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RESUMO

A Fibromialgia (FM) € uma condigao caracterizada por dor crénica difusa, com
grande impacto na qualidade de vida, capacidade laborativa e atividade fisica diaria.
Apesar do diagnostico da doenga ser clinico, exames de neuroimagem funcional
demonstram alteragdes quimicas cerebrais, com niveis elevados de glutamato em
algumas regides do cérebro daqueles com FM, e, correlacdo destes niveis de
glutamato, com a dor. Glutamato € um neurotransmissor excitatério com fungdes na
fisiologia da dor. Na alimentacéo, fontes comuns de glutamato na forma livre séo
queijos maturados, tomate, cogumelos e alimentos adicionados de glutamato
monossodico (GMS), um realgador de sabor. Na literatura, discute-se a remisséo dos
sintomas da FM ap0ds restricdo da dieta de alimentos fonte de glutamato livre, em
associagao com a restricdo de aspartame, um adogante dietético, apontado como um
dos alimentos os quais pessoas com FM podem ser mais sensiveis. Desta forma, o
objetivo deste trabalho foi investigar se mulheres com FM tém melhora na qualidade
de vida (QV) apos orientacéo dietética com restricdo de alimentos fonte de glutamato
livre e aspartame. Trata-se de um estudo clinico de intervencéo, de 4 semanas de
duragéo, realizado com mulheres com FM, divididas em dois grupos: controle (GC),
o qual recebeu orientagdo nutricional padrao, baseada no Guia Alimentar para
Populacao Brasileira, e grupo intervencéo (Gl), o qual recebeu orientagéo nutricional
especifica. Foram aplicados o Questionario de Impacto da Fibromialgia Revisado
(FIQR), para avaliagdo da QV, o Recordatoério Alimentar 24 horas, o Questionario de
Consumo Alimentar (QCA) e o Questionario de Frequéncia Alimentar especifico para
Glutamato livre e aspartame (QFAGA), para a avaliagdo do consumo alimentar e
realizagao das orientagdes nutricionais, além do registro de dados socioecondémicos,
e afericdo do peso e altura. A analise de dados foi realizada no IBM® SPSS® Statistics
24.0, com analise bivariada dos dados e regressao linear. Apdés 4 semanas de
intervencao, o Gl apresentou redugao no FIQR de 12,5 pontos, ndo observada no GC
(p=0,027), indicando possivel melhora na QV do GIl. Quando controlado para idade,
escolaridade, renda e pontuacdo no QFAGA, nao foi possivel estabelecer uma
associagao entre o consumo de glutamato livre e aspartame, e FIQR. Desta forma,
houve importante reducao do FIQR no Gl, indicando que a orientagéo nutricional pode
ter impactado positivamente na QV, mas ainda sdo necessarios mais estudos para
indicar a relacéo entre a restricido de glutamato livre e aspartame da dieta e a melhora
da QV destes individuos. Este trabalho destaca a importancia da nutricdo no
tratamento multidisciplinar da FM.

Palavras chave: Fibromialgia. Glutamato Livre. Aspartame. Qualidade de vida.
Intervencgao Nutricional.



ABSTRACT

Fibromyalgia (FM) is a condition characterized by chronic diffuse pain, with a
significant impact on the quality of life (QoL), work capacity and daily physical activity.
Although the diagnosis of the disease is clinical, functional neuroimaging studies
demonstrate brain chemical changes with elevated levels of glutamate in some brain
regions of patients with FM. Some studies have shown that glutamate levels in certain
brain regions are correlated with pain levels. Glutamate is an excitatory
neurotransmitter with functions in the physiology of pain. In food, common sources of
glutamate in free form are matured cheeses, tomatoes, mushrooms and foods added
with monosodium glutamate (MSG), a flavor enhancer. In the literature, there are
reports regarding remission of symptoms in FM patients after restriction in the diet of
foods high in free glutamate in association with the restriction of aspartame, a dietary
sweetener, which is indicated as one of the foods that FM patients may be more
sensitive.Thus, the objective of this study was to investigate whether women with FM
improve quality of life (QoL) after dietary guidance with restriction of foods high in free
glutamate and aspartame. This is a 4-week clinical intervention study with women with
FM, divided into two groups: control (CG), which received standard nutritional
guidance, based on the Brazil Official Diet Guidelines and intervention group (I1G),
which received specific nutritional guidance. The revised Fibromyalgia Impact
Questionnaire (FIQR), were applied for QoL, and the 24-hour Food Recall, the Food
Consumption Questionnaire and the Food Frequency Questionnaire specific for Free
Glutamate and Aspartame (QGAGA), were applied for food consumption and for
nutritional counseling, in addition to recording socioeconomic data, and weight and
height measurement. Data analysis was performed on IBM® SPSS® Statistics 24.0,
with bivariate data analysis and linear regression. After 4 weeks of intervention, the 1G
presented a reduction in FIQR of 12.5 points, not observed in the CG (p = 0.027),
indicating a possible improvement in QoL in the IG. However, when controlled for age,
schooling, income and scores in the QGAFA, it was not possible to establish an
association between free glutamate consumption and FIQR. Thus, there was a
significant reduction of FIQR in |G, indicating that nutritional orientation may have a
positive impact on QoL, but further studies are needed to indicate the relationship
between free glutamate and aspartame restriction in the diet and the improvement in
the QoL of these patients. It is also important to emphasize the importance of nutrition
in the multidisciplinary treatment of FM.

Keywords: Fibromyalgia. Free glutamate. Aspartame. Quality of life.

Nutrition Intervention.
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1. INTRODUGAO

A Fibromialgia (FM) é uma sindrome de dor crbnica, caracterizada por
sensibilidade difusa em varios pontos sensiveis do corpo, conforme classificagao do
Colégio Americano de Reumatologia (ACR), de 1990 (WOLFE et al., 1990). Em
condi¢cdes como a FM, a dor cronica pode ser concebida como uma doenga por si s0,
0 que requer tratamento e cuidados especiais (TREEDE et al., 2019). Pacientes com
FM apresentam comumente outros sintomas caracteristicos, como fadiga, alteragdes
de sono, dor de cabeca, ansiedade, rigidez matinal e perda de memodria, os quais
afetam a Qualidade de Vida (QV) (OZA et al., 2017). No Brasil, estima-se em 2,5% a
prevaléncia de FM, sendo mais prevalente entre as mulheres em relacdo aos homens,
chegando a 90% dos casos (SENNA et al., 2004).

Mesmo sendo uma doencga relacionada ao sistema musculoesquelético, a
sensibilizagcado central e as possiveis alteragdes no cérebro de individuos com FM
parecem ser mecanismos da dor disfuncional da doenga (YUNUS, 2008;
SAWADDIRUK et al., 2017). No sistema nervoso central, o glutamato € um importante
neurotransmissor excitatorio, relacionado a fisiologia da dor, desempenhando papel
importante na regulagdo das respostas nos tecidos periféricos, bem como na
sensibilizagado central (GRUNDY et al., 2006; KONDOH; SARCHIELLI et al., 2007,
HARRIS et al., 2008; MALLICK; TORII, 2009). Este fato € corroborado por estudos
que correlacionaram os niveis de glutamato no liquido cefalorraquidiano com niveis
de dor em pessoas com FM (LARSON et al., 2000; HARRIS et al., 2008) e, a gravidade
clinica da dor, com os niveis de glutamato no cortex cerebral (HARRIS et al. 2008;
PYKE; OSMOTHERLY; BAINES, 2017).

Glutamato € um aminoacido negativamente carregado e fornecido pela dieta
tanto na forma livre quanto ligado a proteinas (SKURRAY; PUCAR, 1988;
FERNSTROM et al.,, 1996; BURRIN; STOLL, 2009). Na sua forma livre, sao
encontrados em tomate, queijo parmesao, cogumelos, nozes, batata e em produtos
adicionados de Glutamato Monossdédico (GMS), um sal de sédio do acido L-glutadmico
(glutamato) reconhecido como realgcador de sabor, amplamente utilizado no mundo
todo (YAMAGUCHI; NINOMIYA, 1998). Altas doses de glutamato, e, na forma livre,
aumentam niveis plasmaticos deste aminoacido de maneira diferente de quando
consumido em refeigcbes proteicas (FERNSTROM et al., 1996), o que torna-se

relevante na FM, em que a etiologia da doenga envolve alteracdo da atividade
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glutamatérgica. Ademais, a permeabilidade da barreira hematoencefalica (do inglés,
blood brain barrier — BBB) pode estar alterada em algumas condigdes, como aquelas
associadas a dor crénica (SANTOS et al., 2014; BRANISTE et al., 2014; KELLY et al.,
2015; MAZZOLI; PESSIONE, 2016).

Na literatura, ha relatos de mulheres com FM que tiveram melhora
consideravel dos sintomas, quando restringiram GMS da dieta (SMITH et al., 2001).
Nestes relatos, aspartame, um adocgante dietético, também foi restrito da alimentacgao.
O aspartame foi apontado como responsavel por sensibilidade alimentar em 20% dos
individuos com FM, no estudo de Deuster e Jaffe (2005). De conhecimento destes
autores, ha duas pesquisas clinicas encontradas na literatura, até o momento, em que
intervengdes dietéticas, com restricdo de glutamato livre dietético ou somente GMS,
foram testadas em pessoas com FM, e ambas também restringiram aspartame. O
estudo de Holton e colaboradores (2012), com 37 participantes, obteve resultados
positivos na melhora dos sintomas apds a intervengdo, enquanto o estudo de Vellisca
e Latorre (2014) com 72 mulheres, ndo demonstrou melhora dos sintomas. Contudo,
destacam-se limitagdes de ambas pesquisas clinicas: no estudo de Holton e
colaboradores (2012) nao havia grupo controle na fase do estudo em que ocorreu a
retirada do glutamato livre dietético e aspartame da dieta. O que chama atencao neste
estudo, € que mesmo apods o término da pesquisa, os participantes preferiram
continuar com a dieta por sentirem-se melhor, com menos sintomas. No estudo de
Vellisca & Latorre, ndo esta claro quao eficaz a redugao da ingestdo de GMS e
aspartame foi, uma vez que dados sobre consumo alimentar, antes e apds a
intervencao, nao foram relatados.

Frente as evidéncias de que os sintomas, e, consequentemente, a qualidade
de vida, de individuos com FM poderia ser afetada pelo consumo de glutamato livre,
e também dos poucos estudos na literatura, bem como das limitagdes encontradas
nestes, entende-se que mais pesquisas, com grupo controle, € com maior numero de

participantes, sdo necessarios para entender esta relagio.

1.1OBJETIVO DA PESQUISA:

1.1.1 Objetivo Primario
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e Avaliar o efeito da restricdo de fontes de glutamato livre e aspartame da dieta

sobre a QV de mulheres com FM.

1.1.2 Objetivos Secundarios

- Descrever os alimentos com glutamato livre e aspartame mais consumidos
entre as participantes;

- Descrever o consumo alimentar das participantes;

- Identificar o impacto do consumo de glutamato livre e aspartame sobre a dor

em mulheres com FM

1.2HIPOTESES

H1 — Consumo de glutamato livre e aspartame podem estar relacionados com
QV na FM.
H2 — Consumo de glutamato livre e aspartame podem estar relacionados com

a dor na FM.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1FIBROMIALGIA

A prevaléncia mundial média da FM é de 2,7% (QUEIROZ, 2013). Em paises
europeus, como Franga, Alemanha, Itdlia, Portugal e Espanha a prevaléncia
registrada é de 4,7% (BRANCO et al., 2010). Com prevaléncia estimada em 2,5% da
populacao brasileira, a FM afeta principalmente a faixa etaria de 35 a 60 anos, e
mulheres, em 90% dos casos (SENNA et al., 2004). O mecanismo fisiopatoldgico
envolvido na FM ¢é relacionado principalmente a sensibilizagao central (YUNUS,
2007), uma condicao de reatividade excessiva do sistema nervoso central (ABLIN;
NEUMANN; BUSKILA, 2008). Dentre os correlatos clinicos, estdo o fenbmeno de
alodinia, no qual um estimulo normalmente nao doloroso € percebido como doloroso,
e hiperalgesia, no qual um estimulo normalmente doloroso é percebido como mais
doloroso do que o esperado, levando a dor crbnica difusa (PETZKE et al., 2003;
MEEUS; NIJS, 2007).

O diagnéstico da FM pode ser feito com base em diferentes critérios. O
primeiro critério do ACR, foi em 1990, e exige sensibilidade a pressao em pelo menos
11 dos 18 locais especificados, os chamados tender points, ou, pontos dolorosos
(FIGURA 1) e, a presenga de dor generalizada (WOLFE et al., 1990). Dor generalizada
€ definida como dor acima e abaixo da cintura, dimidio (metade do corpo,
verticalmente) direito e esquerdo e axial (cabecga e tronco).

Em 2010, o ACR reuniu-se para discutir algumas objecdes quanto ao critério
de 1990 (WOLFE et al., 2010). O diagnostico de FM acontece principalmente na
atencdo primaria, e nem sempre a avaliacdo dos tender points € realizada
corretamente ou mesmo realizada, uma vez que € caracteristica de servigos
especializados em FM. Desta forma, o diagnéstico vem sendo baseado em sintomas
chave (BUSKILA et al., 1997; FITZCHARLES; BOULOS, 2003; WOLFE et al., 2010),
como fadiga, sintomas cognitivos, disturbios do sono, depressdo, ansiedade, entre
outros, os quais ndo fazem parte do critério de 1990 (CHOY et al., 2009; CLAUW,

2007). Na TABELA 1 é possivel observar os principais sintomas.
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FIGURA 1. TENDER POINTS PELO CRITERIO DO COLEGIO AMERICANO DE REUMATOLOGIA
DE 1990. “THE THREE GRACES”, 1793 — MUSEU DO LOUVRE, PARIS.

FONTE: Wolfe et al (1990, p. 169). Os pontos pretos indicam os tender points.

TABELA 1. PRINCIPAIS SINTOMAS DOS INDIVIDUOS COM FIBROMIALGIA.

Sintomas Prevaléncia

(%)

Dor difusa 98
Dor no pescogo 85
Fadiga 81
Dor na lombar 79
Rigidez matinal > que 15 minutos 77
Problemas para dormir 75
Dor no térax posterior 72
Parestesia 63
15 ou mais tender points 56
Dor de cabeca 53
Ansiedade 48
Dismenorreia 41
Boca seca 36
Depressao 31
Sindrome do Intestino Irritavel 30
Urgéncia miccional 26
Sindrome de Raynaud (vasoespasmo de 17

partes da mao em resposta ao frio ou estresse
emocional)

FONTE: Wolfe et al (1990); Wolfe et al (2010).
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Os tender points sao criticados devido a natureza arbitraria do ponto de corte
de 11 pontos, devido a possibilidade dos individuos com FM aprenderem a esperar
dor e assim superestimarem o verdadeiro numero de tender points e devido a falta de
uma clara associagao entre tender points e a fisiopatologia subjacente da FM (ABLIN;
NEUMANN; BUSKILA, 2008). Desta forma, os critérios diagnosticos de 2010 incluiram
varios sintomas e excluiram a palpagao dos tender points (WOLFE et al., 2010). A
presencga da dor difusa é fundamental para o diagndstico. Os disturbios do sono, as
alteracdes de cognicao e a fadiga foram considerados, além da gravidade da FM. Foi
proposto que a aplicagcao dos critérios de 1990 junto aos critérios de 2010 aumenta a
acuracia diagnostica (HEYMANN et al., 2010). No estudo EpiFibro, a maioria dos
participantes foram diagnosticados simultaneamente pelo ACR de 1990 e o de 2010
(MARTINEZ et al., 2017) demonstrando a concordancia entre ambos critérios.

Os critérios da ACR de 2010 também foram modificados em 2011 com melhor
indicagao para pesquisas epidemioldgicas, uma vez que a alteragao visou facilitar sua
aplicacdo, permitindo que um maior numero de pessoas seja atingido por meio de
auto aplicagdo (WOLFE et al., 2011, 2016a). Em 2016, a revisdo dos critérios de
2010/2011 da ACR destaca que além da dor generalizada, os sintomas devem estar
presentes em um nivel semelhante ha pelo menos 3 meses (WOLFE et al., 2016b).

Durante a consulta médica muitas vezes é realizado o diagnéstico clinico de
FM, sem seguir um destes protocolos diagnosticos. Srinivasan e colaboradores (2019)
entrevistaram 3276 pessoas para determinar o status atual da FM, por meio do ultimo
critério diagndstico da ACR (2016), e por meio de um diagnéstico médico de FM. Os
pesquisadores encontraram que, apenas 32% dos individuos identificados
clinicamente com FM, atenderam aos critérios diagnosticos de 2016 e apenas 35%
dos individuos identificados por este critério, também tiveram o diagndstico médico,
demonstrando pouca concordéancia entre ambos diagndsticos.

A Sociedade Americana da Dor publicou em 2018 um consenso de
especialistas em FM de diversos paises, de quais seriam 0s principais critérios
diagnodsticos para FM. Assim como o critério do ACR de 1990, os pacientes devem se
enquadrar no sintoma de dor cronica generalizada, mas sem a realizagao dos tender
points, e, sim, um numero minimo de locais dolorosos, como no critério do ACR de
2010/2011/2016, definido no consenso como igual ou maior que 6 locais. Além da dor
cronica generalizada, fadiga e problemas para dormir foram considerados os sintomas

mais comuns entre os pacientes. Desta forma, a presenca de dor em multiplos locais
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e a fadiga ou problemas para dormir de classificagdo moderada a grave, por no
minimo 3 meses, foram considerados suficientes para o diagnéstico da FM, segundo
o novo critério (ARNOLD et al., 2019).

