com o0
intuito de abordar e determinar uma nomenclatura e um sistema de estagios do ciclo de
desenvolvimento feminino. Nesse processo de construcdo do conhecimento, alguns termos ja

utilizados seguiram sendo referencia (NAMS, 2015). Séo eles:

e Menopausa: cessacdo definitiva da ovulacdo e, consequentemente, da menstruacao.
Refere-se a 12 meses consecutivos de amenorreia sem causa patoldgica evidente.

e Pré-menopausa: todo o periodo anterior a menopausa, ou seja, todo periodo anterior a
ultima menstruagéo.

e Transicdo menopausal: periodo de tempo onde ocorrem alteraces endocrinas que

alteram o ciclo menstrual.
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e Perimenopausa: Refere-se aos anos de transicdo pré e pds-menopausa, com grande
frequéncia de sintomas. Sugerido pelo STRAW que seja um termo ndo utilizado de
forma técnica, servindo para pacientes e imprensa ndo especializada.

e Menopausa precoce: menopausa natural ou induzida que tem inicio antes dos 51 anos

e Menopausa prematura: qualquer forma de menopausa que ocorre em idade menos que
dois desvios padrfes abaixo da média estimada da populacdo de referéncia.
Literalmente, tem-se como 40 anos o ponto de corte para que, abaixo dessa idade, se
classifigue como menopausa prematura. Segundo o Guideline internacional de
menopausa, esse fator esta relacionado a maior indice de morbimortalidade, maior
incidéncia de doencas cardiovasculares e neuroldgicas, disturbios psiquiatricos e
osteoporose e estd intimamente ligado ao baixo status socioeconémico (NCCWCH,
2015).

e Pds-menopausa: periodo apos a Ultima menstruagéo.

e Menopausa induzida: cessacdo da menstruacdo pela remocdo cirdrgica dos dois
ovarios (com ou sem histerectomia) ou interrup¢do iatrogénica da funcdo ovariana
(por quimioterapia ou radiacdo, por exemplo). A ooforectomia bilateral é a forma mais
comum de inducdo da menopausa.

e Climatério: sinbnimo de perimenopausa, ndo havendo consenso global sobre a
terminologia, sendo sugerido que ndo se utilize desse termo em artigos cientificos.
Refere-se a um processo e ndo a um corte no tempo, podendo ou ndo apresentar
sintomas. Quando da ocorréncia de sintomatologia, pode-se utilizar o termo de

sindrome do climatério.

De acordo com o fator cultural, a menopausa pode ser um marco relacionado com
afeccdes fisicas e psiquicas. A passagem pelos 40 anos € um periodo em que a mulher
enfrenta mudancas significativas, com muitas transformacdes, podendo-se afirmar que é
imbuida de significantes biopsicossociais. Observa-se que em culturas em que a mulher mais
“experiente” ¢ valorizada, a passagem pela menopausa parece ser facilitada e com menos
problemas associados (FERREIRA et al., 2013) podendo ser vivenciado como libertacdo por
algumas mulheres, devido a perda da fertilidade, e como sofrimento para outras, devido aos
filhos que nunca tiveram. Em casos especificos, a intervencdo profissional se faz necessaria.
Muitas pacientes apresentardo problemas, tanto nos periodos pré como no pds-menopausa.
Para muitas, o acompanhamento psicoldgico sera necessario para amparo psicossocial das
questdes pertinentes (NAMS, 2015; MARTINEZ et al. 2012).
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A representacdo do processo de envelhecimento, proximidade da morte e a possivel
decadéncia sexual e reprodutiva podem estar presentes no imaginario feminino ao vivenciar a
menopausa. AlteracGes na autoestima podem ocorrer, favorecendo processos depressivos,
principalmente na cultura ocidental, onde o envelhecimento ainda é visto de forma
preconceituosa, em especial o processo de envelhecimento feminino (LORENZI e
SACILOTO, 2006).

N&o ha precedentes historicos de nimero tdo acentuado de mulheres vivenciando a
p6s-menopausa como atualmente. Como a numerosa geragdo baby-boom esta chegando a essa
etapa do ciclo vital e indo além dela, estima-se que somente nos EUA, 6.000 mulheres
cheguem a menopausa diariamente (NAMS, 2015) e sabe-se que existem mais de 11 milhdes
de mulheres com mais de 45 anos somente no Reino Unido, de acordo com dados do
Guideline internacional de manejo e orientacdes para menopausa da National Collaborating
Centre for Women's and Children's Health (NCCWCH, 2015). Néo é possivel prever com
exatiddo o numero de mulheres na pds-menopausa, tampouco o ndmero das que estejam
chegando anualmente nesse periodo. Dados de 1998 estimavam que existissem 477 milhdes
de mulheres na p6s-menopausa em nivel global. Em 2025, estima-se que esse nimero seré de
1,1 bilhdo. A expectativa de vida dessas mulheres esta calculada em 72 anos em todo mundo e
82 anos nos paises desenvolvidos (NAMS, 2015). Somente no Brasil, a projecdo para
mulheres com idade superior a 45 anos para o ano 2016 é equivalente a 32 milhdes
(DATASUS, 2016).

A alteracdo no padrdo demogréafico da populagdo esta relacionada com a diminuicéo
dos indices de mortalidade e natalidade, gerando uma maior expectativa de vida. Porém, essa
transformacdo social vem acompanhada de aumento na incidéncia de doencas crbnicas e
degenerativas e com grande indice de dependéncia dos pacientes, principalmente quando ha a
existéncia de queixas de dor (ANDRADE, PEREIRA e SOUSA, 2006). Segundo Patel e
colaboradores (2013), a mudanca demografica e os fatores de risco agregados a idade
avancada, tornam necessarios mais estudos referentes a qualidade de vida e perspectivas para

essa faixa etaria.

Devido a mudanca de comportamento social, a discussdo a respeito da menopausa
tornou-se mais aberta e facilitada. Profissionais em saude devem aproveitar a oportunidade
desse evento, considerado como marco na saude da mulher, para enlace de promocgao e
educacdo em satude (NAMS, 2015)
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2.2 AlteracGes autondmicas na pés-menopausa

A maioria das mulheres apresenta queixa de sintomas vasomotores, variando de leves
a graves, observando-se que as queixas de sintomas mais graves e debilitantes ocorrem
proximos a menopausa. Tais sintomas podem persistir por décadas ou mais (THRUSTON,
CHRISTIE e MATTHEWS, 2011; ROSSOUW et al., 2013; OKEKE et al., 2013). A
ocorréncia dos sintomas comuns a menopausa se deve a uma relacdo complexa do
metabolismo hormonal do estrégeno e do sistema nervoso autbnomo (LEE et al., 2011).
Estuda-se, e mais investigacdes sdo necessarias para uma completa elucidacdo dessa relagdo
entre as alteracGes hormonais e o sistema autonémico na ocorréncia de sintomas menopausais
(NELFELD et al., 2015) mas sabe-se que podem causar inicialmente sintomas vasomotores,
musculoesqueléticos, urogenitais e psicoldgicos, e tardiamente podem vir a impactar outros
sistemas, como cardiovascular e 6sseo, o que explica a diferenca na incidéncia de osteoporose
em homens e mulheres (NCCWCH, 2015)

Estudo realizado com 707 mulheres coreanas apontou como queixas mais frequente
nessa populacdo as ondas de calor (conhecidos como calorbes ou fogachos), batimentos
cardiacos irregulares, insénia, fadiga, mialgia e artralgia, diminuicdo da libido, alteracdes de
humor, hipersensibilidade, ansiedade, depressdo, perda de memdria e sintomatologia
urogenital (ressecamento vaginal, dispareunia, cistite, urodinia e urgéncia miccional). Os
sintomas interligam-se e interagem entre si. Exemplificando, existe a possibilidade das ondas
de calor interferir na qualidade do sono por induzir um estado de vigilia, 0 que causaria
privacdo crénica do sono e fadiga, causando diminuicdo da funcdo parassimpética. Por sua
vez, 0 sistema nervoso autbnomo € responsavel pela regulacdo cardiaca, portanto, sua

desregulacdo pode estar associada a arritmias e aumento da mortalidade (LEE et al., 2011).

Queixa mais comum da p6s-menopausa sao as ondas de calor, que inicialmente foram
consideradas como resultado de alteraces no sistema termorregulador decorrentes da
diminuicdo hormonal desse periodo. Devido ao aumento da frequéncia cardiaca, rubor e
sudorese observada durante esses acontecimentos, a participacdo do sistema nervoso
autbnomo passou a ser uma hipotese estudada (THRUSTON, CHRISTIE e MATTHEWS,
2011). Sclowitz, Santos e Silveira (2005) ja descreviam os fatores de risco conhecidos como
relacionados a ocorréncia de ondas de calor como a idade em que acontece a menopausa,

baixa escolaridade, idade, estado menopausal, cor da pele, renda, tabagismo e indice de massa
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corporal (IMC). Em seu estudo realizado em Pelotas/RS, puderam avaliar tais dados e
comprovar em sua amostra, a correlagéo desses fatores. As autoras reforgcam que dados como
esses sao importantes ao se pensar em um plano terapéutico para as pacientes que estejam
sofrendo desses sintomas e, inclusive, para que se possam tracar estratégias de prevencédo da
ocorréncia dos mesmos (SCLOWITZ, SANTOS e SILVEIRA, 2005).

Nelfeld e colaboradores (2015) descrevem que a as alteracGes autondmicas sobre o
sistema cardiovascular sdo de conhecimento cientifico, inclusive tendo sido relatado
diferencgas na variabilidade da frequéncia cardiaca entre mulheres pré e p6s-menopausicas. O
aumento do ténus simpatico e da pressdo arterial também ja foram observados, relacionando
sintomas comuns da p6s-menopausa com mudancas no padrao autondmico cardiovascular nas
mulheres. Os autores referem que as ondas de calor (fogachos) e distirbio do sono s&o
fortemente associadas ao aumento do ténus simpatico. E sugestivo que durante as ocorréncias
das ondas de calor ocorra diminuicdo significativa do controle vagal cardiaco. Associado a
esses casos, também ¢é relatada alteracdo do metabolismo da glicose nesse periodo do
desenvolvimento feminino. O contexto das altera¢cdes autonémicas nesse periodo é importante
para avaliagdo do risco cardiovascular nessa populacdo. Em estudo realizado pelos autores,
foi observado que a ocorréncia de hipertensdo arterial € mais comum em mulheres na pos-
menopausa do que nas em pré-menopausa, sugerindo gque essa caracteristica associe-se com
disturbios autondmicos sobre o sistema cardiovascular, em especial, com o aumento do ténus

simpatico.

O controle autonémico sobre o sistema cardiovascular pode ser observado através da
variabilidade da frequéncia cardiaca (LEE et al., 2011; NELFELD et al., 2015). Esse
parametro pode ser alterado devido aos disturbios do padrdo do sono observado nas mulheres
na pés-menopausa (NELFELD et al., 2015). A variabilidade da frequéncia cardiaca é descrita
como a mudanga dos intervalos ciclicos da frequéncia cardiaca observada com
eletrocardiograma. (LEE et al., 2011).

Lee e colaboradores (2011) realizaram estudo a respeito da relacdo entre a
variabilidade da frequéncia cardiaca e a ocorréncia de sintomas comuns na menopausa. O
resultado encontrado foi de que a diferenca da funcdo cardiaca apresentou-se alterada em
mulheres que apresentavam ondas de calor severas e nas que relatavam distdrbio do padréo do
sono. Essa caracteristica se deve ao fato do no sino atrial ser controlado pela mesma inervagéo

autondmica que sofre alteraces no periodo pos-menopausico. Apesar da fisiologia das ondas
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de calor ainda ndo ser totalmente explicada (THRUSTON, CHRISTIE e MATTHEWS, 2010)
Hoikkala e colaboradores (2010), observaram que existem sinais de desregulacdo do sistema
nervoso autonémico de controle do ritmo cardiaco durante as ocorréncias de fogachos nas
mulheres em poOs-menopausa recente, porém ndo observaram marcadores de risco

cardiovascular associado a esse fator especificamente.

Dores também sdo sintomas comuns durante essa fase. As dores musculares e
articulares apresentam elevada prevaléncia, principalmente em mulheres com sintomas
vasomotores. Essa associacdo pode indicar que a alteragdo hormonal seja um promotor das

alteracOes musculoesqueléticas nessa faixa etaria (BLUMEL et al., 2013).

Segunda a NAMS (2015), em relacdo a qualidade de vida, a literatura sugere que
mulheres empregadas e com altos niveis de escolaridade e renda relatam melhor qualidade de
salde e menos sintomas durante a menopausa. Um dado interessante € referente as mulheres
histerectomizadas. Estudo com mulheres que foram sujeitas ao procedimento cirargico de
histerectomia (com ooforectomia bilateral) aponta que as mesmas nao apresentaram
diminuicdo na qualidade de vida e, inclusive, expressaram melhorias, principalmente referente
a vida sexual, relacionamento conjugal, realizacdo pessoal e salde fisica, sem aparente
interferéncia de reposicao hormonal. Em meados de 2002, a utilizagdo de terapia de reposicéo
hormonal para alivio dos sintomas vasomotores decorrentes da menopausa passou a Sser
desaconselhado. Observou-se que a terapia conjugada de estrégeno associado a progesterona
encontrou-se relacionado com o aumento do risco de cancer de mama, doenga coronariana,
acidente vascular cerebral e embolia pulmonar. Em 2004 foi observado que a terapia somente
com estrogeno apresentou aumento do risco de acidente vascular cerebral além de ndo
apresentar beneficios em relacdo a prevencao de doencas coronarianas. Tais resultados foram
observados pelas pesquisas da Women'’s Health Initiative (WHI) e gerou queda significativa
no ndamero de prescricdes de terapia de reposicdo hormonal neste periodo e nos anos
subsequentes, principalmente para os casos de estrégeno associado a progesterona. Com essa
medida observou-se declinio dos casos de cancer de mama e aumento das ocorréncias de
fratura de quadril nas mulheres que interromperam o tratamento (ROSSOUW et al., 2013).
Contudo, ainda ndo ha um consenso na literatura cientifica a respeito dos riscos em longo

prazo do tratamento com reposi¢ao hormonal (NCCWCH, 2015).

Recente estudo aponta para a educagdo em satde como fator importante para atencéo

as mulheres menopausicas. A abordagem educacional promove empoderamento e quebra das
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crengas negativas acerca do periodo. Além disso, tal estratégia é capaz de melhorar qualidade
de vida das mulheres (SIS e PASINLIAGLU, 2016).

2.3 A presencga da dor na menopausa

A Associacdo Internacional para o Estudo da Dor (IASP, International Association for
the Study of Pain) define a dor como “uma experiéncia sensorial ¢ emocional desagradavel
associada a uma lesdo real ou potencial dos tecidos, ou descrita em termos de tal dano”.
Descrevem ser um fenémeno subjetivo, onde mesmo a falta de comunicacdo verbal nédo
determina que a pessoa nédo esteja vivenciando tal sensacdo, nem que ndo necessite de suporte

adequado as suas necessidades (IASP, 2015).

Complementando a definicdo, Nazaré e colaboradores (2014), assim como Silva e
Ribeiro-Filho (2006), referem que a dor € um fendmeno sensorial e emocional desencadeado
por presenca de lesBes teciduais reais ou potenciais. Trata-se de uma resposta fisioldgica,
normal e esperada do sistema nervoso a um estimulo térmico, mecanico ou quimico. Emerson
e colaboradores (2014) relatam que, além dos fatores citados, conta também com a genética
em relacdo a sua percepcao. Essa caracteristica multifatorial é que produz diferenca no padrao
de sensibilidade e de resposta aos tratamentos nos diferentes individuos. Comumente, a dor
gera sofrimento e respostas comportamentais, bioldgicas e fisiol6gicas (GOMES et al., 2014;
DA SILVA e RIBEIRO-FILHO, 2006; KAZANOWISKY e LACCET]I, 2005). E um sintoma
universal, afetando individuos em todas as etapas do ciclo de desenvolvimento, independente
de fatores séciodemograficos externos (KAZANOWISKY e LACCETI, 2005).

