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RESUMO

Fibromialgia, fadiga cronica e cefaléias primarias sdo distdrbios
comuns e debilitantes, e seus sintomas, dor generalizada, fadiga e
cefaléia, apresentam interagdes complexas e diversas impli-
cagdes em termos de classificagdo, diagndstico, mecanismos e
tratamento, A idéia de “continuum” ou de “espectro” e a teoria
modular da cefaléia sdo conceitos fundamentais para compreender
essas interagdoes. A sobreposicdo de doencas baseadas em
sintomas induz o raciocinio de considera-las como “sindromes
sométicas funcionais”. A abordagem destes pacientes inclui o
diagndstico correto, a investigagdo apropriada das doengas
associadas, o tratamento adequado, levando-se em consideragao
as opgdes terapéuticas e as limitagdes que as comorbidades
podem oferecer.

Descritores: Enxaqueca; Fibromialgia; Sindrome da fadiga cronica;
Comorbidade

ABSTRACT

Fibromyalgia, chronic fatigue and primary headaches are common
~and debilitating disorders, and their related symptoms widespread
pain, fatigue and headache have complex interactions and different
implications for classification, diagnosis, mechanisms and
treatment. The “continuum” or “spectrum” idea and the modular
headache theory are fundamental concepts to understand these
interactions. The overlap between symptom based conditions leads
the rationale to consider them as “functional somatic syndromes”.
Management of these patients include a correct diagnosis,
appropriate investigation for associated conditions, and adequate
treatment, considering therapeutic opportunities and limitations
the comorbid disorders may impose.

Keywords: Migraine; Fibromyalgia; Fatigue syndromegchronic;
Comorbidity, !

INTRODUCAO

Fibromialgia, fadiga crénica e cefaléias primarias
sdo doengas muito comuns e debilitantes', que se
relacionam de forma diversa e complexa. A cefaléia
faz parte da sindrome da fadiga crénica?, e € uma queixa
freqiiente em pacientes com fibromialgia®’. A fadiga &
muito descrita em pacientes com fibromialgia e
cefaléia*; e a fibromialgia € comum em pacientes com
enxaqueca, e se sobrepGe geralmente a sindrome da
fadiga cronica®’. Fibromialgia, sindrome da fadiga

cronica e cefaléias primarias sao distirbios baseados
em sintomas. Podem ser espectros diferentes de um
mesmo distirbio, ou, de fato, entidades separadas.
Apesar do sofrimento e da incapacidade que causam,
pouco se sabe sobre sua interrelagdo. A natureza
subjetiva e a falta de defini¢ao anterior dificultaram o
estudo destes distiurbios e podem justificar a escassez
de pesquisa nesta area. Para explicar esta questado, este
artigo discute a definicao, epidemiologia, comorbi-
dades, mecanismos, tratamento, e implicacoes para pes-
quisas futuras.

DEFINIGAO

A primeira etapa do estudo de uma situagido
complexa € estabelecer uma defini¢ao consistente e
valida. E importante ter definicOes precisas que
possibilitem um diagnéstico confiavel e valido, tanto para
a pratica clinica como para a pesquisa epidemioldgica.
Como nao existe um padrao ouro real para o diagndstico
de fibromialgia, fadiga, e cefaléia primaria, é dificil
estudar a validade. Também nao e fécil definir os limites
diagndsticos para as doengas baseadas em sintomas. E
importante considerar e definir a dor generalizada como
a caracteristica principal na fibromialgia, a fadiga na
sindrome da fadiga cronica e a dor de cabeca nas cefaléias
primarias, que inclui a enxaqueca. As idéias € a discussao
apresentadas neste artigo e relacionadas a epidemiologia,
a0s mecanismos e tratamentos podem variar entre os
sintomas e seus respectivos distiirbios.

