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RESUMO

EFEITOS DA TENS NOS SINTOMAS EMETICOS E SEUS DESFECHOS EM
MULHERES COM CANCER DE MAMA DURANTE A QUIMIOTERAPIA

AUTORA: Luana Farias dos Santos
ORIENTADORA: Hedioneia Maria Foletto Pivetta

Introdugdo: Para o biénio 2018-2019 sao esperados cerca de 59.700 casos novos de
Cancer (CA) de mama para cada ano. Entre as terapias empregadas para o
tratamento do CA encontra-se a quimioterapia (QT), uma técnica que vem se
mostrando eficaz no manejo dessa doencga atacando células cancerigenas, no entanto
pode levar a inUmeras reagdes adversas, entre elas as nauseas e vomitos (N/V),
fadiga e redugédo da Qualidade de Vida (QV). Dessa maneira, a investigagcdo da
utilizacdo da Estimulacao Elétrica Transcutanea (TENS) nos sintomas induzidos pela
quimioterapia em mulheres com CA de mama, enquanto complementar ao exercicio
do fisioterapeuta poderia ser uma ferramenta na melhoria dos problemas de saude
dessa populagdo, uma vez que o temor pelo tratamento e seus efeitos colaterais
contribui até mesmo para o seu abandono, diminuindo as chances de sucesso
terapéutico. Objetivo: Avaliar as repercussbes da TENS aplicada no ponto de
acupuntura PC6 na modulagdo de N/V e suas implicagbes sobre a fadiga e QV em
mulheres com CA de mama durante o tratamento quimioterapico. Método: Foram
avaliadas mulheres de 35 a 65 anos de idade, com diagndstico de CA de mama, que
estavam em atendimento no ambulatério de QT do Hospital Universitario de Santa
Maria, por meio de questionario sociodemografico, questionario de incidéncia de N/V
da Multinational Association of Supportive Care in Cancer Antiemesis Tool (MAT),
qualidade de vida da European Organization for Research and Treatment of
Cancer Quality of Life Supplementary Questionnaire (QLQ — C30) e fadiga o
Functional Assessment of Cancer Therapy Fatigue (FACT-F). Apds a avaliacao inicial,
as voluntarias foram randomizadas através de envelopes opacos e lacrados para
compor o Grupo Placebo (GP), que recebeu a intervengédo placebo (o aparelho
permaneceu desligado) ou para o Grupo TENS (GT), no qual as pacientes receberam
o tratamento com TENS durante o periodo de QT. O estudo foi do tipo cegado sendo
um terapeuta para aplicacdo do protocolo de TENS e outro pesquisador para os
procedimentos de coleta. Foi aplicada a TENS, modelo Neurodyn Portatili TENS da
marca Ibramed, antes da infusdo das drogas quimioterapicas por 30 minutos no ponto
de acupuntura PC6 com frequéncia de 10Hz e 150us. As mulheres foram submetidas
a uma unica aplicacdo da TENS antes de cada ciclo de QT e os questionarios
aplicados antes de cada intervencao. O questionario MAT também foi aplicado através
de contato telefénico nas 24h e 48h pdés QT. Resultados: Foram avaliadas 31
mulheres sendo 16 no GP e 15 no GT. Os grupos eram homogéneos em relagao as
variaveis sociodemograficas e de tratamento médico. Quanto aos sintomas eméticos
pré, 24h e 48h pos Ciclo de QT foi observado diferenga entre os grupos em relagéo a
presenca de nausea nas ultimas 24h nas 24h e 48h pds QT apenas no Ciclo 2 para o
GP. Quanto as variaveis Fadiga e QV nao foi observado diferenca entre os grupos
durante toda a QT. Conclusao: A TENS parece ndao ser uma terapia elencavel para
redugdo de N/V, fadiga e controle da QV durante o periodo de QT de alto poder
emetogénico.

Palavras-chave: Quimioterapia Combinada; Neoplasias da Mama; Estimulacao
Elétrica Nervosa Transcutanea; Pontos de Acupuntura



ABSTRACT

EFFECTS OF TENS ON EMETIC SYMPTOMS AND THEIR OUTCOMEY
WOMEN WITH BREAST CANCER DURING CHEMOTHERAPY

AUTHOR: Luana Farias dos Santos
ADVISOR: Hedioneia Maria Foletto Pivetta

Introduction: For the 2018-2019 biennium, approximately 59,700 new cases of breast
Cancer (CA) are expected each year. Among the therapies employed for the treatment of
CA is chemotherapy (QT), a technique that has been shown to be effective in the
management of this disease by attacking cancer cells. However, it can lead to numerous
adverse reactions, including nausea and vomiting (N/V), fatigue and reduced Quality of Life
(QL). Thus, the investigation of the use of Transcutaneous Electrical Stimulation (TENS) in
chemotherapy-induced symptoms in women with breast CA, while complementing the
exercise of the physical therapist could be a tool in improving the health problems of this
population, since the fear by treatment and its side effects even contributes to its
abandonment, reducing the chances of therapeutic success. Objective: To evaluate the
repercussions of TENS applied at the acupuncture point PC6 on N/V modulation and its
implications on fatigue and QL in women with breast CA during chemotherapy treatment.
Method: We evaluated women from 35 to 65 years old, diagnosed with breast CA, who
were in attendance at the QT outpatient clinic of the Santa Maria University Hospital, using
a sociodemographic questionnaire, a Multinational N/V incidence questionnaire.
Association of Supportive Care in Cancer Antiemesis Tool (MAT), quality of life of the
European Organization for Research and Treatment of Cancer Quality of Life
Supplementary Questionnaire (QLQ - C30) and fatigue the Functional Assessment of
Cancer Therapy Fatigue (FACT-F). After the initial evaluation, the volunteers were
randomized through opaque and sealed envelopes to compose the Placebo Group (GP),
which received the placebo intervention (the device remained off) or to the TENS Group
(GT), in which the patients received the placebo. TENS treatment during the QT period.
The study was blinded being a therapist for the application of the TENS protocol and
another researcher for the collection procedures. TENS, Neurodyn Portable TENS model of
Ibramed brand, was applied before infusion of chemotherapeutic drugs for 30 minutes at
acupuncture point PC6 with frequency of 10Hz and 150us. Women underwent a single
application of TENS before each QT cycle and questionnaires administered before each
intervention. The MAT questionnaire was also applied by telephone contact at 24h and 48h
post QT. Results: We evaluated 31 women, 16 in the GP and 15 in the GT. The groups
were homogeneous regarding sociodemographic and medical treatment variables.
Regarding the pre, 24h and 48h post-QT emetic symptoms, a difference was observed
between the groups regarding the presence of nausea in the last 24h at 24h and 48h post-
QT only in Cycle 2 for the GP. Regarding the variables Fatigue and QL, no difference was
observed between the groups during the entire QT. Conclusion: TENS does not appear to
be an eligible therapy for N/V reduction, fatigue and QL control during the period of high
emetogenic QT.

Key Words: Drug Therapy; Breast Neoplasms; Transcutanoes Eletric Nerve
Stimulation; Acupuncture Points.
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1 INTRODUGAO

O Cancer (CA) de mama é o tipo de neoplasia mais comum entre as
mulheres, desconsiderando-se os tumores de pele nao melanoma e, para o
biénio 2018-2019, sdo esperados cerca de 59.700 casos novos para cada ano
(INCA, 2017). Entre as terapias mais empregadas para o tratamento do CA
encontra-se a quimioterapia (QT). Essa € considerada eficaz no manejo da
doenca, reduzindo a recorréncia do tumor e os indices de mortalidade
(BEUSTERIEN et al., 2014; LOBO et al. 2014; QUEIROGA et al., 2017).

No entanto, a QT implica em algumas reagdes adversas, entre elas as
nauseas e vomitos (N/V), comuns principalmente nos tratamentos com
quimioterapicos de alto e moderado poder emetogénico (ALMEIDA et al., 2015;
FRANCA et al., 2015). Além disso, outros aspectos estdo envolvidos nessas
reagdes, como a diminuigdo da Qualidade de vida (QV) e a presenga de fadiga
(FURMANIAK, MENIG, MARKES, 2016) fatores predisponentes a N/V (JUNG
et al., 2016; YAP et al.,2012; QURESHI et al., 2016), assim como os sintomas
gastrointestinais que predispdem a quadros de fadiga e redugdo da QV
(FARRELL et al., 2013; GARLAND et al., 2014; PEOPLES et al., 2016).

Para o controle das reagdes adversas, principalmente dos sintomas
eméticos, langa-se mao do uso de drogas antieméticas, no entanto, sabe-se
que estes medicamentos muitas vezes ndo manifestam o efeito esperado
(CASTRO et al.,2014; FRANCA et al., 2015, AHRARI et al, 2017).