Referente a sua apresentacdo, a dor pode ser classificada como nociceptiva ou
neuropatica. A dor nociceptiva é proveniente de estimulacdo de nociceptores e, portanto, tem
carater fisiologico. Ja a dor neuropaética é resultante de alteracdo ou lesdo no sistema nervoso,
sendo assim, considerada como patoldgica (SAKATA e ISSY, 2004).

A nocicepgdo pode ser entendida como um termo neurofisiologico referente ao
funcionamento neuroldgico desencadeado pela deteccdo de um estimulo lesivo (SAKATTA e
ISSY, 2004). Trata-se de um sinal que alerta o sistema nervoso sobre um estimulo capaz de
gerar dano, e difere-se de dor por ser essa a percepc¢ao sensorial do estimulo nociceptivo (DA

SILVA e RIBEIRO-FILHO, 2006). Sabe-se que as ocorréncias de estimulos dolorosos ativam
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0 sistema nervoso simpético permitindo a sensacdo da dor propriamente dita (WONG e
JETTE, 1984).

Estimulos nociceptivos (calor, frio, trauma e outros) que podem causar dano tecidual,
ativam as células nervosas especializadas, chamadas de nociceptores, existentes na pele e
orgdos internos (DA SILVA e RIBEIRO-FILHO, 2006, KAZANOWSKI e LACCET], 2005).
Esse estimulo inicial é o responsdvel por gerar os potenciais de a¢do que, dentro de uma
sequéncia de eventos, é transmitido ao longo das fibras nervosas até a medula espinhal por
fibras aferentes primérias e destas para 0s centros supra espinhais — talamo, formagéo
reticular, sistema limbico e cortex cerebral - pelas vias ascendestes (SAKATA e ISSY, 2004,
KAZANOWSKI e LACCETI, 2005). O cérebro é responsavel pela modulacéo da dor pelas
vias descendentes ao corno dorsal da medula espinhal - sistema modulatério descendente. A
modulacdo da dor é que tornara, ou ndo, a nocicep¢do em sensacdo de dor pelo individuo.
Essa elaboracdo sofre influéncia direta e indireta de circunstancias, cultura, memorias, estados
afetivos, emocionais e motivacionais, sendo possivel afirmar que duas pessoas ndo respondem
da mesma forma a estimulos nociceptivos idénticos (DA SILVA e RIBEIRO-FILHO).

H& evidencias de que a dor pode causar alteragdes anatdbmicas no sistema nervoso
central, como o aumento significativo de matéria cinzenta nas regides cerebrais responsaveis
pelo processamento de informacdo nociceptiva (cortex somatossensorial). Porém, a auséncia
do estimulo nocivo, faz com que essas alteracdes possam ser novamente revertidas.
Resultados apresentados mostram que, individuos mais sensiveis a dor possuem menos massa
cinzenta e os individuos menos sensiveis aos estimulos dolorosos apresentam mais massa
cinzenta (EMERSON et al., 2014).

Mecanismos para diminuir ou aumentar a transmissdo da dor estdo continuamente
ativos. Em consequéncia disto, podem-se observar diferentes formas de sensacéo algica, como
0s eventos de dor espontanea, dor como resposta a estimulos normalmente ndo dolorosos
(alodinia) e hiperalgesia, que é a resposta exagerada aos estimulos dolorosos (SAKATA e
ISSY, 2004). Diferencas no padréo de percepcdo da dor podem ser mensuradas e classificadas
individualmente por limiares. Limiar da dor é a intensidade da sensacdo dolorosa percebida,
gue se apresenta diferenciadamente em cada individuo, sendo alterado por influéncias
emocionais, motivacionais, culturais, raciais e de género (DA SILVA e RIBEIRO-FILHO,
2006).
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Em decorréncia de seu carater subjetivo, a avaliagdo da dor € complexa e de dificil
realizacdo (ANDRADE, PEREIRA e SOUSA, 2006; DA SILVA e RIBEIRO-FILHO, 2006;
SILVA et al., 2013). Em referéncia as caracteristicas dessa avaliacdo, a mesma deve ser,
preferencialmente, realizada as vistas da abordagem psicofisica, onde a avaliacdo (aspectos
qualitativos) e mensuracgdo (aspectos quantitativos) possuem igual importancia e relevancia
(DA SILVA e RIBEIRO-FILHO, 2011). Quando possivel, deve contar com a participagdo
direta do paciente. Uma das formas de avaliar e mensurar esse evento € por meio de auto
registros, ndo sendo essa a unica forma de avaliacdo do mesmo. Tais condi¢des sdo inviaveis
em publicos especificos, como o0s recém-nascidos, criancas, pessoas com dificuldade de fala
ou ndo verbais. Nesses casos indicadores comportamentais, fisioldgicos e bioldgicos podem
ser mensurados e avaliados (DA SILVA e RIBEIRO-FILHO, 2006).

Ha diferenca na forma de percepc¢éo da dor durante o ciclo de vida dos seres humanos.
Dados demograficos, sexo e idade podem intervir na resposta dolorosa e expressdo da dor.
Sabe-se que a crianca sente dor desde o nascimento e que as mulheres apresentam-se mais
resistentes a dor quando comparadas aos homens, porém, enfrentam mais problemas quando
referente & cronicidade da dor (VALE, 2006; NAZARE et al., 2014). Segundo Adrian (2014),
mulheres na pés-menopausa tem alto risco para dor incapacitante. A dor aparece como um
evento limitante na vida das mulheres de mais idade e um fator importante na justificativa de
diminuicdo das atividades fisicas e do cotidiano (CEDERBON et al., 2014). A dor ndo
oncolégica em idosos € prevalente em 30 a 50% dos casos. A essa experiéncia tem sido
atribuida um naimero maior de comorbidades associadas a dor nociceptiva e neuropatica,
sendo essas responsaveis por incapacidade funcional, humor deprimido, disturbios do sono e
vulnerabilidade social (SHEGA et al, 2013).

Gozani (2016) alerta que 40 milhdes de adultos americanos apresentam alguma queixa
de dor todos os dias ou quase diariamente. Patel et al (2013), em estudo de base populacional
nos Estados Unidos (EUA), observou queixa de dor limitante das funcGes diarias presente em
mais de 50% da sua amostra. Desses, as mulheres apresentaram maior nimero de queixas de
percepcao da dor e de locais de ocorréncia da dor do que homens. Dado importante a ser
considerado € a ocorréncia de fatores socioculturais interferirem na percepgdo algica. Os
pesquisadores observaram que pacientes com menor nivel sociocultural apresentam mais
relatos de dor, o que se deve, provavelmente, ao acumulo de sobrecarga desigual das

atividades nos diferentes grupos. Observa-se que a dor € um fenémeno muito frequente em
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adultos mais velhos e tem grande associacdo com diminui¢do das funcdes (PATEL et al,
2013).

Culturalmente, acredita-se que a idade seja um fator predisponente de dor, fazendo
com que muitos idosos acreditem nesse conceito e ndo busquem atendimento mesmo quando
a dor se torna insuportavel. Padrdo do sono, alteracdo nos processos familiares,
comportamento ansioso e medos também podem distorcer a resposta a dor (ANDRADE,
PEREIRA e SOUSA, 2006, GOZANI, 2016). A interferéncia cultural tem forte representacéo
social, sendo, entre os ocidentais, a queixa da dor encarada como fraqueza, ja que certo nivel
de dor é considerado normal e esperado (DA SILVA e RIBEIRO-FILHO, 2006).

Contrariando o conhecimento aceito por muitos anos, de que a idade avancada
resultava em perda da percepcdo dolorosa, estudos atuais ndo comprovaram a existéncia de
diferenca significativa dessa percepcao entre idosos e adultos jovens. No entanto, a literatura
afirma que mudangas neuro-anatbmicas e neuroquimicas associadas a idade sdo pouco
conhecidas (ANDRADE, PEREIRA e SOUSA, 2006). Estudos realizados na Australia foram
0s primeiros a observar a diminuicdo das gqueixas de dor em adultos mais velhos, e também a
observar que mulheres de mais idade tendem a se queixar menos de dor (PLATTS-MILLS et
al, 2013).

Entre adultos de idade avancada, a dor é a causa de incapacidade mais comumente
citada. Apesar dessa constatacdo, ndo ha clareza cientifica a respeito da ocorréncia de dor em
adultos de meia idade e idade avancada. Muito dessa incerteza se deve a amostragens mal
realizadas e desenhos de estudo mal planejados. Em grande parte, a dor nos adultos mais
velhos tem sido avaliada através de auto relatos, o que pode causar vieses devido a problemas
cognitivos do entrevistado. Relativamente poucos estudos foram realizados de forma a avaliar
a dor de forma objetiva, possibilitando mensurar o impacto da dor e as caracteristicas comuns
da idade (PATEL et al, 2013).

Observa-se uma associacdo entre sintomas de ansiedade, depressdo e dor. Nesse
sentido, faz-se necessario a avaliacdo do impacto desses sintomas nas habilidades de vida
diaria nesses individuos, principalmente no que se refere a atividade fisica, relacionamento
interpessoal, padrdo do sono adequado, alimentacdo e atividade sexual (ANDRADE,
PEREIRA e SOUSA, 2006).
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Em estudo realizado por Ezzati e colaboradores buscaram refinar informagdes sobre
diferentes conformagdes do sistema nervoso central, especificamente o hipocampo, entre
homens e mulheres. Tal confirmacéo contribui para a explicacdo de possivel diferenciacdo na
resposta aos estimulos nociceptivos nos diferentes sexos. Essa pesquisa esclarece que a dor
cronica em mulheres esta relacionada a uma diminui¢do do volume do hipocampo direito e
em subcampos do hipocampo também selecionados, diferente dos homens, onde essa
associacdo parece inexistir (EZZATI et al., 2014). Coincidentemente, a dor em pessoas de
mais idade parece ser prevalente em mulheres (CEDERBON et al., 2014), reforcando a ideia
de que estudos nesse campo sdo necessarios para elucidagdo dessas diferenciacdes (EZZATI
etal., 2014).

O (re)conhecimento de que a dor é um fendmeno complexo e multidimensional,
auxilia o manejo do profissional de satde frente a dor, principalmente quando com pacientes
mais velhos. A meta dos profissionais durante seu acompanhamento deve ser a garantia de
alta qualidade de vida e capacidade funcional maxima, buscando propiciar que o idoso siga
suas atividades cotidianas. Para tanto, a Associacdo Americana de Geriatria (The American
Geriatric Society) recomenda e estimula a atividade fisica deve ser parte do plano de cuidados
para idosos com dor cronica (CEDERBON et al, 2014).

Estudos na area de avaliacdo das queixas algicas em idosos avancaram nas ultimas
décadas, mas a mensuracdo da dor nessa populacdo ainda carece de melhorias. Ha a
necessidade de instrumentos de avaliagdo que sejam especificos para essa populacéo,
principalmente quando associados a déficits cognitivos, sensoriais e/ou motores (ANDRADE,
PEREIRA e SOUSA, 2006). O avanco na area da anestesia tem grande importancia para a
busca de melhorias no manejo e reducdo da frequéncia e severidade do sofrimento ocasionado
por esse sintoma (DA SILVA e RIBEIRO-FILHO, 2006).

Apesar de todo conhecimento do prejuizo organico e social advindos do processo
algico, ainda percebe-se despreparo dos profissionais em relacdo as queixas dos pacientes. A
ndo administracdo de medicacdo analgésica adequada e de medidas ndo farmacologicas de
manejo da dor, bem como a subestimagdo da queixa do paciente, s&o problemas comumente
encontrados na pratica clinica por todos os profissionais envolvidos no processo de cuidado
(SILVA et al., 2013).
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2.4 A estimulacao elétrica nervosa transcutanea: uma nova alternativa

A estimulacdo elétrica nervosa transcutanea (TENS, Transcutaneous eletrical nerve
stimulation) refere-se a uma técnica ndo farmacoldgica e ndo invasiva de tratamento da dor
aguda e cronica, podendo também ser utilizado em tratamento de doengas neuroldgicas e
distdrbios psiquiatricos, como dependéncia quimica, depressdo e cefaleias, até mesmo como
potencializador de drogas anestésicas (CAMERON, LONERGAN e LEE, 2003; SLUKA,
LISI e WESTLUND, 2006; DAILEY et al., 2013, FANG et al., 2013; GOMES el al., 2014;
GUO et a.l, 2014; FRANCO et al., 2014; FERNANDEZ-TENORIO et al., 2016)). Apesar do
aparente alivio da dor observado com a terapia de TENS, estudos ainda sdo necessarios para
elucidar os mecanismos envolvidos nesse processo. O que a literatura apresenta, é a possivel
interrupcdo dos estimulos nociceptivos no corno dorsal da medula espinhal impedindo a
transmissdo dos estimulos elétricos aferentes para o cérebro. A estimulagdo das fibras
sensoriais, ativa 0 sistema de inibicdo descendente da dor gerando resposta analgésica ndo
limitando-se ao local de aplicacdo dos eletrodos (MATSUO et al., 2014; CHOI et al, 2015;
GOZANI, 2016) .

Revisdo sistematica recentemente publicada sobre o tema, explica a simplicidade do
procedimento. O mesmo consiste na aplicacdo superficial de corrente elétrica controlada
quanto a sua frequéncia e intensidade sobre a pele do paciente. Reforcam ainda que, de acordo
com a necessidade de cada individuo, existem inumeras combinacdes de parametros possiveis
de regulacdo da TENS, como o posicionamento dos eletrodos, a forma da onda elétrica, a
frequéncia e altura do pulso elétrico, intensidade da corrente além da duracéo e frequéncia das
sessdes (FERNANDEZ-TENORIO et al., 2016). A aplicagdo acontece em superficie integra e

visa a estimulacdo de fibras nervosas sensoriais (GOZANI, 2016).

Terapia por estimulacdo elétrica ndo se trata de uma novidade. Os primeiros registros
de utilizacdo da energia para analgesia remetem a milhares de anos antes de Cristo, quando
egipcios e gregos faziam uso de peixes elétricos para alivio da dor. O auge da utilizagédo
terapéutica refere-se aos séculos XVIII e XIX, divididas em diversas etapas e métodos de
aplicacdo (continua, intermitente e com diferentes intensidades de poténcia). No inicio do
século XX, com o avanco da farmacologia e poucos saberes cientificos que justificassem tais
técnicas, a estimulacédo elétrica perdeu forca e caiu em descredito, motivado também pelo uso

indiscriminado por curandeiros e ndo-profissionais. Somente na metade do século XX a
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eletroterapia iniciou um processo de revitalizacdo. Estudos em animais e ensaios clinicos
elucidaram seus mecanismos de agdo. Explicou-se entdo as questdes de interrupcdo dos
estimulos para medula e sistema nervoso central (SNC) e liberacdo de opidides endogenos e

outros compostos neuroquimicos (HEIDLAND et al., 2013).

Revisdo sistemética realizada por Stein e colaboradores (2013) elucida os beneficios
da aplicagdo da TENS em pacientes com neuropatia diabética. A autora explica que a
liberacdo de opiodides enddgenos e mecanismos de controle sdo acionados, exercendo
modulacdo da dor no sistema nervoso central e controle cardiovascular, principalmente
quando aplicada em baixa frequéncia. Quando aplicada em alta frequéncia, a TENS ativa
fibras aferentes de grande diametro inibindo neurénios no corno dorsal da medula espinhal
impedindo o transporte dos impulsos nervosos. Neste sentido, TENS de baixa e alta
frequéncia sdo capazes de modular estimulos algicos através da ativacdo de receptores
opidides, porém diferentes, mu e delta respectivamente (STEIN et al., 2013). Devido as suas
multiplas propriedades, atualmente, terapia por estimulagdo elétrica € amplamente praticada
pela fisioterapia para tratamentos musculares, controle da dor e edemas, sendo a TENS um
método amplamente utilizado para manejo da dor aguda e cronica (BAE e LEE, 2014) com
resultados positivos descritos em revisdo sisteméatica quando comparado com grupo
placebo/Sham e comparado com campo eletromagnético (STEIN et al., 2013). Além da ampla
utilizacdo dessa terapéutica para analgesia, Franco e colaboradores (2014) afirmam que essa
técnica é capaz de modificar respostas no sistema cardiovascular, principalmente causando
vasodilatacdo e aumentando o fluxo de sangue, diminuindo a resisténcia vascular periférica,
alterando a frequéncia cardiaca e pressao arterial sistémica, normalmente quando aplicado em
baixa (<10Hz) ou alta frequéncia (>50Hz).