2.2QUALIDADE DE VIDA NA FIBROMIALGIA

Para manter a qualidade de vida de individuos em tratamento de doencas
crbnicas € importante conhecer as dimensdes que abrangem esse conceito e 0s
instrumentos de medida que avaliam o impacto do acometimento na QV (FLECK et
al., 1999). Na FM, um instrumento muito empregado é o Questionario de Impacto da
Fibromialgia (FIQ), e mais atualmente sua versao revisada, o Questionario de Impacto
da Fibromialgia Revisado (FIQR), validada para o portugués (PAIVA et al., 2013).
Estes instrumentos permitem avaliar o impacto funcional e também de sintomas da

doenca.

No Brasil, o estudo EpiFibro em que mulheres com FM foram avaliadas pelo
FIQ, revelou um alto impacto da doencga sobre a qualidade de vida e uma alta
prevaléncia de sintomas associados (REZENDE et al., 2013), fazendo da FM uma
doenca que pode ser incapacitante. Desta forma, melhorar a QV tem papel central no
tratamento. As intervengcbdes baseiam-se principalmente nos sintomas, focando na
melhora da dor, fortalecimento muscular, controle da ansiedade, do estresse e higiene
do sono (HEYMANN et al., 2010; MARTINEZ et al., 2017).

O tratamento farmacolégico tem como base medicamentos que atuam no
sistema nervoso central, como medicamentos para depressdo, uma vez que
analgésicos e anti-inflamatoérios atuam no dano tecidual e ndo central, ndo sendo
efetivos diminuir a sensacdo exagerada de dor que é sentida pelos pacientes.
Antidepressivos e neuromoduladores atuam aumentando a quantidade de
neurotransmissores que diminuem a dor, sendo por isso eficazes e utilizados no
tratamento da FM (SBR, 2011).

Nocicepgao é o processo neural de percepgao, processamento e transmissao
de um estimulo nocivo. Os estimulos externos sao transformados em potenciais de
acao, e transferidos das fibras nervosas periféricas para o SNC, por meio de
nociceptores, que sdo terminagdes nervosas livres. A via que conduz a informacéo a

partir destas terminagdes nervosas € chamada de via aferente primaria iniciando a via
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ascendente da dor (TEIXEIRA, 2001; ALVES et al., 2017). O impulso elétrico
conduzido por todo o primeiro neurdnio aferente chega ao local da primeira fenda
sinaptica, induz uma despolarizacao e altera a permeabilidade de membrana ao calcio
(STEEDS, 2009; BRIDGESTOCK; RAE, 2013). Neste contexto, um dos
medicamentos aprovados pela Agéncia de Controle de Alimentos e Medicamentos
dos Estados Unidos (Food and Drug Administration - FDA), para o tratamento da FM,
€ a pregabalina. A pregabalina possui a agcdo de bloquear canais de calcio em
neurénios pré-sinapticos, reduzindo a transmissdo de impulsos nociceptivos
ascendentes. Outro medicamento aprovado € a duloxetina, um antidepressivo de agao
dupla, que potencializa um dos mecanismos dos sistemas descendentes
antinociceptivos, pela inibicdo da recaptagcdo de serotonina e noradrenalina
(BOOMERSHINE; CROFFORD, 2009). Estes neurotransmissores influenciam a
transmissao do impulso doloroso a nivel da medula espinhal (STEEDS, 2009;
BRIDGESTOCK; RAE, 2013; LI et al., 2014) e consequentemente potencializam um
dos mecanismos de inibicado da dor no SNC.

O tratamento medicamentoso ndo é suficiente para resolugéo dos sintomas
(HEYMANN et al., 2010, 2017), desta forma, estudos buscam tratamentos
complementares para a FM (ABLE et al., 2016; IANNUCCELLI et al., 2017;
MCDOWELL; COOK; HERRING, 2017). As diretrizes Europeia e Canadense
recomendam fortemente o exercicio por causa da reducéo da dor, bem-estar e baixo
custo (FITZCHARLES et al., 2013; MACFARLANE et al., 2017). O Painel de Ottawa
recomenda para o manejo da FM, além dos exercicios aerdbicos, os de forga
(BROSSEAU et al., 2008a, 2008b). Contudo, o exercicio resistido de intensidade
moderada a alta apresenta resultados controversos. Busch e colaboradores (2013)
demonstraram que o treino resistido pode melhorar a fungdo multidimensional, forca
muscular, sensibilidade e dor dos individuos com FM. Por outro lado, Ribeiro e
colaboradores (2018) demonstraram efeitos contrarios, como o aumento da dor,
independente dos esquemas de carga.

Os exercicios de alongamento podem melhorar a qualidade de vida
relacionada a saude (SOSA-REINA et al., 2017), e o exercicio aquatico parece ser
benéfico para melhorar o bem-estar, sintomas e condicionamento fisico (BIDONDE et
al., 2014). O fato é que a atividade fisica orientada e individualizada € uma das
modalidades terapéuticas mais eficazes para o tratamento da doenca (HEYMANN et

al., 2010). O tratamento deve ser adaptado ao individuo, uma vez que tanto baixos
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niveis como altos niveis de atividade fisica estdo associados a maior gravidade dos
sintomas (JOUSTRA et al., 2018). Outras terapias, como reabilitagao e fisioterapia ou
relaxamento, podem ser usadas, dependendo das necessidades de cada pessoa,
assim como o suporte psicoterapéutico (HEYMANN et al.,, 2010). Entre as
intervengdes ndo farmacoldgicas, a nutricdo € uma importante abordagem terapéutica
complementar (SIENA; MARRONE, 2009).

2.3SISTEMA NERVOSO CENTRAL NA FIBROMIALGIA

Uma hipétese bem documentada e mais aceita na fisiopatologia da FM
envolve a disfungdo no SNC (HARRIS et al., 2008; HIGGS, 2018), em especifico, a
sensibilizagcado central, uma perturbagdo no modo como o sistema nervoso central,
incluindo tanto a medula espinhal como o cértex cerebral, manipula, transmite e
processa a dor a um amplo espectro de estimulos (ABLIN; NEUMANN; BUSKILA,
2008). Outras hipoteses estdo relacionadas ao desequilibrio dos sistemas
neurotransmissores, como serotonina, dopamina (WOOD; HOLMAN, 2009)
polimorfismos genéticos no sistema serotoninérgicos, catecolaminérgicos e
dopaminérgicos (ABLIN; BUSKILA, 2015; PARK et al.,, 2015) citocinas pro-
inflamatérias (STAUD, 2015); estresse oxidativo e disfuncdo mitocondrial (SANCHEZ-
DOMINGUEZ et al., 2015).

Com a tecnologia de imagens € possivel ter informagdes sobre a
sensibilizacao central na FM e a maneira como areas especificas dentro do sistema
nervoso central reagem a estimulagédo dolorosa (bem como nao dolorosa). Foi
observado, com o0 uso de técnicas de neuroimagem, mudangas no volume,
conectividade e metabolismo das areas do cérebro, envolvidas na "rede da dor", de
individuos com FM (MURGA; GUILLEN E LAFUENTE, 2017). Gracely e
colaboradores (2002) demonstraram, por meio de ressonancia magnética funcional,
que niveis semelhantes de pressao resultaram na ativacdo de diferentes areas
cerebrais entre pessoas com FM, e com maiores efeitos, em relagdo aos controles.
Ademais, foi demonstrado desequilibrio do sistema nociceptivo de individuos com FM,
mostrando maior atividade cerebral relacionada a dor tanto com estimulos dolorosos,
como com estimulos ndo dolorosos, em comparacao com individuos controles (COOK
et al, 2004).
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A hiperexcitabilidade dos neurbnios da medula espinhal envolve uma
descarga eletrofisioldgica prolongada em resposta a estimulagéo intensa ou repetitiva
do nociceptor presente na periferia, bem como a resposta exagerada a varias formas
de estimulagdo, como ruido, cheiro e exposi¢cao a substancias quimicas, levando a
aumento na eficacia sinaptica dos neurdnios das vias nociceptivas centrais (STAUD,
2009; NIJS; VAN HOUDENHOVE; OOSTENDORP, 2010). Desta forma, estimulos de
baixa intensidade transmitidos a pele ou a musculos, tenddes ou ligamentos, geram
altos niveis de estimulo nociceptivo no cérebro, bem como a percepcdo da dor
(STAUD, 2009; LITTLEJOHN; GUYMER, 2017), dor espontanea, reducao do limiar de
sensibilidade e hiperalgesia (ASHMAWI; FREIRE, 2016).

A liberagao de glutamato e consequente ativagao dos seus receptores NMDA
(N-metil-D-aspartato), na medula espinhal, pode aumentar a densidade destes
receptores, e, consequentemente, a maior sensibilizacdo para a transmissdo de
impulsos dolorosos (BRIDGESTOCK; RAE, 2013), pois ocorre alteracdo da expressao
destes receptores, os quais facilitam a passagem destes estimulos como nocivos, 0s
quais originalmente ndo seriam interpretados como tais (RUSSELL et al., 1994).

Os receptores NMDA, na medula espinhal e no cérebro de pessoas com FM,
sao expostos a niveis altos de glutamato (LITTLEJOHN; GUYMER, 2017), sendo que
alteragdes da neurotransmissao glutamatérgica representam fatores patogénicos,
contribuindo para o desenvolvimento de varias doengas do SNC (MILADINOVIC;
NASHED; SINGH, 2015). Desta forma, os medicamentos utilizados no manejo da FM,
como diferentes antidepressivos, possuem efeito indireto na funcdo do NMDAR, por
meio da reducgéo do glutamato dos ligantes NMDAR e aspartato, como por exemplo,
a pregabalina, a qual reduz glutamato em regides do cérebro relacionadas a dor
(HARRIS et al., 2013).

2.4GLUTAMATO NO SISTEMA NERVOSO CENTRAL E NA FIBROMIALGIA

Comparado a outros neurotransmissores, o nivel de glutamato no sistema
nervoso central é extremamente alto, chegando a 5-10 mmol/kg, o que é 1000 vezes
mais alto que neurotransmissores como serotonina, dopamina e noroepinefrina. A
concentracao extracelular de glutamato deve ser mantida abaixo do limite de ativacao
do receptor para garantir a despolarizacdo (SHELDON; ROBINSON, 2008). Em

condigbes fisiologicas normais, glutamato é liberado como um neurotransmissor na
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fenda sinaptica e inicia a propagacdo de potenciais de acdo (MILADINOVIC;
NASHED; SINGH, 2015). O sinal excitatério continua caso a ativagéo no receptor de
glutamato continue também. Neste contexto, Toth e Lajtha (1981) demonstraram por
meio de experimento com animais, que a administragcdo prolongada de alguns
aminoacidos, entre eles glutamato, aumentaram os niveis destes no plasma, assim
como os niveis cerebrais. Olney, Labruyere e Gubareff (1980) também demonstraram
que ratos desmamados ingeriram voluntariamente solu¢gdes aquosas com glutamato
em volume suficiente para causar dano perceptivel ao hipotalamo.

Atualmente, dois tipos de receptores de glutamato s&o conhecidos: os
ionotrépicos, os quais contém canais ibnicos que quando ativados permitem a entrada
de cations (Ca?*) que favorecem a despolarizagdo do neurdnio, e € composto pelo
NMDA, AMPA (alfa-amino-3-hidroxi-metil-5-4-isoxazolpropionico) e kainato, e os
receptores metabotrépicos (mGIuR), os quais agem através de segundos
mensageiros via ativacdo da proteina C (SZEKELY; TOROK; MATE, 2002;
BRESSAN; PILOWSKY, 2003). Esses receptores estdo bem expressos no sistema
nervoso central e periférico, e tem uma alta distribuicdo na via da dor (NEUGEBAUER,
2002; LARSSON, 2009).

A despolarizagao dos neurdnios do corno dorsal, resultam na remogao de ions
que realizam o bloqueio dos canais idnicos controlados por NMDA, como Mg?*. Isto é
seguido pela entrada de ions Ca?* (FIGURA 2), e produgao de 6xido nitrico (NO) que
se difunde para fora dos neurénios do corno dorsal (CODERRE; MELZACK, 1992;
LUO; CIZKOVA, 1995). O NO promove a liberagdo exagerada de aminoacidos
excitatérios, como glutamato e neuromoduladores, como a substancia P, dos
terminais aferentes pré-sinapticos e faz com que os neurdnios do corno dorsal se
tornem hiperexcitaveis (NEUGEBAUER et al.,, 1994; ASHMAWI; FREIRE, 2016).
Desta forma, NO é chave no processamento nociceptivo (ZANFIRESCU et al., 2018)
com implicagdes nos estados de dor aguda e crénica (TORIYABE MASAKI et al.,
2004; CHEN et al., 2010). Em um estudo em ratos foi administrado glutamato livre,
em forma de GMS, em uma dosagem de 300 mg / kg reduziu o limiar nociceptivo
térmico (utilizado para avaliagdo analgésica), aumentou o comportamento nociceptivo
e aumentou a concentracdo de metabalitos de NO (ZANFIRESCU et al., 2018).



28

FIGURA 2. RECEPTOR DE N-METIL-D-ASPARTATO ATIVADO (NMDAR) PERMITINDO
ENTRADA DE NA+ E CA2+ E O EFLUXO DE POTASSIO.
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Fonte: Adaptado de Littlejohn e Guymer, (2017). Quando o receptor esta em repouso, ions
de Mg?* ficam ligados a um sitio dentro do canal idnico e impede o influxo de Ca?*.

Pessoas com FM podem apresentar niveis elevados de glutamato no liquido
cefalorraquidiano (PERES et al., 2004; SARCHIELLI et al., 2007a), sendo que estudos
demonstram esta relagdo com niveis de dor. Niveis de glutamato na insula posterior
foram maiores para pessoas com FM em relagdo aos controles, e os niveis de
glutamato foram negativamente correlacionados com limiares de dor de presséo
(HARRIS et al., 2009). Valdés e colaboradores (2010) analisaram mulheres com FM
em comparagdo a participantes saudaveis e identificaram niveis elevados de
glutamato no tdlamo esquerdo, os quais estavam relacionados a sensacgao de fadiga
e intensidade da dor. Em outro estudo, os autores identificaram um significativo
aumento de glutamato no cortex cingulado posterior nos individuos com FM.

Desta forma, receptores NMDA apresentam atividade aumentada na FM
(LITTLEJOHN; GUYMER, 2017), sugerindo que a redugdo da concentragao
glutamatérgica por atividade farmacoldgica poderia melhorar sintomas de pessoas
com FM (FAYED et al., 2012). Antagonistas do receptor de NMDA demonstraram ser
eficazes para o tratamento da dor profunda em pesquisa clinica e experimental, e em
modelos experimentais de roedores com dor inflamatéria e neuropatica aguda
(CAIRNS et al., 2003; CHEN et al., 2010; GANGADHARAN et al., 2011).
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Além da abordagem farmacoldgica, € pertinente sugerir que concentracdes
de glutamato dietético possam interferir clinicamente na FM, considerando que os

nutrientes podem atuar como mediadores de diversos mecanismos neuronais.

2.5DIGESTAO E ABSORGCAO DO GLUTAMATO DIETETICO

O glutamato dietético, na forma de cadeias polipeptidicas, proveniente de
fontes como carnes, ovos, leguminosas, entre outras fontes, é absorvido e
metabolizado no intestino delgado, apdés a digestdo proteolitica, sendo
extensivamente metabolizado no intestino, (REEDS et al., 1996; WINDMUELLER;
SPAETH, 1975; GRAHAM et al., 2000), e pequena, sua transferéncia do lumen
intestinal, para a circulagéo portal (JANECZKO et al., 2007; BLACHIER et al., 2009;
TOME, 2018). A taxa de absorgdo de glutamato na dieta & maior quando a glutamato
€ consumido em quantidades maiores que a dieta usual, e, na forma livre (GRAHAM
et al., 2000; BURRIN; STOLL, 2009). Neste contexto, Janeczko e colaboradores
(2007) encontraram aumento ndo somente na concentracdo portal de glutamato,
como na concentragao arterial, quando foram adicionadas altas concentragdes de
glutamato livre, na forma de GMS, na formula a base de leite fornecida aos suinos do
estudo. Fernstrom e colaboradores (1996) encontraram que, apos voluntarios
consumirem 12,7 gramas de GMS em jejum, as concentragcbes plasmaticas de
glutamato aumentaram 11 vezes comparadas ao patamar inicial, retornando aos
valores basais apos 3 horas. O mesmo nao ocorreu em outro dia do estudo, em que,
apos consumirem uma refeicao hiperproteica (com aproximadamente 90 gramas de
proteina), rica em glutamato na forma de cadeia polipeptidica, as concentracdes
plasmaticas de glutamato foram semelhantes aos valores basais durante as 4 horas
analisadas, sem apresentar pico de concentragao

Em condi¢cbes normais, o glutamato proveniente da dieta ndo entra na BBB
(HAWKINS et al., 2006), podendo atravessa-la apenas por transporte ativo, mantendo
seus niveis controlados no cérebro (SMITH, 2000). Contudo, existem algumas areas
cerebrais que ndo contém esta barreira, chamada regido dos Oérgéos
circumventriculares (CVO; HAWKINS, 2009; HAWKINS; VINA, 2016) as quais sdo
vulneraveis a flutuagdes agudas na concentracao de glutamato plasmatico (de grande
magnitude) (SMITH, 2000). Entre os CVO esta a eminéncia mediana que se encontra
na base do cérebro, logo acima da glandula pituitaria (FERNSTROM, 2018). Em
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humanos saudaveis, Fernstrom e colaboradores (1996), observaram que o consumo
de GMS em altas quantidades ndo mudou as concentragdes plasmaticas de
horménios da glandula pituitaria, sugerindo que o GMS n&o penetrou no nucleo
arqueado (hipotdlamo) ou nao estimulou a secregao hormonal diretamente na
glandula pituitaria. Este estudo indica que, pelo menos em individuos saudaveis,
mesmo com aumento plasmatico de glutamato, este ndo é capaz de atingir regides
cerebrais, por meio dos CVO.