A acupuntura, como método terapéutico ndo farmacolégico de baixo
custo, vem sendo incorporada a varios estudos nos ultimos anos. Pesquisas
vém acenando para o uso do ponto de acupuntura Pericardio 6 (PC6) ou
Neiguan para o tratamento de N/V de diversas etiologias: pds-operatoério, na
gestacdo e QT, entre outros. A estimulagdo desse ponto pode ser através de
diferentes métodos como acupuntura manual, eletroacupuntura, injecdo de
pontos, acupressédo e a Estimulagdo Elétrica Nervosa Transcutanea (TENS)
(SAAD, MEDEIROS, 2008; TONEZZER et al.,, 2012; GENC, TAN, 2015;
WIDGREN, ENBLOM, 2017). No entanto, estes estudos apenas observaram os
efeitos do tratamento sobre os sintomas de N/V, desconsiderando outros
sintomas implicados nesse processo como fadiga e QV.
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Frente a problematica explicitada, a investigagao da utilizagdo da TENS
na prevencao de N/V, fadiga e reducdo na QV induzidas pela QT em mulheres
com CA de mama, enquanto terapia complementar na atuacao fisioterapéutica
mostra-se fundamental na perspectiva da melhoria dos problemas de saude
dessa populagdo, uma vez que o temor pelo tratamento e seus efeitos
colaterais contribui até mesmo para o seu abandono, diminuindo as chances de
sucesso terapéutico (FERREIRA; FRANCO, 2017).

Dessa maneira, foi formulada a seguinte questdo: Quais os efeitos da
TENS em ponto de acupuntura PC6 sobre a ocorréncia de naduseas e vomitos e
quais os seus desfechos sobre fadiga e QV em mulheres com CA de mama em

tratamento quimioterapico?

1.1 JUSTIFICATIVA

A QT é amplamente utilizada no tratamento do CA de mama, no entanto
seus efeitos adversos podem ser vivenciados de modo traumatico pela mulher
acarretando alteragbes fisicas e emocionais que poderdao repercutir sobre a
ocorréncia de N/V, fadiga e QV. Além disso, muitos destes sintomas acabam
por levar os pacientes a interrupcao ou desisténcia do tratamento e sabe-se
que, caso a QT n&o seja realizada em doses e periodos efetivos, pode haver o
comprometimento da resposta terapéutica e no prognéstico.

Nesse contexto, a fisioterapia como integrante da equipe
multiprofissional planeja e executa a¢des que visam o cuidado e atengao a
saude, seja prevenindo complicagbes ou promovendo a melhora funcional e a
QV dessas mulheres. Desse modo, considera-se de suma importancia o
fisioterapeuta langcar mao de todas as terapias disponiveis para manter essas
mulheres em tratamento quimioterapico, aumentando a aderéncia ao
tratamento, assim como, propiciar a prevencdo e minimizagao dos sintomas
adversos impostos pela terapia.

No entanto, avaliar e compreender a repercussdo da TENS sobre PC6,
um recurso de baixo custo, ndo invasivo, sobre as N/V, fadiga e diminuicdo da
QV apresentados por mulheres submetidas ao tratamento quimioterapico para
o CA de mama é imprescindivel. Acredita-se que os dados obtidos nessa
pesquisa servirdao como referencial tedrico-cientifico para novas pesquisas e

contribuindo para possibilidades terapéuticas complementares e se constituir
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em importantes parametros a serem considerados na pratica clinica para
auxiliar e nortear as estratégias de intervengao terapéutica e, desse modo,

contribuir com a eficacia do tratamento oncoldégico.

2 OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar a eficacia da TENS, aplicada no ponto de acupuntura PC6, na
modulagao de N/V e suas implicagdes na fadiga e QV, em mulheres com CA

de mama durante o tratamento quimioterapico.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Delinear o perfil sociodemografico, clinico e de tratamento oncolégico das
mulheres com CA de mama em tratamento quimioterapico;

- Analisar o efeito da TENS na modulagdo de sintomas eméticos 24 e 48h pds
QT;

- Avaliar o efeito da TENS sobre a fadiga de mulheres em tratamento
quimioterapico;

- Avaliar o efeito da TENS sobre a QV de mulheres em tratamento

quimioterapico.

3 REFERENCIAL TEORICO
3.1 CANCER DE MAMA

De acordo com o Instituto Nacional do Céncer José Alencar Gomes da
Silva (INCA), a estimativa para o biénio 2018-2019, aponta para a ocorréncia
de aproximadamente 600 mil novos casos de CA, para cada ano. Excetuando-
se 0 CA de pele nao melanoma (aproximadamente 170 mil casos novos),
ocorrerdo cerca de 420 mil casos novos de CA. Entre as mulheres, séo
esperados 59.700 casos novos de CA de mama, para cada ano do biénio
2018-2019 com um risco estimado de 56,33 casos a cada 100 mil mulheres
(INCA, 2017).

O CA é considerado uma doenga cronica degenerativa de etiologia

multifatorial com diversas formas de apresentacéo clinica e morfolégica. Dentre
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os fatores de risco para o desenvolvimento do CA de mama existem os
relacionados com o estilo de vida ou modificaveis (ingestdo excessiva de
alcool, excesso de peso ou obesidade, sedentarismo, nuliparidade,
contraceptivos orais e terapia de reposi¢gao hormonal), e os ndo modificaveis
(idade, sexo feminino, mutacao hereditaria no gene Breast Cancer susceptibility
gene 1 (BRCA1) ou Breast Cancer susceptibility gene 2 (BRCA2) e outros
genes, raga e etnia, menarca precoce e menopausa tardia) (INCA, 2017;
AMERICAN CANCER SOCIETY, 2018).

A mamografia é a forma mais eficaz na detecgéo precoce e diagndstico
do CA de mama (COSTA, A. et al., 2015). Nas ultimas décadas, essa doencga
atingiu ampla dimensao, transformando-se em um grave problema de saude
publica mundial (COSTA,T. et al., 2015). Depois de diagnosticado, o CA
repercute em alteragdes fisicas, psicoldgicas, sociais, sexuais e emocionais.
Uma equipe multiprofissional faz-se necessaria para conduzir a reabilitacdo
funcional dessas mulheres, de modo a melhorar e amenizar os efeitos
psicoldgicos e terapéuticos necessarios ao tratamento (COSTA, A. et al., 2015,
SANTOS; SANTOS; VIEIRA, 2014).

3.2 QUIMIOTERAPIA

Uma das principais terapias empregadas para o tratamento do CA de
mama é a QT. Pode ser classificada quanto ao momento de tratamento:
quando realizada ap6s o tratamento cirurgico recebe o nome de adjuvante e
tem por objetivo eliminar micro metastases e diminuir a chance de recidivas
locais e a distancia. Quando realizada antes da cirurgia de retirada do tumor
da-se o nome de neoadjuvante, geralmente com o intuito de reduzir o tamanho
do tumor e permitir a realizagdo de cirurgias conservadoras, geralmente
empregada quando a doenga esta localmente avangada (COELHO et al.,
2017).

A QT consiste na administracdo de substancias quimicas isoladas ou
aplicadas de forma combinada que visam o tratamento sistémico da doenca
(COSTA,T. et al., 2015), atuando sobre células em replicagdo, impedindo a

divisdo e o crescimento celular (LOBO et al., 2014).
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No entanto, a QT ndo atinge apenas as células tumorais, mas age
também sobre células saudaveis em transformacgdo, pois estas seguem as
mesmas fases do ciclo celular de células neoplasicas (COSTA,T. et al., 2015).
Desta maneira, os efeitos adversos associados a QT tém impactado
negativamente de diversas formas na vida das mulheres submetidas a este
tratamento (LOBO et al., 2014; ANDRADE; SAWADA; BARICHELLO, 2013).

Dentre os efeitos adversos relacionados ao tratamento quimioterapico
encontram-se nausea e vOmito, fadiga (COSTA, T. et al., 2015) e,

consequentemente, reducéo dos niveis de QV (COELHO et al., 2017).
3.2.1 Quimioterapia e nauseas e vomitos

Uma das principais repercussdes advindas da QT sdo as N/V com
incidéncia variando de 37% a 70 % (MOYSES et al., 2016) , sendo considerado
um dos efeitos colaterais mais angustiantes da QT pelos pacientes (CASTRO
et al., 2014). Dependendo da capacidade de causar N/V, as drogas
intravenosas utilizadas no tratamento do CA sao divididas em quatro niveis de

intensidade emetogénica conforme a Tabela 1 (ROILA et al., 2016).