CLASSIFICAGAO E CRITERIOS DIAGNOSTICOS

Apesar de sua importancia e do impacto que causam
na prética clinica e na populagéo em geral, as cefaléias,
fadiga e fibromialgia foram mais bem definidas e
estudadas apenas na ultima década. A classificagao e
os critérios diagnosticos da International Headache
Society (IHS) foram publicados em 1988, e revisados
em 2003%°,

Os critérios diagndsticos do American College of
Rheumatology para fibromialgia foram publicados em
1990 (quadro 1). Em 1988, o CDC (Center for Diseases
Control and Prevention)'! procurou padronizar os crité-
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rios diagndsticos para a sindrome da fadiga cronica, e
prop6s uma definicdo simplificada em 1994! (quadro
2). Hoje se compreende mais cada uma dessas doengas,
mas muitas questoes ainda sdo incertas.

E mais facil definir cefaléia do que fibromialgia ou
fadiga. Define-se a cefaléia como um dor localizada
nas regioes occipital, parietal, temporal, ou frontal,
que acomete uma ou mais regioes, e pode ser unilateral
ou bilateral, episddica ou cronica, intermitente ou
continua. A cefaléia estd geralmente associada a vérios
sintomas, como nausea, vomitos, fonofobia, fotofobia,
fenOmenos visuais, e caracteristicas autondmicas, e €
uma das queixas mais freqiientes dos pacientes. As
cefaléias podem ser primarias ou secundarias, sendo
que as primeiras, especialmente do tipo enxaqueca,
sdo mais bem compreendidas. Entretanto, as cefaléias

secundarias também sao muito estudadas'.

A fibromialgia é definida como uma doenca dolorosa
cronica nao articular, que acomete principalmente os
miusculos, e € a causa mais freqiente de dor musculo-
esquelética generalizada cronica. Em 1990, o American
College of Rheumatology fez uma padronizag¢ao para
o estudo dos pacientes com esta doenga'’. Os critérios
diagnoésticos incluem a presenca de dor generalizada
(definida como dor nos lados direito e esquerdo do
corpo, tanto acima como abaixo da cintura) por pelo
menos trés meses. A dor esquelética axial, definida
como dor na coluna cervical, por¢ao anterior do térax,
coluna toracica, ou regiao lombar, também deve estar
presente. Além disso, os pacientes devem relatar dor
em pelo menos 11 dos 18 pontos padronizados (quadro
2, figura 1).

Quadro 1 - Critérios diagndsticos para fibromialgia, American College of Rheumatology, 1990

1, Histéria de dor generalizada:
Dor nos dois lados do corpo, acima e abaixo da cintura

Presenga desses sintomas hd pelo menos trés meses

2, Dor em ponto sensivel

A palpagdo, usando uma fora de 4 kg

Deve estar presente em 11 dos 18 pontos dolorosos bilaterais
Occipital: bilateral, na insergdo dos musculos suboccipitais

Trapézio: bilateral, no ponto médio da borda superior

Segunda costela: bilateral
Epicondilo lateral: bilateral

Grande trocanter: bilateral, posterior @ proeminéncia trocantérica
Joelho: bilateral, no coxim adiposo medial, proximo a linha articular

Presenga de dor esquelética axial (coluna cervical, porgao anterior do térax, coluna toracica, ou regido lombar)

Cervical inferior: bilateral, nos aspectos anteriores dos espagos intertransversais em C5-C7

Supraespinhal: bilateral, nas origens, acima da espinha escapular e préximo a borda medial.

Gliteo: bilateral, nos quadrantes superiores externos na prega anterior do misculo

Para o diagnostico de fibromialgia os dois critérios devem ser positivos. A presenga de um segundo distirbio ndo exclui o diagnéstico de fibromialgia.