Embora a BBB ajude a proteger a maior parte do cérebro de alteragdes no
glutamato plasmatico circulante, algumas situagdes clinicas tornam a BBB mais
permeavel, como por exemplo, aquelas associadas a dor crénica (SANTOS et al.,
2014) estresse, dieta e alteragbes da microbiota intestinal (BRANISTE et al., 2014;
KELLY et al., 2015; MAZZOLI; PESSIONE, 2016). Somado ao fato de que o glutamato
na forma livre parece levar a um rapido aumento deste aminoacido no sangue
comparado ao glutamato proveniente de refeicdes (STEGINK; FILER; BAKER, 1983;
FERNSTROM et al., 1996), especula-se que, em pessoas com FM, o glutamato livre,
em grandes quantidades, pode ser capaz de aumentar a atividade glutamatérgica, o
qual desempenha um papel essencial na sensibilizagao central (HOLTON; NDEGE;
CLAUW, 2018).

2.6 GLUTAMATO LIVRE

O glutamato livre esta presente em diversos alimentos, como queijos
maturados, queijo parmeséao, tomate, cogumelos e alimentos contendo o aditivo GMS,
um sal de sédio do acido L-glutamico, constituinte de proteinas reconhecido como
realcador de sabor, amplamente utilizado no mundo todo (SKURRAY; PUCAR, 1988;
YAMAGUCHI; NINOMIYA, 1998; YOSHIDA, 1998; KAITANO, 2013; CEBI et al.,
2018).

A concentragdao de glutamato livre nos alimentos frescos varia de 6mg na
abobrinha a 658mg nas nozes a cada 100 gramas do alimento. Ja nos alimentos
processados encontra-se valores de até 8000mg a cada 100 gramas de caldo de
carne (SKURRAY; PUCAR, 1988). A Unido Europeia define um limite de adi¢cado de
glutamato de 1000mg por 100 gramas de alimento (MORTENSEN et al., 2017).

O consumo de GMS ¢é estimado em 0,3 a 1 grama por dia (GEHA et al., 2000),

mas varia nas diferentes regides do mundo, sendo o consumo médio de 0,5 gramas
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de GMS ao dia para os americanos (ONAOLAPO et al., 2016) 0,3 a 0,5 gramas para
os europeus, chegando a 1,2 a 1,7 gramas na Asia (BEYREUTHER et al., 2007), 3 a
3,8 gramas na China e Taiwan (SHI et al., 2013) e uma média de 6 gramas na
Tailandia (INSAWANG et al., 2012). Para a Autoridade de Seguranca Alimentar
Europeia (EFSA) o limite diario aceitavel de glutamato é de 30mg por quilo de peso
corporal (MORTENSEN et al., 2017). Ao considerarmos um individuo de 70kg o limite
aceitavel é de 2,1 gramas de GMS. No Brasil, ndo ha limite de uso estabelecido como
realcador de sabor.

Apesar do GMS estar entre as substancias geralmente reconhecidas como
seguras pelo FDA, alguns estudos demonstram grupos de pessoas que podem ser
sensiveis a ingestdo deste aditivo (POPULIN et al., 2007), sendo esta, associada a
sintomas adversos como rigidez ou sensibilidade muscular, rubor ou sudorese,
cefaleia, arritmias e taquicardia (SCHAUMBURG et al., 1969; YANG et al., 1997;
GEHA et al., 2000). Um relatério da Federagcado das Sociedades Americanas para
Biologia Experimental (FASEB) identificou que existem alguns individuos podem ser
susceptiveis a altas doses de GMS (maiores que 3 gramas) (FASEB, 1995). A FASEB
estabeleceu uma lista de sintomas que constitui a sindrome do complexo glutamato
monossodico ou a sindrome do restaurante chinés: sensacéo de queimacao na parte
de tras do pescoco, antebragos e peito; pressédo ou tenséao facial; dor no peito; dor de
cabeca; nausea; palpitacdes; dorméncia na parte de tras do pescoco irradiando para
os bragos e costas; formigamento, calor, fraqueza no rosto, témporas, parte superior
das costas, pescogo e bracos; broncoespasmo (observado apenas em asmaticos);
sonoléncia e fraqueza. Os individuos sensiveis relatam apenas um ou alguns dos
sintomas e nao todos.

Em 2003, a Autoridade Alimentar da Australia e Nova Zelandia (FSANZ)
concluiu que as evidéncias sugerem que a ingestdo em grandes quantidades de GMS
(=3 gramas) pode ser responsavel por causar sintomas semelhantes aos da sindrome
do restaurante chinés em um pequeno subconjunto de pessoas. Contudo, esses
sintomas parecem mais provaveis de ocorrer quando o GMS é ingerido com bebidas
e sopas e nao, quando concomitante a refeicbes (FSANZ, 2003; GEHA et al., 2000;
OBAYASHI; NAGAMURA, 2016), com exceg¢ao de um estudo, em que, mesmo com a
ingestdo concomitante a alimentos, mulheres apresentaram maior incidéncia de dor
de cabecga, o que nao foi observado nos homens (OBAYASHI; NAGAMURA, 2016).
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Em 2017, o Painel da EFSA publicou um parecer reavaliando a seguranga do
glutamato quando usado como aditivo alimentar. O painel concluiu que as doses
associadas a efeitos adversos em humanos (MORTENSEN et al., 2017), séo, para
sindrome do restaurante chinés, maior do que 42,9 mg / kg de peso corporal por dia
(WILLIAMS; WOESSNER, 2009) para dor de cabeca, maior do que 85,8 mg / kg de
peso corporal por dia) (OBAYASHI; NAGAMURA, 2016) para aumento da pressao
arterial, maior do que 150 mg / kg de peso corporal por dia) (BAAD-HANSEN et al.,
2010) e também para o aumento de insulina, maior do que 143 mg / kg por dia)
(CHEVASSUS et al., 2002). O grupo de especialistas da EFSA derivou a ingestao
diaria aceita (IDA) como 30 mg / kg de peso corporal por dia. Contudo, ao analisar a
exposig¢ao da populagado ao glutamato, as estimativas de exposi¢cao excederam nao
somente a IDA, como também doses associadas a efeitos adversos em humanos,
para todos os grupos populacionais (MORTENSEN et al., 2017).

Como o glutamato monossodico € amplamente utilizado em temperos e
molhos prontos, o cuidado com seu consumo na alimentacdo de pessoas sensiveis
parece ser prudente. Soma-se a esta fonte alimentar, o glutamato livre presente em
alimentos comumente consumidos, como tomate, batata e queijo parmesao,
contribuindo para quantidade total de glutamato livre ingerido, o qual sugere-se estar
relacionado a sintomas, em grupos especificos, como no caso do presente estudo, na
FM.

2.7 INTERVENCOES DIETETICAS RELACIONADAS AO GLUTAMATO NA DOR E
NA FIBROMIALGIA

Alguns estudos randomizados, duplo-cego e controlados analisaram, em
individuos saudaveis, a sensibilidade ao consumo de glutamato na forma livre com
relacdo a desfechos como dor muscular, dor de cabeca e sensibilidade muscular,
quando comparado com placebo (neste estudo, cloreto de sédio - NaCl). O estudo de
Baad-hansen e colaboradores (2010) investigou o efeito do consumo de GMS em
duas doses, 75mg/kg ou 150 mg/kg de GMS, consumidos na forma de refrigerante,
assim como o placebo. Nenhuma dor ou sensibilidade muscular foi detectada, mas
houve aumento significativo nos relatos de cefaleia e relatos de sensibilidade nos

musculos pericranianos, apds o tratamento com GMS. A presséao arterial sistélica foi



33

elevada na sessao de 150 mg/ kg de GMS comparagédo com a sesséo de 75mg/kg e
com placebo. Em outro estudo, a administracéo repetida de 150 mg/ kg /dia de GMS
por 5 dias resultou em aumento dos relatos de dor de cabeca e sensibilidade muscular
no masseter (SHIMADA et al., 2013). Em outro estudo do grupo, néo foi observada
sensibilidade muscular apés o consumo de GMS, mas aumento estatisticamente
significativo na pressdo arterial sistolica e diastdlica, bem como frequéncia
significativamente maior de relatos de nausea e dor de cabega (SHIMADA et al.,
2015);

Em relacéo a dor crénica, estudo piloto conduzido por Holton; Ndege e Clauw
(2018) em regiao do Quénia com alta prevaléncia de dor crénica, recrutou 30
participantes divididos em 4 grupos para intervengao: 1) apenas consumo adequado
de agua; 2) apenas tempero alternativo em substituicdo do tempero tipico contendo
GMS; 3) agua e tempero alternativo; 4) paracetamol. O grupo 3, de agua em conjunto
com temperos alternativos e grupo 4, do paracetamol tiveram redugdes significativas
(pelo menos 30% da dor) apds 2 semanas, com a maior porcentagem no grupo de
agua e temperos alternativos. O que o grupo hipotetiza € que a modulagao dietética
da ingestdo de glutamato como um aminoacido livre (em oposi¢cao a estar ligado a
outros aminoacidos, como por exemplo na carne) pode ser capaz de aumentar a
sensibilizagao central, que ocorre na dor crénica generalizada, uma vez que glutamato
desempenha um papel fundamental na neurotransmissao da dor.

Em relacédo a FM, trés publicagdes foram identificadas. Smith e colaboradores
(2001) descreveram em seu relato de caso, quatro pessoas diagnosticadas com FM
por 2 a 17 anos e que tiveram resolucdo completa ou quase completa de seus
sintomas, meses apos tentativa de eliminagéo das suas dietas do GMS, ou do GMS
mais aspartame, um adocgante dietético. Todas tiveram recorréncia dos sintomas
sempre que o GMS e ou o aspartame voltaram a ser ingeridos.

Vellisca e Latorre (2014) randomizaram um total de 72 individuos com FM, em
dois grupos, descontinuagdo do GMS e aspartame (n = 36) ou lista de espera (n = 36).
Os participantes foram solicitados a avaliar todas as manhas a intensidade da dor,
usando uma escala de classificacdo numérica de sete pontos. Neste estudo, os
pesquisadores nao encontraram diferenca estatistica quanto a melhora dos sintomas
da FM entre o grupo com a dieta de eliminagdo e sem a dieta de eliminagao.

Holton e colaboradores (2012), realizaram um estudo dividido em duas

etapas. A primeira, consistia em dieta de 4 semanas, que excluiu glutamato livre
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dietético, principalmente em forma de GMS, e aspartame, de 37 participantes, sendo
que 31 deles (84%) relataram pelo menos 30% dos seus sintomas resolvidos,
tornando-os elegiveis para avangar para os desafios. Estes participantes, seguiram
para um desafio randomizado crossover duplo-cego controlado, de duas semanas,
com GMS ou placebo durante 3 dias consecutivos a cada semana, com total de 30
participantes respondendores. O desafio com GMS, em comparagdo com o placebo,
resultou no retorno significativo dos sintomas (p <0,02); agravamento do impacto da
FM, conforme determinado pelo FIQ (p <0,03); e uma tendéncia ndo significativa para
o agravamento da dor na FM com base escala visual analdgica (EVA; p <0,07). Os
autores concluiram que o glutamato dietético e aspartame pareceram estar
contribuindo para os sintomas da FM em alguns individuos, sendo que neste estudo,
mesmo apos o término da pesquisa, os participantes preferiram continuar com a dieta
por sentirem-se melhor, com menos sintomas.

Desta forma, os relatos e estudos dos beneficios em pessoas com FM com a
adesao de uma dieta restrita em glutamato livre, nos motiva a testar uma intervengao
nutricional nestes individuos, com objetivo de reduzir consumo de glutamato na forma
livre. Ainda, como na literatura todos os estudos de caso ou ensaios clinicos para
retirada de glutamato livre foram associados a retirada de aspartame, especula-se a

sensibilidade de algumas pessoas com FM a este composto.

2.8 ASPARTAME E FIBROMIALGIA

O aspartame é um adogante nao caldrico, o qual possui dulgor 200 vezes
maior que o do agucar, sem apresentar residual amargo ou metalico (MAGNUSON et
al., 2007), sendo metabolizado no trato gastrointestinal por esterases e peptidases,
resultando em fenilalanina (50%), aspartato (40%) e uma molécula de metanol (10%)
(STEGINK et al.,1983; (SPANEL et al., 2015).

O consumo de aspartame é referente aquele adicionado aos alimentos, uma
vez que ndo ocorre naturalmente nos alimentos (MAGNUSON et al., 2007). E muito
utilizado em refrigerantes diet, como adocante de mesa, em misturas em po, balas e
produtos lacteos, dentre outros (KROGER; MEISTER; KAVA, 2006). De acordo com
o Comité Misto FAO/OMS de peritos no dominio dos aditivos alimentares (JECFA,
2016), a IDA é estabelecida por 0-40 mg/kg ao dia. O consumo diario de adogantes
artificiais por adultos é de aproximadamente 5,6% a 14,7% da IDA (BUTCHKO et al.,
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2002). No Brasil, segundo a Resolugdo da Diretoria Colegiada — RDC n° 18, de 24 de
marc¢o de 2008, o limite para alimentos varia entre 10 a 15 mg por 100 gramas ou 100
ml de alimento, de acordo com a categoria o qual pertence. Para gomas de mascar, o
limite € de 120 mg/100g.

Apesar do consumo dentro do limite, e consequentemente, da seguranga do
uso deste adocante, sugere-se a possivel sensibilidade aumentada a alguns alimentos
ou componentes alimentares, em individuos com FM. No estudo de Deuster e Jaffe
(2005), 51 pessoas com FM realizaram testes de proliferacéo linfocitaria para
determinar sensibilidade alimentar, sendo as reagdes mais comuns a substancias
como glutamato monossoédico (42,5% dos participantes), cafeina (37% dos
participantes), corante alimentar (37% dos participantes), chocolate (37% dos
participantes), camarao (37% dos participantes), laticinios (25% dos participantes) e
aspartame (20% dos participantes). Apos seis meses de um programa composto por
dieta especifica com retirada das substancias que causaram reagdes e uso de
suplementos, o grupo experimental reduziu 50% da dor, apresentou 70% menos
depressao, 50% mais energia e 30% menos rigidez, enquanto o grupo controle relatou
aumento na dor e depressao e niveis de rigidez e energia comparaveis aos niveis pre-
programa. Em 2010, Ciappuccini e colaboradores, publicaram estudo de caso sobre
duas pessoas com FM que tiveram melhora dos sintomas apos retirada do aspartame
das suas dietas, assim como observado no relado de Smith (2001).

Desta forma, o presente trabalho propds-se a realizar uma intervencao
nutricional com restricdo ndo somente no consumo de glutamato livre, como também
de aspartame, considerando fatores como a sensibilidade de individuos com FM
(CIAPPUCCINI et al., 2010; DEUSTER; JAFFE, 2005; HOLTON et al., 2012), e, o fato
de que este trabalho pretende realizar uma pesquisa com grupo controle e orientagao
nutricional detalhada, preenchendo limitagées dos trabalhos existentes na literatura
sobre a tematica, os quais também excluiram aspartame (HOLTON et al., 2012;
VELLISCA; LATORRE, 2014).

Além da intervengao especifica, com restricao de glutamato livre e aspartame,
pretende-se no grupo controle, trabalhar com uma orientagdo padrdo baseada em

alimentagao saudavel.

2.9NUTRICAO NA FIBROMIALGIA
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Mais de 70% dos individuos com FM relatam que uma dieta saudavel é
importante no manejo da doenga (MENGSHOEL; HAUGEN, 2001). Muitos acreditam
que seus sintomas sao afetados pela ingestdo de alimentos, como no trabalho de
Haugen e colaboradores (1991) em que 42% de pessoas com doencgas reumaticas
relataram exacerbagao de sintomas como dor, rigidez e articulagao inchago apds a
ingestao de certos alimentos, principalmente, carnes, café e vinho. Neste estudo,
todos os grupos reumaticos, 119 individuos (64%) passaram por manipulagdo na
dieta, e relataram diminuicdo da dor (47%), na rigidez (46%) e no edema articular
(36%) com a intervencao nutricional. No trabalho de Nisenbaum e colaboradores
(2003) os achados foram semelhantes em individuos com sindrome da fadiga cronica,
em que 53% daqueles pesquisados fizeram modificacdes dietéticas para reduzir a
fadiga. Além de alteragcdes na dieta, também ha dados de que dois tercos dos
individuos com FM usam suplementos nutricionais numa tentativa de controlar os
sintomas (BENNETT et al., 2007).

Segundo Kurland e colaboradores (2006) até 81% dos individuos com FM
também sofrem de Sindrome do Intestino Irritavel (Sll), um disturbio intestinal,
comparados a 24% de prevaléncia no grupo controle. A ocorréncia FM em pessoas
com Sll varia de 26% a 65% (RIEDL et al., 2008), acima do encontrado da populagao
em geral, 0,82% a 33% (QUIGLEY et al., 2015). Devido as evidéncias da relagdo da
FM com disturbios intestinais, como a Sll, Roman e colaboradores (2018) realizaram
uma revisao sistematica sobre o uso de probidticos (microrganismos vivos
relacionados a saude intestinal) em pessoas com FM, e encontraram diminuigdo da
pontuacdo de ansiedade em um estudo analisado e diminuicdo dos biomarcadores
inflamatorios, no outro estudo. Outros fatos que indicam que o sistema gastrointestinal
é afetado em pessoas com FM podem incluir a hipersensibilidade a alimentos ou
componentes alimentares (SLIM; CALANDRE; RICO-VILLADEMOROS, 2015).