Tabela 1 — Niveis de intensidade
utilizadas no tratamento oncoldgico.
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emetogénica de drogas intravenosas

Farmaco Poder emetogénico
Carmustina, Alto (>90%) poder emetogénico
Ciclofosfamida>1,5g/m?,
Cisplatina,
Dacarbazina,
Estreptozotocina,
Mecloretamina
Alemtuzumabe, Moderado (30-90%) poder
Azacitidina, emetogénico

Bendamustina,
Carboplatina,
Ciclofosfamida<1,5g/m2,
Citarabina>1,0g/m2,
Clorafenibe,
Daunorrubicina,
Doxorrubicina,
Epirrubicina,
Idarrubicina,
Ifosfamida,
Irinotecano,
Oxaliplatina

5-Fluorouracil,
Bortezomibe,
Cetuximabe,
Citarabina <1,0g/m2,
Docetaxel,
Doxorrubicina lipossomal,
Etoposide,
Gencitabina,
Ixabepilona,
Metotrexato,
Mitomicina,
Mitoxantrona,
Paclitaxel,
Panitumumabe,
Pemetrexede,
Temsirolimus,
Topotecano,
Trastuzumabe

Baixo (10-30%) poder emetogénico

2-Clorodeoxiadenosina,
Bevacizumabe,
Bleomicina,

Bussulfano,
Fludarabina,
Vimblastina,

Vincristina,

Vinorelbina

Minimo (<10%) poder emetogénico

Fonte: Roila et al., 2016.



18

A fisiopatologia de N/V induzida por QT envolve estimulos em areas do
sistema nervoso central e periférico. O agente quimioterapico pode estimular o
centro do vémito por trés vias distintas: 1) por agao direta ao centro do vomito
situada na medula espinhal, ou ainda, indiretamente; 2) por ativacdo da zona
de gatilho quimiorreceptora; ou 3) via estimulos aferentes vagais causados pela
liberagdo de serotonina quando as células do intestino delgado sédo lesadas
(ALMEIDA et al., 2015).

O principal fator determinante da N/V induzida por QT é o nivel
emetogénico dos quimioterapicos. Existem outros fatores de risco para N/V
induzidas pela QT aguda como sexo feminino, idade, historia prévia e consumo
de alcool, entre outros (CAPONERO, 2011), mas para N/V induzida por QT
tardia e antecipatodria, o principal fator de risco € o controle ineficaz das
nauseas e vomitos agudos (AHRARI et al., 2017).

As N/V antecipatérios sao reagdes que aparecem dentro de 24 horas
antes da QT e parecem estar ligadas aos sistemas psicologico, neurolégico e
fisiolégico. Desenvolvem-se como resultado de um mecanismo reflexo de
aprendizado condicionado, ou seja, se a nausea e o vbmito ndo forem
totalmente controlados durante o primeiro ciclo da terapia, preparam o caminho
para tal condicionamento, criando assim um circulo vicioso (ROSCOE et al.,
2011; QURESHI et al., 2016; AHRARI et al., 2017).

O controle inadequado das N/V pode levar a varias complicagdes
clinicas indesejadas, que podem levar a hospitalizagdo, aumentar os custos
gerais de tratamento, interferir nos regimes de quimioterapicos empregados,
além da interrupgao do tratamento (CASTRO et al., 2014).

No entanto, os medicamentos comumente usados no manejo de N/V
muitas vezes além de caros, podem nao responder conforme o esperado e
ainda podem ser refratarios no controle de N/V antecipatérias, desta maneira é
necessaria a busca constante por terapias que ajudem no controle desses
sintomas (MOYSES et al., 2016; QURESHI et al., 2016). Sabe-se que as
estratégias ndo-farmacoldgicas podem ser aliadas nesse processo (KAMEN et
al., 2014).
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3.2.2 Quimioterapia e fadiga

Além de interferir sobre aspectos gastrointestinais, os efeitos adversos
impostos pela QT, incluindo N/V, podem levar a fadiga, sintoma altamente
prevalente entre os pacientes que pode acometer cerca de 80 a 99% dos
pacientes tratados com QT (BORGES et al., 2018).

Na maioria das vezes é referida pelos pacientes oncolégicos como
fraqueza generalizada, cansaco, esgotamento e sensacgao de peso. Ainda pode
ser descrita como instabilidade emocional, dificuldade de concentracdo ou
ainda problemas de memoria (BOWER, 2014; BORGES et al., 2018).

E um sintoma com intensidade e duracdo variadas, podendo perdurar
por meses até anos apos os tratamentos oncoldgicos. De etiologia e
fisiopatologia complexa, envolve desde a alteragdo metabdlica devido a
doencga, depressao psicoldgica, perda de massa muscular, diminuigao do nivel
de atividade fisica, assim como a gravidade das nauseas predispde a fadiga
(BOWER, 2014; PEGORARE, 2014, PEOPLES et al., 2016).

Em estudo realizado com pacientes que receberam QT de alto poder
emetogénico, as nauseas tiveram efeito indireto sobre a fadiga, de maneira que
a melhora da nausea pode melhorar o sono, que por sua vez pode melhorar a
fadiga. Da mesma forma, que a presenga de fadiga pré QT também influenciou
indiretamente o pos-tratamento através da alteragdo do sono e na gravidade da
nausea, além de ter um efeito direto na fadiga pos tratamento. Este estudo
sugere que o controle das nauseas pode diminuir a incidéncia de fadiga pos QT
(PEOPLES et al., 2016).

3.2.3 Quimioterapia e Qualidade de vida

Segundo a Organizagdao Mundial da Saude (OMS) a QV pode ser
entendida como a percepg¢ao que um individuo tem a partir da posigdo em seu
contexto de vida, cultura, valores em relagdo aos seus objetivos, expectativas,
padrdes e preocupacgdes (BINOTTO et al., 2016). Dessa maneira, a QV é um
conceito amplo, subjetivo e multidimensional que pode sofrer alteragbes ao
longo da vida diante das experiéncias e expectativas do individuo. O CA de

mama pode afetar a QV tanto pelo impacto do diagndstico como pelas
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sequelas do tratamento. Mesmo com a busca de terapéuticas cada vez mais
eficazes e menos prejudiciais a saude, os efeitos adversos impostos pelo
tratamento ainda interferem negativamente sobre a QV (BUSHATSKY et al.,
2017).

Entre os tratamentos empregados, a QT afeta psicologicamente os
pacientes mesmo antes de ser iniciada, devido aos possiveis efeitos e
sequelas do tratamento, prejudicando a QV (SIMAO et al., 2017). Além disso,
sintomas adversos do tratamento quimioterapico, como fadiga, nausea entre
outros interferem negativamente na QV das pacientes devido ao sofrimento,
alteragdes funcionais e nutricionais significativas (FARRELL et al.,, 2013;
BUSHATSKY et al., 2017).

Desta maneira, € essencial a busca pela mensuragao da QV relacionada
a saude em meio a esse cenario para avaliar os estudos com quimioterapicos,
com a finalidade de mensurar os efeitos colaterais induzidos pela QT e também
como forma de investigar a eficacia dos tratamentos aplicados no manejo
desses efeitos colaterais (ANDRADE, SAWADA, BARICHELLO, 2013;
SAWADA et al., 2016; COELHO et al., 2017).

3.3 QUIMIOTERAPIA E PC6

A acupuntura pode ser entendida como um conjunto de conhecimentos
da medicina tradicional chinesa que visa a cura de doengas por meio da
estimulacdo de determinados pontos. A estimulacdo dos pontos leva a um
estado de equilibrio das energias do corpo (KAMEM et al., 2014).

O ponto PC6, também conhecido como Neiguan, é o principal ponto
para tratar as nauseas e os vOmitos. Esta localizado entre os tendbes do
musculo flexor radial do carpo e palmar longo a 2 cun (unidade de medida para
distancias no corpo, 1 cun = 2,5 cm) na parte mais distal da prega punho
(FOCKS, MARS, 2008). Esta situado no meridiano do Pericardio, sobre o nervo
mediano, a um sexto da distancia entre a prega distal do punho e a prega
cubital (SAAD, MEDEIROS, 2008; TONEZZER et al., 2012). A figura abaixo

mostra uma maneira pratica de como localizar o ponto (GENC, TAN, 2015).
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P6 / Nei-Kuan pressure point

Fonte da figura: Geng; Tan (2015).

Dentre as fungdes deste ponto estdo a tranquilizagcdo do shen,
relaxamento do térax e como principal fungdo a harmonizagao do estdbmago,
sendo amplamente utilizado no tratamento de N/V(FOCKS, MARS, 2008).

Nesse sentido, a acupuntura vem acenando para desfechos positivos no
tratamento de N/V durante a QT (AHRARI et al., 2017), com diversas formas de
aplicagao (SAAD, MEDEIROS, 2008; UNTURA et al., 2012; TONEZZER et al.
2012; KAMEN et al., 2014; GENC, TAN, 2015; WIDGREN, ENBLOM, 2017 ).

3.3.1 PC6 e estimulagao elétrica superficial

Os resultados da aplicacdo do método de estimulacdo neural periférica
variam de acordo com o método utilizado. Os principais métodos pesquisados
de estimulacao sensorial aferente podem ser classificados em invasivos e néo
invasivos. Entre eles, encontra-se a TENS, um recurso de baixo custo e efeitos
colaterais minimos a qual pode ser empregada em diversos tratamentos como
a N/V (CARNEIRO, 2007).