Quadro 2 - Critérios diagndsticos do Center for Disease Control and Prevention (CDC) para sindrome da fadiga crénica

- seja de inicio recente

- ndo seja decorrente de um esforgo continuo atual

- nao apresenta alivio consideravel com repouso

- acarrete uma redugdo significativa nos niveis anteriores de atividades
2, A ocorréncia de quatro ou mais dos seguintes sintomas:
- incapacidade subjetiva de memoaria

- linfonodos sensiveis a palpagéo

- dor muscular

- dor articular

- cefaléia

- sono que nao descansa

- mal estar apds esforgo (>24 horas)

1, Fadiga avaliada clinicamente e sem explicagao, com duragéo de pelo menos seis meses e que:
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Figura 1. Pontos dolorosos em fibromialgia

A fadiga € um sintoma universal apresentado por
humanos. Assim como as cefaléias, a fadiga pode ser
priméria (na sindrome da fadiga cronica) ou secundaria,
como um sintoma presente em muitos distirbios, como
cancer", infecgao por HIV", fibromialgia, depressao',
apnéia do sono'’, esclerose multipla' e lipus sistémico
eritematoso'. Na pratica clinica, alguns termos como
sonoléncia, cansago, fraqueza generalizada, perda de
forga e perda de interesse, sao geralmente confundidos
e utilizados para representar fadiga. A fadiga foi divi-
dida em diferentes subtipos para facilitar a compre-
ensao. Chalder et al.*® consideraram dois dominios
diferentes — fadiga mental e fisica — em uma escala de
fadiga. Morriss et al.?' analisaram quatro aspectos da
fadiga: dificuldades cognitivas; cansaco e sonoléncia;
forca e resisténcia; e perda de interesse e de motivagao.

Define-se a sindrome da fadiga cronica como um
quadro de fadiga de inicio recente, suficientemente
grave, que persiste por mais de seis meses, nao apresenta
alivio significativo com repouso, € leva a redugao nos
niveis anteriores de atividades ocupacionais,
educativas, sociais e pessoais.
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O conceito de “espectro” ou “continuum”

O limite mais importante e dificil entre as cefaléias
primarias € aquele entre a enxaqueca e a cefaléia do tipo
tensional. Enquanto alguns consideram esses disttirbios
como entidades distintas, outros defendem o conceito
de “espectro” ou “continuum”, isto é, a idéia de que a
enxaqueca e a cefaléia do tipo tensional existem como
extremidades de um continuum de gravidade, que varia
mais em intensidade do que em tipo. No estudo
“spectrum” de Lipton et al.* observou-se que a cefaléia
do tipo tensional em pacientes com enxaqueca res-
ponderam ao sumatriptano, dando mais suporte a teoria
do espectro. Além disso, na fase inicial da enxaqueca, o
paciente pode sentir uma dor leve e nao pulsitil, sem
nausea, vomito, fotofobia, ou fonofobia, semelhante i
cefaléia do tipo tensional.

Teoria modular da cefaléia

Young et al. publicaram recentemente a teoria modular
das cefaléias®, uma abordagem abrangente para facilitar
a compreensao dos sintomas das cefaléias primarias. Um
modulo € um grupo ou rede de neurdnios no cérebro,
nos vasos sanguineos, e possivelmente em outros 6rgaos,
que produz uma caracteristica ou um sintoma de cefaléia.
Alguns médulos propostos incluem dor vascular pulsatil,
sensibilidade cervical, nausea e vomitos, fotofobia e fono-
fobia, sintomas autonémicos, aura, prodromos e, variacao
circadiana e circanual. A mesma teoria pode ser ampliada
para a analise da dor generalizada e da fadiga em paci-
entes com cefaléia. Se considerarmos estes fatores como
outros modulos, pode-se ajudar a explicitar esta questao.
A idéia de aceitar que os modulos ocorrem ao acaso ou
em determinadas associacoes nas cefaléias primarias, sem
impor algum viés pré-existente, explica as associagoes de
cefaléias primarias, cefaléias mistas e outros sintomas,
como dor generalizada (fibromialgia) e fadiga nos paci-
entes com cefaléia.

EPIDEMIOLOGIA

A enxaqueca € uma doenga muito comum no mundo
todo, e estima-se que sua prevaléncia varie muito, de
3 a cerca de 35%. As diferentes definicoes e metodo-
logias aplicadas podem explicar as variacoes. Uma
estimativa aceitavel da prevaléncia de enxaqueca em
adultos, durante um ano, seria de 10 a 12% (6% em
homens e 15 a 18% em mulheres). Em 1991, Rasmussen
et al.?* utilizaram os critérios da IHS e estudaram a
distribui¢ao populacional de todos os tipos de cefaléia
através de uma avaliagao clinica individual em uma grande
amostra representativa da area da Grande Copenhagen.
A prevaléncia para toda a vida de cefaléia do tipo tensional
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foi 78% e a de enxaqueca, 16%. A prevaléncia de cefa-
1éia cronica didria na populagdo em geral € 4 a 5%, e a de
enxaqueca cronica (enxaqueca transformada) é 2,4%7%.