Alguns estudos testaram dietas veganas ricas em antioxidantes e compostas
principalmente de vegetais, frutas, sementes e nozes. Hanninen e colaboradoes
(2000) encontraram uma diminui¢ao significativa na rigidez matinal auto referida e dor
em repouso em comparagao com controles, apdés 3 meses de dieta vegana. A dieta
vegana também mostrou melhorias significativas na qualidade de vida, avaliada por
meio de questionarios como o FIQ e o SF-36, dor no ombro, flexibilidade e capacidade
funcional, por meio do teste de caminhada de 6 minutos (DONALDSON; SPEIGHT;
LOOMIS, 2001). Kaartinen e colaboradores (2000) demonstraram melhora da dor, da
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qualidade do sono e da rigidez matinal, bem como diminui¢do do indice de Massa
Corporal (IMC) e colesterol sérico nos individuos em dieta vegana em comparagao
daqueles em dieta onivora.

A alta prevaléncia de obesidade na FM e a correlagao positiva entre o indice
de massa corporal e as dificuldades funcionais levaram a investigacao dos efeitos da
perda de peso (YUNUS; ARSLAN; ALDAG, 2002; NEUMANN et al., 2008) na FM.
Uma revisdo sistematica demonstrou que dieta hipocaldrica, caracterizada pela
ingestdo de 1200 kcal/ dia distribuidos em 20% de proteina, 50% de carboidratos e
30% de gorduras, na forma de vegetais, frutas, cereais integrais e laticinios
desnatados, melhorou a dor e aspectos funcionais dos individuos com FM (SILVA et
al., 2019). Além da dieta vegana e hipocaldrica, outra dieta que demonstrou beneficios
nos sintomas da FM é a dieta pobre em FODMAPs (Oligo, Di e Monossacarideos
Fermentaveis, Alcoois e Polidis), caracterizada pela exclusdo de todos os produtos
lacteos; todos os cereais, com excec¢ao do arroz; caju; todas as frutas, com excecao
da banana, citricas, abacaxi, frutas vermelhas, morangos e kiwi; todos os vegetais,
com excegdo da abodbora, couve, alface, tomate, cenoura e pepino (SILVA et al.,
2019).

Estas evidéncias de que a modificagao da dieta pode ter um papel na redugao
dos sintomas da FM , sendo uma opcao de terapia complementar, com menos efeitos
colaterais que a terapia padrdo, como medicamentos, os quais inclusive nao
funcionam em todos os pacientes (LOGAN, 2003). Desta forma, habitos alimentares,
tipo de alimentacdo e nivel nutricional da dieta tém papel importante na melhora
sintomas de FM, juntamente a terapias farmacologicas (ARRANZ; CANELA,;
RAFECAS, 2012; BATISTA et al., 2016). Os individuos com FM devem buscar habitos
saudaveis e regulares em termos de alimentacdo. Deve-se reduzir o consumo de
agucar, sal, gordura e alcool e aumentar a ingestdo de fibras, frutas, vegetais e
liquidos (SIENA; MARRONE, 2009).

No Brasil, contamos com a segunda edicdo do Guia Alimentar da Populagao
Brasileira (BRASIL, 2014a) um documento oficial do Ministério da Saude, visando
recomendagdes para uma alimentacdo saudavel e consequentemente prevencao de
sobrepeso, obesidade e doencgas cronicas nao transmissiveis. No guia, algumas das
recomendacdoes sdo ter como base da alimentacdo, alimentos in natura ou
minimamente processados como frutas, vegetais, leite, ovos, carnes, feijao e arroz;

limitar o consumo de alimentos processados; evitar o consumo de ultra processados,
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como os biscoitos recheados, salgadinho e refrigerantes; desenvolver, praticar e
partilhar habilidades culinarias; organizar as compras e dedicar tempo para as
refeigoes.

Segundo a Organizagdo Mundial da Saude (OMS, do inglés, World Health
Organization; WHO), em conjunto com a Organizagdo das Nag¢des Unidas para a
Alimentacdo e a Agricultura (do inglés, Food and Agriculture Aministration; FAO)
(FAO/WHO, 2004), frutas e vegetais sdo importantes componentes de uma dieta
saudavel e recomenda a ingestdo de pelo menos 400 gramas desses alimentos ao
dia. Frutas e vegetais conferem beneficios a saude humana quando consumidos
regularmente, devido compostos de suas composigdes, fibras, vitaminas, minerais e
fitoquimicos, entre eles, compostos antioxidantes, fendlicos e carotenoides (YAHIA;
GARCIA-SOLIS; CELIS, 2018). O feijao caracteriza-se excelente fonte proteica
vegetal, além de possuir bom conteudo de carboidratos, vitaminas (principalmente as
do complexo B), minerais, como ferro, calcio, magnésio, fosforo e zinco, fibras e
compostos fendlicos com acdo antioxidante, que podem reduzir a incidéncia de
doengas (SILVA; ROCHA; BRAZACA, 2009). Outro alimento com propriedades
antioxidantes é o azeite de oliva. Rus e colaboradores (2017) demonstraram que o
uso de 50ml de azeite de oliva extravirgem pode proteger mulheres com FM contra o
estresse oxidativo, além de melhorar a capacidade funcional e psicolégica quando
comparadas ao grupo controle, que recebeu oleo de oliva refinado, com teor reduzido
de antioxidantes. Antioxidantes da dieta, como vitaminas (A, C e E), minerais (selénio
e zinco), bem como compostos fendlicos atuam direta e indiretamente como sistema
de defesa antioxidante (YAHIA; GARCIA-SOLIS; CELIS, 2018). Desta forma, frutas,
verduras e feijao sdo considerados marcadores de consumo saudaveis pelo Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (BRASIL, 2014b). No presente estudo, além
destes marcadores, também foi considerado como saudavel o consumo de azeite de
oliva. Entre os marcadores de padréo alimentar ndo saudavel pelo IBGE (BRASIL,
2014b) estao o consumo regular de refrigerantes, de leite integral, de carnes com
excesso de gordura (gordura aparente e frango com pele) e doces. Neste estudo,
também foi considerado como n&o saudavel o consumo de embutidos, os quais estdo
relacionados ao aumento do risco de doencas como diabetes tipo 2, doenca
cardiovascular e certos tipos de cancer (LARSSON; ORSINI, 2014).

Estudo espanhol associou o nivel de consumo de grupos alimentares, dividido

em baixo, moderado ou alto consumo, com pontuacdes de diferentes questionarios
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de saude mental para FM. Os questionarios avaliaram otimismo, depressao e saude
mental. O alto consumo de frutas e verduras e o consumo moderado de peixes foi
positivamente associado a melhor saude mental e otimismo, a um menor risco de
depressao grave e inversamente associado aos niveis de depressao. Em contraste,
consumo diario ou quase diario de carnes curadas e bebidas adocadas foram
associadas a resultados psicossociais menos favoraveis (RUIZ-CABELLO et al.,
2017).

Considerando o exposto, ha indicacbées que o cuidado nutricional pode
melhorar a qualidade de vida em pessoas com dor crbénica, destacando o papel da

nutricdo do atendimento multimodal daqueles com FM.

3 METODOS

3.1DESENHO DO ESTUDO

O presente estudo, caracterizado como Ensaio Clinico Controlado Pareado,
cego para as participantes, realizado no Ambulatério de FM e no Ambulatorio de
Reumatologia do Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana (HC-UFPR).
As participantes foram abordadas antes das consultas de acompanhamento meédico.
O protocolo do primeiro encontro consistiu em preenchimento do FIQR, entrevista
sobre dados socioecondmicos, Recordatério Alimentar 24 horas, Questionario de
Frequéncia Alimentar especifico de alimentos fonte de Glutamato livre e Aspartame
(QFAGA), Questionario de Consumo Alimentar (QCA), além de afericdo de peso e
estatura. Apds o pareamento dos grupos, foram realizadas orientagdes nutricionais
(controle ou intervengéo) para 4 semanas, quando o segundo encontro foi realizado,
conforme FIGURA 3.
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FIGURA 3. VISAO GERAL DOS ENCONTROS PRESENCIAIS COM AS PARTICIPANTES.

[Localk [12Enconto | Pareamento 2° Encontro
(1° Encontro) (apds 4 semanas)
Convite para participagcdo na Preenchimento do
pesquisa ‘ Orientagdo FIQR
Ambulatério FM | Assinatura Termo de padrao
e Reumatologia | Consentimento Livre e

do HC/UFPR Esclarecido
Preenchimento do FIQR

Preenchimento dados

socioecondmicos

Entrevista Recordatério 24 horas QFAGA
QFAGA By Orientagao

QCA intervencao

Afericdo peso e estatura Afericdo peso

—
Fonte: os autores

3.2 POPULACAO DO ESTUDO, AMOSTRA E CRITERIOS ETICOS

A amostra foi formada por mulheres que concordaram em participar da
pesquisa, apds a apresentacdo da proposta e desenho do estudo, no periodo de
marco a novembro de 2018. As participantes foram atendidas apds consulta médica
no Ambulatério de FM e no Ambulatorio de Reumatologia Geral do Hospital de
Clinicas da Universidade Federal do Parana - HC/UFPR.

O calculo amostral indicou a necessidade de 132 participantes:

o Erro a de 0,05

. Erro B de 0,95

o Tamanho de efeito de 0,7 desvio padrao (DP) ajustado com base na

pontuagao do FIQ, conforme descrito abaixo.

Este tamanho de efeito foi baseado em estudo para mesma populagéo
(BATISTA et al., 2016), em que o DP no FIQ foi de 19 pontos. Desta forma, um
tamanho de efeito de 0,7 DP, indica aproximadamente 14 pontos no FIQ/ FIQR. Na
pratica clinica, uma reducdao de 14 pontos no FIQ ja é considerada significativa
(BENNETT et al., 2009).

Desta forma, apds calculo utilizando o software GPower 3.1.9.2 (Franz Faul,

Universitat Kiel, Alemanha) obteve-se que 55 participantes para cada grupo seria o
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suficiente. Considerando uma perda de 20% da amostra, seria necessario um total de
132 participantes.

Foi obtido o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) das
participantes de acordo com a aprovacdo prévia do Comité de Etica em Pesquisa
(APENDICE 1).

3.2.1 Pareamento

Na consulta inicial foram solicitadas informagdes gerais das participantes,
conforme o apéndice 2, preenchimento do FIQR, conforme anexo 1, questionario de
alimentos fonte de glutamato livre e aspartame, conforme apéndice 3, marcadores de
consumo alimentar, apéndice 4, e recordatério alimentar 24 horas.

O pareamento foi realizado levando em consideragcédo duas variaveis: ponto
de corte de pontuacdo do FIQR e uso de gabapentina ou pregabalina. Para o ponto
de corte do FIQR foi levado em consideracédo estudo prévio com participantes com
FM deste mesmo local do presente estudo, ambulatério de FM do HC da UFPR. A
pontuagdo média encontrada no FIQ, versao anterior do questionario utilizado nesta
pesquisa, foi de 69,6 (DE MIRANDA et al., 2017). Em relagdo a segunda variavel, o
consumo de gabapentina ou pregabalina, € um importante ponto a se considerar
devido hipotese etioldgica para FM, uma vez que a sensibilizacdo central e as
possiveis alteragcdes no cérebro de pessoas com FM parecem ser mecanismos da dor
disfuncional da doencga. Quanto aos medicamentos, de acordo com a bula dos
fabricantes, supde-se que a gabapentina atua modulando o transito das mensagens
entre as células do sistema nervoso, reduzindo a atividade excitatéria responsavel
pela dor; e a pregabalina, age regulando a transmissdo de mensagens excitatorias
entre as células nervosas. Desta forma, como estes medicamentos estédo fortemente
relacionados ao objeto de estudo desta intervengdo, optou-se por homogeneizar a
amostra quanto ao uso ou ndo de ambos.

Apods entrevista com as participantes, verificou-se o uso de gabapentina ou
pregabalina e a pontuagéo do FIQR se maior ou igual a 69,6 ou menor que 69,6. A
primeira participante com pontuagao maior ou igual a 69,6 usando gabapentina ou
pregabalina foi selecionado para o grupo intervencgao (Gl), a segunda participante com

tais caracteristicas para o grupo controle (GC), a terceira para Gl e assim
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sucessivamente. O mesmo ocorreu com: participante com pontuagcao menor a 69,6
usando gabapentina ou pregabalina; participante com pontuagado maior ou igual a 69,6
sem uso de gabapentina ou pregabalina e participante com pontuagdo menor a 69,6

sem uso de gabapentina ou pregabalina.

3.3 CRITERIOS DE INCLUSAO

Participantes do sexo feminino com o diagndstico de FM atendidas no
ambulatério de FM e no ambulatério de Reumatologia do HC/UFPR; com idade entre
18 e 60 anos.

3.4 CRITERIOS DE EXCLUSAO:

Foram adotados como critérios de exclusdo gestantes e lactantes, aquelas
que nao sabiam ler ou escrever; com abuso de substancias ilicitas e alcool, que
iniciaram algum tratamento medicamento nas ultimas 4 semanas e que possuiam
algum transtorno psiquiatrico grave, limitante para participagdo na pesquisa, como

esquizofrenia, psicoses ou transtornos cognitivos.

3.5 COLETA DE DADOS

Foram realizadas reunides de treinamento com as colaboradoras para coleta
de dados desta pesquisa (académicas do programa de voluntariado académico de
Nutricao), nas quais todos questionarios e perguntas descritos a seguir foram
treinados entre as colaboradoras. Inclusive, testou-se qual a melhor ordem de
disposigao das perguntas relacionadas a consumo alimentar (QFAGA), intercalando
fontes alimentares, a fim de minimizar qualquer subjetividade que as participantes
pudessem ter com relagéo ao conceito de alimento saudavel ou ndo saudavel, para

que pudessem responder a frequéncia de consumo dos alimentos espontaneamente.

3.5.1 Dados socioecondmicos



43

As participantes foram questionadas sobre estado civil, se solteiras, casadas
ou em unido estavel, divorciadas ou viuvas; consumo de bebidas alcodlicas, se sim
ou nao; e frequéncia do consumo (quantas vezes na semana ou no més); habito de
fumar, se sim ou nao; pratica de atividade fisica, se sim ou nao, tipo da atividade,
duragéo e frequéncia na semana, escolaridade (até qual nivel, e em anos), renda (em
reais) de toda familia (todas contribui¢des) e numero de moradores. Outras doengas
e medicamentos também eram questionados para as participantes, além de serem
informacgdes verificadas no prontuario.

Para categorizacao de bebida alcodlica foi considerado como ndao consumo,
quando a participante consumia bebida alcodlica no maximo até duas vezes no més.
Para renda, apds soma do valor total de todas contribui¢cdes, divididas pelo numero
de moradores, obteve-se 0 a renda per capita e esta foi categorizada por 0,5 salarios
minimos (SM), sendo o valor de 1 SM R$954,00 - $258 (valor em 2018; cotacdo
utilizada de R$3,70 para $1).

Para atividade fisica foi levado em consideracao o tipo da atividade, a duracéo
e a frequéncia. A OMS (WHO, 2010) recomenda para adultos, com idade entre 18 e
64 anos, a fim de melhorar a aptidao cardiorrespiratoria e muscular, a saude 6ssea,
reduzir o risco de doencgas cronicas nao transmissiveis (DCNTs) e depressao, pelo
menos 150 minutos de atividade fisica aerdbia de intensidade moderada ou pelo
menos 75 minutos de atividade fisica aerobia de intensidade vigorosa durante a
semana ou uma combinagdo equivalente de atividade de intensidade moderada e
vigorosa. Ja as atividades de fortalecimento muscular devem ser realizadas
envolvendo os principais grupos musculares em 2 ou mais dias na semana. Apos
analise das atividades praticadas as participantes eram classificadas como praticantes
ou nao de atividade fisica, como por exemplo, alguém que praticasse caminhada de
30 minutos de duracdo, duas vezes na semana, seria classificada como nao

praticante.

3.5.2 Avaliagédo antropométrica

Foram aferidos peso e estatura das participantes. Antes das tomadas das
medidas, foi realizada a padronizacdo por meio da verificacdo do coeficiente de

variagao intra e inter observadores em trés medidas repetidas para cada variavel a
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ser coletada, por trés avaliadores. A partir destes dados antropométricos, foi feito
calculo de IMC.

A afericao de peso foi realizada da seguinte maneira: sem sapatos e vestindo
o minimo de roupas, a participante foi posicionada no centro da plataforma, em
posicao ereta, sem tocar em nada, com o peso do corpo distribuido em ambos os pés
mantidos juntos e os bragos estendidos ao longo do corpo (GORDON, CHUMLEA,
ROCHE, 1988). A leitura da medida foi feita quando o leitor ficou estabilizado (agulha
do brago e o fiel da balanga ficaram nivelados).

A altura foi obtida com a participante em pé, sem sapatos e sem adornos no
cabelo, com os bragos soltos e posicionados ao longo do corpo, palmas das maos
voltadas para as coxas, pernas retas, ombros relaxados e cabec¢a no plano horizontal,
em linha reta na altura dos olhos. Foi solicitado a participante respirar profundamente,
mantendo a posicao ereta, e em seguida foi feita a leitura do estadidmetro da balanca
(GORDON, CHUMLEA, ROCHE, 1988).

O IMC foi encontrado a partir da equacédo: IMC = peso (Kg)/ altura (m)? (WHO,
1995). A classificagao foi feita com base nos pontos de corte propostos pela OMS para
adultos, conforme QUADRO 01. O peso também foi aferido na consulta de retorno

das participantes, além do IMC calculado.

QUADRO 1. CLASSIFICACAO DO ESTADO NUTRICIONAL CONFORME IMC.

IMC kg/m? Classificagéo
<18,5 Magro
18,5-24,9 Normal
25-29,9 Sobrepeso
30-34,9 Obesidade
35-239,9 Obesidade

240 Obesidade grave

Fonte: WHO, 1995.