Alguns estudos, utilizando a eletroacupuntura nao invasiva acenaram
para o uso desta técnica para controle de N/V, no entanto, estes estudos foram
realizados ainda com a utilizagdo de antieméticos de geracdo mais antiga
(DUNDEE; YANG; MCMILLAN, 1991; PEARL et al., 1999; TREISH et al.,
2003). Além disso, uma revisao sistematica demonstrou que a estimulagao do
ponto de acupuntura PC6 através da eletroterapia n&o oferece alivio
significativo dos sintomas (EZZO et al., 2006).

Em pesquisas mais recentes, utilizando antiemético mais moderno, o

5HT3, ha algumas controvérsias de resultados, entretanto, a populagéao,
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aplicagao e avaliagao também difere entre os estudos (UNTURA et al., 2012;
TONEZZER et al., 2012; XIE et al., 2017; GUO; FANG, 2018).

Em estudo realizado em populacdo de mulheres de 18 a 65 anos com
CA os parametros utilizados e que apresentaram efeito positivo na redugéo de
N/V foram a TENS de baixa frequéncia programada por 30 minutos, com
frequéncia 10 de Hz, duragdo de pulso de 150 microssegundos, variagao de
intensidade - estimulagdo sensorial forte (de acordo com a tolerancia do
sujeito) uma vez a cada ciclo QT neoadjuvante ou adjuvante com drogas ou
associagao de drogas de alto e moderado grau emetogénico (TONEZZER et
al., 2012). Através dos resultados é possivel observar que o grupo placebo
também apresentou melhoras, é possivel observar ainda que a intensidade das
N/V reduz ao longo dos ciclos no grupo controle, enquanto que no grupo
experimental ela diminui nos dois primeiros ciclos e aumenta no ciclo 3.

Em outro estudo a TENS foi aplicada em pacientes oncolégicos de 24 a
77 anos que apresentaram N/V no ciclo anterior de QT de moderada e alta
toxicidade de emetogenicidade. A aplicagcédo era realizada por 30 minutos com
frequéncia de 10 Hz, com 0,5 milissegundos de tempo de duragéo do pulso,
com intensidade sublimiar no 1° ao 3° dia pos QT. Neste estudo também foi
observada melhora dos sintomas de ambos os grupos (UNTURA et al., 2012).

O ponto PC6 também foi estimulado pela eletroacupuntura ndo invasiva
junto a outros dois pontos (Zusanli (ST36) e Hegu (LI4)) em outros estudos: em
pacientes maiores de 18 anos com CA de figado primario ou metastatico (XIE
et al., 2017) e outro pacientes com 18 a 75 com CA avangado de estébmago
(GUO; FANG, 2018).

No primeiro, foi aplicado a estimulagao elétrica n&do invasiva durante 30
minutos, com frequéncia de 4Hz, 2 x ao dia por 6 dias apds a quimioterapia
com cisplatina, a qual tem alto poder emetogénico. Nesta pesquisa nao foi
observado diferenca na reducdao de N/V ou melhor QV, no entanto, houve
reducao do grau de anorexia dos participantes (XIE et al., 2017).

Ja no segundo estudo a aplicagédo da estimulagao ocorreu 7 dias apés a
QT de alto poder emetogénico com cisplatina durante 30 minutos com
frequéncia de 2 a 100Hz. Foi possivel observar a redugcao da severidade N/V e
taxas de anorexia, mas nédo houve diferenga na QV, funcionalidade e eventos

adversos (insdnia, constipagao, dor de cabecga) (GUO; FANG, 2018).
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O exato mecanismo de ativacdo do ponto PC6 pela TENS é ainda
desconhecido, mas sugere-se que a agao deste na N/V seria similar ao que
ocorre nos mecanismos de controle da dor, agindo tanto em nivel medular
quanto no sistema nervoso simpatico, que por sua vez atuaria no trato
gastrointestinal e no tronco encefalico, através da liberagdo de opioides
endogenos (UNTURA et al., 2012).

4 MATERIAIS E METODOS
4.1 TIPO E LOCAL DE PESQUISA

Este estudo caracteriza-se como experimental do tipo ensaio clinico
randomizado cego simples. As coletas ocorreram no Ambulatério de
Quimioterapia do Hospital Universitario de Santa Maria (HUSM) antes da
infusdo de quimioterapicos de alto e moderado poder emetogénico em

mulheres com CA de mama.

4.2 POPULAGAO E AMOSTRA

A populacédo foi composta por mulheres com diagnéstico de CA de
mama, com indicacdo de tratamento quimioterapico. O calculo amostral foi
estimado para obtencdo de um nivel de significancia (alfa) de 5% e poder
(beta) de 80%. A amostra foi estimada em 58 mulheres divididas em dois
grupos: Grupo Placebo (GP) e o Grupo TENS (GT). O calculo amostral se
baseou no estudo de Tonezzer et al. (2012), onde a variavel utilizada foram a
EVA das nauseas apresentadas 24h apds a aplicagdo da TENS no segundo
ciclo de QT, cuja média foi de 0,85 (2,03) no grupo experimental e de 3,29

(4,07) no grupo controle.

4.3 CRITERIOS DE INCLUSAO

Foram incluidas no estudo mulheres com diagndstico da CA de mama
com indicagdo de QT, neoadjuvante ou adjuvante, de alto e moderado
potencial emetogénico, entre 35 e 65 anos.
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4.4 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Foram excluidas do estudo as mulheres com diagnostico referido de
Sindrome do Tunel do Carpo e alteragao referida da sensibilidade. Além disso,
foram excluidas mulheres que realizaram QT prévia ou que apresentassem

déficit cognitivo.

4.5 INSTRUMENTOS DE COLETA DE DADOS

4.5.1 Questionario sécio demografico e de tratamento oncolégico

O questionario sociodemografico, histérico clinico e de tratamento
oncolégico tem por objetivo delinear o perfil das voluntarias. Neste
questionario, adaptado de Figueiredo (2013), foi abordado aspectos referidos
pela participante da pesquisa sobre idade no momento da coleta, escolaridade,
estado civil, lateralidade e dados relacionados a cirurgia e ao tratamento
oncologico atual ou ja desenvolvidos coletados em prontuario meédico
(APENDICE A). Dados sobre a QT e medicamentos associados foram

coletados ao longo dos ciclos.

4.5.2 MASCC Antiemesis Tool (MAT)

Consiste em um formulario elaborado pela Multinational Association of
Supportive Care in Cancer (MASCC) e é utilizado para avaliagdo de N/V quanto
a frequéncia e intensidade desses sintomas em escala tipo analdégica numérica.
Esse questionario inclui um diario para registro dos eventos eméticos apds a
administracdo dos agentes citotéxicos (ROILA et al., 2016) (APENDICE B e C).
Utilizou-se a primeira parte deste questionario antes de cada ciclo de QT para
detectar a presenga de possiveis N/V antecipatoérios, sendo considerado para

as respostas o momento da aplicagao do questionario.

4.5.3 European Organization for Research and Treatment of Cancer
Quality of Life Questionnaire (EORTC-C30)

Trata-se de um instrumento multidimensional que avalia a QV de

pacientes oncoldgico e esta traduzido e validado para o portugués. E composto
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por 30 questbes e subdivide-se em 3 escalas: a Funcional (EF) (fisica, papel
funcional, emocional, cognitiva e social), de Sintomas (ES) (fadiga, dor e
nausea/vomito, insénia entre outros sintomas) e de Saude Global (ESG) (QV e
aspectos de saude). As respostas sdao em escala do tipo Likert sendo as
primeiras 28 questdes a variagao dos pontos de 1 a 4 pontos e as duas ultimas
questdes de 1 a 7 pontos (EUROPEAN ORGANIZATION FOR RESEARCH
ANDTREATMENT OF CANCER DATA CENTER, 2001). (ANEXO A)

Para obter-se o escore final que varia de 0 a 100 pontos cada escala
segue uma férmula diferente. Na ES quanto maior a pontuagao pior a QV e na
EFe ESG quanto maior a pontuacdo melhor a QV.