A prevaléncia estimada de fibromialgia na popula-
¢do em geral € 2%, sendo 3,4% em mulheres e 0,5%
em homens. A prevaléncia aumenta de acordo com a
idade e chega a 7% em mulheres de 60 a 80 anos®*. Em
uma clinica de medicina geral, demonstrou-se uma
prevaléncia de 5,7%?, ao passo que em clinicas
reumatoldgicas a prevaléncia foi de 14%% e 20%%.
Apesar da prevaléncia e de critérios diagnésticos
especificos para fibromialgia, um paciente com esta
doenca consulta, em média, mais de cinco médicos,
gasta milhares de ddlares e apresenta sintomas por
cinco anos antes de ter um diagnéstico preciso®.

Apesar da fadiga ser uma sensacdo vivida pelos
humanos, e de muitos individuos se queixarem de fadiga
crbnica intermitente, a sindrome da fadiga crénica é
diferente e menos comum. A prevaléncia da fadiga
varia e depende de sua definigdo no caso e da popu-
lagdo estudada. A prevaléncia para toda a vida da fadiga
cronica foi de 33% em mulheres e 21% em homens®..
Em um estudo populacional na regido da Grande
Seattle, a prevaléncia estimada da sindrome da fadiga
cronica foi 0,2%, e a da fadiga cronica isolada variou
de 1,8 a 6,3%*.

Sabe-se pouco sobre a epidemiologia da fibro-
mialgia, fadiga e das cefaléias e sobre sua interrelagao
na populacao em geral.

DOENCAS ASSOCIADAS

Feinstein, em 1970%, cunhou o termo comorbidade
em referéncia a doengas concomitantes em ensaios
clinicos. Hoje em dia, define-se o termo como uma
associacdo entre dois distirbios, que sdo mais do que
coincidentes®.

Nas doengas cronicas, a comorbidade € importante
sob diversos aspectos, como classificagdo, diagndstico,
mecanismo e tratamento. A ocorréncia concomitante
de doencas pode complicar o diagndstico, pois ha muita
sobreposi¢do de sintomas. Podem surgir davidas em
relagdo A classificagdo, por exemplo, em um paciente
com dor cronica generalizada, cefaléia migranosa e
fadiga. O paciente deve ser classificado como tendo
trés disturbios diferentes — fibromialgia, enxaqueca, €
sindrome da fadiga crénica? O paciente deve ser diag-
nosticado como tendo enxaqueca e dor generalizada e
fadiga associadas, como fibromialgia com cefal€ia e fa-
diga, ou sindrome da fadiga cronica com dor genera-
lizada e cefaléia? Vale a pena incluir a fadiga cronica
e a fibromialgia, na classificagao da IHS, como subtipos
de enxaqueca cronica, assim como a cefaléia por abuso
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de medicacao? O tratamento desses pacientes € também
uma questao importante — como devem ser tratados?
Faz alguma diferenga diagnosticar essas comorbidades?

Os individuos procuram ajuda dos médicos para os
sintomas e estes, por sua vez, diagnosticam as doengas
e explicam aos pacientes. Os sintomas representam a
experiéncia subjetiva do paciente em relagao as
mudangas em seu organismo; ja as doengas sao as
alteracoes observadas de forma objetiva em seu corpo.
E a dificuldade surge quando o médico ndo € capaz
de encontrar nenhuma alteracdo objetiva que explique
a experiéncia subjetiva do paciente.