3.5.3 Avaliagédo da Qualidade de Vida (QV)

Foi aplicado o FIQR (anexo 1) para todas participantes, antes e apos
intervengao nutricional (consulta inicial e final). FIQR é um instrumento validado para
o portugués, contendo 21 itens divididos em 3 dominios: no primeiro dominio

encontra-se a primeira pergunta com 9 itens relacionados a fungao fisica; a segunda
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e a terceira pergunta compdem o segundo dominio, relacionado ao impacto da
doenga; e as ultimas 10 perguntas compdes o terceiro dominio, relacionado a
sintomas.

Todas as questdes possuem 11 opgdes de resposta que variam entre 0 e 10,
sendo 10, a resposta relacionada a pior funcao, pior impacto ou piores sintomas. Apos
a participante responder todas perguntas, s&o somadas todas as 9 respostas da
primeira pergunta (dominio fungéo), e dividir o resultado por 3, totalizando o maximo
de 30 pontos. As 2 perguntas relacionadas a impacto devem ser somadas, totalizando
o maximo de 20 pontos. As 10 perguntas relacionadas a sintomas devem ser somadas
e divididas por 2, totalizando o maximo de 50 pontos. O escore total varia entre 0 e
100 pontos, sendo 100 a pior qualidade de vida (PAIVA et al., 2013).

3.5.4 Alimentos fonte de glutamato livre e aspartame

Para construgdo do QFAGA, foi necessario investigar alimentos fonte de
glutamato na forma livre em duas etapas. Foi realizado pesquisa de literatura, de
trabalhos que tivessem feito analise de glutamato livre tanto em alimentos in natura,
quanto industrializados. Especificadamente, para alimentos industrializados, foram
analisados todos produtos alimenticios de um supermercado regional de Curitiba, na
modalidade on-line, a fim de identificar quais produtos continham glutamato
monossodico, além daqueles que continham aspartame, nos ingredientes. A pesquisa
dos produtos ocorreu durante os meses de setembro e outubro de 2017 e no total
foram identificados 302 alimentos contendo glutamato monossodico ou aspartame.
Estes alimentos foram agrupados em diferentes categorias, conforme resumido no
QUADRO 2.

Além do levantamento do supermercado também foi realizado levantamento
bibliografico acerca do conteudo de glutamato livre dos alimentos. Nestes artigos
foram encontrados valores de glutamato livre tanto presente naturalmente nos
alimentos, quanto na forma adicionada (SKURRAY; PUCAR, 1988; YOSHIDA, 1998;
KAITANO, 2013; CEBI et al., 2018). A partir destas referéncias, identificou-se os
alimentos que continham pelo menos 50 mg de glutamato livre, por medida caseira,
ou seja, por medida habitual de consumo. Estes alimentos foram: barbecue, sal

temperado, tomate, sopa industrializada, cogumelo, parmeséo, batata, caldo de carne,
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noz, molho de salada industrializado e refeicdo pronta (chinesa), conforme aparece
na TABELA 2.

QUADRO 2. ALIMENTOS CONTENDO GLUTAMATO MOSSODICO E ASPARTAME
ENCONTRADOS EM UM SUPERMERCADO DE CURITIBA.

Temperos prontos (sabores diversos: carnes, aves, arroz, peixes, legumes)

Caldos prontos (carne, galinha, legumes, costela, bacon)

Comida congelada (hamburguer, lasanha, mini chicken, pizza)

Salgadinhos com sabor, como batata, amendoim, biscoitos (diversos sabores: cebola e
salsa, churrasco, frango, peito de peru, parmesao, presunto defumado, toque de limao, ervas finas,
bacon)

Sopas prontas em po; canjas prontas, creme de cebola, ervilha, galinha, legumes; mistura
para sopa (caldinhos)

Mistura para pdo de queijo, pdo de queijo congelado

Carne, ave ou suino embalados temperados/ comprados prontos temperados

Farofa pronta com sabor (sabor bacon, temperada)

Embutidos (salsicha, linguica, linguica calabresa, peito de peru, mortadela, presunto,
salame)

Patés prontos (diversos sabores como atum, peito de peru, frango)

Produtos Diet/ Zero/ Sem acucar (gelatina, chiclete, refrigerante, cha, pudim, pé para preparo
de pudim, mousse)

Adocgantes com aspartame

Comida asiatica pronta, yakissoba, molho xadrez, molho Shoyu, molho de soja

Molho de tomate pronto (diversos sabores); Extrato de tomate; tomate enlatado; sardinha
em molho de tomate

Molho quatro queijos pronto, barbecue, ketchup

Molho para salada (diversos sabores: queijo, ervas, especiarias)

Fonte: os autores.

TABELA 2. QUANTIDADE DE GLUTAMATO LIVRE NOS ALIMENTOS IN NATURA E
INDUSTRIALIZADOS A PARTIR DE LEVANTAMENTO BIBLIOGRAFICO

Quantidade

Porcao caseira L-glutamato proporcional (mg/

Alimento (9) (mg/100g) porcao caseira)
Barbecue 30,0 200 60,0
Sal temperado 0,6 9860 61,6
Tomate 40,0 292 116,8
Sopa industrializada 68,0 200 136,0
Cogumelo 80,0 192 153,6
Parmeséao 30,0 516 154,8
Batata 90,0 180 162,0
Caldo de carne 2,4 6827 162,1
Noz 30,0 658 197.,4
Molho de salada industrializado 4,0 5570 222,8
Refei¢do pronta (chinesa) 200,0 1243 2486,0

Fonte: adaptado de Skurray e Pucar, 1988; Yoshida, 1998; Kaitano, 2013; Cebi et al., 2018.

Além dos alimentos encontrados na literatura, citados na TABELA 2, e
daqueles advindos do levantamento do supermercado, levou-se em consideragéo,

para elaboracdo do QFAGA, todos os derivados do tomate, como molho de tomate
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caseiro, extrato de tomate e tomate enlatado. Também foi adicionado no QFAGA
todas preparagdes tipicas com molho shoyu como yakissoba e molho xadrez. No caso
de a participante consumir pao de queijo caseiro, foi questionado o modo de preparo,
devido o queijo parmesao ser fonte de glutamato livre, sendo que, o pao de queijo
comprado pronto, congelado ou mistura pronta ja estavam contemplados na lista de
alimentos com GMS, do supermercado. Um item de destaque foram as refei¢cdes fora
de casa, também adicionadas no QFAGA, pois ndo é sabido se a comida leva algum
ingrediente ndo permitido.

Apos compilagao de todos os alimentos contendo glutamato livre e aspartame,
o QFAGA foi estruturado como um questionario de frequéncia alimentar qualitativo.
Para efeito de calculo, a fim de acompanhar a adesao a dieta, foi criado um escore
que variou de 0 (nunca ou menos de uma vez no més), 1 (uma a trés vezes no més),
2 (uma vez na semana), 3 (duas a quatro vezes na semana), 4 (cinco a seis vezes na
semana), 5 (uma vez por dia), 6 (duas a trés vezes por dia) até 7 (mais de trés vezes
por dia). A soma dos pontos assinalados resultou no escore do QFAGA. Este
questionario foi aplicado na entrevista inicial com as participantes e apos as quatro
semanas de intervengao, na consulta de retorno, além de ter sido utilizado para o

monitoramento de consumo do grupo intervengao.

3.5.5 Avaliacdo de consumo alimentar

A avaliagdo do consumo alimentar contou com uso de outras duas
ferramentas, o QCA e um Recordatério Alimentar 24 horas, os quais serviram para
orientar a intervengao as participantes, sejam do GC ou Gl. Estas avaliagbes também
serviram para definir pontos de controle para o acompanhamento da orientagao e para

analisar o consumo alimentar das participantes.

3.5.51 Questionario de Consumo Alimentar

Uma das ferramentas utilizadas para coleta de dados de consumo alimentar
foi o QCA, desenvolvido pelos autores, baseado no questionario da Politica Nacional
de Saude (PNS; BRASIL, 2014b). O questionario é composto por 40 perguntas para

avaliar a frequéncia da ingestdo de um ou alguns componentes alimentares, sendo
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algumas perguntas de frequéncia alimentar semanal, por exemplo: “Em quantos dias
da semana, costuma comer verdura ou legume cozido, como couve, cenoura, chuchu,
berinjela, abobrinha?” em que o participante poderia responder o numero de dias na
semana ou a opg¢ao “nunca ou menos de uma vez na semana’, além de outras com
frequéncia diaria, como: “Em geral, quantas vezes por dia come verdura ou lequme
cozido?” em que o participante poderia responder uma, duas ou a opg¢ao trés ou mais
vezes por dia.

O questionario da PNS (BRASIL, 2014b) leva em conta marcadores de
consumo alimentar saudavel e nado saudavel. O QCA utilizado neste trabalho levou
em conta ndo somente estas perguntas, como a adicdo de outras consideradas
importantes para os pesquisadores, a fim de orientar a intervencdo nutricional
(APENDICE 4). S0 considerados marcadores saudaveis de alimentagdo o consumo
recomendado de frutas, legumes e verduras (ao menos cinco vezes ao dia) e o
consumo regular de feijao (em cinco ou mais dias da semana). Dentre os marcadores
de padrao alimentar ndo saudavel estdo o consumo regular (em cinco dias ou mais
na semana) de refrigerantes, de leite integral, de carnes com excesso de gordura
(gordura aparente e frango com pele), consumo de sal, doces, como bolos, tortas,
chocolates, balas, biscoitos ou bolachas doces (BRASIL, 2014b).

O QCA foi aplicado na entrevista inicial com as participantes para guiar a
orientagdo nutricional, a qual levou em conta a resposta das participantes para
marcadores de consumo, saudaveis e nao saudaveis. O objetivo foi deixar a
orientagdo mais proxima do recomendado para uma alimentagcdao saudavel,

considerando a realidade de cada participante.

3.5.5.2 Recordatorio 24 horas

O Recordatério 24 horas é um instrumento para avaliagdo do consumo
alimentar no qual pergunta-se as participantes tudo que elas comeram e beberam no
dia anterior. O método utilizado para entrevista foi 0 método do multiplo passo do
Departamento de Agricultura dos Estados Unidos, o qual consiste em 5 etapas:
perguntar lista de alimentos consumida no dia anterior; foco em 9 categorias, bebidas
nao alcodlicas, bebidas alcodlicas, doces, petiscos, aperitivos salgados, frutas,
vegetais, queijos, paes e qualquer outro alimento; perguntar o horario das refei¢cdes e

pedir para a participante nomear a ocasiao; perguntar informagdes detalhadas como
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quantidade e local de refeigao; tentar uma ultima vez que a participante lembre algum
alimento que possa ter esquecido, encorajar que reporte mesmo as pequenas porgdes
(MOSHFEGH et al., 2008).

O Recordatério 24 horas foi aplicado na entrevista inicial com as participantes
para guiar a orientagdo nutricional. Assim como no QCA, o objetivo foi deixar a
orientagcdo mais proxima da realidade de cada participante.

3.5.6 Orientagao Controle

A orientacao nutricional controle foi baseada no Guia Alimentar da Populacao
Brasileira (BRASIL, 2014a). Para esta orientacéo, a ingestao habitual da participante
foi avaliada por meio do Recordatorio Alimentar 24 horas e do QCA. Para a orientagao
foi utilizado o modelo do prato, um método visual onde um prato serve como grafico
em formato de pizza, onde s&o descritas as proporgdes dos grupos de alimentos. O
modelo oferece uma abordagem simples, versatil, permitindo ser adaptada para uma
variedade de alimentos (CAMELON et al., 1998), conforme pode ser observado na
FIGURA 4.

FIGURA 4. DISTRIBUIGAO DOS ALIMENTOS NO MODELO DO PRATO.
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Os pontos que foram trabalhados nas orientagdes foram, o incentivo ao
consumo de frutas, verduras, a redugao do consumo de frituras, doces, gorduras, e
bebidas agucaradas. O objetivo desta orientacéo ter sido por meio de avaliagao
individual foi para que fosse possivel as adaptagdes nas dietas serem as mais
préximas possiveis da alimentagcdo usual dos participantes, a fim de aumentar a
adesao, diminuir outras variaveis da dieta e tornar a participagcdo agradavel. Todos
participantes da pesquisa receberam orientacdo nutricional baseadas no Guia
Alimentar para a Populagdo Brasileira (BRASIL, 2014a). O modelo do prato foi
adaptado (APENDICE 5) e entregue a todas participantes da pesquisa com
orientagdes nutricionais individualizadas para cada participante.

3.5.7 Orientagao intervengéao

As participantes do grupo intervengao receberam uma copia impressa com a
lista detalhada de alimentos e produtos fonte de glutamato livre e aspartame
(APENDICE 6), e com as sugestdes de substituicdes que foram aconselhadas durante
a orientagao nutricional. Para cada item que as participantes sinalizaram consumo, foi
orientado uma alternativa, conforme alguns exemplos abaixo.

Duas principais fontes de glutamato monossédico sdo os temperos prontos e
os caldos industrializados. Desta forma, as participantes do grupo intervengao
receberam amostra de tempero natural, além de receitas, conforme APENDICE 7.

Em relagao as participantes que realizam refeigdes fora do domicilio, foi feito
a orientagdo quanto aos alimentos que podem conter GMS devido uso de temperos
prontos industrializados, como por exemplo, feijao, carnes de panela, lasanhas, tortas,
farofas. Desta forma, o ideal quando a refeicao fosse feita fora de casa, seria o
consumo de saladas in natura, legumes no vapor, carnes grelhadas, arroz,
leguminosas em forma de salada.

Outro exemplo é para aquelas que utilizavam molho de tomate. Foi feito a
sugestao de utilizar temperos naturais com colorau (colorifico/ urucum) para dar a cor

avermelhada as preparacgoes.

3.5.8 Orientagdes gerais e acompanhamento
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As orientac¢des dadas as participantes foram realizadas para um periodo de 4
semanas, periodo considerado suficiente para intervengao nutricional (HOLTON et al,
2012). Apés este periodo as participantes voltaram para a consulta de retorno.

O acompanhamento da adesao as orientagdes foi feito pelo telefone ou
aplicativo de mensagem de celular, semanalmente para as participantes do Gl e na
segunda semana, para as participantes do GC. No contato para Gl, as participantes
eram questionadas sobre o consumo de alimentos fonte e glutamato livre e
aspartame. Primeiro, eram questionadas sobre os alimentos que ja haviam respondido
na entrevista inicial que consumiam. Depois era questionado se estavam com a lista
entregue de todos alimentos a serem evitados e se haviam consumido algum alimento
desta lista. Destaca-se aqui que a equipe de colaborares realizou uma série de
treinamentos para que estas perguntas parecessem o mais natural possivel e as
participantes se sentissem a vontade para responder as perguntas, informado caso
algum alimento fosse consumido. O mesmo treinamento foi realizado com as ligacoes
para o GC, sendo que neste grupo a diferenga foi que os itens questionados eram

referentes a orientacéo controle.

3.6 ANALISE DOS DADOS

Para verificar a caracteristica da distribuicdo das variaveis quantitativas foi
aplicado o teste de Kolmogorov-Smirnov. Para verificar homogeneidade nos dois
grupos no momento pré-intervencao, foi aplicado teste de qui-quadrado quando as
variaveis eram qualitativas. Para as variaveis quantitativas, no caso de terem
assumido distribuicdo paramétrica, foi realizado teste t de amostras independentes.
No caso de terem assumido distribuicdo nao paramétrica, foi realizado teste de Mann
Whitney. Para avaliagéo do impacto no FIQR, seus dominios e dor, pds intervencéo,
foi utilizado teste de Mann Whitney. Para avaliacdo do impacto das orientagdes
nutricionais no QFAGA, po6s intervencdo, foi utilizado teste t de amostras
independentes para analise entre grupos, e teste t pareado para analise intragrupos,
comparando o momento pré e pos-intervengao.

A andlise ajustada, considerando variaveis quantitativas que possam interferir
na variavel dependente (FIQR), foi realizada por meio de regresséao linear até que
somente as variaveis associadas ao resultado do FIQR estivessem presentes
(p<0,05).
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As anadlises foram realizadas no programa IBM® SPSS® Statistics 24.0
(Armonk, NY: IBM Corp.).

4 RESULTADOS

No total, cento e cinquenta mulheres do ambulatério de FM e Reumatologia do
HC/UFPR foram convidadas para participar da pesquisa; sendo que cento e quatro
mulheres encerraram o acompanhamento, conforme detalhes na FIGURA 5. O caélculo

com este numero final de participantes indica poder de amostra de 0,94.

FIGURA 5. FLUXOGRAMA DA SELECAO DA AMOSTRA.

150 pacientes convidadas

135 aceitaram participar; 15

alegaram falta de tempo e interesse

125 atenderam os critérios de inclusdo e exclusdo; 2 ndao

sabiam ler; 3 iniciaram tratamento medicamentoso nas ultimas 4

semanas; 5 com transtorno psiquico grave limitante para

participacao na pesquisa

125 iniciaram a pesquisa

21 perdas por falta de contato 104 participantes

telefénico ou mudanga no medicamento encerraram o acompanhamento

durante a intervengao

51 — GC: Grupo Controle

53 - Gl: Grupo Intervengao

Fonte: os autores.
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A TABELA 3 mostra as caracteristicas dos Gl e GC pré-intervengao. Foi
considerado para semelhanga entre os grupos, p=0,05. Os grupos foram iguais no
momento pré-intervengao demonstrando que o pareamento foi adequado. A mediana
de idade encontrada no presente estudo, foi de 55 (31-60) anos no GC e 53 (37-60)
anos no GIl. A maioria da amostra era casada (57% no GC e 66% no Gl) e estudaram,
em ambos grupos, por oito anos. A renda per capita média foi aproximadamente 88%
de um SM no GC e de 119% de um SM no GIl. Com relagdo a ocupacao e local
profissional das participantes, 60% do GC e 59% do Gl ficavam em casa, variando a
ocupacao entre donas de casa (maior parte), desempregadas ou afastadas e
aposentadas.