Quanto & funcionalidade da técnica, muitas formas de ondas elétricas podem ser
utilizadas como estimuladoras. A mais comumente utilizada é a alternancia de polaridade
positiva e negativa (pulsada bifasica). A percepcao do paciente é de um formigamento local
ou discreta contragdo muscular, decorrente da estimulacdo dos nervos responsaveis pela
contragcdo muscular e transmissdo neuronal dos estimulos dolorosos. O estimulo elétrico é
conduzido de uma base estimuladora através de condutores elétricos para a pele, sendo 0 mais
comum uma aplicacdo dos eletrodos no local onde o resultado é desejado (CAMERON,
LONERGAN e LEE, 2003; SLUKA, LISI e WESTLUND, 2006). Sua atividade consiste na
estimulacdo elétrica atraves da pele, gerando reducéo da excitabilidade do SNC e inibicdo da

transmissdo dos estimulos nociceptivos pelas vias descendentes do mesencéfalo e tronco
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cerebral, inibindo a excitabilidade nas estruturas da medula espinhal (DAILEY et al, 2013).
Segundo relatos, esse padrdo de excitacdo do sistema nervoso provoca liberacdo de opidceos
naturais, dentre eles as endorfinas e encefalinas, o que contribui para reducdo da percepcéo
nociceptiva central (CAMERON, LONERGAN e LEE, 2003; SLUKA, LISl e WESTLUND,
2006; STEIN et al, 2011; FANG et al., 2013).

A literatura apresenta que o uso de TENS ¢é eficaz no tratamento de dor, como na
osteoartrite, lombalgias, artrite reumatoide e pos operatérios (MATSUO et al., 2013). Estudos
de Cameron, Lonergan e Lee (2003) apresentam que além da utilizacdo usual do TENS, desde
a década de 1990, paises como Japédo e Holanda ja realizaram experimentos positivos para
tratamento de deméncia através de posicionamento dos eletrodos do aparelho no dorso ou
cranio dos pacientes, para a busca de estimulacdo elétrica craniana (cranial eletrical
stimulation — CES). Tal técnica apresentou melhorias nos sintomas da doenca de Alzheimer
por alteracdo de neurotransmissores, 0 que poderia retardar o dano neural e estimular
processos regenerativos. Melhoria da memdria de curto e longo prazo, do padrdo do sono e
ciclo cicardiano, atividade fisica, social e comportamental desses pacientes também foram
aspectos observados. Porém, tais dados ainda sdo inconclusivos e necessitam de maiores
pesquisas a respeito da estimulacdo craniana, o0 que pode ser possivel através da estimulacéo
elétrica dos nervos sensoriais periféricos ou estimulacdo direta sobre o préprio cérebro. Essa
tentativa visa alcancar mudancas significativas nos sistemas neurotransmissores colinérgicos,

serotoninérgicos e noradrenérgicos.

Ensaio clinico realizado por Franco e colaboradores (2014) randomizou participantes
em trés grupos distintos (Sham, baixa frequéncia e alta frequéncia) para avaliar a capacidade
de interferéncia da TENS sobre o sistema vascular através de aplicacdo sobre o plexo nervoso
dos membros superiores. Os resultados encontrados demostram que a TENS é capaz de alterar
0 sistema vascular de forma importante, percebendo-se alteragdo dos receptores al-
adrenergicos de acordo com a frequéncia aplicada (baixa frequéncia aumentou a sensibilidade
dos receptores; alta frequéncia reduziu a sensibilidade dos receptores). Os autores afirmam

que tais achados sé@o favoraveis para implicagfes hemodinamicas, inflamacdes e analgesia.

Outro interessante ensaio clinico randomizado foi realizado por Liu e sua equipe
(2015). Trés grupos foram alocados por randomizacdo para aplicacdo de tens de baixa
frequéncia (20Hz), alta frequéncia (75Hz) ou Sham. A proposta consistia em avaliar o efeito

da TENS sobre pacientes com sequelas de incontinéncia urinaria apds Acidente Vascular



32

Cerebral (AVC). A aplicacdo dos eletrodos se deu na regido sacral em lados opostos da
coluna vertebral em aplicacGes diarias de 30 minutos por 90 dias. Novamente, 0s pacientes do
grupo alocados para aplicacdo em baixa frequéncia apresentaram melhores resultados quando
comparado aos demais participantes do estudo. Os autores observaram que em alta
frequéncia, os pacientes apresentaram resultados estatisticamente melhores que os pacientes
do grupo Sham, porém significativamente inferiores aos do grupo que recebeu tratamento com
baixa frequéncia (LIU et al., 2015).

Labrunée e colaboradores (2015) foram pesquisadores que também realizaram ensaio
clinico randomizado para avaliar o efeito da TENS em pacientes com doenca arterial
periférica, nesse caso avaliando efeito sobre a dor durante exercicios. Nesse estudo 0s
pacientes foram alocados em 4 grupos (80Hz, 10Hz, Sham com eletrodos sem corrente e um
grupo controle sem eletrodos) para aplicacdo do estimulo elétrico por 45 min antes da
realizacdo de exercicios em esteira. Foi novamente observado que o grupo que realizou a
aplicacdo em frequéncia de baixa intensidade (10Hz) obteve melhores resultados quanto ao
tempo e distancia percorrida antes do aparecimento da sensacio de dor (LABRUNEE et al.,
2015).

Clancy e colaboradores (2014) realizaram um ensaio clinico randomizado com TENS
em humanos saudaveis para a investigacdo de estimulacdo do sistema nervoso simpatico. Em
sua pesquisa, 0 método utilizado para observacdo foi a estimulacdo do nervo vago. Atraves de
instrumentos de avaliacdo da funcdo autondmica cardiaca, puderam comprovar a acdo da
atividade elétrica sobre o sistema autondmico evidenciado pelo aumento da frequéncia
cardiaca de forma significativa quando comparado ao grupo placebo/Sham. O estudo indicou
melhora da variabilidade da frequéncia cardiaca e equilibrio autonémico com a aplicacdo da
TENS em posi¢do auricular. Os autores sugerem que a aplicacdo da técnica de estimulacao
elétrica utilizada pode ser ainda mais eficaz se utilizada em individuos que apresente riscos

para alteracdes no sistema autonémico, como pessoas idosas e sedentarias.

Importante salientar que estudos experimentais em animais tem grande importancia
cientifica devido aos fatores associados ao ciclo de vida do animal e caracteristicas que
podem ser observadas com brevidade que em humanos néo seria produtivo. Com a TENS,
estudo realizado em ratas prenhes apresentou resultados néo teratogénicos em todos os grupos
randomizados (baixa frequéncia, alta frequéncia e Sham), sendo esse dado muito relevante
para aplicagdo em humanos (YOKOTAMA et al., 2015). Cameron, Lonergan e Lee (2003)
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referem que estudos realizados em animais demonstram que a estimulagdo somatica periférica
gera estimulacdo do sistema nervoso central, incluindo o hipocampo, associada & funcéo de
memoria e liberacdo de acetilcolina. Nos ensaios com animais, observa-se que a técnica
diminui significativamente a alodinia, a dor a pressdo e temperatura, proporcionando
hipoalgesia através da liberacdo de opidides enddégenos no SNC (MATSUO et al., 2013)
Acredita-se que a estimulagéo pelo TENS em humanos pode atingir 0S mesmos patamares, 0
que evitaria morte celular no hipocampo, retardaria a atrofia das células das regides basais e
frontais do cérebro sem a necessidade de transpor a barreira hemato-encefalica (CAMERON,
LONERGAN e LEE, 2003; SLUKA, LISI e WESTLUND, 2006). Chein e colaboradores
(2015) também observaram melhora da alodinia em pds-operatdrio em ratos com a realizacdo
de TENS em alta frequéncia (100Hz) sendo observado aumento dos niveis de substancia P e
citocinas pro-inflamatdrias em seu estudo experimental. Os autores enfatizam a limitacdo de
seu estudo, por se tratar de um experimento animal, e que 0 mesmo nado deve ser generalizado

para humanos, porém é uma pode-se tratar de uma nova técnica a ser futuramente analisada.

Outro estudo relevante realizado em modelo animal foi relatado por Machado e
colaboradores (2016). Uma amostra de 90 roedores sofreu incisdo e foram randomizados para
trés diferentes grupos: controle; Low Frequency (5Hz); Higth Frequency (80Hz). O grupo
controle ndo recebeu nenhuma intervencdo, sendo somente observado. Os grupos que
receberam intervencao com diferente frequéncias elétricas foram estimulados com corrente de
duragdo de 200us e amplitude de corrente de 15mA por 60 minutos em 3 dias consecutivos.
Os resultados apresentados apontam que o grupo que recebeu a estimulacdo de baixa
frequéncia possuia mais vasos sanguineos quando comparado ao grupo que recebeu
estimulagdo em alta frequéncia (p = 0,004). Tal caracteristica fez com que os autores
concluissem que TENS em baixa frequéncia pode ser um adjuvante nos processos de

cicatrizacdo, porém salientam a importancia de que maiores estudos sejam realizados.

O uso da TENS tem sido citado como possivel alternativa ndo-farmacoldgica para
reducdo da excitacdo simpatica. Atualmente, a medida farmacoldgica utilizada para esse fim
sdo os beta-bloqueadores, porém, com relatos de afeitos adversos importantes e frequentes.
Em seu estudo, a autora observou que o uso de TENS de baixa frequéncia em regido
paravertebral (com eletrodos posicionados entre as vertebras T1 e L2) diminui a excitacdo
simpatica e aumenta a ativagdo parassimpatica. Quando utilizada alta frequéncia no mesmo
sitio de posicdo, ocorreu aumento da excitacdo simpatica e diminuicdo parassimpatica.
(STEIN et al., 2011).
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Fernandez-Tenorio e colaboradores (2016) afirmam que a utilizacdo da TENS tem,
além dos beneficios em prol da melhoria do estado de salde, as vantagens de se tratar de um
terapia de baixo custo, facilmente transportavel, utilizacdo e programacéo descomplicadas e
auséncia de efeitos adversos. Inclusive, em sua revisdo sistematica 0s autores néo
encontraram relatos de efeitos adversos nos artigos utilizados para a coleta dos dados. Em
relagdo as queixas, quando presentes, sdo pontuais e individuais, sendo relacionados a néo
tolerancia da estimulacdo em pacientes mais sensiveis, a alteracdo dos parametros coronarios
em pacientes com marcapasso cardiaco e queixas de alergia ao gel adesivo utilizado para a
fixagdo dos eletrodos (CAMERON, LONERGAN e LEE, 2003; SLUKA, LISI e
WESTLUND, 2006; FERNANDES-TENORIO et al., 2016).

Apesar dos beneficios observados nos estudos descritos, 0s autores sdo unanimes em
referir que mais estudos devem ser realizados dentro das tematicas referidas. As
possibilidades de aplicacdo sdo inumeras, e trata-se de uma técnica ainda cientificamente
pouco estudada (HEIDLAND et al., 2013).



3 HIPOTESE

E esperado que a estimulacdo pela TENS de baixa frequéncia (10Hz) em regido
toracolombar, na altura de T1 e L2, seja capaz de modular as respostas simpéticas,

promovendo mudancas autondmicas e psicofisicas nas mulheres saudaveis pds-menopausicas.

4 OBJETIVOS

4.1 Objetivo geral

Avaliar a efetividade da TENS sobre parametros autonémicos e psicofisicos em

mulheres pds-menopausicas.

4.2 Objetivos especificos

Em mulheres na p6s-menopausa sem diagnostico de doencas, foi comparado o efeito

da TENS nos seguintes desfechos:

v Avaliar o sistema autondmico (frequéncia cardiaca, eletrocardiograma).

v" Mensurar o limiar de dor através de medidas psicofisicas nociceptivas (teste sensitivo
quantitativo com estimulo térmico-algogénico).

v Analisar o sistema descendente inibitério da dor, através do teste modulacdo da dor
condicionada, correlacionando com os demais achados das avaliacbes autondmicas
(Conditioned Pain Modulation).

5 MATERIAL E METODOS

Todas as etapas metodoldgicas e resultados sdo relatados de acordo com as diretrizes

do CONSORT para realizacdo de ensaios clinicos.
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Os protocolos seguiram as condicOes estabelecidas na Resolugdo 466/12 do
Conselho Nacional de Saude (CNS). O projeto foi submetido e aprovado pelo Comité de
Etica e Pesquisa (CEP) do Unilasalle, registrado na Plataforma Brasil com a sob registro
CAAE 48302915.1.0000.5307 e na plataforma internacional de ensaios clinicos
(www.clinicaltrials.gov) recebendo aprovacdo para realizagdo. ApOs 0s pacientes serem
informadas da finalidade do estudo, consentiram por escrito a sua participacdo, através do

termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE).

5.1 Delineamento geral

Ensaio clinico randomizado cruzado, duplo cego.

5.2 Local
O estudo foi realizado na Unidade Béasica de Salde Rio Branco, cidade de
Rolante/RS.

5.3 Recrutamento

Foram recrutadas pacientes mulheres, p6s-menopausicas, residentes na cidade de
Rolante/RS, que contemplassem os critérios de inclusao pré-determinados.

A equipe multiprofissional pbdde participar encaminhando suas pacientes
ambulatoriais na pds-menopausa para participacdo no estudo. Folhetos explicativos a respeito
do estudo foram fornecidos aos profissionais das ESF (Estratégia de Salde da Familia) do
municipio. Participantes potenciais foram orientadas a contatar um pesquisador deste estudo

para avaliacdo.

5.3.1 Critérios de Incluséo

v’ Estar no periodo da p6s-menopausa;

v Néo possuir doengas cronicas ou comorbidades em tratamento medicamentoso;

v' Aceitarem participar do estudo e assinarem o termo de consentimento livre e
esclarecido (TCLE).
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5.3.2 Critérios de excluséo

v" Iniciar uso de medicacgdo continua durante o periodo do estudo;

<\

Apresentar problemas cognitivos que dificultassem a compreensdo dos questionarios e

propostas;

Historico de abuso de alcool ou drogas nos Gltimos 6 meses;
Histdrico de patologias neurologicas;

Histdrico de arritmias cardiacas;

Historia de traumatismo craniano moderado ou severo;

Historico de neurocirurgia;

N NN R

Doencas sistémicas descompensadas, e doencas inflamatorias cronicas (diabetes,
lUpus, artrite reumatoide, Sindrome de Sjogren, Sindrome de Reiter);

Historico de hipotireoidismo ndo compensado;

Historico pessoal de cancer, passado ou em tratamento.

Desejo referido de abandonar o estudo a qualquer momento.

ASIRNERNERN

N&o comparecimento as etapas que compde a pesquisa.

5.4 Tamanho da amostra

Stein e colaboradores (2011) conseguiram resultados positivos quanto a intervencéo
com TENS em uma Unica sessdo. Este estudo foi realizado com sete sujeitos (4 mulheres e 3
homens) e a alteracdo de frequéncia cardiaca foi observada quando em uso de TENS de baixa
frequéncia. Tal desfecho é descrito como resultado da acdo da eletroterapia no sistema
autondbmico nesta amostra. Considerando o efeito dessa intervencdo sobre possiveis
contribuicdes do presente trabalho a literatura cientifica internacional em neurofisiologia em
mulheres pds-menopdusicas, o tamanho da amostra foi calculado sobre este desfecho. O
calculo do tamanho do efeito da diferenca entre os grupos descritos no estudo foi de 0.81 (d
de Cohen). Assim, para identificar uma diferenca de médias padronizadas de até 0.81 com um
teste t para amostras independentes, com um erro alpha bicaudal de 0,05, poder de 80% e
igual tamanho das amostras, precisariamos de 25 pacientes pos-menopausicas saudaveis para
receber a intervencdo da TENS, e 25 com iguais caracteristicas para compor 0 grupo

placebo/Sham. Como este € um ensaio clinico randomizado cruzado, foram necessarias 25
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pacientes, onde receberam em um dos momentos a intervengéo ativa, € em outro momento a
intervencdo placebo/Sham, totalizando as 50 avaliagbes necessérias conforme o célculo do
tamanho da amostra. Considerando que até 10% dos pacientes poderiam ndo completar todos
os testes, seriam recrutadas 30 pacientes no total para compensar por possiveis perdas, o que

ndo ocorreu. O calculo do tamanho da amostra foi realizado pelo programa gpower.