As doencas baseadas em sintomas sao sempre
subjetivas por natureza. Ja se prop0s que fossem
agrupadas como sindromes somaticas funcionais®.
Wessely et al. sugeriram que a existéncia de sindromes
somaticas especificas seja basicamente um artefato de
especializagao médica®*. Assim, a titulo de exemplo, a
sindrome do célon irritavel € avaliada por gastro-
enterologistas, a fibromialgia por reumatologistas, a
enxaqueca por neurologistas, a sindrome pré-menstrual
e a dor pélvica cronica por ginecologistas, a dor toracica
atipica por cardiologistas, a sindrome da fadiga cronica
apds uma infeccdo por virus por infectologistas, € a
ansiedade e depressao por psiquiatras.

Os principios utilizados para se considerar essas sin-
dromes em uma perspectiva mais ampla, € para agrupa-
las como sindromes somaéticas funcionais sao: 1) hd uma
sobreposi¢ao na definicao do caso em sindromes especi-
ficas; por exemplo, cefaléia e dor generalizada estao
incluidas nos critérios do CDC!" para a sindrome da
fadiga cronica; 2) os pacientes com uma sindrome
funcional freqiientemente preenchem os critérios
diagnésticos para outras sindromes”; 3) os pacientes
com diferentes sindromes funcionais apresentam
caracteristicas semelhantes, nao relacionadas a sin-
tomas, como preponderancia no sexo feminino, historia
atual e pregressa de ansiedade e depressao, evidéncia
de alteragOes nas vias serotoninérgicas, historia de
maus tratos na infancia, e dificuldades na relagao
médicopaciente®; 4) todas as sindromes funcionais
respondem a terapéuticas semelhantes, como uso de
antidepressivos e psicoterapias’.

O problema da comorbidade nédo se limita ao
diagnéstico diferencial. Nas doengas associadas, o
desafio é reconhecer que mais de uma enfermidade
pode estar presente. A enxaqueca nao € reconhecida
nem tratada® como fibromialgia® e fadiga cronica®.
A sobreposicao entre fibromialgia, fadiga e cefaléia
é significativa®, e a associagdo desses distirbios pode
aumentar o nimero de casos ndo diagnosticados e
tratados. A limitagdo de tempo e falta de educagdo
médica sdo barreiras aos diagndsticos dessas doencas.



Um especialista em cefaléia ou um neurologista
podem nao diagnosticar fibromialgia e fadiga cronica
em pacientes com cefaléia; entretanto nao ha dados
sobre a extensdo deste problema. Esses especialistas
podem facilmente considerar a dor generalizada e a
fadiga como sintomas neurolégicos relacionados a
enxaqueca, e explica-los como parte da fisiopatologia
e do quadro clinico da enxaqueca; porém, esse fato
nao é confirmado e pode ser uma simplificacao perigo-
sa. Esta questao pode ser importante para os reumato-
logistas, clinicos gerais e outros especialistas que lidam
com a associacao de fibromialgia, fadiga e cefaléia.

Nao se aplica o principio de parcimdnia em casos
de doengas concomitantes: a ocorréncia da enxaqueca
pode aumentar, e nao reduzir, a suspeita de que outros
disturbios também possam estar presentes.

Nio se sabe se a fadiga ou a dor generalizada tendem
a ocorrer mais nas cefaléias primarias ou secundarias,
na enxaqueca ou cefaléia do tipo tensional, ou na
associagdo de outros sintomas ou moédulos” (nausea,
vomitos, fotofobia, fonofobia, aura). A base bioldgica
e a histéria natural desses sintomas/distirbios ainda
nao foram estabelecidas nos pacientes com cefaléia.
Outras doengas podem causar ou agravar a cefaléia, a
dor generalizada e a fadiga, como o hipotiroidismo,
distarbios do sono (apnéia do sono, insdnia), esclerose
multipla, infecgoes (HIV, infecgdes virais), sindrome
pés-traumatica, depressdo e ansiedade.