A maioria das participantes n&o realizava atividade fisica, 61% participantes
do GC e 58% das participantes do Gl, baseado na classificagdao da OMS (WHO, 2010)
a qual foi utilizada neste estudo. Ao analisar a pratica da atividade fisica independente
da duracéo e frequéncia, as atividades mais realizadas foram a caminhada ao ar livre
ou em esteira, por 45% das participantes no GC e 60% no GIl. A maior parte das
participantes n&do fumavam (86% no GC e 87% no Gl), nem consumiam bebidas
alcodlicas (92% em ambos grupos).

As comorbidades mais presentes foram a hipertensdo arterial sistémica,
dislipidemia, transtorno depressivo e osteoartrite.

Destaca-se que ao analisar a média de IMC de ambos grupos, encontrou-se
como estado nutricional mais prevalente a obesidade, sendo que trés participantes do
GC (6%) e quatro participantes do Gl (7,5%) estavam classificadas como obesidade
grave. Apenas oito participantes do GC (16%) e cinco participantes do Gl (9%)

estavam classificadas com peso adequado.
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TABELA 3. DADOS PRE-INTERVENCAO NO GRUPO CONTROLE E NO GRUPO INTERVENGAO.

(continua)
Variavel GC (n=51) Gl (n=53) Valor de p
Idade (anos) 55 (31-60) 53 (37-60) 0,174
Estado civil: 0,455***
Solteiras 8(16) 8 (15)
Casadas 29 (57) 35 (66)
Divorciadas 14 (27) 9(17)
Vidvas 1(2)
Profissao/ local de trabalho: 0,165***
Do lar 16 (31) 11 (21)
Trabalho em casa 2 (4) 6 (11)
(costureira, vendedora
autébnoma)
Fora de casa (auxiliar 21 (41) 21 (40)
de servigos gerais, zeladora,
diarista, entre outras)
Aposentada 9 (18) 6 (11)
Afastada ou 3 (6) 9(17)
desempregada
IMC 30,5 (6,1) 31,1 (£5,5) 0,566*
Consumo de bebida 0,955***
alcodlica: 47 (92) 49 (92)
Néo 4 (8) 4 (8)
Sim
Tabagismo: 0,938***
Néo 44 (86) 46 (87)
Sim 7 (14) 7(13)
Atividade fisica 0,812***
Néo 31 (61) 31 (58)
Sim 20 (39) 22 (42)
Escolaridade (anos) 8 (1-15) 8 (0-16) 0,436***
Escolaridade: 0,635***
0 a 4 anos 13 (24) 15 (28)
5 a 8 anos 14 (27) 11 (21)
9a 11 anos 20 (39) 19 (36)
= 12 anos 19 (8) 8 (15)
Renda per capita 839,8 +574,9) 1133,6 (£972,9) 0,086*
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(continuacao)

Variavel GC (n=51) Gl (n=53) Valor de p
Renda familiar: 0,584***
<que 1 SM 12 (24) 9(17)
1a 3 SM: 30 (59) 29(55)
3 a6 SM: 7 (14) 8 (15)
>que 6 SM: 2 (4) 7(13)
Gabapentina 0,575***
Néo 29 (57) 33 (62)
Sim 22 (43) 20 (38)
Pregabalina 0,135***
Néao 42 (82) 37 (70)
Sim 9 (18) 16 (30)
Comorbidades:
Sindrome do Tunel do 0,308***
carpo
Néo 36 (71) 42 (84)
Sim 15 (29) 8 (16)
Transtorno depressivo 0,103***
Néo 32 (63) 41 (77)
Sim 19 (37) 12 (23)
Osteoartrite 0,227***
Néo 40 (78) 36 (68)
Sim 11 (22) 17 (32)
Osteoporose 0,961***
Néo 48 (94) 50 (94)
Sim 3 (6) 3 (6)
Artrite reumatoide 0,289***
Néao 48 (94) 52 (98)
Sim 3(6) 1(2)
Hipertenséo arterial 0,819***
sistémica
Néo 30 (59) 30 (57)
Sim 21 (41) 23 (43)
Diabetes 0,725***
Néao 42 (82) 45 (85)
Sim 9(18) 8 (15)
Dislipidemia 0,230***
Néo 33 (65) 40 (75)
Sim 18 (35) 13 (25)
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(concluséo)

Variavel GC (n=51) Gl (n=53) Valor de p
Hipotireoidismo 0,121***
Néo 43 (84) 38 (72)
Sim 8 (16) 15 (28)
Migranea 0,466
Néo 45 (88) 49 (92)
Sim 6 (12) 4 (8)
QFAGA 21,5 (x11,4) 20,3 (+8,6) 0,518*
FIQR 80 (28-100) 77,5 (24,3 -97,3) 0,295**
FIQR Impacto 22,6 (5,6 -30) 21,3 (2,3-29,6) 0,443**
FIQR Funcional 17 (2-20) 17 (0-20) 0,483**
FIQR Sintomas 41,5 (14-50) 39,5 (10,5-50) 0,255**
Dor 8 (3-10) 8 (2-10) 0,359**

Fonte: os autores. GC: grupo controle; Gl: grupo intervencdo; grupo intervencdo; n: numero de
participantes do grupo; IMC: indice de Massa Corporal; SM: salario minimo; QFAGA: Questionario de
consumo de alimentos fonte de glutamato livre e aspartame; FIQR: Questionario de impacto da FM-
pontuacao de 0 a 100; Dominios do FIQR: Impacto: pontuagéo de 0 a 30; dominio funcional: pontuagao
de 0 a 20; dominio sintomas: pontuagédo de 0 a 50. Dor: pergunta do dominio de sintomas do FIQR,
com pontuagéo de 0 — 10. * O resultado desta variavel foi expresso em média e desvio padrao, e
realizado teste t. ** Os resultados destas variaveis foram expressos em mediana e valor maximo e
minimo, e realizado Mann Whitney *** Os resultados destas variaveis foram expressos por frequéncia
absoluta e relativa, e realizado teste de Qui-quadrado

4.1 IMPACTO DA INTERVENGAO NO GC E GI

A pontuacgao do FIQR no momento pré-intervengao demonstrou alto impacto
com mediana de 80 (28-100), no GC e mediana de 77,5 (24,3-97,3) no Gl. Apos a
intervencao, houve diferenca na qualidade de vida das participantes, medida pelo
FIQR, com 78,8 pontos (8,6-96,5) no GC, e 66,3 pontos (19,1-98,6) no Gl, ou seja,
uma diferenca de 12,5 pontos; p=0,027 (TABELA 4), sugerindo que a intervengao
nutricional foi efetiva. Os dominios impacto e funcional também apresentaram
diferenga significativa, o que nao foi observado no dominio de sintomas. Contudo,
para dor, houve diferencga significativa para o grupo intervengao, com p=0,05, com

diferenca entre os grupos de 22% para Gl com relagao a GC.
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TABELA 4. EFEITO DA INTERVENGCAO NUTRICIONAL SOBRE PARAMETROS DE DOR E
QUALIDADE DE VIDA EM MULHERES COM FM.

Variavel GC (n=51) Gl (n=53) Valor de p
FIQR 78,8 (8,6-96,5) 66,3 (19,1-98,6) 0,027**
FIQR Impacto 22,3 (2,6-30) 19,3 (2,6-28,6) 0,028**
FIQR Funcional 16 (0-20) 14 (0-20) 0,009**
FIQR Sintomas 40(6-50) 34,5(10,5-50) 0,095**
Dor 9 (0-10) 7 (0-10) 0,05*
QFAGA 17,9 (£10,7) 3,6 (£2,8) <0,001*
IMC 30,3 (5,9) 30,8 (£5,5) 0,656*

Fonte: os autores. GC: grupo controle; Gl: grupo intervencéo; n: numero de participantes do grupo;
FIQR: Questionario de impacto da FM- pontuagao de 0 a 100; Dominios do FIQR: Impacto: pontuagao
de 0 a 30; dominio funcional: pontuagdo de 0 a 20; dominio sintomas: pontuagédo de 0 a 50. Dor:
pergunta do dominio de sintomas do FIQR, com pontuagcdo de 0 — 10. QFAGA: Questionario de
Frequéncia Alimentar especifico para Glutamato livre e aspartame. IMC: indice de Massa Corporal * O
resultado desta variavel foi expresso em média e desvio padrao, e realizado teste t. ** Os resultados
destas variaveis foram expressos em mediana e valor maximo e minimo, e realizado Mann Whitney.

Quando o modelo da regressao linear foi controlado para pontuagdo do
QFAGA, idade, escolaridade e renda, 11,4% e 5,4% dos resultados do GC e Gl,
respectivamente, podem ser explicados por uma das covariaveis, as quais podem ter
interferido no resultado da intervencao, apesar da correlagao ter sido fraca em ambos
grupos (COHEN, 1988). No GC, a escolaridade foi a variavel preditora para FIQR,
com correlagdo negativa, ou seja, quanto menor a escolaridade (p=0,007; beta
padronizado = -0,4666), maior a pontuacao do FIQR. No Gl, a renda (p=0,022; beta
padronizado = -0,358) foi a variavel preditora, também com correlagdo negativa,
indicando que quanto menor a renda maior a pontuagao do FIQR.

No retorno apos 4 semanas, ndo houve alteragdo do IMC entre os grupos
(p=0,656) (TABELA 04). O consumo de alimentos fontes de glutamato livre e
aspartame apresentou diferengca (p<0,001) entre os grupos, indicando que
intervencao foi efetiva (TABELA 4). Os participantes de ambos os grupos diminuiram
o consumo de alimentos fontes de glutamato livre e aspartame, sendo esta redugao
mais expressiva entre o Gl cuja pontuagao reduziu para 3,6 (+2,8) pontos (p<0,001),
enquanto o GC diminuiu para 17,9 pontos (£10,7) (p=0,07), (TABELA 5).
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TABELA 5. AVALIAGAO DO EFEITO DA INTERVENCAO NUTRICIONAL INTRA-GRUPOS NO
CONSUMO DE ALIMENTOS FONTE DE GLUTAMATO LIVRE E ASPARTAME

Variavel Pré-intervencao Pés-intervengao Valor de p
QFAGA 21,5 (£11,4) 17,9 (x10,7) 0,007*
Controle

QFAGA 20,3 (+8,6) 3,6 (£2,8) <0,001*
Intervencéo

Fonte: os autores. QFAGA: Questionario de Frequéncia Alimentar especifico para Glutamato livre e
aspartame *O resultado desta variavel foi expresso em média e desvio padréo, e realizado teste t
pareado.

4.2 AVALIACAO DO CONSUMO ALIMENTAR

4.2.1 Consumo de alimentos fonte de glutamato livre e aspartame

Os vinte alimentos contendo glutamato livre mais consumidos pelas
participantes, antes da intervencao, foram analisados com base na média do escore
do QFAGA para cada um dos itens e estdo na FIGURA 06. Destacam-se entre os
mais consumidos tomate e molho de tomate, batata, temperos e caldos prontos.
Produtos diet contendo aspartame, assim como o proprio aspartame, como adocante,
foram os menos consumidos nesta analise. Patés, molho quatro queijos, sardinha em
molho de tomate, carnes embaladas ja temperadas, sardinha, sopas em po,
cogumelos, comida asiatica e alimentos congelados, como pizza, nuggets,
hamburguer, tiveram pouco consumo relatado entre as participantes e néo foram
adicionados na FIGURA 06. A FIGURA 07 demonstra o numero de participantes de
ambos grupos que consome cada um dos vinte alimentos contendo glutamato livre e

aspartame mais consumidos.



59

FIGURA 6. ALIMENTOS CONTENDO GLUTAMATO LIVRE E ASPARTAME MAIS CONSUMIDOS
EM AMBOS GRUPOS, ANTES DA INTERVENGAO.
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Fonte: os autores. Escore médio do QFAGA para cada um dos vinte alimentos mais consumidos pelas
participantes de ambos grupos. Azul: GC; Laranja: Gl.

FIGURA 7. NUMERO DE PARTICIPANTES DE AMBOS GRUPOS QUE CONSOMEM OS VINTE
ALIMENTOS CONTENDO GLUTAMATO LIVRE E ASPARTAME MAIS CONSUMIDOS
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Fonte: os autores. Numero de participantes que consomem os vinte alimentos, contendo glutamato livre
e aspartame, mais consumidos. Azul: GC; Laranja: Gl.
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Os alimentos contendo glutamato livre e aspartame mais consumidos no
momento pré-intervencéo, e que, sofreram maior reducdo no consumo, no Gl, estdo
descritos na FIGURA 08. Shoyu, queijo parmesao e gelatina diet foram
completamente evitados durante a intervengao, com 100% de redugao, seguido do
tempero pronto (97% de redugéo) e do caldo pronto (95% de redugao). Almogar fora
de casa foi o item com maior dificuldade a seguir, sendo este item com menor redugao
apos a intervengao (26% de redugao). Os alimentos que tiveram menor redugao no
consumo apds a intervengdo foram salgadinhos (57% de redugdo), linguiga (67%),
lanches fora de casa (70%), pao de queijo (70%) e batata (71%), demonstrando estes

os alimentos com maior dificuldade para evitar na dieta.

FIGURA 8. ALIMENTOS CONTENDO GLUTAMATO LIVRE E ASPARTAME MAIS CONSUMIDOS
NO MOMENTO PRE-INTERVENGAO (NO GRUPO INTERVENGAO) E QUE SOFRERAM MAIOR
REDUGCAO NO CONSUMO

Shoyu

Queijo parmesao
Gelatina diet
Tempero pronto
Caldo pronto
Calabresa

Farofa pronta
Aspartame

Tomate

Molho de tomate
Embutidos

Salsicha

Outro produtos diet
Ketchup

Batata

P3o de queijo
Lanche fora de casa
Linguica
Salgadinho

Almoco fora de casa

o
xX

10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90%  100%

Fonte: os autores. Os numeros referentes a redugdo do consumo estdo demonstrados em
porcentagem.



61

4.2.2 Questionario de Consumo Alimentar

A TABELA 06 demonstra as caracteristicas do consumo alimentar das
participantes quanto aos marcadores de consumo saudavel e ndo saudavel. Nenhuma
participante declarou seguir uma dieta vegetariana ou vegana. Apenas uma
participante declarou seguir dieta especifica para FM, mas acabou sendo excluida da
pesquisa por comecgar uma terapia alternativa durante a intervencao. Uma participante
com sindrome do intestino irritavel declarou seguir dieta para esta condicdo com

restricao de lactose.

TABELA 6. CONSUMO ALIMENTAR DE ACORDO COM MARCADORES DE CONSUMO SAUDAVEL
E NAO SAUDAVEL DAS PARTICIPANTES DE FM.

Marcadores de consumo alimentar | GC (n=51) Gl (n=53) Valor de p
regular® Numero de | Numero de
participantes/ participantes/

frequéncia relativa | frequéncia relativa

Saudavel:
Frutas, verduras e lequmes™* (IBGE, 12 (24) 9 (17) 0,406
2014)
Feijao (IBGE, 2014) 26 (51) 29 (55) 0,703
Azeite de oliva (RUS et al., 2017) 20 (39) 25 (47) 0,413
Nao saudavel
Refrigerante (IBGE, 2014) 7 (14) 12 (23) 0,162
Leite integral (IBGE, 2014) 23 (45) 25 (47) 0,832
Carne com excesso de gordura (gordura 17 (33) 18 (34) 0,946
aparente e frango com pele)** (IBGE, 2014)
Embutidos, bacon (LARSSON; ORSINI, 3(6) 4 (8) 0,735
2014) 9(18) 10 (19) 0,872

Alimentos doces (bolo, torta, chocolate,
bala, biscoito ou bolacha doce (IBGE, 2014)

Fonte: os autores. * para consumo regular considera-se 5 dias ou mais na semana; ** para consumo
regular de frutas, verduras e legumes, considera-se pelo menos 5 porgdes por dia, sendo no minimo:
verdura e legumes (2 vezes ou mais ao dia) e fruta ou suco de fruta natural (1 vez ou mais ao dia); ***
para carnes com excesso de gordura nao foi utilizado o critério de consumo regular, somente o
consumo. Os resultados destas variaveis foram expressos por frequéncia absoluta e relativa, e
realizado teste de Qui-quadrado
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Questionadas sobre uso de suplementos, 13 participantes do GC e 15 do Gl
relataram fazer uso (p=0,747), sendo o suplemento mais utilizado a vitamina D e

calcio.

5 DISCUSSAO

A idade média encontrada neste estudo, foi semelhante aos dados do
EpiFibro (Estudo Epidemiolégico Brasileiro de FM), criado para estudar individuos
brasileiros com FM, em que a média foi de 51,8 anos (11,5 anos) (MARTINEZ et al.,
2017). A média de idade encontrada neste estudo vem ao encontro de outros que
demonstraram maior prevaléncia da FM em pessoas com mais de 50 anos ( LINDELL
et al., 2000; ABLIN; NEUMANN; BUSKILA, 2008; BRANCO et al., 2010; WOLFE et
al., 2014).