5.5 Randomizacéo e cegamento

A tabela de randomizacdo foi gerada por website (www.sealedenvelope.com),
criando uma lista de randomizacdo, usando-se randomizacdo em blocos de 4. Denominou-se
TESTE A para a intervencéo ativa e TESTE B para 0 momento de intervencdo placebo/Sham.
As determinacBes da ordem aleatdria da execucdo das testagens foi colocada em envelope
pardo lacrado com o numero identificador da paciente dentro da pesquisa e assinado por um
dos pesquisadores para que se mantivesse o duplo cegamento do estudo.

No momento da segunda visita da paciente a UBS para a execu¢do da primeira
intervencdo, um profissional externo a pesquisa e treinado pelas pesquisadoras, abria o
envelope e aplicava a intervencdo de acordo com a descri¢do determinada como demostrado

no seguinte fluxograma.

Figura 1 - Fluxograma de randomizagéo e intervencao

Recrutamento de pacientes para aplicagao TENS

Pacientes selecionadas por critérios de incluséo e exclusao (n = 34)

—>| Né&o aceitou participar (n = 01)

| Ndo contemplaram criterios (n = 07)

Exclusdo por inicio de tratamento
Lo p

(n=01)
Y
Randomizagéao das Pacientes
I
] v
Grupo intervengao (n = 13) Grupo Sham (n = 12)

Washout 15 dias Washout 15 dias
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Para a sessdo ativa, os eletrodos da TENS eram entdo posicionados, aparelho
calibrado conforme padronizacéo e entdo acionado e mantida a calibragem inicial até o fim da
sessdo. No entanto, para a sessdo placebo/Sham, os eletrodos da TENS eram igualmente
posicionados bem como aparelho de eletroestimulacéo calibrado conforme a padronizacdo do
estudo, porém quando ligado e percebida a estimulacdo pela paciente, 0 mesmo era
discretamente desconectado da fonte condutora de energia sem que a participante percebesse.

Apols o término das sessGes 0s envelopes da randomizacdo eram guardados pela
profissional externa e somente disponibilizado para as pesquisadoras no momento da pesquisa
destinado a analise dos dados. Tal estratégia permitiu a manutencdo do duplo cegamento
(profissional pesquisador e paciente) até a fase final do estudo.

Para avaliar conservacdo do cegamento, ao final da visita para intervencao, cada
paciente foi indagada sobre o tipo de intervencdo que acreditava ter recebido (TENS ativo ou

Sham), e sobre o grau de seguranca na resposta, usando questionario padronizado.

5.6 Questionario sociodemografico

Questionario padrdo foi utilizado para registro de informac6es de localizacdo, habitos
diarios (ex. fumo, bebida) e medidas antropométricas (ex. peso, altura) das participantes do
estudo.

5.7 Avaliag0es clinicas

a) Catastrofismo da dor: utilizou-se uma escala validada para uso no Brasil,
utilizada avaliar a magnificacdo, ruminacdo e desesperanca em relacdo a experiéncias

dolorosas dos pacientes (Sehn et al., 2012).

b) Qualidade de Sono: a qualidade de sono foi aferida por meio do Questionario de
sono de Pittsburgh (Bertolazi et al., 2011).
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c) Sintomas depressivos e ansiedade: os sintomas de ansiedade e depressdo séo
possiveis variaveis confundidoras. Por este motivo foram mensurados, porém, sem fins de
diagnostico. Foram aferidos pela Escala de Depressdo de Beck (Beck Depression Inventory —
BDI) (Beck, Steer e Brown, 1996). A escala de ansiedade estado-traco de IDATE (STAI para
adultos), foi utilizada para identificar e quantificar possiveis comportamentos do tipo ansioso
(SPIELBERGER, 1973).

d) Resiliéncia: a capacidade de resiliéncia das pacientes pdde ser mensurada pela
escala de resiliéncia de Wagnild e Young (WAGNILD e YOUNG, 1993).

e) Escala Analogo Visual (EAV): essa escala foi utilizada para quantificar a dor
referida pelo paciente, sendo esta de zero a dez, sendo zero nenhuma dor e dez a pior dor

possivel.

f) Classificacdo dos sintomas menopausais: utilizamos a escala Menopause Rating
Scale (MRS) desenvolvida pela Zentrum fiir Epidemiologie & Gesundheits for schung —
Berlin (ZEG Berlim) e validada internacionalmente para mensurar a gravidade dos sintomas
apresentados pelas pacientes do estudo (ZEG Berlim, 2015).

5.8 Avaliacao do limiar de dor e dos sistemas modulatérios descendentes da dor

a) Teste Sensorial Quantitativo (do inglés, Quantitative Sensory Testing, QST):
uma versdo computadorizada do termoteste (Heat Pain Stimulator 1.1.10, Brazil) (Schestatsky
et al., 2011) foi usada para determinar a maxima temperatura tolerada e o limiar de dor ao
calor na face interna do antebraco ndo dominante. A temperatura iniciva em 32°C, o termodo
aquecia a uma taxa de 1.0°C/seg até no méaximo 52°C quando a temperatura comecava
automaticamente a baixar. A paciente apertava um botdo quando ndo tolerava mais 0 aumento

da temperatura. Determinou-se o limiar pela média de trés avaliacGes.

b) CPM (Conditional Pain Modulation — CPM): foi usado para avaliar o sistema
inibitdrio descendente da dor. Dois estimulos dolorosos eram aplicados ao paciente, um sendo
o0 estimulo doloroso condicionante remoto produzido pela imersdo da mao ndo dominante na
agua a temperatura de zero até 1,5°C por 30 segundos, e concomitantemente, no braco

contralateral foi aplicado o termodo do QST com a temperatura de 60%, registrada pelo
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paciente. Os pacientes foram questionados a relatar a magnitude da dor pela EAV no final do
teste e a afericdo da dor foi usada como a medida do escore de dor condicionante.
(NAHMAN-AVERBUCH et al., 2011). Para quantificar a CPM, avaliou-se a intensidade da
dor ao calor realizada em trés afericdes.

A sensacéo frio-calor foi utilizada como um estimulo condicionado para estimular uma
sensacdo de dor forte e prolongada para estimular o CPM, este por sua vez, consiste em
imergir a mdo dominante na agua fria (zero a 1°C) por 30 s. A temperatura foi mantida
constante durante o experimento para cada fase. Os valores de dor provocados pela
temperatura média se dao entre 0-10 na escala numérica de dor (NPS 0-10). No final do
experimento foi aplicada uma férmula matematica que consiste na média da escala numérica

de dor das 3 afericGes, subtraida a 6, que é a nota do QST prévio.

5.9 Avaliagéao do sistema nervoso autbnomo

a) ECG (Eletrocardiograma): foi realizado ECG 10 minutos antes da aplicacdo da
TENS e ap6s 10 minutos do término da sessdo. Cada paciente foi posicionada em decubito
dorsal, acomodado em cabeceira elevada a 30° em ambiente climatizado em 24°C para sua

realizacéo.

b) Controle da Pressdo Arterial (PA): realizou-se controle da PA no inicio das
sessOes e ao final dela com a paciente estando sentada. No periodo que antecede o inicio da

sessdo, foi observado um periodo de repouso de 15 minutos.

5.10 Intervencdes realizadas

As sessBes foram realizadas nos mesmo horarios nos diferentes dias, com duracdo de
30 min, em ambiente climatizado em 24°C, e a intensidade da corrente aplicada a uma
intensidade de nivel sensorial durante os 30 min da sessdo. Durante todo o protocolo, as
participantes foram confortavelmente acomodadas em decubito dorsal, elevacéo da cabeca de
30° com joelhos apoiados. Antes da aplicacdo da TENS, os participantes tiveram a pele limpa
com uma solucdo de alcool (70%), para evitar qualquer interferéncia com a condutividade

eléctrica de corrente.
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Realizacdo de ECG apds a aplicacdo da TENS e controle da presséo arterial foram

realizados.

As intervencoes realizadas foram as seguintes:

a) TENS Ativo: (transcutaneous electrical nerve stimulation): Foi utilizado aparelho
TENS Neurodyn Portétil Ibramed - Aparelho De Tens FesBurst de 2 Canais, com saida de
10Hz e uma largura de pulso de 200us. A intensidade em miliamperes (mA) foi ajustada de
forma individual de acordo com a sensibilidade de cada paciente. A intensidade foi regulada
de ZERO até a sensacdo percebida do estimulo elétrico e referida pela paciente porém sem
dor ou desconforto associado. Os eletrodos de 5 cm foram aplicados em regido toracolombar,
posicionando-se o eletrodo condutor positivo (vermelho) na altura da vértebra T1 e eletrodo
condutor negativo (preto) na altura da vértebra L2 e duracdo da sessdo de 30 minutos. Para
comparecimento das sess@es foi solicitado que as pacientes ndo ingiram bebidas alcodlicas no
dia que antecedia o procedimento, ndo realizassem exercicios ou esforgo fisico nas 6h que
antecediam a aplicacdo, ndo fizessem uso de nicotina, ndo fizessem uso de alimentos com
xantina no dia da intervencdo. A intervencdo foi realizada em decubito dorsal, ambiente
climatizado em paciente com a bexiga vazia. O posicionamento dos eletrodos pode ser
observado na figura 3.

Figura 2 - Adaptacéo para representacdo do posicionamento dos eletrodos da TENS
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b) TENS Sham: Foi utilizado aparelho TENS Neurodyn Portatil Ibramed - Aparelho
De Tens FesBurst de 2 Canais, com saida de 10Hz e uma largura de pulso de 200us. A
intensidade em miliamperes (mA) foi ajustada de forma individual de acordo com a
sensibilidade de cada paciente. A intensidade foi regulada de ZERO até a sensagdo percebida
do estimulo elétrico e referida pela paciente porém sem dor ou desconforto associado. Os
eletrodos de 5 cm foram aplicados em regido toracolombar, posicionando-se o eletrodo
condutor positivo (vermelho) na altura da vértebra T1 e eletrodo condutor negativo (preto) na
altura da vértebra L2. Apds sinalizacdo da paciente quanto a percepcao do estimulo elétrico, o
aparelho era desconectado da fonte condutora de energia sem que a mesma percebesse e a
sessdo era mantida por tempo igual a sessdo ativa. Para comparecimento das sessdes foi
solicitado que as pacientes ndo ingiram bebidas alcodlicas no dia que antecedia o
procedimento, ndo realizassem exercicios ou esfor¢co fisico nas 6h que antecediam a
aplicagéo, ndo fizessem uso de nicotina, ndo fizessem uso de alimentos com xantina no dia da
intervencdo. A intervencdo foi realizada em decubito dorsal, ambiente climatizado em
paciente com a bexiga vazia. O mesmo padrdo de posicionamento dos eletrodos observado na

figura 3 foi utilizado no grupo Sham.

5.11 Fluxograma da intervencéo

A dinamica da intervencdo realizada se deu em trés momentos conforme descrito no

fluxograma seguinte:



Figura 3 - Fluxograma dos procedimentos de intervencéao

Contato telefénico para convite de participacao no estudo e combinacdes para
avaliagbes sequenciais.

Primeira Visita

Segunda Visita

Terceira Visita
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-Explicacdo da -Explicacao da
-TCLE aividade atividade
-Aval. -PA -PA
socio-demografica ECG ECG
-Catastrofismo
! -CPM e QST -CPM e QST
-Plttsbllirg -Aplicagio da WASHOUT -Aplicaéo da
-STﬁ-\FgE ATE) TENS cqnforme 15 DIAS TENS cqnforme
MSR randqmlzat;éo ...................... randqmlzat;éo
_Resiliéncia -Avaliacdo do -Avaliacdo do
-QST cegamento cegamento
CPM -CPM e QST -CPM e QST
-PA v ECG
FC _-Registro dg _-Registro dg
ECG atividade e efeitos atividade e efeitos
adversos adversos

Abreviagdes: TCLE: termo de consentimento livre e esclarecido; QST: do inglés quantitative
sensory testing, usado para referir o teste sensitivo quantitativo; Aval. socio-demografica:
questionario utilizado para avaliagcdo de caracteristicas sociais e investigacdo dos critérios de
inclusdo e exclusdo; Catastrofismo: avaliar a magnificacdo, ruminacdo e desesperanca dos
pacientes; Pittsbusg: para avaliar a qualidade do sono; Beck para avaliacdo de estados
depressivos; STAI para avaliagdo de sintomas ansiosos; MSR de Menopause Rating Scale,
para avaliacdo da gravidade dos sintomas menopausais; CPM: do inglés Conditioned Pain
Modulation, usado para referir a modulagéo condicionada da dor antes do estimulo doloroso
heterotopico; PA: aferi¢do da presséo arterial; FC/; frequéncia cardiaca, sera aferida de acordo
com os dados do ECG; ECG: eletrocardiograma. TENS: estimulacdo elétrica nervosa

transcutanea.

As afericbes e os momentos das medidas estdo apresentados no fluxograma do
estudo (figura 3). As instrugdes para aplicar as escalas, bem como os sindbnimos das palavras,
constam em um manual de instru¢Ges. Quando necessério, o avaliador auxiliava o sujeito na

leitura das questdes durante a aplicacdo dos questionarios. Todos 0s pacientes responderam a
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um questionario estruturado para avaliar caracteristicas demogréficas. Os questionarios foram

avaliados semanalmente pelos pesquisadores.

5.12 Procedimentos do estudo

5.12.1 Triagem

As pacientes foram contatadas por telefone, onde foram explicados os detalhes do estudo. As

pacientes pré-selecionadas foram avaliadas em consultorio privativo da UBS Rio Branco.

5.12.2 Primeira visita

Durante a primeira visita a UBS, os seguintes procedimentos foram realizados:

e Discussdo dos procedimentos especificos do estudo;

e Revisdo dos critérios de inclusdo e excluséo;

e Revisdo do historico médico;

e Explicacéo, resolugdo de duvidas, e obtengdo do termo de consentimento assinado e
datado;

e Randomizagdo para um dos dois bracos do estudo, estimulagdo ativa ou passiva

(Sham).

QST e CPM.

Questionario de qualidade do sono

Questionario para avaliacdo de problemas psiquiatricos

Protocolo para resiliéncia

5.12.3 Segunda visita

e Realizacdo de ECG 10 min antes da aplicacdo da TENS

e Aferigéo da presséo arterial
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e QSTeCPM
e Realizacdo da TENS ativo ou Sham conforme randomizacéo;
e QSTeCPM,;

e Realizacdo de ECG 10 min ap0s a realizagdo da intervencao
e Afericdo da pressdo arterial
¢ Avaliacdo do cegamento

e Registros dos eventos adversos relatados.

5.12.4 Terceira Visita

Foram agendadas para 15 dias apds a primeira intervencao da TENS (washout).

e Realizacdo de ECG 10 min antes da aplicacdo da TENS

e Aferigéo da presséo arterial

e QSTeCPM

e Realizacdo da TENS ativo ou Sham contréria a realizada na primeira aplicacao devido
ao delineamento cruzado do estudo;

e QSTeCPM;

e Afericdo da pressdo arterial

e Realizacdo de ECG 10 min ap6s a realizacdo da intervencéo

e Auvaliagdo do cegamento

e Registro dos eventos adversos relatados.