A comorbidade tem importantes implicacdes na
conduta, jA que essas doengas oferecem opgoes
terapéuticas mas também impdem limitagdes ao
tratamento. Em alguns casos, duas ou mais doengas
podem ser tratadas com apenas um medicamento. Os
antidepressivos triciclicos podem ser utilizados na
prevencao de enxaqueca e na fibromialgia. Por outro
lado, algumas classes terapéuticas podem estar contra-
indicadas em individuos com mais de uma doenga; por
exemplo, os betabloqueadores podem agravar ou
induzir a fadiga nos pacientes com enxaqueca.

Cefaléia na fibromialgia

Nicolodi et al.*! estudou 89 pacientes com fibro-
mialgia e declarou “os portadores de fibromialgia sao
portadores de cefaléia”. Todos os pacientes tinham um
diagnéstico de cefaléia (84 enxaqueca, 5 cefaléia do
tipo tensional). Burg* avaliou 25 individuos com
fibromialgia. A maior parte dos pacientes era mulheres,
sendo que 80% da amostra apresentava depressao,
ansiedade, e distirbios do sono. A maioria dos
pacientes relatava os sintomas ha mais de seis meses, €
praticamente todos apresentavam cefaléia. Dor nas
costas, pontos dolorosos difusos, sintomas da sindrome
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do colon irritavel e dismenorréia sao comuns.
Hudson et al.* avaliaram 33 mulheres com fibro-
mialgia em relacdo a disttrbios clinicos e psiquidtricos
concomitantes. Demonstraram que essas pacientes
apresentavam altos indices de enxaqueca por toda a
vida, sindrome do célon irritavel, sindrome da fadiga
cronica, depressiao importante e transtorno do pénico.
Além disso, a incidéncia familiar de distiirbios de humor
era alta. Ha necessidade de mais estudos sobre
pacientes com fibromialgia e as caracteristicas da
cefaléia, seu diagnostico, impacto e sua abordagem.

Cefaléia na fadiga crénica

Ao avaliarem a definicao de sindrome da fadiga
cronica, Komaroff et al.* estudaram 369 pacientes com
fadiga debilitante e compararam com 311 individuos
saudéveis. Relataram cefaléias em 59% dos pacientes
com fadiga cronica e em apenas em 7% nos controles
saudaveis, e ndusea, em 58% dos pacientes contra 3%
do grupo controle; entretanto, nao foi esclarecida a
associacdo entre ndusea e cefaléia. Outras caracte-
risticas de cefaléia nao foram avaliadas, como fotofobia,
fonofobia, qualidade da dor, unilateralidade, fre-
qiiéncia e duragdo. Também nao foram aplicados os
critérios diagndsticos para enxaqueca ou cefaléia do
tipo tensional.

A relagao entre cefaléia e fadiga nao foi estabelecida
em outros estudos que abordaram a fadiga em outras
doengas (apnéia do sono, esclerose multipla, HIV).

Fibromialgia na cefaléia/enxaqueca

Paiva et al.* estudaram 25 pacientes com varios diag-
noésticos de cefaléia com uma caracteristica clinica co-
mum — todos relatavam cefaléia pela manha ou a noite.
A fibromialgia foi diagnosticada em 24% dos pacientes,
inicialmente pela presenca de padrao alfa-delta no
sono de ondas lentas na polissonografia, e confirmada
por um reumatologista que aplicou os critérios
diagndsticos para fibromialgia do American College
of Rheumatology (1990)".

Nicolodi et al.*! estudaram 205 portadores de
cefaléia grave (164 enxaqueca, 41 cefaléia do tipo
tensional). O diagnéstico de fibromialgia foi realizado
em 48% dos pacientes (69 enxaqueca, 30 cefaléia do
tipo tensional). O tratamento para cefaléia melhorou
a fibromialgia. Abordam a “panalgia central”, um termo
apresentado por Sicuteri, em 1971, para descrever a
sindrome com dor sistémica. Questiona-se o fato de
essa sindrome ser idéntica a fibromialgia e relacionada
a uma falha no sistema supressor da dor. Outros
argumentos foram descritos para corroborar o
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reconhecimento de dois tipos diferentes de “panalgia
central” — a dor somatogénica e a viscerogénica; entre-
tanto, nenhum outro estudo explorou esta questao mais
a fundo.