Os escores de cada escala segue uma formula conforme listado abaixo:

A EF é calculada considerando a soma das questdes 1 a 7 e 20 a 27:

EF = {1 — {{[(Q1+Q2+Q3+...+Q7+Q20+Q21+ Q22+...+Q27) / 15] — 1} / 3}} * 100

A ESG é calculada através da soma das questdes 29 e 30:

ESG = {{[(Q29+Q30) / 2] — 1}/ 6} * 100

Para a ES leva-se em consideragao a soma das questdes 8 a 19 e 28:

ES = {{[(Q8+Q9+Q10+...+Q16+Q17+Q18+Q19+Q28) /13]-1}/3}* 100

4.5.4 Functional Assessment of Cancer Therapy Fatigue (FACT-F)

O FACT-F (ANEXO B) do Sistema de Medicdo Functional
Assessment of Chronic lliness Therapy é um questionario que avalia a fadiga
em pacientes com CA e esta validado para a lingua portuguesa (ISHIKAWA et
al., 2009). E composto por 40 questdes sendo 27 de QV Global e 13 itens
sobre a fadiga com respostas em escala do tipo Likert de 0 a 4 (0 — nem um
pouco; 1 — um pouco; 2 — mais ou menos, 3 — muito; 4 — muitissimo). Esta
dividido em bem-estar fisico, bem-estar social e familiar, bem-estar emocional,

bem-estar funcional e na subescala de fadiga. Os resultados obtidos podem ser
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tanto calculados em um escore total ou ainda subdividos em um escore para
cada dominio.

Para calcular as subescalas devem-se registrar as respostas na coluna
"resposta do item" e se o item nao for respondido deve ser assinalado um X.
Em seguida devem-se ser realizadas as reversdes conforme indicado e
somado os itens individuais para obter uma pontuacao e depois disso deve-se
ser realizada a multiplicagdo da soma das pontuagdes dos itens pelo numero
de itens na subescala, em seguida, dividir pelo numero de itens respondidos.
Isso produz a pontuagao da subescala (ISHIKAWA, 2009).

Quanto maior a pontuagcdo menor o grau de fadiga (KURZ et al., 2012).
Pode ser autoaplicado ou realizado na forma de entrevista. Para esta pesquisa
este questionario foi aplicado antes de cada ciclo de QT na forma de entrevista.

Para este estudo foi utilizado apenas os resultados obtidos na subescala
de fadiga que varia de 0 a 52 sendo o escore abaixo de 34 pontos considerado
fadiga (JONES et al., 2016).

4.6 PROCEDIMENTOS DE COLETA DE DADOS

4.6.1 Randomizagao dos grupos, triagem e intervengao

As pacientes foram inicialmente abordadas no periodo anterior ao inicio
da QT no ambulatério de QT do HUSM. A partir desse momento foi realizado
uma entrevista e a analise do prontuario, observando os critérios de incluséo e
exclusao. Em seguida foi realizada a avaliagao inicial e sorteio dos grupos de
estudo.

ApOs a avaliagao inicial, as voluntarias foram randomizadas através de
envelopes opacos e lacrados para compor o GP, que recebeu a intervencéo
placebo (aparelho permaneceu desligado) ou para o GT, no qual receberam o
tratamento com TENS durante o periodo de QT. As pesquisadoras foram
separadas nas funcbes de terapeuta e avaliador. A terapeuta aplicou o
protocolo de TENS, enquanto a avaliadora foi cegada quanto aos
procedimentos e a randomizagao dos grupos.

Foi aplicada a TENS, modelo Neurodyn Portatii TENS da marca Ibramed,
antes da infusdo das drogas quimioterapicas por 30 minutos realizada em uma

sala reservada no ambulatério de QT do HUSM. As pacientes foram
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submetidas a uma unica aplicagdo da TENS em cada ciclo de QT com alto e
moderado poder emetogénico.

Foram utilizados eletrodos autoadesivos redondos com 2,5 cm de
didmetro posicionados no brago contralateral a infusdo das drogas da seguinte
maneira: o 1° eletrodo foi aplicado no ponto PC6 (localizado sobre o nervo
mediano, entre os tenddes dos musculos palmar longo e flexor radial do carpo
no antebrago, 5 cm aproximadamente entre a prega distal do punho e a prega
cubital) e o 2° eletrodo posicionado em um ponto distal ao PC6 no trajeto da
inervagao correspondente ao nervo mediano (UNTURA et al., 2012).

A TENS de baixa frequéncia foi programada de acordo com os seguintes
parametros: frequéncia 10 Hz, duragdo de pulso de 150 microssegundos,
variagao de intensidade — estimulagao sensorial forte abaixo do limiar motor (de
acordo com a tolerancia sujeito), segundo Tonezzer et al. (2012).

Quanto a aplicacdo dos questionarios, foi realizado antes do inicio do
tratamento quimioterapico, assim como reaplicados do 2° ao 4° ciclo de QT. O
questionario de sintomas eméticos também foi aplicado através de contato
telefénico 24h e 48h pds cada ciclo de quimioterapia.

Foram realizados treinamentos sobre a aplicacdo dos questionarios,
bem como da intervencdo entre as pesquisadoras a fim de padronizar os
procedimentos de coleta e aplicagdo da intervengao e assegurar a qualidade
dos dados coletados. O tempo médio de aplicagdo dos questionarios ficou de

20 a 25 minutos.

4.7 ANALISE ESTATISTICA

Através do Software Microsoft Excel foi feito a tabulacdo e
armazenamento dos dados. A tabulagao foi realizada diariamente, bem como
foram realizadas analises de monitoramento durante este processo. Apds a
finalizagdo das coletas foi realizado a analise estatistica dos dados através de
Software estatistico.

Para estabelecer um perfil da amostra, foi realizada estatistica descritiva,
assim como analises exploratérias univariadas das variaveis. Também foi
realizados testes de normalidade, de hipdteses e analises de associacgao,
respeitando-se a escolha dos testes de acordo com os tipos de variaveis e
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analises utilizadas. O nivel de significancia adotado foi de 5%, e os dados e

comparagdes apresentados em graficos e tabelas.

4.8. ASPECTOS ETICOS

O projeto de pesquisa faz parte de um projeto guarda chuva o qual foi
registrado no Gabinete de Projetos do Centro de Ciéncias da Saude (CCS -
UFSM), aprovado pela Geréncia de Ensino, Pesquisa do HUSM e também esta
aprovado no Comité de Etica em Pesquisa (CEP — UFSM) sob parecer N°
2.472.075 (ANEXO C) sob o titulo “Repercussbes da Estimulagao Elétrica
Nervosa Transcutanea aplicada ao ponto de acupuntura PC6 em mulheres com
cancer de mama durante a quimioterapia”. Também foi registrado no Registro
Brasileiro de Ensaios Clinicos (REBEC) com numero de registro: RBR-4ccv6ef
(ANEXO D). Apéds a aprovacgao e registro do projeto, deu-se inicio a coleta dos
dados.

As participantes foram incluidas no estudo somente apos estar
assegurada a compreensdo quanto aos procedimentos que norteiam a
pesquisa, livre concordancia e a assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) (APENDICE D) em duas vias. As voluntarias foram
informadas sobre os objetivos, a justificativa, os riscos e beneficios da
pesquisa. Foi assegurada a privacidade, a confidencialidade dos dados, assim
como a liberdade da voluntaria de interromper sua participacdo na pesquisa a
qualquer tempo sem prejuizos ou constrangimentos.

As pesquisadoras se responsabilizam pelo compromisso da utilizagao
dos dados e preservagcdo do material com informag&o sobre os sujeitos, bem
como a garantia dos direitos previstos na resolu¢do n. 466/2012 do Conselho
Nacional de Saude, cabendo aos pesquisadores a responsabilidade dessas
garantias. Através do Termo de Confidencialidade (APENDICE E), a
pesquisadora se responsabiliza pelo compromisso em manter o anonimato das
participantes e a utilizagdo dos dados somente para fins de divulgagdo em
eventos cientificos e publicagdo em periddicos da area.

Quanto aos riscos, durante a aplicagdo da TENS, os participantes
poderiam sentir desconforto devido a intensidade da corrente. Para evitar este

risco, e algum constrangimento, abalo emocional ou mesmo cansago ao
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responder os questionarios da pesquisa, as pesquisadoras acompanharam
rigorosamente a participante durante as aplicagbes. Caso ocorresse eventual
intercorréncia durante a coleta de dados ou aplicagdo da TENS, esta seria
interrompida imediatamente e prestado a voluntaria o apoio necessario. Nao
houve intercorréncias durante as coletas.

No que se refere aos beneficios, indiretamente, o trabalho permitiu gerar
conhecimento sobre a utilizagdo de método terapéutico ndo farmacologico de
baixo custo no controle dos sintomas eméticos, fadiga e QV oriundos do
tratamento quimioterapico no CA de mama, além de propiciar a participante um
tratamento alternativo ao medicamentoso que pode diminuir os sintomas
comumente apresentados durante a QT.

Caso sejam comprovados os beneficios terapéuticos o grupo placebo
sera convidado a receber o tratamento com a TENS nas sessoes
subsequentes.