5.13 Processamento dos dados e analise estatistica

Todos os dados foram analisados cegamente. Foram usadas estatisticas descritivas
convencionais para resumir as caracteristicas da amostra. A comparacgdo entre 0s grupos das
médias das variaveis na linha de base foi realizada por meio da teste t para amostras
independentes, pois as variaveis apresentaram distribuicdo normal. A comparagdo das
variagOes desfechos foi analisada utilizando teste t pareado. Para todas as anélises o nivel de
significancia estatistica para o erro alfa estabelecido foi um P<0.05, bicaudal. As analises

foram processadas usando o SPSS versdo 20.0 (SPSS, Chicago, IL).
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6 RESULTADOS

6.1 Caracteristicas sociodemograéficas e clinicas da amostra

Um total de 34 possiveis participantes foram convidadas a participar do presente
estudo. Desse quantitativo, 01 ndo aceitou participar, 07 ndo se enquadraram nos critérios de
incluséo pre determinados e 01 foi excluida apds a primeira avaliacdo por alteracdo do quadro

de salde com necessidade de intervencéo e tratamento medicamentoso.

A amostra selecionada para compor o estudo contou com 25 mulheres que assinaram
o0 termo de consentimento livre e esclarecido e participaram de todas as etapas do estudo. Os
resultados sdo descritos conforme estratificacdo resultante da randomizacao para a primeira

intervencdo (grupo TENS ativo n = 13/ grupo TENS Sham n = 12).

Variaveis sociodemograficas foram coletadas em questionario padronizado a fim de
caracterizar epidemiologicamente a populacéo estudada. Como pode-se observar na tabela 1,
a amostra apresenta o0 mesmo perfil de base e ndo houve diferenca estatistica significativa

(Teste t, P >0,05) nos aspectos analisados.

Tabela 1- Caracteristicas demogréficas e saide da mulher

VARIAVEIS TENS ATIVO TENS SHAM p
(n = 13) (N =12)
Idade 53,08 £ 5,61 53,92 + 8,26 0,767*
Escolaridade 0,2668
e Fundamental 5 (38,5%) 2 (16,7%)
o Médio 5 (38,5%) 2 (16,7%)
e Técnico 1(7,7%) 3 (25,0%)
e Superior 2 (15,4%) 5 (41,7%)
Estado civil 0,0958
e Solteira 1(7,7%) 2 (16,7%)
e Casada 10 (76,9%) 5 (41,7%)
o Divorciada 2 (15,4%) 1(8,3%)
e Vilva 0 (0%) 4 (33,3%)
IMC (Kg/m) 28,76 + 4,83 26,5 + 6,47 0,328*
Tabagismo 0,6738



e Sim 5 (38,5%) 3 (25,0%)
e Nao 8 (61,5%) 9 (75,0%)
Habito de beber 1,0008
e Sim 3(23,1%) 2 (16,7%)
e Nao 10 (76,9%) 10 (83,3%)
Idade Menarca 12,62 + 1,19 13,00 £ 0,73 0,347*
Idade Menopausa 48,00 + 3,93 47,08 £ 5,72 0,643*
N° gestacoes 2,08 £ 0,86 2,17 +£2.25 0,895*
N° cesarianas 0,46 £ 0,77 0,58 £ 0,90 0,720*
N° partos normais 1,31+1,25 1,50 £ 2.02 0,776*
Atividade Fisica 0,2388
e Sim 4 (30,8%) 7 (58,3%)
e Nao 9 (69,2%) 5 (41,7%)
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*Teste t para variaveis independentes. 8Teste exato de Fischer para variaveis categoricas.

A cesariana foi acontecimento na vida de 36% das participantes, todas sendo

referidas como eletivas, 60% realizaram partos normais e 03 participantes sdo nuliparas.

As pacientes foram questionadas quanto a presenga ou ndo de dor diariamente ou
frequente. A intensidade da dor relatada pelas participantes foi medida pela Escala Anéalogo
Visual sinalizada pelas proprias participantes. A dor didria esta presente em 52% da amostra
selecionada em diferentes intensidades e 48% relataram ndo apresentarem queixas algicas.
Das pacientes com queixa de dor, 30,7% referem dor de baixa intensidade, 61,5% queixam-se
de dor moderada com poucas limitacdes e 0,7% refere dor intensa e limitante.

Avaliacdes clinicas foram realizadas através de instrumentos validados para
realizacdo de pesquisas no Brasil. Os questionarios foram preenchidos ainda no primeiro dia
de avaliacdo e os dados coletados podem ser visualizados na Tabela 2 a seguir. E possivel
observar que clinicamente a amostra ndo apresenta diferenca estatistica significativa nas
variaveis analisadas de acordo com a estratificacdo para a primeira intervencao, demonstrando

que os grupos eram iguais na linha de base.



Tabela 2 - Caracteristicas clinicas da amostra de acordo com grupo TENS ativo ou TENS

Sham

CARACTERISTICAS TENS ATIVO TENS SHAM P

(n=13) (N=12)

Pittsburg — qualidade do sono 5,46 £ 1,98 6,92 + 3,20 0,182*
Sono 0,2218

e Bom 5 (38,5) 2 (16,7)

e Ruim 8 (61,5) 8 (66,7%)

e Distlrbio 0 (0,0%) 2 (16,7%)
Escala de Resiliéncia 139,85 + 13,85 138,17 + 21,35 0,816*
Inventéario de Beck 17,31 +£9,92 13,33 £ 6,45 0,252*
Sintomas depressivos 0,2888

e Leve 1(7,7%) 2 (16,7%)

e Minimo 4 (30,8%) 7 (58,3%)

e Moderado 8 (61,5%) 3 (25,0%)
Traco ansiedade no STAI 32,31+ 2,68 26,83 £ 1,64 0,000*
Estado ansiedade no STAI 31,46 + 2,18 31,17 £ 3,21 0,801*
Catastrofismo (score total) 11,15+ 10,80 10,25 £ 8,31 0,818*
Catastrofismo — desesperanga 3,69 4,23 4,50 £4,10 0,633*
Catastrofismo — magnificacéo 3,00 £ 3,21 2,00+ 2,00 0,365*
Catastrofismo — ruminacao 4,46 £ 4,15 3,75+ 3,30 0,642*
Escala Anélogo Visual (EAV) 2,54 £3,13 1,75+ 2,05 0,468*
MRS - Sintomas menopausais 11,23+ 7,39 11.75 + 3,57 0,828*

*Teste t para variaveis independente. 8Teste exato de Fischer. Escala de Catastrofismo da Dor
validada para a populacdo brasileira (B-PCS), Inventaro de Depressdo de Beck (BDI-II),
Inventario de Ansiedade Traco-Estado (STAI).

O uso de medicacdo continua foi criteriosamente avaliado e na amostra selecionada,
as pacientes encontram-se aparentemente saudaveis e nao ha relato de uso de medicéo de uso
continuo por nenhuma das participantes. Das 25 pacientes questionadas, 03 referiram fazer
uso de alguma medicacdo que auxiliasse no sono ou repouso nos ultimos 30 dias, porém

nenhuma delas faz uso de tratamento medicamentoso com psicotropicos continuos.

Quanto as queixas comuns na menopausa, 92% das participantes referem algum(s)

sintoma(s). Apenas 02 participantes relatam auséncia de incobmodos referentes a esse periodo.
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As queixas variam em intensidade de acordo com cada uma das entrevistadas. Entre as
pacientes que apresentam queixas, 47,8% apresentam sintomatologia leve e 52,2%
apresentam sintomatologia moderada. LimitacGes ndo foram relatadas decorrentes de

sintomas menopausais.

6.2 Efeito da intervencdo sobre parametros autonémicos e psicofisicos

Um profissional externo ao estudo e capacitado pela pesquisadora aplicou a
intervencdo conforme a randomizacdo. As participantes do estudo foram expostas ha
intervencdo ativa e Sham em momentos distintos com washout minimo de 15 dias (n = 25
para os dois grupos). Parametros autonémicos e psicofisicos foram coletados antes e ap0s as
intervencdes ativa e Sham e estdo descritos na tabela 3. Teste t pareado foi realizado para
avaliacdo das varidveis, onde se observou alteracfes estatisticamente significativas (p <0,05)
nas variaveis Intervalo RR, FC e QST — limiar de dor no grupo quando exposto a intervencédo
ativa. Nao houve diferenca significativa nas avaliacdes antes do TENS, seja ele ativo ou
Sham, independentemente da ordem na qual foi administrada a intervencdo, demonstrando

que o tempo de whasout utilizado evitou que ocorresse o efeito carry over.

Tabela 3 - Efeito da intervencdo TENS ativo e Sham

TENS ativo (n = 25) TENS Sham (n = 25)

Antes Apos Antes Apos

Intervalo RR (ECG) 75,72 £ 10,59 69,88 + 7,68* 73,72 £ 9,68 74,08 + 9,26
Frequéncia Cardiaca 78,28 + 10,06 70,16 £ 7,71* 76,40 = 8,40 75,04 £ 7,65
(FC)

PAS 127,04 + 16,35 125,60 + 16,76 125,52 + 15,54 128,52 + 13,28
PAD 74,48 + 11,04 7452+ 14,01 74,20 + 12,08 76,96 + 11,36
COM 444+ 141 -4,24 +1,48 -3,92+1,43 -4,16+1,88
QST - limiar de calor 34,53+1,53 3461+141 34,64 +1,43 34,52 + 2,54
QST - limiar de dor 42,71 + 3,28 43,58 + 3,27* 43,62 + 3,66 43,20 + 3,64
QST — toleréncia 49,97 +1,90 49,38 + 2,22 49,77 + 2,13 49,27 + 251

* Diferenca significativa comprado com o grupo antes TENS ativo (Teste t para pareado,

P<0,05)
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Ap0s a intervencdo ativa com TENS pode ser observada alteragBes no intervalo RR
analisado por eletrocardiograma realizado antes e ap0s a intervencédo; na frequéncia cardiaca
das participantes, mensurada por aparelho digital; e no limiar de dor ao QST. As mesmas

alteracdes nao foram observadas no grupo quando exposto a intervencdo Sham.

O gréfico 1 apresenta um plano geral do efeito da intervengdo ativa e Sham na
variaveis Intervalo RR. Pode-se observar que estatisticamente as alteraces sdo significativas

(p <0,05) no grupo que sofreu a intervencdo TENS ativa.

Gréfico 1 - Variabilidade do Intervalo RR na intervencgdo ativa e Sham

COMPARACAO DO INTERVALO RR PRE COMPARAGAO DO INTERVALO RR PRE E POS

E POS TENS ATIVO o TENS SHAM

* .
TENS ativa (p <0,05
i ativo (p <0,05) 1 TENS sham N/s

. i |
[1'4
)
g 90
5 110
- 110
£ o | 100
-8 20 L —
g 80 I
1 70 - s
S E 70 "
g 50 I 60 : ﬁ

RR PRE RR POS 50

} ps ]
50 ) )
RRPRE RRPOS RRPRE S RRPOS S

*Teste t pareado, p<0,05. p N/S= sem diferenca significativa.

A variavel FC sofre alteracdo estatisticamente significativa apds a intervencdo TENS
ativo (p <0,05). No gréfico 2 fica evidente 0 mesmo efeito observado com as medidas por

eletrocardiograma, foram observadas com medidor digital.



Gréfico 2 - Variabilidade da FC na intervencdo ativa e Sham
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Quando expostas a intervencdo TENS ativa, houve alteracdo estatisticamente

significativas no limiar de dor referido pelas participantes. O grafico 3 apresenta os dados

referentes a aplicacdo TENS ativa e Sham e nota-se que ndo existe diferencga estatistica na

mesma variavel quando a amostra é exposta ao procedimento Sham.

Grafico 3 - Limiar de dor sob efeito de TENS ativo e Sham
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Fica evidente que a FC e os padrdes eletrocardiogréficos apresentam reducdo de seus
scores nNo grupo exposto a intervengdo ativa. Outra percepcgédo refere-se ao fato de que as
participantes expostas a intervencdo ativa passaram a apresentar maior resisténcia a dor
guando comparado a0 momento da exposicdo Sham, apesar da tolerancia maxima manter-se

sem alteracdo estatistica significante.

Importante reforcar que as varidveis em questdo ndo apresentam diferenca em sua

base nos momentos anterior as intervencdes ativa e Sham (p >0,05).

Os parametros de limiar de calor e tolerancia méaxima ao QST ndo sofreram
alteracOes estatisticamente significativas ap6s as intervencfes em nenhum dos grupos
analisados. Os parametros psicofisicos avaliados com CPM, de igual forma ndo foram

alterados apos as intervencdo ativa ou Sham.

Niveis pressoricos também foram aferidos antes e apds intervencdes para controle de
possiveis alteragdes. Em ambos o0s grupos os niveis pressoricos ndo foram alterados
significativamente (p >0,05). Como forma de reforcar a varidvel e possivel agdo da
intervencdo, realizou-se o calculo para afericdo da pressao arterial média antes e ap0s 0s
procedimentos. N&o identificamos diferenca estatisticamente relevante entre os grupos de

intervenc&o ativa ou Sham.

6.3 Relato de efeitos adversos

Os eventos adversos foram avaliados durante e no final de cada atendimento por
questionario padrdo a todas as participantes. Questionamentos e avaliacdes da pele no local da
aplicacdo foram realizados.

Nenhum efeito adverso grave foi observado pelas pesquisadoras durante ou
imediatamente apos as intervengdes em ambos 0s grupos. Duas pacientes referiram ocorréncia
de sintomas discretos relacionado a intervencdo. Uma das participantes referiu ocorréncia de
cervicalgia relacionada ao uso da TENS enquanto realizava sessdo Sham. No grupo de

intervencdo ativa, uma participante relatou sonoléncia enquanto realizava a intervencao.
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7 DISCUSSAO

No presente estudo foi demonstrado que a TENS apresentou-se como um método
capaz de modular o sistema nervoso autbnomo em mulheres pos-menopausicas. Tal efeito foi
evidenciado na reducdo da frequéncia cardiaca (medidor digital) e intervalo RR (ECG)
analisadas apds sessdo Unica de TENS aplicada na regido toracolombar. Este fendmeno néo
foi observado na segunda fase com Sham, confirmando que ndo teve efeito carry over (Tabela
3).

As caracteristicas basais analisadas nesse estudo foram de grande importancia para se
verificar a possivel influéncia de alteragdes comportamentais em nossos resultados. Para
avaliagOes basais os resultados foram apresentados de acordo com o grupo (ativo ou Sham)
referente a primeira intervencdo realizada de acordo com a randomizacdo. Sendo assim,
ambos 0s grupos apresentaram igual perfil quanto a comportamentos do tipo depressivo ou
ansioso, catastrofismo da dor (em algum evento de dor intensa na vida), resiliéncia, qualidade

de sono, dor e sintomas menopausais.