Recentemente, peres et al.® estudaram 101 pacientes
com enxaqueca cronica, e diagnosticaram fibromialgia
em 35%, de acordo com os critérios diagnosticos do
american college of rheumatology (1990)". Foi aplicado
o inventario de depressao de beck, e propostos critérios
diagnosticos para ins6nia. Os pacientes com
fibromialgia eram mais velhos e apresentavam mais
ins6nia e cefaléias mais incapacitantes do que os
pacientes sem fibromialgia. Insonia e depressao foram
fatores preditivos de fibromialgia em pacientes com
enxaqueca cronica. Um subtipo de pacientes com
enxaqueca cronica, fibromialgia, depressao e insonia
representou 25% da amostra — esta populacao deve
corresponder a um subtipo de enxaqueca cronica (figura
2).

Fadiga na enxaqueca

A fadiga é um sintoma comum relatado por
pacientes com enxaqueca. Spierings e van Hoof*
descreveram queixas de fadiga em 70% dos pacientes
com cefaléia, e avaliaram a intensidade da fadiga como
significativamente maior do que nos controles.
Observaram também que os pacientes com cefaléia
dormiam significativamente menos e demoravam mais
tempo para dormir. Solomon et al.”’ relataram 52% de
fadiga associada a cefaléia cronica diaria. Henry et al.*®
citaram fadiga fisica ou mental como um fator
precipitante em 46,6% dos pacientes com enxaqueca
na populacao em geral.

Peres et al.’ estudaram fadiga em pacientes com
enxaqueca cronica. Foram aplicados a escala de
gravidade da fadiga (FSS - Fatigue Severity Scale), a
escala de fadiga de Chalder, o inventario de depres-
sao de Beck, e o inventério de ansiedade trago-estado.
Os critérios diagnosticos do CDC para sindrome da
fadiga cronica (SFC) foram aplicados em todos
pacientes. Oitenta e quatro pacientes relataram fadiga
incapacitante significativa (escore FSS maior que 27),
66,7% dos pacientes atendiam aos critérios do CDC
para SFC. Esses critérios foram modificados de modo
a ndo se considerar a cefaléia como parte da sindro-
me, e 55% dos pacientes ainda preenchiam os critérios
alterados para SFC. Os escores de depressao e
ansiedade apresentaram correlagdo com os de fadiga.
As mulheres tiveram escores mais altos na FSS do que
os homens, e a fadiga fisica estava associada a
fibromialgia. Esse estudo demonstra que a fadiga, em
geral, estd relacionada a depressdo e ansiedade na
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enxaqueca cronica, e a fadiga fisica, associase mais a
fibromialgia.

Mecanismos

A fisiopatologia da fibromialgia, fadiga cronica e
cefaléia € complexa. Estas doengas podem compartilhar
alguns mecanismos, mas as diferencas e semelhancas
em relacao a diversos aspectos ainda precisam ser
determinadas.

Os mecanismos envolvidos na fibromialgia sao
alteracoes em neurotransmissores e neuropeptideos
moduladores da dor (serotonina, substancia P), e
mudangas neuroenddcrinas (melatonina, eixo
hipotalamo-hipofise-supra-renal). As alteragoes
genéticas, imunologicas, psicoldgicas e os distirbios de
sono sao também considerados®.

Os mecanismos periféricos e centrais foram descritos
na fisiopatologia da fadiga cronica. Sugeriu-se também
comprometimento hipotaldmico por uma alteracao na
sintese e excrecao central de CRH (hormonio liberador
de corticotropina), além de alteragao na funcgao de
serotonina, melatonina e noradrenalina. As citoquinas
podem estar envolvidas no mecanismo, e ha relatos de
niveis elevados de interleucina-1beta (IL-1Beta) e
IL-6. O papel das infeccoes, principalmente as virais,
nao € certo na etiologia da fadiga cronica®.