Apos a anadlise e interpretacdo, os questionarios utilizados foram
armazenados na sala 4108 do prédio do 26D da UFSM, sob responsabilidade
da Prof. Dr?. Hedioneia Maria Foletto Pivetta, e os dados armazenados em um
banco de dados de um computador de uso pessoal, sob a posse das
pesquisadoras e da orientadora da pesquisa durante o periodo de 5 (cinco)

anos e entdo serado incinerados e/ou deletados.
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Transcutaneous electrical stimulation in PC6 in the control of nausea
and vomiting during chemotherapy: blinded randomized controlled

trial

To evaluate the effectiveness of Transcutaneous Electric Nerve Stimulation
(TENS) on PC6 in the occurrence of Nausea and Vomiting (N/V) and the
outcomes on fatigue and Quality of Life (QoL) in women with breast cancer
undergoing chemotherapy (CT). Methods: A simple blind randomized controlled
trial evaluating 31 women with breast cancer with indication for high emetogenic
CT aged 35 to 65 years. These were randomized into two groups: 16 in the
Placebo Group (PG) (handset off) and 15 in the TENS Group (TG) (TENS for 30
minutes, 10Hz frequency and 150us pulse). The volunteers answered the
sociodemographic, clinical and medical treatment questionnaires, emetic
symptoms, fatigue and QoL. Results: The groups were homogeneous pre CT.
Regarding nausea, the TG presented more nausea in the last 24 hours in both 24
hours and 48 hours after the second CT cycle. Regarding the vomiting variable,
no difference was observed between the groups. Fatigue and QoL did not differ
between groups or throughout the cycles. Discussion: TENS associated with
antiemetic use was not effective in managing N/V during CT in women with

breast cancer.

Keywords: Drug Therapy; Breast Neoplasms; Transcutanoes Eletric Nerve

Stimulation; Acupuncture Points.
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Introduction

Chemotherapy (CT) is one of the most common therapies employed in the treatment of
breast cancer (Coelho et al, 2017).Through the infusion of chemotherapy regimens it is
possible to prevent cell division and growth. However, the action of these drugs occurs
not only on tumor cells, but also on replicating healthy cells (Costa, Lopes, Anjos, and
Zago, 2015).

Therefore, women undergoing this treatment may have several adverse effects,
such as the presence of nausea and vomiting (N/V) and consequently reduced quality of
life (QoL) and the presence of fatigue. In an attempt to control these adverse reactions,
especially CT-induced N/V, the use of antiemetics is found; however, these drugs do
not always have the expected effects and have undesirable side effects (Castro et al,
2014; Franga et al, 2015, Ahrari, Chow, Goodall, and De Angelis, 2017).

Thus, other ways of mitigating these symptoms have been sought, among which
are non-pharmacological therapies that have been positively beckoning for their use to
be incorporated in the management of symptoms in this population (Eghbali et al, 2016;
Widgren, and Enblom, 2017; Guo, and Fang, 2018).

Among them it is possible to highlight the Transcutaneous Electric Nerve
Stimulation (TENS) on the acupuncture PC6 (Neiguan). Although it has benefited in
some studies patients suffering from CT-induced N / V in different types of cancer
(Tonezzer, Tagliaferro, Cocco, and Marx 2011; Untura, Conti, Vieira, and Rezende,
2012; Guo, and Fang, 2018), other studies report that this therapy does not add benefits
to N/V control and QoL when associated with antiemetics (Ezzo et al, 2006; Xie et al,
2017).

In addition, outcomes in other symptoms such as QoL and fatigue and in

specific types of cancer such as breast cancer are not defined in the literature, nor are
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application parameters as well as application acupoints. Therefore, the aim of this study
was to evaluate the effects of PC6 acupuncture point TENS on N/V occurrence and
outcomes on fatigue and QoL in women with breast cancer during chemotherapy
treatment.

Material and methods

Design

The present Randomized Simple Blind Clinical Trial (Schulz, Altman, and Moher,
2010) was performed at the CT Outpatient Clinic of the Hospital Universitario de Santa
Maria (HUSM) at the Universidade Federal de Santa Maria (UFSM). The study was
approved by the Institution's Research  Ethics  Committee (CAAE
81403317.9.0000.5346) and is registered on the Brazilian Registry of Clinical Trials
(RBR-4ccv6f) platform. All participants became aware of and signed the Informed
Consent Form.

Participants were divided into two groups (Group: Placebo and Group: TENS)
by randomization using two opaque envelopes containing the words “Placebo” or
“TENS” written separately on pieces of paper.

Eligibility Criteria

Women with breast cancer with indications of high and moderate emetogenic CT scans
aged 35 to 65 years were included. Women who had previous CT, referred diagnosis of
Carpal Tunnel Syndrome, referred alteration of sensitivity and cognitive deficit that
made it impossible to evaluate or not sign the free and informed consent form were
excluded from the sample.

Forty-four women with indication for CT were selected, of whom, after
screening, 31 (70.5%) participated in the study. Of the 31 women, 16 were allocated to

the Placebo Group (PG) (TENS off) and 15 were allocated to the TENS Group (TG)
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with the appliance switched on according to the proposed parameters. However, two
women in the placebo group dropped out of the study, one completed the Cycle 2
questionnaires and one failed to answer the 24 and 48-hour of Cycle 2 questionnaires.
Data from these dropouts were included and used in the analysis as an intention-to-treat
(Figure 1).

[Figurel near here]

The CT for the treatment of these women, according to medical records,
consisted of a scheme of two drugs, one of high emetogenic power (Cyclophosphamide
2g/m?) and another of moderate emetogenic power (Doxorubicin). The drugs were
administered every 21 days according to protocol. Two women had Doxurrubicin
replaced by Docetaxel in the 4 cycles of CT and two other women were added beyond
the prescribed regimen 5-Fluorouracil chemotherapy, both of low emetogenic power.
Injectable antiemetics used for N/V control were standardized for both groups
(Metoclopramide 10mg, Ondansetrone 8mg, Ranitidine 50mg). The prescribed oral
antiemetic was 8/8 hour Ondansetrone 8mg.

Procedures

All evaluations were performed over 4 cycles of high emetogenic power CT, and
questionnaires were applied at baseline (pre-cycle CT), and the evaluation of emetic
symptoms was performed 24 and 48 hours post-CT. through telephone contact. The
evaluators were blinded to the intervention performed.

Training was conducted on the application of the questionnaires, as well as the
intervention among the researchers in order to standardize the procedures for collecting
and applying the intervention and ensuring the quality of the collected data. The average

time of application of the questionnaires was between 20 to 25 minutes.
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Sociodemographic data, age and data related to clinical treatment and tumor were
collected from the patients' medical records in order to delineate a sample profile.

Outcome assessment

To evaluate the frequency of emetic symptoms we used the adapted questionnaire
prepared by the Multinational Association of Supportive Care in Cancer (MASCC), the
MASCC Antiemesis Tool (MAT). This questionnaire consists of a diary to record N/V
symptomatology within 24 hours and 48 hours after administration of cytotoxic agents
(Roila et al, 2016). It was also used the first part of this questionnaire before each CT
cycle to detect the presence of possible anticipatory N/V, being considered for the
answers the application of the questionnaire.

QoL was assessed by the European Organization for Research and Treatment of
Quality of Life Questionnaire C-30 (EORTC QLQ-C30) version 3.0, translated and
validated to Portuguese. This is a questionnaire with Likert scale answers from 1 to 4 in
the Symptoms (SS) and Functionality (FS) subscales and from 1 to 7 in the Glogal
Health (GHS) subscale. The score ranges from 0 to 100 and for SS the closer to 100 the
worse the symptoms and for EF and GHS the closer to 100 the better the functionality
and the global perception of health (European Organization For Research And
Treatment Of Cancer Data Center, 2001).

Fatigue was evaluated using the Functional Assessment of Cancer Therapy
Fatigue questionnaire (Ishikawa et al, 2009) specific for the assessment of fatigue in
cancer patients. The fatigue subscale was used, which is composed by 13 questions with
answers in likert scale from 1 to 4. The total score ranges from 0 to 52 points, the higher
the score the lower the degree of fatigue presented being considered fatigue when below

of 34 points (Jones et al, 2016).
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The primary outcomes were emetic symptoms and secondary outcomes QoL and
fatigue.

Intervention

Study participants had two round electrodes sized 2.5cm placed on the upper limb
contralateral CT TENS-linked (Neurodyn Portable TENS model by Ibramed).The
electrodes were placed first over the PC6 point located over the median nerve, between
the tendons of the long palmar and radial carpal flexor muscles in the forearm,
approximately 5 cm from the distal wrist crease and the second electrode positioned
distal to the PC6 in the innervation path corresponding to the median nerve (Untura,
Conti, Vieira, and Rezende, 2012).

The women in the PG remained with the device turned off for 30 seconds. In TG
women, the TENS device was switched on with a frequency of 10 Hz, a pulse duration
of 150 microseconds, and the intensity variation between the strong sensory stimulation
threshold and below the motor threshold (according to the subject tolerance) during 30
seconds (Tonezzer, Tagliaferro, Cocco, and Marx, 2012).