Aspectos como renda familiar, ocupacdo e escolaridade tém sido
apresentados como variaveis que exercem impacto sobre a qualidade de vida de
pacientes com FM (HERNANDEZ-PETRO; CARDONA-ARIAS, 2015). A renda per
capita encontrada nesta amostra, tanto no GC quanto no Gl, ficou abaixo da renda
domiciliar per capita do estado do Parana, R$1607 ($434,3 com a cotagdo utilizada
de R$3,70 para $1) segundo dados do IBGE (2018). No caso da amostra estudada, a
maioria das participantes de ambos grupos eram donas de casa, aposentadas,
trabalhavam em casa, estavam afastadas ou desempregadas. A capacidade de
trabalho em pessoas com FM é afetada pela dor, fadiga, fraqueza e dificuldades de
memoria e concentracdo (WHITE et al., 1999). Ao comparar a produtividade do
trabalho entre trabalhadores com FM e trabalhadores sem condicdo de dor
musculoesquelética, a perda de produtividade foi significativamente maior em
trabalhadores com FM do que em trabalhadores livres de dor (MCDONALD;
DIBONAVENTURA; ULLMAN, 2011) chegando a 30% (FITZCHARLES et al., 2016) e
35% de incapacidade no trabalho (WOLFE et al., 2014). Na amostra de Liedberg e
Henriksson (2002), 23% relatou que a FM era responsavel por nao trabalharem.

A faixa de escolaridade pode dificultar as oportunidades no mercado de
trabalho destas mulheres e consequentemente suas rendas, as quais podem interferir
nos sintomas da FM. Na amostra de 287 mulheres com FM, 52% estavam sem
emprego, sendo que estas mulheres relataram significativamente mais dor, mais

fadiga e pior estado funcional do que aquelas que estavam empregadas (REISINE et
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al, 2003), assim como no trabalho de Liedberg e Bjork (2014). O trabalho é
considerado pelas mulheres como muito valioso e parte fundamental das suas
identidades (HENRIKSSON, 1994; LIEDBERG; HENRIKSSON, 2002) revelando um
importante aspecto psicossocial.

Além disso, tem sido demonstrado que a presenca de multiplas comorbidades
também exercem impacto sobre a qualidade de vida (FORTIN et al., 2004) bem como
a obesidade (GOTA; KAOUK; WILKE, 2015). Dados da PNS, especificos do estado
do Parana, para mulheres acima de 18 anos, revelam taxas de comorbidades abaixo
dos resultados encontrados neste estudo, em que 22,9% refere diagndstico médico
de hipertenséao arterial, 14,6% de dislipidemia e 6,5% de diabetes (BRASIL, 2014b).
Dados do VIGITEL para mulheres residentes em Curitiba, registrou diagnéstico de
hipertensao arterial, de 25,1% e de diabetes, de 9,9% também abaixo dos resultados
deste estudo, enquanto para dislipidemia, 25,5% das mulheres registraram
diagnodstico, valor semelhante ao encontrado. Os achados do presente estudo,
comparados aos dados da literatura da populacdo de Curitiba e Parana, vem ao
encontro do encontrado por Walitt e colaboradores (2015), em que compararam
populacédo com e sem FM. Na populagdo sem FM, 29.7% da amostra apresentou
hipertensdo, enquanto no grupo com FM, 54.2%. Para diabetes, a diferenga
proporcional entre os grupos foi ainda mais consideravel, 8,4% na populagdo sem FM
e 23,3% nos individuos com FM. No trabalho de Bilge e colaboradores (2018), as
doencas cardiovasculares e endodcrinas foram as comorbidades mais comuns
associadas a FM, 30,5% tinha HAS, 17,3% diabetes, 12,8% hipotireoidismo.

Os dados de hipotireoidismo desta amostra vém ao encontro de outro estudo
publicado ha mais de 10 anos, no mesmo ambulatério, em que 17% das mulheres
apresentavam hipotireoidismo, acima da populagao em geral, que apresentava 10%
(GOES et al., 2008). As mulheres com hipotireoidismo relataram grande proporcéo de
sintomas de ansiedade (13,3%), depresséao (53,3%) e fadiga (33,3%). Os autores
pontuam que o hipotireoidismo esta classicamente associado a sintomas
caracteristicos da FM, como as dores musculares, fraqueza muscular, disturbios do
humor, como ansiedade, depressao e alteracdes cognitivas. Estudo espanhol alerta a
diferenca na taxa de hipotireoidismo da populagdo em geral, para com FM, 3,8% e
9,1%, respectivamente (RAMOS, 2017).

Uma pesquisa brasileira encontrou resultados semelhantes ao do presente

estudo para depressao, com 40,5% dos participantes apresentando o transtorno, e
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ainda, 15,9% com transtorno de ansiedade (SANTOS et al., 2011). Recente meta-
analise demonstrou prevaléncia pontual de transtorno depressivo, em pessoas FM,
de 25% e uma prevaléncia ao longo da vida de 65% (LOGE-HAGEN et al., 2019).
Quando comparado estudo com grupo com e sem FM, a diferenga para depresséao é
mais que quatro vezes maior no grupo com FM, com diferengas de 14,2% para 62,7%
(WALITT et al., 2015). Os escores de ansiedade e depressao foram maiores, mais
que o dobro, em pessoas com FM quando comparado a controles saudaveis,
sugerindo que o apoio psiquiatrico deve ser fornecido aos individuos com FM,
incluindo cuidado bioldgico, social e psicologico (UCAR et al, 2015).

Manzano e colaboradores (2017) encontraram que mulheres com FM
apresentaram maior circunferéncia da cintura e percentual de gordura do que
controles, e, portanto, possuem maior risco de doencas cardiovasculares e, para
acidente vascular encefalico (TSENG et al., 2016). Nao possuimos dados de gordura
corporal, mas o excesso de peso ou obesidade encontrado nesta amostra esta bem
acima do encontrado na PNS, em 2013, na regido sul, que foi 68% de excesso de
peso para mulheres entre 35 e 64 anos (BRASIL, 2014b), o que poderia explicar em
partes a maior taxa de comorbidades entre as participantes deste estudo.

De fato, o IMC desta amostra chamou atencido. Encontramos na literatura a
prevaléncia de sobrepeso ou obesidade nas pessoas com FM entre 61 a 92%
(YUNUS; ARSLAN; ALDAG, 2002; NEUMANN et al., 2008; OKIFUJI; BRADSHAW;
OLSON, 2009; KOCYIGIT; OKYAY, 2018). Em uma pesquisa no mesmo Hospital em
que foi conduzido o presente estudo, HC/UFPR, os autores identificaram que a
prevaléncia de FM em individuos com obesidade mérbida foi extremamente alta, 34%
pelos critérios diagnosticos de 1990 e de 45% pelos de 2011 (DIAS et al., 2017).

Paiva e colaboradores (2017) encontraram que pessoas com FM com
sobrepeso ou obesos possuem niveis de leptina, hormdnio anorexigeno, menores que
pessoas controle com sobrepeso ou obesos, apesar de ndo terem encontrado
correlagao da leptina com parametros clinicos da FM. O sono nao reparador pode ser
uma das explicagcbes para o excesso de peso e obesidade, pois esta € uma
caracteristica clinica chave da FM e tem sido associada com obesidade
(WATENPAUGH, 2009). Esta, por sua vez, pode interferir na duragéo e na qualidade
do sono (ALGUL et al., 2009; ST-ONGE et al., 2010) e aumentar a chance de outras
lesdes musculoesqueléticas geradoras de dor (PAIVA, 2010). Uma outra explicagao é

que a FM esta fortemente associada a depresséo, que parece estar correlacionada
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com a obesidade (KOCYIGIT; OKYAY, 2018; GADALLA, 2009). Desta forma, alguns
estudos tém demonstrado que a perda de peso pode ser benéfica para os sintomas e
QV na FM (SHAPIRO; ANDERSON; DANOFF-BURG, 2005; SENNA et al., 2012). O
baixo nivel de atividade também pode ser uma das explicagcdes para 0 excesso de
peso e obesidade (URSINI; NATY; GREMBIALE, 2011), sendo que a maioria das
mulheres desta amostra ndo praticavam atividade fisica. Pessoas com FM costumam
ter intolerancia a atividade fisica e tendem a ter um estilo de vida sedentario, o que
aumenta os riscos de morbidade adicional (PARK et al., 2015; RAFTERY et al., 2009).

Desta forma, o exercicio fisico € uma parte importante do manejo da FM,
melhora a saude geral e os riscos associados a outras condi¢des cronicas (ROOKS
et al., 2007). Taylor e colaboradores (2019) encontraram que 76% dos individuos com
FM haviam tentado caminhada, sendo esta, a atividade mais praticada. As
intervengdes com exercicios aerobicos pareceram melhorar a QV relacionada a
saude, diminuir a intensidade e a rigidez da dor, melhorar a fungao fisica e a fungao
cardiorrespiratéria em adultos com FM (BIDONDE et al., 2017), além de ser uma
intervengcdo com poucos eventos adversos (GENEEN et al., 2017).

Apods 4 semanas de estudo, o efeito da orientagcao nutricional sobre o impacto
da FM, entre as participantes do Gl, foi evidente quando comparado ao GC. Tomando
como base o estudo de Bennett e colaboradores (2009) com 2228 participantes, em
que a alteracdo de 14% na pontuacao total do FIQ e seus dominios foi considerada
clinicamente relevante, destaca-se uma importante margem de melhora no FIQR no
Gl do presente estudo, comparada ao GC, assim como relevante melhora para o
sintoma de dor. Em estudo semelhante ao presente trabalho, a fim de avaliar a
intervencao nutricional com retirada do GMS e aspartame da dieta (VELLISCA;
LATORRE, 2014), ndo houve diferenca estatistica entre os grupos controle e
intervencao, apos 3 meses de intervengéo. Neste caso, no entanto, outro instrumento
de avaliacao foi utilizado, a escala de 7 pontos para dor, diferente da escala de FIQR
aqui utilizada.

Destaca-se escassez de estudos de intervengao alimentar para melhora da
qualidade de vida em FM na literatura, especialmente estudos controlados que
restringem a ingestéo de fontes de glutamato livre e aspartame. Foi o caso do estudo
de Holton e colaboradores (2012), em que, em uma primeira etapa do trabalho, os
pesquisadores avaliaram a intervenc¢ao nutricional com retirada do GMS e aspartame

da dieta, sem constituir grupo controle, e encontraram diferenga na pontuagéo do FIQ
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de 22,2 pontos (x20,6), aproximadamente 39%, apos 4 semanas de intervengao
(<0,0001), resultado superior ao encontrado no presente estudo. Para dor, avaliaram
a escala visual analdgica e encontraram 40,6% de diferenca, apds as 4 semanas de
intervencao.

No presente estudo, a pontuacdo meédia do FIQR foi elevada em todos os
dominios avaliados, sendo a pontuacio total mais elevada que o banco de dados
brasileiro, EpiFibro, o qual apontou média de 68 £17 pontos (MARTINEZ et al., 2017).
Pessoas com FM com pontuacéo acima de 59 pontos sao considerados como tendo
um grave impacto da doenca na qualidade de vida (BENNETT et al., 2009). No estudo
de Holton e colaboradores (2012), a pontuacdo do FIQ antes da intervengao
configurava como moderado impacto da doenga, diferente da presente pesquisa, em
que as participantes apresentaram um alto impacto da doenca, o que pode estar
relacionado a um efeito incapacitante da doenca, até mais importante do que diversas
outras enfermidades crénicas (KAPLAN; SCHMIDT; CRONAN, 2000). Desta forma,
podemos observar resultados no FIQR mais semelhantes ao presente estudo, em
outra intervengdo nutricional, com abordagem de dieta FODMAP, em que os
participantes foram classificados no momento pré-intervengdo, com pontuagao no
FIQR de alto impacto, e a intervengao nutricional reduziu significativamente o FIQR
em 13,5 pontos (21,9%) (MARUM et al., 2016).

Outras abordagens de interveng&o nutricional na FM demonstram resultados
clinicamente relevantes, como outros dois estudos, de moderado impacto no FIQ/
FIQR inicial, como o estudo com dieta hipocaldrica (SENNA et al., 2012) em que os
escores do FIQ diminuiram 10,5 pontos (18,5%), apds 5 meses de intervencao, e
estudo com dieta vegana (DONALDSON; SPEIGHT; LOOMIS, 2001), em que houve
reducéo significativa, de 32,4 pontos (46,3%) no FIQR, apds 7 meses de intervengao.
Desta forma, apesar de existirem diferentes abordagens nutricionais propostas para
melhorar a qualidade de vida na FM, a maioria conseguiu resultados positivos na
melhora do FIQ ou FIQR.

Outro ponto relevante sobre o grupo intervengao, € que a orientacéo dada se
mostrou aplicavel na pratica clinica, j@ que as participantes aderiram de forma
satisfatoria a intervengéo. Nao tivemos nenhum caso relatado da participante desistir
por achar a intervencgao dificil, apesar de nao sabermos se este foi o motivo daquelas
que perdemos o contato. Nas ligagdes pelo telefone ou contato pelo aplicativo de

mensagens, houve questionamentos interessantes, como por exemplo, se a



67

substituigdo de um ingrediente estava correta ou se a eliminagdo de determinado
alimento era necessaria ou ndo. Estudos indicam que algumas intervengdes podem
ser muito diferentes da dieta habitual dos participantes e desta forma, dificil para os
mesmos seguirem e/ou motivo para que os mesmos queiram voltar a sua dieta
habitual apds a intervengdo, mesmo ela trazendo efeitos positivos para os sintomas
de determinadas doengas durante a intervengcdo (HANNINEN et al., 2000; HOLTON;
KINDLER, 2009).

Por mais que o objetivo deste trabalho tenha sido reduzir os alimentos
especificos no Gl, a diferenca na pontuacdo do QFAGA no GC também foi
significativa. Uma explicagao € que a orientagéo padrao foi realizada baseada no Guia
Alimentar para populacdo Brasileira (BRASIL, 2014a), o qual estimula limitar o
consumo de alimentos processados e ultra processados. Consequentemente, o GC
também recebeu uma orientagcdo que estimulava o consumo de alimentos mais
naturais, em detrimento de alimentos que muitas vezes poderiam conter glutamato
monossddico ou aspartame, por serem industrializados.

Em relacao as caracteristicas qualitativas do consumo alimentar deste estudo,
um dado que chama atencao é quanto ao baixo consumo regular de frutas, verduras
e legumes, quase metade ao encontrado em dados da PNS (BRASIL, 2014b), para
mulheres, no Parana (42,4%), mesmo estado da presente amostra. Dados da
Vigilancia de Fatores de Risco e Protegdo para Doengas Cronicas por Inquérito
Telefénico (VIGITEL; BRASIL, 2017) indicam um consumo ainda mais divergente do
encontrado nesta amostra, para mulheres, residentes em Curitiba (54,2%) (BRASIL,
2017), mesma cidade da maioria das participantes da presente amostra. O consumo
regular de feijao, outro marcador saudavel da alimentagao, foi acima do encontrado
pelo VIGITEL para mulheres em Curitiba, cujo consumo regular foi encontrado em
40,3% das residentes. Por outro lado, dados da PNS 2013, para mulheres, no estado
do Parana, registraram média de consumo regular para feijao de 71,6%, bem acima
dos dados deste estudo.

O consumo de azeite de oliva no presente estudo foi bem menor do que o
encontrado em estudo espanhol (RUIZ-CABELLO et al., 2017). O azeite de oliva tem
demonstrado ser eficaz contra o estresse oxidativo associado a varias doencgas e pode
melhorar a capacidade funcional e psicolégica relacionada a saude de mulheres com
FM (RUS et al., 2017). No estudo Miranda e colaboradores (2017) que teve como

objetivo investigar o consumo de antioxidantes de mulheres com ou sem FM,
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encontraram que o0 consumo de vitaminas antioxidantes e selénio foi
significativamente menor no grupo de mulheres com FM. Em contrapartida, alimentos
ricos em polifendis associaram-se a menor numero de tender points e melhor
qualidade de vida, sugerindo a importancia da prote¢cao antioxidante dos compostos
bioativos na alimentacéo dos individuos com FM.

O consumo regular de refrigerante, um marcador de consumo alimentar nao
saudavel, foi semelhante ao encontrado nos dados da PNS e do VIGITEL, sendo na
PNS, 24,7%, para mulheres, no Parana, e, no VIGITEL, 13,8%, para mulheres em
Curitiba. Em contrapartida, o consumo de embutidos e bacon, outro marcador nao
saudavel, foi baixo. Em estudo espanhol, o consumo diario ou quase diario de carnes
curadas foi associado a niveis mais altos de depressao e o consumo diario ou quase
diario de bebidas adogadas, como refrigerantes, foi associado a menores niveis de
otimismo (RUIZ-CABELLO et al., 2017). No estudo de Ruiz-Cabello e colaboradores
(2016) o consumo de moderado a alto de doces foi maior que o dobro do encontrado
neste estudo, 54,8%, e esteve relacionado a maiores pontuacdes para depressao e
menores, para otimismo.

O presente estudo possui limitagdes. O instrumento utilizado para avaliar o
consumo de glutamato livre e aspartame n&o é um instrumento validado. Além disso,
houve redugéo do consumo de alimentos fonte de glutamato livre e aspartame no GC,
0 que pode ser explicado pela orientacao padrao, baseada no Guia Alimentar para
Populagao Brasileira, coincidir em partes, com a orientagao especifica, como no que
diz respeito ao consumo de alimentos in natura, e estes por sua vez, terem também
relagdo com QV. Ainda, no presente trabalho, quando o modelo foi controlado para
idade, escolaridade, renda e consumo de glutamato livre e aspartame, nao foi possivel
demonstrar a relacao linear entre este ultimo e FIQR. Destaca-se, no entanto, que, a
variavel QFAGA, referente ao consumo de glutamato livre e aspartame, apresentou
heterocedasticidade, ou seja, a resposta do grupo intervengao foi heterogénea. Assim,
nao foi possivel confirmar se o consumo de glutamato livre e aspartame, a renda, a
idade e a escolaridade poderiam interferir sobre o FIQR ou se outras covariaveis nao
analisadas exerceram efeito sobre a qualidade de vida destas participantes.