Os possiveis mecanismos compartilhados por fibro-
mialgia, fadiga e cefaléias, em particular a enxaqueca,
sao a disfungao na neurotransmissao serotoninérgica
e secrecao de melatonina, e fatores imunolégicos.
Recentemente, a sensibilizacdo central foi associada a
fibromialgia® e enxaqueca’. Peres et al.”* mostraram
em estudo do liquido cefalorraquiano de pacientes com
enxaqueca cronica que os niveis de glutamato estiveram
maiores do que controles. Pacientes com enxaqueca
associada a fibromialgia apresentaram niveis ainda
maiores, contribuindo para a hipétese de que possa
ser a sensitizacao ou sensibilizacao central um
mecanismo em comum das duas doencas € que o
mediador bioquimico possa ser o glutamato.

CONDUTA

E dificil a abordagem dos pacientes com cefaléia,
fadiga e fibromialgia. Inicialmente, deve-se fazer o
diagnostico correto de acordo com os critérios
diagndsticos para fibromialgia'’, sindrome da fadiga
cronica' e cefaléias primarias®. O diagnéstico difere-
ncial deve incluir disfungdo tireoidiana (hipo-
tireoidismo e hipertireoidismo), anemia, distirbios do
sono (apnéia do sono, sindrome da perna agitada),
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Figura 2. O diagrama Venn demonstra a associagao entre fibromialgia, insonia e depressao leve a grave em pacientes com enxaqueca transformada. Todos os
pacientes diagnosticados com fibromialgia e a maioria dos individuos com insonia apresentavam depressao leve a grave. Observa-se que 26% dos pacientes

tinham depressao, fibromialgia e insdnia (centro).

infeccoes (HIV, hepatite, herpes, virus Epstein-Barr,
citomegalovirus, mycoplasma), sindromes reumaticas
(osteoartrite, artrite reumatoide, espondilite anqui-
losante, polimialgia reumatica, lGpus eritematoso
sistémico, sindrome de Sjogren, polimiosite, sindrome
de eosinofilia-mialgia). A avaliacao das doencgas
associadas ¢ também importante, Os distirbios psi-
quiatricos incluem depressao, transtorno bipolar, os
disturbios do espectro da ansiedade (ansiedade
generalizada, fobias, sindrome do panico, ansiedade
mista e distarbio depressivo), e transtorno obsessivo-
compulsivo. Vale a pena também avaliar algum disturbio
de personalidade. Outras enfermidades podem também
estar associadas, como sindrome do colon irritavel e
sindrome disférica pré-menstrual.

Avaliacao da fungao tireoidiana, eritrograma,
leucograma, dosagem de anticorpos e marcadores
inflamatorios podem auxiliar no diagndstico. A
polissonograma pode ser indicado em casos de suspeita
de disturbios do sono. Uma puncao lombar pode indicar
um aumento de pressao intracraniana (hipertensao
intracraniana idiopdtica) em pacientes com cefaléia
diaria. Um aumento no indice de massa corporea (IMC)
¢ a presen¢a de zumbido aumentam a suspeita diag-
nostica; entretanto, nao se pode excluir esta hipotese

em pacientes que nao apresentam zumbido ou IMC
alto.

O tratamento varia, deve ser ajustado a cada
paciente e incluir exercicios fisicos, dieta, boa higiene
de sono, antidepressivos e outros medicamentos,
dependendo da necessidade de cada individuo.

Sdo necessarios mais estudos para melhor compreen-
der a relacao entre fibromialgia, fadiga cronica e cefa-
lIéia. A epidemiologia e classificacao gencticas, a
fisiopatologia, e o tratamento sao areas que devem se
desenvolver no futuro.

CONCLUSAO

Dor generalizada, fadiga e cefaléia sao sintomas
freqiientes e debilitantes e os distirbios relacionados
e “baseados em sintomas” — fibromialgia, fadiga
cronica e cefaléias primarias — tém interacoes
complexas e implicacoes diferentes em termos de
classificacao, diagnostico, mecanismo e tratamento.
Ha necessidade de mais estudos para esclarecer esta
questao relevante. Esses pacientes requerem uma
conduta cuidadosa, que inclui um diagnostico correto,
avaliacdo das doencas concomitantes e de suas
implicacoes no tratamento.
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