Sample Calculation

The sample size calculation was estimated to obtain a significance level (alpha) of 5%
and power (beta) of 80%. The sample was estimated in 58 women divided into two
groups: Placebo Group (PG) and TENS Group (TG). The sample size calculation was
based on the study by Tonezzer, Tagliaferro, Cocco, and Marx (2012), where the
variable used was the visual analogue scale of nausea presented 24 hours after TENS
application in the second cycle of CT, which average was 0.85 (2.03) in the
experimental group and 3.29 (4.07) in the control group.

Statistical analysis

Data are presented as mean and standard deviation (SD) for continuous variables and
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absolute numbers and percentages (%) for categorical variables.

Data normality was tested using the Kolmogorov-Smirnov test. Data with two
variables were compared by independent t-test for continuous data or Fisher's exact test
for categorical data. Fisher's exact test was also applied in the intergroup comparison of
emetic symptoms over the 4 cycles of CT. Data with more than two measurements was
applied to 2-way ANOVA. A significance of 5% (p <0.05) was adopted.

Results

The groups showed no difference in sociodemographic, clinical and medical treatment
data according to Table 1. In the interim analysis, the study protocol was suspended,
because the intervention (TENS) did not show results favorable to the outcomes in the
studied population. Therefore, the sample consisted of 16 women in the PG and 15 in
the TG.

[Table 1 near here]

Table 2 presents data on emetic symptoms. TG showed more nausea in the last
24 hours in both the 24 hours (50%) and 48 hours (36%) after the second cycle of CT.
[Table 2 near here]

Table 3 shows average Fatigue and QoL before each CT cycle. No differences
were observed between the groups.

[Table 3 near here]

Discussion

The occurrence of N/V in this study was higher than that found in other studies, both
pre-cycle CT and during treatment (Tonezzer, Tagliaferro, Cocco, and Marx, 2011;Xie
et al, 2017). The values found in the studied sample show a high occurrence of N/V
even with the association of the use of prescribed antiemetics for 8/8 hours ingestion,

and that there seems to be an increase in the continuity of the CT cycles, especially in
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the 48 hours post-CT pointing to the still ineffective management of this
symptomatology (Moysés, Durant, Almeida, and Gozzo, 2016).

Findings in our research revealed that the association of TENS with antiemetic
medication did not alter N/V symptoms compared to PG in a breast cancer population,
as well as in a study with liver cancer patients where no difference was observed either
of symptomatology in relation to PG (Xie et al, 2017). However, research conducted
with a similar purpose shows a tendency to positive effects of TENS application on PC6
(Zhang et al, 2014; Guo, and Fang, 2018). However, it should be considered that, from
the researches found and analyzed, PG also presented positive results (Tonezzer,
Tagliaferro, Cocco, and Marx, 2011; Untura, Conti, Vieira, and Rezende, 2012).

It can be stated that the application time (30 minutes) and the low frequency
(below 100Hz) are common parameters between the researches, however, there are
discrepancies in the electrode placement mode and the application frequency, as well as
the heterogeneity of the electrodes samples studied (Tonezzer, Tagliaferro, Cocco, and
Marx, 2011; Untura, Conti, Vieira, and Rezende, 2012; Zhang et al, 2014; Xie et al,
2017; Guo, and Fang, 2018). Another fact to consider is that in this research it was
possible to observe the behavior of symptoms throughout the high emetogenic power
protocol, which was not observed in other studies.

Thus, it is possible to understand that the stimulation of acupuncture points,
parameters and outcomes in specific populations is not yet defined. In most studies, like
our study, placebo had no difference from the intervention group (Xie et al, 2017), or
also improved outcomes (Tonezzer, Tagliaferro, Cocco, and Marx, 2011; Untura, Conti,
Vieira, and Rezende, 2012), as observed in a previous systematic review (Ezzoet al,
2006), which found that non invasive stimulation does not add symptom relief when

associated with antiemetics.
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Regarding fatigue, in our study the scores did not show the presence of fatigue
(Jones et al, 2016) and remained similar throughout the evaluated CT cycles and
without difference between the groups. Nausea is known to have an indirect effect on
fatigue, however, considering that the etiology and pathophysiology of fatigue is
complex and involves numerous factors (Peoples et al, 2016), it can be understood that
these may have been more important in the process of onset of fatigue in our study than
the presence of N/V (Bower, 2014; Pegorare, 2014; Peoples et al, 2016). In addition, it
can be considered that there was no change in fatigue scores in the follow-up of the four
cycles of CT in the studied population, regardless of the use or not of TENS.

Regarding QoL in our research and in two other studies with stimulation points
other than PC6 (Xie et al, 2017; Guo, and Fang, 2018), there was no difference in QoL
between the groups, and one of them (Guo, and Fang 2018) still appears reduction in
severity of nausea.This may be because, even though the CT is of moderate to high
emetent power, the interventions performed are reducing the negative outcomes of QoL
medication. Similarly, it can be inferred that there is no way to predict long-term effects
since the follow-up of the patients followed was not performed.

Another issue to consider is that QoL is a subjective and multidimensional
perception of the individual from their context of life, culture, values in relation to their
goals, expectations, standards and concerns (Binotto, Daltoé, Formolo, and Spada,
2016). In this case, QoL is related to other factors and not simply to the presence of
emetic symptoms or chemotherapy treatment to which they are submitted, so that in our
study QoL remained at satisfactory levels throughout the four cycles in both groups
(Silva, Koetz, Sehnem, and Grave, 2014). In addition, the application of the
questionnaire may not have been sensitive to QoL in the first days after CT due to its

application form.
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The limitations of the study were the impossibility of applying TENS therapy in
the post-CT days, besides the follow-up of the patients and being a simple blind study.
In a way, it is also considered that the application of the questionnaires to each cycle of
CT may have led to tiredness and memorization of the answers by the patients.

Recommendations

Our findings allow us to state that for the population evaluated, TENS associated with
the use of antiemetics does not appear to have important benefits in the management of
N/V during high emetogenic CT in women with breast cancer. In addition, fatigue was
not found in the overall average and QoL was reasonably scored throughout CT cycles,
so the use of TENS had no repercussions on these variables.
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Figure 1. Participant selection flowchart.
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Eligible patients (n = 44)

Excluded patient (n = 13)

¢ Did not meet the inclusion criteria (n = 6)
e They met the exclusion criteria (n = 6)

e Interrupted chemotherapy (pregnancy) (n = 1)

Randomized Patients (n = 31)

Patients allocated to placebo group (n=16)

Patients allocated to TENS group (n = 15)

Included in the analysis (n = 16)

Included in the analysis (n = 15)




Table 1. Sociodemographic, clinical and medical treatment data.

Variables/Group PG(16) TG(15) p
Age (years) (mean+SD) 50.69+8.06 48.87£8.71  0.550
Racen(%)

White 15(93.75) 13(86.66) 0.597
Not white 1(6.25) 2(13.33) '
Scholarity (years) n(%)

Upto 8 10(62.5) 8(53.33) 0.722
More than 8 6(37.5) 7(46.66) '
Gestationn(%)

Yes 16(100) 15(100)

No 0(0) o) 9%
Chemotherapyn(%)

Adjuvant 3(18.75) 8(53.33) 0.066
Neoadjuvant 13(81.25) 7(46.66) '
Surgery time (months) (mean+SD)  0.29+0.60 1.10£1.69  0.091

PG = Placebo Group, TG = TENS Group, SD = Standard Deviation.
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Table 2. Emetic symptoms pre, 24 hours and 48 hours post Chemotherapy Cycle.
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CYCLE 1 CYCLE 2 CYCLE 3 CYCLE 4
PG(16) TG(5) p PG(16) TG(5) p PG(16) TG(15) p PG(16) TG(15) p
. I;/IA[;/ISEEI\?T YES 0(0) 2(1333) (506 1625)  4Q26.67) 5, 31875)  4(26.67) oo S(3125)  T(4667) -,
= O NO  16(100) 13(86.67) 15(93.75)  11(73.33) 13(81.25)  11(73.33) 11(68.75)  8(53.33)
> NAUSEA IN 1(6.25 3(20 0(0 3020 3(18.75 3(20 5(31.25 6(40
2 THE LAST 24 YES (6.25) (20) 0.332 © (20) 0.101 (18.75) (20) 0.999 (31.25) “0) 0.716
O HOURS NO  15(93.75)  12(80) 16(100) 12(80) 13(81.25)  12(80) 11(68.75)  9(60)
(8]
=~ VOMIT IN YES 0(0) 1(6.67) 0(0) 0(0) 1(6.25) 3(20) 2(12.5) 3(20)
= LAST 24 0.483 0.999 0.332 0.653
HOURS NO  16(100)  14(93.33) 16(100)  15(100) 15(93.75)  12(80) 14(87.5)  12(80)
8(50 6(40 10(62.5)  11(73.33 12(75)  10(66.67 12(75)  11(73.33
o NAUSEA YES (50) @ o, (62.5)  11(73.33) (75) 66.67) 1 204 (75) (7333 909
= MOMENT NO 8(50) 9(60) 6(37.5)  4(26.67) 425) 5(33.33) 425)  4(26.67)
< NAUSEA IN 11(68.75 12(80 10(62.5)  15(100) 14(87.5)  14(93.33 13(81.25) 13(86.67
25 THE LAST 24 YES ) (80) 0.685 017* (3.33) 0.999 ) ) 0.999
2 HOURS NO  5(31.25) 3(20) 6(37.5) 0(0) 2(12.5)  1(6.67) 3(18.75)  2(13.33)
T VOMIT IN 8(50 5(33.33 7(43.75)  10(66.67 10(62.5) 11(73.33 9(56.25)  10(66.67
S LAST 24 YES &0 ) 0.472 D) (66:50) (€25) (5:29) 0.704 0e23) {66:50) 0.716
HOURS NO 8(50)  10(66.67) 9(56.25)  5(33.33) 6(37.5)  4(26.67) 7(43.75)  5(33.33)
NAUSEA IN 12(75 14(93.33 11(68.75)  15(100 13(81.25)  15(100 10(62.5)  13(86.67
25 THE LAST 24 YES (72) (93.33) 0.332 (68.73) (100) 0.043* (81.23) (100) 0.225 (62.5) (86.67) 0.220
= HOURS NO 425) 1(6.67) 5(31.25) 0(0) 3(18.75) 0(0) 6(37.5)  2(13.33)
m
T Xgéleg 41N VES 6(37.5)  7(46.67) 6(37.5)  10(66.67) 7(43.75)  8(53.33) T4 6(37.5)  7(46.67)
¥ < HOURS NO  10(62.5)  8(53.33) 10(62.5)  5(33.33) 9(56.25)  7(46.67) 10(62.5)  8(53.33)