A qualidade de vida é de importante consideracdo em um processo de pesquisa. A
MRS foi utilizada como instrumento para avaliacdo da qualidade de vida na menopausa.
Trata-se de um instrumento especifico para essa populacdo e avalia 0s aspectos somaticos,
psicoldgicos e sintomas urogenitais (MONTEROSA-CASTRO et al., 2016). Essa etapa do
ciclo de desenvolvimento feminino é altamente sintomatica em até 20% da populacédo, sendo
gue maior prevaléncia de sintomas psiquiatricos, depressdo, ansiedade e distirbios do sono
sdo encontradas em amostras sintomaticas (HU LY et al., 2016). Presenca de sintomas,
principalmente vasomotores, parece ter intima ligacdo com sintomas depressivos durante a
transicdo para a menopausa (KRUIF et al., 2016). A presenca de doencas cronicas também é
um fator predisponente de maiores queixas associadas a menopausa (KATAINEN et al.,
2016). Observa-se padrdo de queixas minimas a moderadas e ndo limitantes quanto aos
sintomas comuns da menopausa na amostra estudada. Credita-se essa caracteristica ao
rigoroso processo de selecdo necessario para realizagdo do estudo e avaliacdo dos resultados.
N&o foram avaliadas alteracBes nos sintomas pré e pos intervencdo devido ao espaco de
tempo restrito para coleta dos dados e impossibilidade de tracar um planejamento de maior

namero de sessdes visando esse desfecho.
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A aplicacdo de TENS em sitios ndo relacionados & dor como realizado nesse estudo
ndo é uma novidade. A aplicacdo da TENS em regido paravertebral superficial em animais
demonstrou aumento do fluxo sanguineo para os nervos espinhais e medula espinhal dos
mesmos (AMMENDOLIA et al., 2016). Além disso, observou-se aumento do fluxo
sanguineo periférico decorrente da estimulagdo com TENS em regido cervical de adultos
saudaveis (TOMASI et al., 2016). A explicagdo neurofisiologica para tal acontecimento é
que, 0 aumento da vascularizacdo através da eletroestimulacdo é resultado da atenuacdo do
metabaroreflexo muscular que melhora a oferta de oxigénio para a musculatura (TOMASI et
al., 2016). O posicionamento dos eletrodos na regido paravertebral exerce efeito sobre o
sistema nervoso autonémico em virtude da inervacdo simpética anatomicamente situada nessa
regido. Pesquisadores tem optado pela estimulacdo nesse local especifico buscando a inibi¢éo
do sistema nervoso simpatico. Os resultados com estimulacdo em baixas frequéncias tem
demonstrado melhores resultados na inibicdo desse sistema e modulacdo das vias
sensibilizadas (STEIN et al., 2011; VILELA-MARTIN et al.,, 2016). Sabendo que a
menopausa desencadeia declinio hormonal e que, juntamente com as alteracfes autonémicas
préprias desse periodo, geram sintomatologia comuns a grande numero de mulheres, optou-se
pelo posicionamento dos eletrodos buscando justamente a estimulagdo direta dos feixes
simpaticos ali presentes a fim de detectar a alteragdo autondmica em pardmetros mensuraveis

(variabilidade da frequéncia cardiaca, limiar de dor e sistema descendente inibitorio da dor).

A pressdo arterial € um parametro importante e mensuravel. Aplicacdo de TENS em
regido cervical tem apresentado resultados em alteracdo dos niveis pressoricos em adultos
jovens (25 a 27 anos) com variabilidade estatistica (pré-aplicacdo 111 + 2; p6s-aplicacdo: 105
+ 2 mmHg) porém ndo foram observadas alteragdes no grupo de meia idade variando entre 50
a 55 anos (SILVA et al., 2016). Esse resultado encontrado assemelha-se ao observado no
atual estudo, onde as mulheres expostas a intervencdo ativa e Sham ndo apresentaram

diferenca estatistica nos dados referentes a pressao arterial em nenhum dos grupos.

TENS aplicado em regido do génglio cervico-toracico apresentou atenuacdo da
pressdo arterial média, aumento do fluxo sanguineo e diminuigdo da resisténcia vascular
durante e apds a realizacdo de atividade fisica em diferentes faixas etarias. As mesmas
alteracbes ndo foram observadas no grupo placebo/Sham (VIEIRA et al., 2012). A
variabilidade da frequéncia cardiaca analisada pelo intervalo RR em eletrocardiograma
realizado antes e apds a aplicacdo de TENS foi observada em uma Unica aplicacdo (STEIN et

al., 2011). Foi possivel observar similar efeito referente a intervencdo ativa sobre a
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variabilidade da frequéncia cardiaca pelo intervalo RR no presente estudo. Levando-se em
consideracao o fato desse ser um crossover, fica mais evidente a influencia da intervengéo, ja
que todas experimentaram as duas possibilidades e obtiveram resposta mais evidente no grupo
ativo. Na amotra estudada, ndo averiguamos alteracdes na pressao arterial média em nenhum

dos grupos em estudo.

Revisdo sistematica com metandlise avaliou a variabilidade da frequéncia cardiaca e
niveis de pressao arterial em individuos sem comorbidades. Os resultados encontrados na
analise dos cinco artigos selecionados mostrou que TENS € capaz de promover alteracdes na
frequéncia cardiaca e nos pardmetros de pressdo arterial em baixa ou alta frequéncia
(CAMPOS et al., 2016). Por se tratar de revisdo sistematica, sabe-se que os artigos elencados
referem-se a dados coletados de 142 individuos, mas sem maiores condi¢Oes de analise das

caracteristicas dessa amostra para comparativo com o presente estudo.

Em modelos animais se testou a eficcia de TENS sobre parametros autondémicos em
ratos, onde foi observada a reducdo da dor, pressdo arterial média, frequéncia respiratoria e
cardiaca (SANTUZZI et al., 2013). Mesmo em amostras distintas (animal e humana), a

aplicacdo de TENS apresenta mesmo padréo de alteracdo nas variaveis FC e resposta a dor.

Em pacientes em pos-operatério de cirurgia de revascularizacdo miocéardica e uso de
TENS na regido do ganglio cérvico toracico (entre as vértebras C7 e T4), foi observada
diminuicdo da pressdo arterial média, menor solicitacdo de opidceos, maiores niveis de p-
endorfina circulante e melhor tolerdncia ao exercicio. A TENS se mostrou segura e eficaz
para contornar os efeitos deletérios da super-estimulacéo simpatica (CIPRIANO et al., 2008 e
2014). Efeito semelhante foi observado em nosso estudo, onde as participantes, quando
expostas a estimulacdo ativa apresentaram um comportamento de maior tolerdncia a dor
provocada por estimulo com calor do que quando expostas a intervencdo Sham. Os relatos
referentes a efeitos adversos sdo minimos (uma participante relatou sonoléncia durante
aplicacdo de estimulacdo ativa) e podem estar associados a fatores confundidores e ndo a
aplicacéo da eletroestimulacéo. Crossover realizado na Australia e Nova Zeléandia e publicado
em 2013 avaliou a interferéncia de TENS em avaliagdes visuais, cognitivas e sonoléncia em
adultos jovens apds pratica de simulacdo de voo. A eletroestimulacgdo foi aplicada na altura do
sétimo processo espinhoso cervical e em ponto especifico do membro inferior direito e
mostrou-se muito eficaz na diminuigdo dos sintomas relativos a dificuldade de concentracao e

sonoléncia além de alteragdes significativas em biomarcador salivar (cortisol). O mesmo nao
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foi observado na aplicagdo Sham na mesma amostra. Os autores associam essa resposta a
correcdo da atividade simpatica estimulada pela TENS (CHU et al., 2013). Estudo piloto de
ensaio clinico randomizado traz dados referentes a alteracéo significativa dos niveis de alfa-
amilase salivar nos individuos expostos ao TENS quando comparados ao grupo placebo. Os
autores afirmam que tal alteracdo é reposta da ativacdo do sistema nervoso autdbnomo pela
eletroestimulacdo com TENS (ORTU et al., 2015). Essas evidéncias nos reportam a
neuromodulacdo promovida pela TENS no sistema nervoso autonémico destacado neste

estudo.

Além dos efeitos analgésicos ja conhecidos quando aplicado sobre 0 SNP, TENS tem
se mostrado capaz de modular a dor quando aplicado diretamente sobre o0 SNC. Pacientes com
doenca arterial periférica foram avaliados quanto a sua queixa de dor e alocados em 4 grupos
distintos: HF, LF, Sham (eletrodos posicionados mas sem estimulo elétrico) e controle (sem
disposicédo de eletrodos). Quando aplicado imediatamente antes de atividade fisica, 0 método
de estimulagdo com baixa frequéncia demonstrou-se mais efetivo no atraso da sensacéao de dor
na amostra analisada (LAMBRUNEE et al., 2015). Dentre as possiveis configuracdes, nosso
estudo foi realizado com eletroestimulacdo de baixa frequéncia e foi possivel observar

alteracdo na tolerancia a dor no grupo quando exposto a estimulagdo ativa.

No periodo p6s menopausico as mulheres apresentam perfil hemodindmico e
neuroenddcrino desfavorével caracterizado por aumento do eixo hipotalamo-hipdfise-adrenal
e ativacdo simpatica central, inflamacdo e vasoconstricio (GORDON, et al., 2016). Em
participantes pds-menopdausicas a aplicacdo de TENS em baixa frequéncia na regido dos
linfonodos supratoréacicos foi capaz de produzir um efeito anti-isquémico, reduzindo a
demanda de oxigénio do miocardio, resposta essa decorrente da reducao hipotética dos niveis
de epinefrina e norepinefrina, o que, consequentemente, inibe atividade simpatica
(MANNHEIMER et al., 1990, VILELA-MARTIN, 2016). Tendo como base a afirmacéo de
que mulheres no periodo menopausal possuem maior atividade simpética e que o uso da
TENS ¢é capaz de inibir a atividade simpatica, ndo deveria ser descartado a possibilidade desse

ser um adjuvante no tratamento dos sintomas comuns desse periodo.

Terapias ndo hormonais para tratamento de queixas menopausais parecem ser uma
alternativa importante a ser pesquisada. Apesar de maior relevancia as pacientes vitimas de
cancer, 0 ndo uso de hormonios é recomendado para a populacdo de mulheres em geral (WHI,

2015). Rada e colaboradores realizaram revisdo acerca de tratamentos ndo hormonais para
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sintomas menopausais especialmente para a populagdo em tratamento de cancer. Em sua vasta
busca na literatura disponivel, ndo citam nenhum método referente a eletroestimulagdo ou uso
especifico de TENS nos ensaios clinicos randomizados. Um interessante achado da equipe
responsavel pelo estudo foi de que métodos que envolviam relaxamento apresentaram relacao
estatisticamente significativa no relato da diminuicdo de sintomas, principalmente das ondas
de calor (RADA et al. 2010). A sensacdo de relaxamento e bem estar foi muito citada pelas
participantes do presente estudo. Ao negarem a ocorréncia de efeitos adversos durante a
realizacdo do protocolo de pesquisa, a demonstracdo de aspectos positivos relacionados a
técnica foi preponderante. A sensacdo de relaxamento parece ser resultado da estimulagdo do

sistema nervoso central e pode ser observada nos resultados apresentados.

Além disso, outro objetivo desse estudo tratava-se de analisar a acdo da
eletroestimulacdo da TENS sobre o sistema inibitério descendente da dor. N&o foram
observadas alteracfes na amostra estudada. Dados similares foram encontrados na literatura
pesquisada, onde ndo se observam alteracfes dos padrdes de neuromodulatérios através da
estimulacdo de calor e frio (GOMES et al, 2014). Além disso, avaliou-se como as
participantes reagem e percebem seus sintomas algicos. Pode ser observado que as queixas
referentes a dor sdo compativeis com o apresentado pela literatura (52% das participantes
relataram alguma queixa de dor antes da realizacdo da pesquisa) bem como observa-se padréo
ndo limitante das atividades diarias decorrentes desse sintoma. A percepcao e reacdo das
participantes diante de estimulos dolorosos poderia ser um complicador tanto na
administracdo da terapéutica em teste como na resposta aos estimulos dolorosos pré e pds
intervencdo. Nota-se controle a tal fator pela resposta positiva no aumento do limiar da dor na
grupo apds a intervencao ativa. Mesmo padrdo ndo foi observado quando as participantes

foram expostas a intervencdo pacebo/Sham.

O uso de um ensaio clinico randomizado cruzado em uma pequena amostra nos
ajudou a evitar a superestimacdo dos beneficios da terapia que esta sendo testada (Metcalfe,
1998). O periodo de washout de duas semanas entre as intervencBes foi insuficiente para
evitar um efeito de carry over. Um dos pontos positivos desse estudo é que a intervencdo sob
investigacdo foi avaliada dentro dos mesmos pacientes eliminando assim a variabilidade entre
sujeitos (Grizzle, 1965).

Com esses achados, podemos sugerir que a TENS foi capaz de promover

neuromodulacdo promovendo diminuicdo da frequéncia cardiaca e modulacdo da dor em
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mulheres p6s-menopausicas. Sendo assim, hipotetiza-se que novos estudos que investiguem o
uso da TENS com mais sessOes, poderiam estimular efeitos mais robustos e até duradouros
em mulheres em pds-menopausa. Mais estudos a respeito do efeito dessa intervencao sobre a
sintomatologia comum da menopausa podem ser realizados a fim de elucidar a técnica e acao
terapéutica ou ndo da intervencdo a fim de promover ndo somente o bem estar fisico e

emocional dessa populagédo bem como reducdo dos riscos cardiovasculares envolvidos.
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8 PRODUTO SOCIAL

Como produto social resultante desse trabalho, foi pensado a elaboracdo de rodas de
conversa para mulheres na pds-menopausa, um espaco destinado a trocas de experiéncias,
vivéncias e pontos comuns entre as participantes. Tal proposta teve por visdo tornar mais
claras as questfes presentes nessa etapa do desenvolvimento, bem como propor um espaco de
integracdo e troca entre as participantes em trabalhos grupais. O produto social foi

desenvolvido em parceria com o posto de salde onde ocorreu a pesquisa.

Em termos gerais, 0s grupo de mulheres pds-menopausicas permitiu a participacdo de
pacientes mulheres de todas as idades. Foi inteiramente pensado e estruturado para a
realizacdo de atividades educativas e de interagé@o entre as participantes em rodas de conversa.
Encontros foram agendados com periodicidade mensal em local centralizado e de facil acesso
para as moradoras do bairro. A proposta considerou importante a constituicdo do grupo
unicamente por mulheres, sendo a participacdo masculina a ser decidida somente no momento
de planejamento da equipe. Nem mesmo os caloboradores homens permaneceram no

momento da atividade, permitindo maior liberdade de comunicagéo intergrupal.

Foram utilizados folders para divulgacdo da proposta e convite ao publico alvo para
participacdo das atividades. Em conjunto com a equipe foi escolhido o titulo de “Mulher em
Foco” para nomear 0 projeto e 0s temas propostos para compor as atividades no decorrer do

semestre.

ReuniBes para esclarecimento da equipe e discussdo e registro das atividades foram
realizadas em periodicidade quinzenal tendo como participantes os profissionais da equipe
fixa multiprofissional. Nesses momentos foram realizadas as avaliagdes das atividades

realizadas e aprovacdo pela populacéo.

As atividades planejadas foram desenvolvidas mensamente, tendo datas e temas pré-
determinados pela equipe multiprofissional e divulgadas atraves dos agentes comunitarios de
salde durante as visitas domiciliares e na UBS por material impresso. Tais temas foram
escolhidos como forma de orientar as mulheres para a saude fisica, mental e social dentro de
assuntos referentes a sua realidade de sexo e destinado ao fortalecimento de género e
empoderamento dessas pacientes no tocante da sua condigdo de saude. Diversos assuntos
foram abordados, mas todos contemplaram as etapas do ciclo de desenvolvimento feminino,

tendo a menopausa como ponto central das discussdes.
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Os assuntos abordados foram divididos para serem ministrados em encontros mensais
para 0 ano de 2015 conforme cronograma anexo (Anexo xx). Apesar da previsao de temas, 0
momento de realizacdo da proposta seguia o fluxo dirigido pelas participantes. A profissional
ministrante ocupava papel de mediadora do assunto, trazendo as pacientes novamente para a
discussdo proposta quando se desviava do foco. O espaco foi destinado totalmente para a
demanda da comunidade assistida e ndo do profissional. Muitas historias puderam ser

compartilhadas e (re)vivenciadas.

As atividades foram realizadas por equipe multiprofissional no periodo de maio a
dezembro de 2015 e tiveram um total de 126 participantes. A aceitacdo das pacientes foi
positiva havendo a necessidade de extensdo do projeto para o primeiro semestre de 2016. No
entanto, problemas administrativos relacionados ao numero de funcionarios,
lamentavelmente, impediu sua desejada continuidade. De igual forma, o projeto permanece
com previsdo de novo ciclo no ano seguinte, assim que sanadas as falhas organizacionais do
sistema de saude do municipio. Ainda que empiricamente, a equipe observou um aumento da
procura por exames preventivos (mamografias, citopatolégico de colo uterino e check-up

periodico) apo6s a implantagdo dessa proposta de cuidado.

A proposta e realizacdo de produto técnico desenvolvido foi divulgada na XIlI
Conferéncia Iberoamericana de Educacion en Enfermaria no Rio de Janeiro no formato de
poster interativo (e-pbster) e na modalidade de comunicagdo oral no SEFIC 2015
(UNILASALLE). Tais apresentagdes foram de grande relevancia para aprimoramento da
proposta e construcdo do cronograma para sua continuidade.