Os pontos fortes deste estudo s&o o numero de participantes (cento e quatro)
uma vez que, do conhecimento destes autores, € o maior estudo com eliminagao de
glutamato livre e aspartame. Outro ponto é o estudo ter sido pareado com GC, uma

vez que as publicagcdes que mostraram resultado positivo para intervengao nutricional



69

com retirada do glutamato livre e aspartame nédo possuiam GC ou eram relatos de
caso. Este estudo também realizou levantamento de alimentos com glutamato livre,
baseado nos estudos da literatura que haviam dosado glutamato livre de alimentos (in
natura e/ou industrializados) e complementou com levantamento de alimentos com
glutamato monossodico presentes em um supermercado da cidade de Curitiba.
Destaca-se também a individualidade das orientagbes. O Recordatério alimentar de
24 horas, foi feito em conjunto com o QCA e QFAGA, permitindo uma avaliacdo do
consumo alimentar das participantes com detalhes importantes para esta
individualizagdo das orientagdes. Tendo em vista que o Gl seguiria uma dieta de
eliminacgao de alguns alimentos, trabalhar a substituicdo destes alimentos levando em
consideracao a realidade, preferéncias e possibilidades de cada pessoa foi
considerado muito importante para adesao da intervencdo proposta. Um ponto
importante foi o controle realizado durante a intervengao com todos participantes, e o
treinamento realizado para que este contato nado influenciasse a resposta das
participantes. O aplicativo de mensagem de celular mostrou-se alternativa acessivel
para este acompanhamento, tendo sido utilizado tanto quanto as ligagbes. Apenas
uma participante pediu que o contato fosse feito por e-mail.

Desta forma, apesar de existirem diferentes abordagens nutricionais como
intervengdes propostas para melhorar a QV na FM, e que todas, incluindo o presente
estudo, possuem suas limitagcbes, a maioria conseguiu resultados positivos na
melhora do FIQ ou FIQR, destacando a importdncia de associar a nutricdo aos
tratamentos propostos para FM, sendo a estratégia multimodal, a melhor abordagem

terapéutica na FM.
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6 CONCLUSOES

As mulheres com FM que receberam orientagao de intervengcdo com restricao
do glutamato livre e aspartame reduziram significativamente a pontuacdo no FIQR
comparadas aquelas que receberam orientacdo nutricional padréo, indicando uma
possivel melhora na QV. Contudo, ndo foi demonstrado associagao entre FIQR e o
consumo destes componentes dietéticos, no modelo de regressao linear utilizado,
indicando que, apesar da orientacio nutricional ter impactado positivamente no FIQR,
ainda sdo necessarios mais estudos para indicar a relagdo entre a restricdo de
glutamato livre e aspartame da dieta e a melhora da QV em pessoas com FM. Sugere-
se ainda, novos estudos para avaliar a relacdo da alimentacao de pessoas com FM e
o impacto da doenca, como a avaliacdo de marcadores saudaveis e ndo saudaveis

da alimentacéo.
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APENDICE 1 - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

Nés, Profa. Dra. Regina Maria Vilela, professora da Universidade Federal do Parana e
Mestranda Hellin dos Santos, do Programa de Pés-Graduagdo em Alimentagcdo e Nutricdo da
Universidade Federal do Parana, Dr. Eduardo Paiva, reumatologista responsavel pelo atendimento no
ambulatério de FM, estamos convidando (a Senhora, vocé, atendido no ambulatério de FM) a participar
de um estudo intitulado “INTERVENCAO NUTRICIONAL PARA REDUCAO DE DOR EM PACIENTES
COM FM”. O objetivo desta pesquisa é verificar se orientacdes dietéticas especificas ajudam na
reducéo de dor e consequente melhoria da Qualidade de Vida de pessoas com FM. Caso vocé participe
da pesquisa, sera necessario autorizar a analise das informacdes que estdo no seu prontuario médico
como: nome, sua idade, exames em geral, incluindo exames de sangue. Além disso, sera necessario
o preenchimento de questionarios com questdes de natureza intima (como por exemplo, “Por causa da
FM, quantos dias vocé faltou ao trabalho”?”; “Com que frequéncia vocé consegue cozinhar?”). Para
tanto, a Sra./vocé recebera o atendimento do pesquisador no ambulatério de FM em trés momentos,
esta abordagem inicial, a primeira consulta, seguida da segunda consulta, pelo menos apds um més
(periodo da intervengao nutricional). Esta participagéo é voluntaria. E possivel que a Sra./vocé sinta-se

desconfortavel ao responder os questionarios de natureza intima, podendo entdo ndo os responder.

Caso seja necessario, a Sra./ vocé permite a ida dos pesquisadores até o seu domicilio ou

local de trabalho para consulta? () Sim, eu autorizo ( ) N&o, ndo autorizo

Os beneficios esperados com a participacado na pesquisa sao: contribuir para uma vida mais
saudavel do ponto de vista nutricional, recebendo uma orientacao dietética padrao; receber uma
orientagao especifica para FM e ajudar nas pesquisas cientificas que procuram desenvolver protocolos
para melhora da dor e Qualidade de Vida do paciente com FM. Nem sempre vocé sera diretamente

beneficiado com o resultado da pesquisa, mas podera contribuir para o avanco cientifico.

Os pesquisadores Prof. Dra. Regina Maria Vilela (41-991115454), professora da Universidade
Federal do Parana e Mestranda Hellin dos Santos (48-999086504), do Programa de Pds-Graduagao
em Alimentacdo e Nutrigdo da Universidade Federal do Parand, Dr. Eduardo Paiva (41-33607852),
reumatologista responsavel pelo atendimento no ambulatério de FM e no grupo Fibrocuritiba,
responsaveis por este estudo, podem ser contatados pelos telefones indicados acima para esclarecer
eventuais duvidas que a Sra. possa ter e fornecer-lhe as informagdes que queira, antes, durante ou

depois de encerrado o estudo.

O enderego do ambulatério ou do grupo Fibrocuritiba é: rua General Carneiro, 181 - Alto da
Gléria, Curitiba - PR, 80060-900. O ambulatério de FM acontece nas tergas-feiras pela manha e sextas-
feiras pela tarde, no SAM 6, anexo B, do Hospital de Clinicas — HC, da UFPR. O encontro do grupo

Fibrocuritiba acontece uma vez ao més nos sabados pela manha, também no anexo B do HC/UFPR.

Se a Sra./vocé tiver duvidas sobre seus direitos como participante de pesquisa, podera
contatar o Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos — CEP/HC/UPFR pelo Telefone (41) 3360-
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1041. O CEP é um grupo de individuos com conhecimento cientificos e nao cientificos que realizam a

revisdo ética inicial e continuada do estudo de pesquisa para manté-lo seguro e proteger seus direitos.

A Sra./ vocé podera receber uma orientacao dietética padrao, que é a mais utilizada pelos
nutricionistas ou a mesma dieta padrdo com algumas orientacdes especificas diferentes da primeira.
Este estudo é cego, significa que vocé nado sabera de qual grupo esta participando. Caso a dieta
especifica apresentar bons resultados e a Sra./vocé tenha sido parte do grupo da dieta padrao, apds o
final da pesquisa, vocé também recebera a dieta especifica. Neste caso, nés entraremos em contato
para oferecer-lhe a dieta testada. A sua participagcao neste estudo é voluntaria e se vocé nao quiser
mais fazer parte da pesquisa podera desistir a qualquer momento e solicitar que lhe devolvam o termo
de consentimento livre e esclarecido assinado. A desisténcia nao interferira nos seus direitos com

relacdo ao seu tratamento na instituicao.

As informacgdes relacionadas ao estudo poderédo ser conhecidas por pessoas autorizadas
(médico, mestrando, orientador de mestrado, nutricionista residente, nutricionista, académico de
nutricdo). No entanto, se qualquer informacao for divulgada em relatério ou publicagéo, isto sera feito

sob forma codificada, para que a sua identidade seja preservada e seja mantida a confidencialidade.

As despesas necessarias para a realizacdo da pesquisa (como os questionarios impressos),
nao sao de sua responsabilidade e pela sua participagao no estudo vocé nao recebera qualquer valor

em dinheiro. Sua participagado nas consultas € voluntaria.
Quando os resultados forem publicados, ndo aparecera seu nome, e sim um cédigo.

Eu, li esse termo de

consentimento e compreendi a natureza e objetivo do estudo do qual concordei em participar. A
explicagédo que recebi menciona os riscos e beneficios. Eu entendi que sou livre para interromper minha

participagcédo a qualquer momento sem justificar minha decisao.

Eu concordo voluntariamente em participar deste estudo.

(Nome e Assinatura do participante da pesquisa ou responsavel legal)

(Local e data)

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e Esclarecido deste

participante ou representante legal para a participacéo neste estudo.

Nome e assinatura do Pesquisador e/ou quem aplicou o TCLE

(Local e data)
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Nome Completo: Idade:

Data de nascimento: - Estado civil:

E-mail;

Enderego Completo:

Permite visita no domicilio? ( )sim ( ) ndo - Telefone Residencial:

Profissao: - Local de trabalho:

Celular: Whatsapp:

Préxima consulta no HC: /

Consulta de outras especialidades: / / Qual?

Consulta de outras especialidades: / / Qual?

Peso: Altura:

Fuma? ( )sim Bebida alcodlica: ( ) sim
( )nao ( )nado
Frequéncia: Frequéncia:

Atividade Fisica: ( ) sim

( )néo

Tipo de atividade:

Frequéncia:

Escolaridade:

Renda:

Numero de moradores:

*SM = salario minimo - valor em 2018: R$954,00

Uso de medicamentos (incluir anti-inflamatérios e analgésicos também):

Outras doencas:
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APENDICE 5 - MODELO DO PRATO UTILIZADO PARA ORIENTAGAO PADRAO

Carboidratos

Vitaminas e Minerais

Proteinas

Fonte: adaptado de CAMELON et al., 1998
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APENDICE 6 — LISTA DE ALIMENTOS FONTE GLUTAMATO LIVRE E
ASPARTAME

Alimentos a serem evitados durante as 4 semanas de intervengéo da Pesquisa em FM:

Temperos prontos (sabores diversos: carnes, aves, arroz, peixes, legumes) — refeicbes feitas com
temperos prontos

Comida congelada (hamburguer, lasanha, mini chicken, pizza)

Sardinha em molho de tomate

Salgadinhos com sabor, como batata, amendoim, biscoitos (diversos sabores: cebola e salsa,
churrasco, frango, peito de peru, parmesao, presunto defumado, toque de lim&o, ervas finas, bacon)

Sopas prontas em po; canjas prontas, creme de cebola, ervilha, galinha, legumes; mistura para sopa
(caldinhos)

Mistura para p&do de queijo, p&o de queijo congelado

Caldos prontos (carne, galinha, legumes, costela, bacon) - refeicées feitas com caldos prontos

Carne, ave ou suino embalados temperados/ comprados prontos temperados

Farofa pronta com sabor (sabor bacon, temperada)

Embutidos (salsicha, linguiga, linguica calabresa, peito de peru, mortadela, presunto, salame)

Patés prontos (diversos sabores como atum, peito de peru, frango)

Produtos Diet/ Zero/ Sem acucar (gelatina, chiclete, refrigerante, cha, pudim, pé para preparo de
pudim, mousse)

Adogantes com aspartame

Comida asiatica pronta, yakissoba, molho xadrez

Molho Shoyu, molho de soja

Molho de tomate pronto (diversos sabores); Extrato de tomate; tomate enlatado

Molho quatro queijos pronto, barbecue, ketchup

Molho para salada (diversos sabores: queijo, ervas, especiarias)

Preparagdes feitas fora de casa: carnes, molhos, tortas, lasanha e tudo que possa ir tempero pronto
como salgados fritos e assados, feijao

Tomate e preparagoes

Cogumelo e preparacdes

Queijo parmesao

Batata inglesa em qualquer forma de preparo

Noz

= Em relagéo aos industrializados, consultar o rétulo: ndo consumir produtos com GLUTAMATO
MONOSSODICO ou REALCADOR DE SABOR GLUTAMATO MONOSSODICO. Também nzo
consumir produtos diet com ASPARTAME.

= Dé preferéncia as refeicdbes em casa ou levar a refeicdo de casa, mas se almogar ou jantar fora
de casa, atentar para refeigdes que possam levar tempero pronto, como as citadas no quadro
acima, molho de tomate, embutidos, etc. No restaurante, preferir as saladas e legumes sem
molho, carnes grelhadas, arroz simples (sem temperos). Se possivel, questionar sobre o uso

de amaciante nas carnes.
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APENDICE 7 - RECEITAS DE TEMPEROS NATURAIS

Carnes Suina, Bovina ou Frango:

2 Colheres (de sopa) de Alecrim desidratado,

2 Colheres (de sopa) de Cebolinha desidratada,
2 Colheres (de sopa) de Cebola desidratada,

2 Colheres (de sopa) de Alho desidratado,

2 Colheres (de sopa) de Salsa desidratada,

1 Colher (de sopa) de Curcuma (acafrao da terra)

Além da amostra e da respectiva receita acima, foram entregues outras

opc¢oes de receitas para as participantes:

Tempero "Vermelho" para Carnes

* 27 Colheres (de sopa) de Coloral,

s 7 Colheres (de sopa) de Alho desidratado,

» 2 Colheres (de sopa) de Cebola desidratada,

* ? Colheres (de sopa) de Salsa desidratada,

1 Colher (de sopa) de Orégano,

Tempero para Carnes

4 folhas de Louro.
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Tempero "Verde"” para Aves

3 Colheres (de sopa) de Coentro desidratado,

1 Colher {de sopa) de Coloral,

——

i e w3

1 Colher {de sopa) de Pdprica doce,

* 1 Colher (de sopa) de Cebola desidratada,

Tempero Caseiro ideal para carnes brancas

* 1 Colher {de sobremesa) de Semente de Cominho.

2 Colheres (de sopa) de Clrcuma {agafrdo da

terra),

2 Colheres (de sopa) de Salsa desidratada,

2 Colheres (de sopa) de Cebola desidratada,

Tempero para legumes

2 Colheres (de sopa) de Alho desidratado,

1 Colher (de sopa) de Pimenta do Reino.

Tempero "Marrom” para Feijdo

2 Colheres (de sopa) de Alho Desidratado,
2 Colheres (de sopa) de Coloral,

8 Folhas de Louro,

2 Colheres (de sopa) de Cebola desidratoda.

Tempero Caseira para Feijdo

Como preparar: misturar todos os ingredientes e bater no liquidificador. Em seguida,

armazenar em um pote, em ambiente seco e protegido da luz.

Fonte: as receitas e as fotos foram retiradas do site: acasaencantada.com.br e testadas pelos autores.




ANEXO 1 — QUESTIONARIO SOBRE O IMPACTO DA FIBROMIALGIA
REVISADO (FIQR)

Nome:

Data:

/

Marque o quanto a sua FM dificultou para executar as atividades abaixo relacionadas, nos

ultimos 7 dias:
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0 =sem 1123|4567 8|9 ]| 10=muito
dificuldades dificil
Escovar ou pentear os cabelos
Caminhar por 20 minutos
Preparar uma refeigdo caseira
Passar aspirador de p6 ou
esfregar ou varrer o chao
Levantar e carregar uma sacola
do mercado cheia
Subir um lance de escada
Trocar a roupa de cama
Ficar sentado (a) continuamente
por 45 minutos
Sair para comprar comida ou
roupa
Marque o quanto a sua FM afetou sua capacidade funcional nos ultimos 7 dias:
0 =sem 112|3|4|5|6|7|8|9]|10=
dificuldades muitoadificil
Fui impedido (a) de finalizar a
maioria de minhas tarefas/
objetivos da semana
Marque o quanto a sua FM afetou o seu bem-estar nos ultimos 7 dias:
0=sem 112(3|4|5|6|7(8|9]|10=
dificuldades muitoadificil
Sentiu-se totalmente dominado
(a) pelos meus sintomas de FM
Marque o grau de intensidade dos seus sintomas de FM nos ultimos 7 dias
Intensidade da dor O=semdor (12 |3|4|5|6|7|8]|9]|10=
insuportavel
Avalie de 0 a 10 o nivel da dor
Grau de disposigao 0= 112(3|4[5|6|7|8]|9 | 10=acordou
totalmente muito
disposto cansado
Avalie de 0 a 10 o nivel de
disposicao
| Rigidez 0 =nenhum 112]13|14|(5]6[7 |89 ]10=intensa
Avalie de 0 a 10 o nivel de
rigidez
Qualidade do sono O=acordou |12 |34 |5|6|7]|8]|9 | 10=acordou
descansado muito
cansado
Avalie de 0 a 10 o nivel do sono
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Grau de depressao/ 0O=nenhuma 10=deprimido/

tristeza triste

Avalie de 0 a 10 o grau de

depressao

Problemas de memoria 0 = nenhum 9110=

problema totalmente

fraca

Avalie de 0 a 10 o nivel de

memoria

Grau de ansiedade 0O=nenhuma 9 | 10 = muito
ansioso

Avalie de 0 a 10 o nivel de

ansiedade

Grau de dolorimento a 0=nenhum 9 | 10 = muito

palpacgao dolorimento dolorido

Avalie de 0 a 10 o nivel de

sensibilidade

Grau de equilibrio O=sem 91| 10=

desequilibrio desequilibrio

grave

Avalie de 0 a 10 o nivel de

equilibrio

Sensibilidade ao ambiente 0 = nada 9 | 10=
totalmente
sensivel

Avalie de 0 a 10 o nivel de
sensibilidade, levando em

consideracéo, ruidos altos,
luzes fortes, cheiros ou frio

Fonte: PAIVA, E. S.; HEYMANN, R. E.; REZENDE, M. C. et al. A Brazilian Portuguese version of the
Revised Fibromyalgia Impact Questionnaire (FIQR): a validation study. Clin Rheumatol, v. 32, n. 8, p.

1199-206, Aug 2013.