Apbs a realizacdo da proposta inicial, foi elaborado um relato da positiva experiéncia
bem como os aspectos para melhoria da atividade. O relato foi aceito para publicagdo na

revista Journal of Nursing.
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9 CONSIDERACOES FINAIS

A partir dos resultados advindos da pesquisa realizada e da literatura acerca da
tematica da menopausa e eletroestimulacdo por TENS, as conclus@es referentes a esse estudo

séo as seguintes:

» A escolha do delineamento do estudo em crossover permitiu avaliar a intervencao
TENS e Sham nas mesmas participantes, 0o que torna mais transparente a acdo da
intervencdo ativa em relacdo ao placebo/Sham. Um mesmo organismo apresentou

reacOes distintas quando exposto as duas intervencdes.

» TENS foi capaz de modular o sistema autondmico em mulheres pds-menopausicas
gerando alteracdes psicofisicas na amostra estudada observada na variabilidade da FC,

intervalo RR e aumento da resisténcia a dor no grupo exposto a intervencao ativa;

» Nao houve relatos de efeitos adversos que possam estar relacionados a prejuizos ou
danos associados a estimulagdo com TENS na amostra estudada. Assim como na
literatura pesquisada, 0 método apresenta-se seguro para aplicacdo em mulheres pés-

menopausicas;

» TENS aplicado em regido paravertebral gerou alteracdo aumento da resisténcia a dor
na amostra estuda, o que pode ser benéfico para tratamento de pacientes com quadros
de dor cronica, porém mais estudos devem ser realizados para elucidacao do achado;

» Considerando-se que TENS modulou e gerou alteragdes no sistema nervoso autdbnomo
e que os sintomas comuns relacionados & menopausa possuem carater autonémico,
TENS pode ser pensado como uma alternativa para tratamento dessa sintomatologia,

porém maiores estudos sdo necessarios;

» Sabendo-se que as queixas comuns da menopausa estdo associadas a maior risco
cardiovascular e que o tratamento medicamentoso hormonal € desaconselhado por
senso clinico internacional, a possibilidade de tratamento ndo-farmacoldgico e nédo

invasivo tem carater de grande relevancia. Estudos acerca do tema podem contribuir
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para diminui¢cdo dos riscos cardiovasculares e indices de morbi-mortalidade em

mulheres peri e pds-menopausicas.

» As peculiares caracteristicas da amostra exigem maior atencdo do profissional
responsavel pela coleta de dados. Tempo e diversidade profissional devem ser
consideradas ao se pensar uma metodologia de trabalhno com similar grupo de

participantes;

» Os dados apresentados referem-se a uma Unica sessdo de TENS ativa em amostra de
25 pacientes em cada grupo. A realizagdo de maior numero de sessdes deve ser
considerada para melhor elucidacdo da acdo terapéutica da TENS sobre
sintomatologia comum da menopausa. Além disso, coleta de biomarcadores podem vir

a contribuir nos achados entre os diferentes grupos.

» Nao existem conflitos de interesse a serem referidos pela equipe responsavel pela
realizacdo do presente estudo. O mesmo também ndo contou com auxilio financeiro a

ser reportado.
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Abstract

Objective: to evaluate the effectiveness of TENS on autonomic and psychophysical
parameters in postmenopausal women. Methodology: Randomized, double-blind, crossover
clinical trial. A sample of 25 patients was selected according to pre-established inclusion and
exclusion criteria. The autonomic and psychophysical functions were evaluated by QST and
CPM (pain thresholds and conditioned pain modulation, respectively) and scales for
catastrophism and sleep quality (using the Pittsburgh Sleep Quality Index). After the
application of the scales, the participants were submitted to an active TENS or sham session
with a fifteen-day washout according to randomization. All study subjects were invited to
participate in the study and signed a Free Prior Informed consent (FPIC). This study was
enrolled and approved by the Clinical Trials. Results: Participants with a mean age of 53
years were randomized to first active intervention (n = 13) or sham (n = 12). Pain complaint
was reported by 52% of participants. When exposed to the active TENS intervention, the
participants presented statistically significant alterations (p> 0.05) in the variability of RR
interval on electrocardiogram, decrease in heart hate (HR) and increase in pain threshold. The
same pattern was not observed in the group exposed to sham intervention. Pressure levels and
modulation of conditioned pain were not altered in any of the groups. Adverse effects were
not significant. Conclusion: TENS was presented as a method capable of modulating the
autonomic nervous system and generating autonomic and psychophysical alterations in
postmenopausal women. It is a safe and low cost method but further studies should be carried
out to elucidate its benefits as a possible treatment for menopausal symptoms and to further
explore its influence on cardiovascular risk.

Keywords: Menopause; Postmenopause; Transcutaneous Electrical Nerve Stimulation;
Electric Stimulation Therapy; Women’s Health.

Introduction

Although it is an common event to all women, menopause is associated with
autonomic alterations due to loss of ovarian function and consequent hormonal disorder™?.
The nominal definition of menopause is the last menstruation perceived after twelve months
of amenorrhea. On average it occurs around 51 years of age’*2.

Physical and psychic changes are often observed in this period. Decreased sleep
quality, heat waves, mood impairment, myalgia, arthralgia and urogenital symptoms are
common complaints. Recent studies have pointed to increased cardiovascular risk in
symptomatic women. Hormonal therapies were discouraged by international organizations in
the middle of the year 2000 due to the increased risk of associated breast cancer. However,
other strategies aimed at symptom relief and prevention of cardiovascular events should be
investigated!3#>1213,

The real proportion of women experiencing this stage of the development cycle is
unknown, but it is recognized that we live in the historical peak of this population and that the
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postmenopausal period currently represents 1/3 of women's lives. The cultural factor makes it
even more difficult to know the percentage of postmenopausal women at the national and
global levels. National data projects that the female population aged >45 years would reach
32 million>®789%2,

Transcutaneous electrical nerve stimulation is an internationally recognized technique
for the treatment of acute and chronic pain. Its performance on the nervous system despite the
great knowledge of the technique still lacks clarification. Scientists observe the positive
performance of electrostimulation not only on the peripheral nervous system but also on the
central nervous system®*+1%.

Because it is a low-cost, non-invasive, drug-sparing therapy with minimal reports of
adverse effects, it has become the target of more elaborate research. Numerous studies have
been carried out evaluating the action of TENS for therapeutics in addition to pain complaints.
Volunteers have already been evaluated in relation to alternative therapies for systemic
arterial hypertension, COPD, postoperative, and neurological as well as psychiatric disorders,
among others. Results were shown to be positive regarding the performance of the technique
on some autonomic patterns in restricted populations™*#*°,

There are no reports on the use of TENS on the autonomic system in postmenopausal
women in the current literature. Aiming to contribute to women's health knowledge and
recognizing menopause as a landmark in women's life and risk factors involving this stage,
this study aims to evaluate the effectiveness of TENS on autonomic and psychophysical
parameters in postmenopausal women.

Methods

The methods and results are reported according to CONSORT guidelines. The study
protocol was approved by the Research Ethics Committee at the Unilasalle Universitary
Center, Canoas, Brazil (CAAE 48302915.1.0000.5307) and was performed in accordance
with the Declaration of Helsinki (Resolution 196/96 of the National Health Council). The
protocol was registered at clinicaltrials.gov (NCT01954277). The authors confirm that all
ongoing and related trials for this drug/intervention are registered.

Design overview, setting, and participants

All patients provided their written informed consent before enrollment into this
randomized, double-blinded, placebo-controlled, crossover trial. We included 34 women,
aged between 43 and 60 years old, postmenopausal andwithout comorbidities. We excluded
patients with any malignancy diagnosis, rheumatoid arthritis, heart and neurological disease,
habitual use of anti-inflammatory steroids, decompensated systemic diseases, HIV, alcohol
and drug users, desire output manifest study or non-attendance at sessions. These subjects
were recruited from a community cared by a Basic Health Unit between January 2016 and
October 2016. They were screened by an initial telephone interview and if they met inclusion
criteria they were invited for a more in-depth encounter where their medical histories were
determined during a 60-min structured interview.

Sample size calculation
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The number of subjects in each study group were determined based on previous
clinical trials. An a priori estimate indicated a total sample size of 25 patients divided into two
balanced treatment arms (active n = 13 / sham n = 12).

Randomization

The patients were randomized into two groups (TENS or sham). We used simple
randomization to allocate the interventions, using computer software. The simple
randomization relies on independent and equal probabilities to receive each intervention, for
each subject. Although it is the most basic approach, it preserves unpredictability of the
allocation (see Figure 1). In our experiment, the computer software generated a random
number for each subject, for which one of the interventions was randomly allocated. In this
way, it is guaranteed that each subject had the same chance of starting the experiment
receiving one or the other intervention, irrespective of the intervention allocated to the other
research subjects.

The envelopes contained the number that represented the allocated intervention. After
the participant agreed to participate in the trial and baseline assessments were performed, the
opaque envelope was opened by the investigator responsible for the intervention application.
After the washout period (minimum of two weeks), participants returned for completion of
the second intervention period (if started with EA, participant would receive sham and vice
versa). After each treatment period the baseline assessments were repeated.

Recruitment of patients for study

v

Patients selected by inclusion and exclusion criteria (n =34)

- Not accepted (n = 01)

- » Did not include criteria (n = 07)

Exclusion by early treatment

> (n=01)
Randomized Patients
|
A ¥
Intervention Group (n = _
13) Sham Group (n = 12)

Washout 15 days Washout 15 days

Figure 1
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Blinding

To control for possible measurement bias in the present study, the following measures
were taken: all treatment sessions were administered by the same trained professional. One
evaluator who was blind to the group assignments was trained to apply TENS.

Interventions

Each intervention was allowed only one session. Then, a washout period of at least
two weeks was granted for every participant, so they could start the second phase.

TENS active

A 2-channel FesBurst Tens Instrument was used, with 10Hz output and a pulse width
of 200us. The intensity in milliamperes (mA) was adjusted individually according to the
sensitivity of each patient, regulated from ZERO until the perceived sensation of the electrical
stimulus was felt by the participant, but without associated pain or discomfort. The 5 cm
electrodes were applied in the thoracolumbar region, positioning the positive conductive
electrode (red) at the height of the T1 vertebra and negative conducting electrode (black) at
the height of the L2 vertebra as observed in the following diagram. Duration of each TENS
session was 30-minutes. In order to attend the sessions, patients were asked not to drink
alcoholic beverages on the day before the procedure, to not exercise or endure any significant
physical effort in the 6 hours before the application, and to not use nicotine or consume
xanthine foods on the day of the intervention . The intervention was performed in dorsal
decubitus, conditioned air in a patient with an empty bladder.

TENS sham

The patient did not know which procedure would be performed. Even the apparatus and
guidelines were provided to patients for performing the sham session. After signaling the
patient about the perception of the electrical stimulus, the device was disconnected from the
conductive source of energy without the patient being aware of it and the session was held for
the same time as the active session. In order to attend the sessions, patients were asked not to
drink alcoholic beverages on the day before the procedure, did not exercise or physical effort
in the 6 hours before the application, did not use nicotine, did not use xanthine foods on the
day of the intervention . The intervention was performed in dorsal decubitus, conditioned air
in a patient with an empty bladder. The same pattern of positioning of the electrodes was
performed.
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Figure 2 - Placement of electrodes

Instruments and assessments

All of the psychological tests used in this study have been validated for the Brazilian
population. The baseline depressive symptoms of the patients were assessed using the Beck
Depression Rating Scale. Catastrophic thoughts were assessed using the Brazilian Portuguese
version of the Pain Catastrophizing Scale score. Menopausal symptoms were validated using
the Menopause Rating Scale. Demographic data and medical comorbidities were assessed
using a standardized questionnaire.

Statistical analysis

Continuous and categorical variables were summarized using conventional descriptive
statistics. Daily pain on the VAS was averaged per week and used to study pain behavior
during the intervention periods. Normality was verified using the Shapiro-Wilk test. Variables
were compared between the allocated sequence using independent samples t-tests for
continuous variables and Chi-squared or Fisher’s exact tests for the categorical variables.
Linear mixed models were used to compare outcomes within subjects during each
intervention period (EA vs. Sham period) and between subjects according to the allocated
phase (EA vs. Sham first).

A carryover effect was defined as a significant difference in the pain score on the VAS
between the two treatment sequence and was tested with the comparison provided by the
linear mixed model. The mean differences between intervention periods according to the
sequence phase were calculated and presented with their respective standard error of the mean
(SEM). The standardized mean difference (SMD) was computed in terms of the ratio between
the mean change and the pooled standard deviation. The SMD (also known as effect size) was
interpreted as follows: small if lower than 0.20, moderate if between 0.50-0.60, and large if
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larger than 0.80. We considered all of the randomized patients as part of the analysis using the
intention-to-treat method, with the last observation carried forward. A two-sided alpha level
(type I error rate) of less than 0.05 was considered to be the statistical significance threshold.
The data were analyzed using SSPS version 18.0 (SPSS, Chicago, IL).

Results

Twenty five patients were randomized (Figure 1). The clinical and demographic
characteristics of the subjects according to the sequence allocation were comparable and are
shown in Table 1. Thirteen patients were allocated to the phase receiving Active TENS and
twelve to the phase receiving Sham TENS. No adverse events were observed.

VARIABLES TENS ACTIVE TENS SHAM p*
(n=13) (N=12)

Age 53,08 £ 5,61 53,92 + 8,26 0,77
Schooling 0,2668
e School 5 (38,5%) 2 (16,7%)
e Hight School 5 (38,5%) 2 (16,7%)
e Certificate 1(7,7%) 3 (25,0%)

Programs
e Graduate 2 (15,4%) 5 (41,7%)
Marital Status 0,0958
e Single 1(7,7%) 2 (16,7%)
e Married 10 (76,9%) 5 (41,7%)
e Divorced 2 (15,4%) 1(8,3%)
e Widow 0 (0%) 4 (33,3%)
BMI (Kg/m?) 28,76 + 4,83 26,5+ 6,47 0,33
e Smoking 0,6738
e Yes 5 (38,5%) 3 (25,0%)
e NO 8 (61,5%) 9 (75,0%)
Alchool Drinking 1,0008
e Yes 3(23,1%) 2 (16,7%)
e No 10 (76,9%) 10 (83,3%)
Menarche Age 12,62 +1,19 13,00 £ 0,73 0,35
Menopause Age 48,00 + 3,93 47,08 £ 5,72 0,64
Pregnance 2,08 + 0,86 2,17 +225 0,89
Caesarian 0,46 £ 0,77 0,58 +0,90 0,72
Normal birth 1,31+1,25 1,50 £ 2.02 0,77
Physical activity 0,2388
o Yes 4 (30,8%) 7 (58,3%)
e No 9 (69,2%) 5 (41,7%)

Table 1
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All patients completed the study. Cesarean section was an event in 36% of the
participants, all of them being referred to as elective, 60% performed normal deliveries and 3
participants were nulliparous. Frequent pain was reported by 52% of the participants and
intensity was assessed by VAS. Among patients complaining of pain, 30.7% reported low-
intensity pain, 61.5% complained of moderate pain with few limitations and 0.7% referred to
severe and limiting pain. It is possible to observe in table 2 that the sample does not present a
significant statistical difference in the analyzed variables according to the stratification for the
first intervention, demonstrating that the groups were equal in the baseline. Between the 25
patients questioned, 3 reported using some medication that aided sleep or rest in the last 30
days, but none of them use continuous psychotropic medication.

FEATURE TENS ACTIVE TENS SHAM P
(n=13) (N=12)

Pittsburg — quality sleep 5,46 £ 1,98 6,92 + 3,20 0,18
Sleep 0,2218

e Good 5(38,5) 2 (16,7)

e Bad 8 (61,5) 8 (66,7%)

e Disturb 0 (0,0%) 2 (16,7%)
Resilience Scale 139,85 + 13,85 138,17 + 21,35 0,86
Beck Inventory 17,31 +£9,92 13,33 +6,45 0,25
Depressive Symptoms 0,2888

e Light 1 (7,7%) 2 (16,7%)

e Minimum 4 (30,8%) 7 (58,3%)

e Moderate 8 (61,5%) 3 (25,0%)
STAI Anxiety trait 32,31+ 2,68 26,83 + 1,64 0,00
STAI Anxiety state 31,46 £2,18 31,17 +3,21 0,80
Catastrophism (total score) 11,15+ 10,80 10,25 £ 8,31 0,82
Catastrophism- desperation 3,69 + 4,23 4,50 £4,10 0,63
Catastrophism- magnification 3,00+ 3,21 2,00+ 2,00 0,36
Catastrophism- rumination 4,46 £ 4,15 3,75+ 3,30 0,64
Visual analog scale 2,54 + 3,13 1,75+ 2,05 0,47
Menopause Rathing Scale 11,23 +7,39 11.75 + 3,57 0,82

Table 2

Concerning the common complaints of menopause, 92% of the participants present
some symptom. Among patients with complaints, 47.8% presented with mild symptoms and
52.2% had moderate symptoms. Limitations have not been reported due to menopausal
symptoms. Autonomic and psychophysical parameters were collected before and after the
interventions and are described in table 3. Paired t-test was performed to evaluate the
variables, where statistically significant alterations (p <0.05) were observed in the RR, HR
and QST - pain threshold in the group when exposed to active intervention. There was no
significant difference in the pre-TENS assessments, either active or sham, regardless of the
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order in which the intervention was administered, demonstrating that the washout time used
prevented the carry over effect. Graph 1 presents a general plan of the effect of active
intervention and sham on the RR Interval variables. It can be observed that the changes are
statistically significant (p <0.05) in the group that underwent the active TENS intervention.

Heart Rate Be%ﬁ gﬂg AfterActive Heart Rate Beforeand After ShamTENS
110
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Graph 1

The FC variable suffers statistically significant alteration after the active TENS
intervention (p <0.05). Chart 2 shows the same effect observed with the measurements by
electrocardiogram, which were observed with a digital meter. When exposed to the active
TENS intervention, there was a statistically significant change in the pain threshold reported
by the participants. Graph 3 presents the data regarding the active TENS and sham application
and it is noted that there is no statistical difference in the same variable when the sample is
exposed to the sham procedure.
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The parameters of heat threshold and maximum QST tolerance did not undergo
statistically significant alterations after the interventions in any of the analyzed groups. The
psychophysical parameters evaluated with CPM were similarly not altered after the active or
sham intervention. Pressure levels were also measured before and after interventions to
control for possible changes. In both groups, blood pressure levels were not significantly
altered (p> 0.05)
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Graph 3
Discussion

This study demonstrated that TENS can be used as a method to modulate the
autonomic nervous system in postmenopausal women. This effect was evidenced in the
reduction of heart rate (digital meter) and RR interval (ECG) analyzed after a single session of
TENS applied in the thoracolumbar region. This phenomenon was not observed in the second
phase with Sham, confirming that it had no carry over effect (Table 3).

For baseline assessments the results were presented according to the group (active or
Sham) referring to the first intervention performed according to the randomization. Both
groups had the same profile regarding depressive or anxious behaviors, catastrophism of pain,
resilience, quality of sleep, pain and menopausal symptoms.

MRS was used as an instrument to evaluate the quality of life in menopause. It is a
specific instrument for this population and evaluates somatic, psychological and urogenital
symptoms'®. This stage of female development cycle is highly symptomatic in 20% of the
population, with a higher prevalence of psychiatric symptoms, depression, anxiety and sleep
disorders are found in symptomatic samples’. Presence of symptoms, mainly vasomotor
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symptoms, seems to be closely related to depressive symptoms during the transition to
menopause. The presence of chronic diseases is also a predisposing factor for increased
complaints associated with menopause'®*®. The pattern of minimal to moderate and non-
limiting complaints regarding the common symptoms of menopause in the sample studied is
observed. This characteristic is believed to be the rigorous selection process necessary to
carry out the study and evaluation of the results.

The positioning of the electrodes in the paravertebral region exerts an effect on the
autonomic nervous system due to the sympathetic innervation anatomically located in this
region. Researchers have opted for stimulation at this specific site seeking inhibition of the
sympathetic nervous system. The results with low frequency stimulation have shown better
results in the inhibition of this system and modulation of the sensitized pathways™>%.
Knowing that menopause triggers hormonal decline and together with the autonomic
alterations typical of this period generate symptoms common to a large number of women, we
opted for the positioning of the electrodes seeking precisely the direct stimulation of
sympathetic bundles present in order to detect the autonomic alteration in measurable
parameters (heart rate variability, pain threshold and descending inhibitory pain system).

Application of TENS in the cervical region has shown changes in pressure levels in
young adults (25 to 27 years) with statistical variability (pre-application 111 + 2; post-
application: 105 £ 2 mmHg) but no changes were observed in the middle aged group between
50 to 55 years old?!. This result was similar to the one observed in the current study, where
the women exposed to the active intervention and sham presented no statistical difference in
the blood pressure data in any of the groups.

TENS applied in the region of the cervico-thoracic ganglion presented attenuation of
mean arterial pressure, increased blood flow and decreased vascular resistance during and
after performing physical activity in different age groups. The same changes were not
observed in the placebo / sham group?. The variability of the heart rate analyzed by the RR
interval on electrocardiogram performed before and after the application of TENS was
observed in a single application™. It was possible to observe a similar effect regarding the
active intervention on heart rate variability by the RR interval in the present study.
Considering this is a crossover study, the influence of intervention is evident, as all
experienced both possibilities and obtained most obvious answer in the active group. In the
study, we did not find changes in mean arterial pressure in any of the study groups.

In post-operative patients of myocardial revascularization surgery, the use of TENS
in the region of the thoracic ganglion (between the C7 and T4 vertebrae) induced a decrease
in mean arterial pressure, a lower demand for opiates, higher levels of circulating p-endorphin
and better exercise tolerance. TENS has proven safe and effective to overcome the deleterious
effects of sympathetic overstimulation®*?*. A similar effect was observed in our study. The
women exposed to active stimulation presented a greater tolerance to pain than those who
were exposed to sham intervention. Reported adverse effects are minimal (one participant
reported drowsiness during the application of active stimulation) and it may be associated
with confounding factors and not the application of electrical stimulation.
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In the postmenopausal period, women presented unfavorable hemodynamic and
neuroendocrine profiles characterized by an increase in the hypothalamic-pituitary-adrenal
axis and central sympathetic activation, inflammation and vasoconstriction®?°. In
postmenopausal participants, the application of low frequency TENS in the suprathoracic
lymph node region was able to produce an anti-ischemic effect, reducing the demand for
myocardial oxygen resulting from the hypothetical reduction of epinephrine and
norepinephrine levels, consequently inhibiting sympathetic activity’’?°. Based on the
statement that women in the menopausal period have increased sympathetic activity, the use
of TENS is able to inhibit sympathetic activity and should not be ruled out as a possibility of
this being an adjunct in the treatment of the common symptoms of this period. In addition,
another objective of this study was to analyze the action of electrical stimulation of TENS on
the descending inhibitory system of pain. No changes were observed in the studied sample.
Similar data were found in the literature, which did not observe changes in neuromodulatory
standards by heat stimulation and cold?.

A randomized crossover trial in a small sample helped us avoid overestimating the
benefits of the therapy being tested®®. The two week washout period between interventions
was insufficient to avoid a carry over effect. One of the positive points of this study is that the
intervention under investigation was evaluated within the same patients thus eliminating the
variability between subjects™.

With these findings we can suggest that TENS was able to promote neuromodulation
by promoting decreased heart rate and pain modulation in postmenopausal women. Thus, it is
hypothesized that new studies investigating the use of TENS with more sessions could
stimulate more robust and even longer lasting effects in postmenopausal women. Further
studies on the effect of this intervention on the common symptoms of menopause can be
performed in order to elucidate the technique and the therapeutic action or not of the
intervention in order to promote not only the physical and emotional well-being of this
population as well as reduction of cardiovascular risks involved.

Conclusion

TENS was able to modulate the autonomic system in postmenopausal women generating
psychophysical changes in the studied sample observed in HR variability, RR interval and
increased pain resistance in the group exposed to active intervention without complaints of
adverse effects. In addition, it caused an increase in the resistance to pain which may be
beneficial for the treatment of patients with chronic pain, but more studies should be
performed to elucidate these findings. Considering that TENS modulated and generated
alterations in the autonomic nervous system and common symptoms related to menopause
have an autonomic character, TENS can be used as an alternative to treat this
symptomatology, with possible benefits on the cardiovascular system.
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APENDICE B: TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
Vocé estd sendo convidada a participar de um estudo cientifico com 0 nome “Avaliacio do efeito da
TENS sobre parametros autonémicos e psicofisicos em mulheres pos menopausicas”. O objetivo
deste estudo é avaliar a efetividade da TENS (Transcutaneous electrical nerve stimulation) sobre
pardmetros autonémicos e psicofisicos em mulheres p6s menopdausicas. Este efeito serd analisado
através da realizacdo de eletrocardiograma e aplicacdo de TENS ativo ou Sham, ou seja, a senhora
recebera a terapia em dois momentos, sendo que em um deles, seré ativo, receberd a estimulacéo e, em
outro momento, recebera a terapia Sham, sem efeito. Com a finalidade de comparar o real efeito da
estimulacdo. A TENS é a aplicacdo de aparelho que emite ondas elétricas que atingem o sistema
nervoso de forma ndo invasiva e ndo dolorosa. A senhora esta sendo convidada para participar pois ja
encontra-se no periodo da pds menopausa e ndo possui diagnodstico de doencas crénicas.

1. EXPLICACAO DOS PROCEDIMENTOS:

Se vocé aceitar participar desse estudo, serdo realizadas duas visitas de acordo com
combinacdo prévia e suas condigdes.
- Visita 1: Na primeira visita faremos a aplicacdo de questionarios de condi¢Ges sociodemograficas,
qualidade do sono, sintomas da menopausa, de ansiedade e depressao. Apds, serdo realizados um
eletrocardiograma (ECG), que é um exame para ver a atividade do coracdo através de eletrodos
colocados sobre o corpo, e testes para avaliar nives de dor. Em um primeiro teste chamado QST, um
aparelho contendo um termodo serd colocado sobre ser antebraco e ird aumentar a temperatura
gradativamente 1°C por segundo, sendo que o aparelho inicia em 30°C e aquece no maximo até 52°C,
evitando causar lesdes na sua pele. Vocé segurard na mao uma caneta com um botdo, onde vocé
podera apertar o botdo no momento que sentir a primeira sensa¢do de calor, em um segundo teste
primeira sensagdo de desconforto, e por ultimo sua tolerdncia maxima. Esse € um equipamento
validado cientificamente e que ndo se tem registros de lesdes na pele. Um segundo teste chamado
Modulagdo da Dor Condicionada (CPM), que estimulara a sensacéo de calor e frio, com &gua gelada
(1,5°C por 30 segundos). Também seré realizada afericdo da sua pressdao arterial (PA). A seguir
agendaremos seu retorno para a primeira sessao de TENS e faremos um sorteio (randomizacao) para
decidirmos qual a ordem da intervencdo que iremos realizar.
- Visita 2: Nessa visita agendada, iniciaremos com nova realizacdo de ECG, QST, CPM e PA. ApGs
esses procedimentos iniciais, realizaremos a sessdo de TENS (conforme processo de deciséo na visita
anterior A ou B). Os eletrodos da TENS serdo posicionados sobre a pele das suas costas para
transmissdo de estimulo elétrico. A sessdo tera duracdo de 30 min, tempo em que a senhora ficara
sentada. Apos a sessao, serdo realizadas novamente as afericdes de PA, QST e CPM. Agendaremos
retorno para 15 dias.
- Visita 3: Nessa préxima visita, realizaremos novo ECG, QST, CPM e PA. Apos esses procedimentos
iniciais, realizaremos a sessdo de TENS inversa a realizada na visita anterior. Os eletrodos da TENS
serdo posicionados sobre a pele das suas costas para transmissao de estimulo elétrico. A sessdo tera
duracéo de 30 min, tempo em que a senhora ficara sentada. Apos a sessdo, serdo realizadas novamente
as aferi¢bes de PA, QST e CPM.

Vocé podera receber primeiro a TENS ativa ou Sham (ndo ativo), mas receberd os dois tipos de
intervencdo durante a realizacdo das sessdes. Ou seja, se Vocé receber a estimulacdo ativo no segundo
dia,recebera o ndo ativo no terceiro dia, e vice-versa. Nem vocé, nem o avaliador que lhe atendera
nestes dias, saberdo qual intervengao vocé recebera cada dia. O procedimento completo terd a duragdo
média de 1h e 30min em cada uma das trés visitas.

2. POSSIVEIS RISCOS E DESCONFORTOS:
Algumas pessoas poderdo sentir possiveis desconfortos, durante o estudo:
- Questionarios: vocé podera se sentir desconfortavel ao responder alguma pergunta pessoal ou sobre
0 seu estado de saude e estilo de vida.
- Teste quantitativo sensorial da dor (QST) e teste de modulacdo da dor (CPM): vocé poderd sentir
um desconforto na regido local do brago e apresentar alguma vermelhiddo, que deverdo desaparecer em
poucos minutos.
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- Eletrocardiograma: vocé podera sentir algum desconforto pelo posicionamento dos eletrodos ou
certo constrangimento pelo fato de despir-se. Podem ficar marcas vermelhas sobre a pele onde seréo
colocados os eletrodos, mas que desaparecem em pouco tempo.

- Afericdo de pressédo arterial (PA): pode gerar discreto desconforto pela pressdo sobre o braco, mas
gue desaparece ao final do procedimento que tem duragdo de poucos segundos.

-TENS: A aplicacdo dessa intervencdo pode gerar a sensacdo de formigamento local ou discreta
contracdo muscular, porém, tolerdvel. A maioria das pessoas considera quase imperceptivel ou
realmente ndo percebem esse nivel de estimulagao.

3. POSSIVEIS BENEFICIOS DESTE ESTUDO:
O conhecimento de fatores que influenciam nos sintomas autondmicos do periodo pds-
menopausa pode ajudar a definir formas de melhorar os desconfortos comuns desse periodo,
tanto para vocé quanto para outras pessoas em um futuro proximo.

4. EXCLUSAO DO ESTUDO

O investigador responsavel podera ao longo do estudo considerar o seu afastamento da pesquisa,
caso seja verificado que vocé nao preenche adequadamente os critérios necessarios ou seja verificado
que a pesquisa possa adicionar outros riscos para Voce.

5. DIREITO DE DESISTENCIA

Sua participacdo é totalmente voluntaria, e vocé pode desistir de participar a qualquer momento da
pesquisa, sinta-se a vontade. Sua decisdo de ndo participar ou de deixar a pesquisa depois de iniciada
nado prejudicara a atencao recebida na atencdo em salde deste municipio.

6. PRIVACIDADE

Os pesquisadores se comprometem em manter a confidencialidade dos dados. Todas as
informacBes obtidas deste estudo somente poderdo ser publicadas com finalidade cientifica,
preservando os dados de identificacdo dos participantes.

7. CONTATO DOS PESQUISADORES

Caso voceé tenha alguma duvida podera entrar em contato com o pesquisador responsavel por este
estudo: Enfé Lucélia Cardoso, através do telefone 3547.1032, UBS Rio Branco com funcionamento
de segunda & sexta- feira, das 7:30hs s 17hs, ou com o comité de Etica em Pesquisa Unilasalle —
telefone (51) 34768452.

8. RESSARCIMENTO DE DESPESAS
Vocé ndo tera despesas com a sua participacdo na pesquisa e ndo sera remunerada por ela.

9. CONSENTIMENTO

Este termo de Consentimento Livre e Esclarecido sera assinado em duas vias, uma para vocé e uma
via serd arquivada pelo pesquisador. Desta forma, declaro ter lido — ou me foi lido — as informages
acima antes de assinar este Termo. Foi-me dada ampla oportunidade de fazer perguntas, esclarecendo
plenamente minhas ddvidas. Por este instrumento, torno-me parte, voluntariamente, do presente
estudo.

Nome do participante:

Assinatura do participante:

Nome do pesquisador:

Assinatura do pesquisador:

Rolante, de de
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