PG = Placebo Group, TG = TENS Group, CT = Chemotherapy, Data expressed as n (%), *p<0.05 compared to the other group.



Table 3. Fatigue, quality of life during 4 cycles.
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CYCLE 1 CYCLE 2 CYCLE 3 CYCLE 4 2-way ANOVA p
PG(16) TG(15) PG(16) TG(15) PG(16) TG(15) PG(16) TG(15) Group Time Interaction
FACT-F 46.44+10.42  43.27+12.46 44.06+7.86  46.60+7.17 42.88+11.23  44.13+9.11 45.81 +8.18 43.13 £7.32 0.858  0.652 0.147
C30 GHS  78.64+22.15  80.00423.10 78.12+15.48  76.11420.13 7448 £1838  77.78 +13.61 75.55 £17.39 72.22 £19.33 0954  0.552 0.760
C30SS 8.68 £9.33 14.88 +£16.42 1121 £11.38  9.74+11.76 15.17+12.30  11.96+17.96 12.50 £13.17 14.52 £11.08 0.827 0360 0.104
C30 FS 85.62+15.66  81.77+15.74 88.33+11.83  86.81 +15.27 83.75+17.42  85.92+15.88 89.16 £15.44 88 +15.40 0.819  0.089 0.579

PG = Placebo Group, TG = TENS Group, FACT-F = Functional Assessment of Cancer Therapy Fatigue, C30 GHS = European Organization for
Research and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire — Global Health Scale, C30 SS = European Organization for Research and
Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire — Symptom Scale, C30 FS = European Organization for Research and Treatment of Cancer
Quality of Life Questionnaire — Functionality Scale,Data expressed as mean and standard deviation, 2-way ANOVA.
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6 CONCLUSAO

A QT ainda permanece com altos indices de N/V mesmo com a
utilizagao de antieméticos mais modernos. Este estudo propds avaliar o uso de
terapia complementar ndo farmacoldgica de modo a auxiliar principalmente no
manejo destes sintomas, além da fadiga e da QV. No entanto, ndo foi

observado melhora com a utilizacdo da TENS.

Apods desenvolver durante a graduagdo um estudo transversal com esse
publico, ainda em populagdo menor, como mestranda foi um desafio organizar
e desenvolver um ensaio clinico randomizado cegado. O fato de ser um estudo
que acompanhou mulheres durante quatro ciclos de QT também foi desafiante
o fato de que foram mais de dois meses acompanhando cada uma das

mulheres incluidas na amostra.

Mesmo estando sempre presente em projetos de pesquisa e extensao
nessa area, foi extremamente valioso acompanha-las durante todo o
tratamento de QT de alto poder emetogénico e acompanhar de perto suas
frustracbes com a perda de cabelo, nauseas e vomitos além de outras reagdes
adversas comuns relacionadas ao tratamento, e assim como fisioterapeuta
melhor entender e atender as necessidades dessas pacientes e melhorar a QV

destas.
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Apéndice A - AQuestionario Sécio-demografico e de Tratamento

Oncolégico

Questionario Sécio-demografico e de Tratamento Oncolégico

1- Nome paciente:
2- Data da Coleta: / /
3. IMC Peso: Altura: IMC:
6 - Nome da Mae:
7- Data do nascimento: / /
8 — Profissdo:
9 —Telefone/WhatsApp:

Rua:
10 — Endereco N°:

Bairro:

Cidade:

1 [ ] Branca

2 [ ]Preta
11- Cor/raga: (0o que o |3[ ] Amarela
paciente se considera) 4 [ ]Parda

5[ ] Indigena
6 [ ] Nao informada

1 [ ] Nao alfabetizada
2 [ ] Ensino fundamental completo
3 [ ] Ensino fundamental incompleto
4 [ ] E. médio completo
5[ ]E. médio incompleto

6 [ ] E. superior incompleto

7 [ ]1E. superior completo

8 [ ]Nao informada

12- Escolaridade:

1 [ ]Casada ou mora com companheiro
2 [ ] Solteira ou sem companheiro

13- Situagdo conjugal: 3[ ] Vitva

4 [ ] Separada

5[ ] Nao informada

1 [ ]Sim. Quantas:
14- Numero de gestacdes: 2 [ ]Nao
3 [ ] Nao informada
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15- Amamentagao:

I[ ]Sim. Tempo: meses
2[ 1 Nao
3[ ] Nao informado

16 - Comorbidades ja
existentes:

1[ ] Tratamento cirdrgico MMSS homolateral
2 [ ] Doengas reumatoldgicas do MMSS homolateral
3 [ ] Outro:

4 ] Nao

Uso de alcool:

1[ ]Sim.Quantidade copos diarios

2[ INao

Tabaco:

1[ ]Sim. N° de cigarros Ano de uso:

2[ INao

17 - Membro dominante:

1[ ] Direito
2[ ] Esquerdo

3[ ] Ambidestro

18 - Lado da cirurgia:

1[] Direita
2[ ] Esquerda

3[ ] Bilateral

19 - Tempo de cirurgia:

meses

20 - Data cirurgia:

22 - Tipo de cirurgia na axila:

1[ ] LFN n2 de lifonodos
2[ ]BLS n2 de linfonodos

3 [ ] ndo realizou abordagem axilar

24- Tipo de reconstrugao
mamaria:

1[ ] Implantagdo de expansor

2 [ ] Implantacao de silicone
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3[ ] Outro:

25 — Tratamento anteriores:

1 [ ] Radioterapia
A —Inicio  / /
B-Final  / /

C- Duragao tto:
D-N°total de sessoes

dias

26 - Sedentarismo: pratica
atividade fisica? (Considerar | [ ] Sim
caminhada, pilates etc, ndo | Qual: [ ] Frequéncia: /semana [ ] Duracdo:  h/dia
considerar horta, rogca ou
atividades domésticas) [ ] Nao
[ ]
Medica¢des em uso: [ ]
[ ]
[ ]

PESQUISAR POSTERIORMENTE NO PRONTUARIO

27- Estadiamento clinico: [ ]TNM
[ JFIGO

28 — Estadiamento patoldgico:

29 - Receptor estrogeno: [ ] Presente. Proporcao:
[ ] Ausente

30 - Receptor progesterona: [ ] Presente. Proporcao:
[ ] Ausente

31 —Tipo histoldgico:

32- Indice de proliferacao: %

33 — Marcador HER2:

] Presente. (Cruzes)

| Ausente

34 — Quimioterapia:

|Neoadjuvante
JAdjuvante

35 -
quimioterapia:

Esquema de

] Ciclofosfamida 20mg/ml
]Doxorrubicina 2mg/ml

36 -
medicamentos associados a

Esquema de

quimioterapia:

]Metoclopramida 10mg
]Ondansetrona 8mg
JRanitina 50 mg

] Outro:

37 — Esquema Antiemético

[
[
[
[
[
[
[ ]Outro:
[
[
[
[
[

]Ondansedrona 8mg (comprimido) de 8/8h
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domicilio:

37 — Presenca de mestastase:

[ ]Figado
[ JPulmao
[ ISNC

[ ]Ossos
[ ]Outro:

38 — Cirurgia na axila:

1[ ] LFN n2 de lifonodos
2[ ]BLS n2 de linfonodos

3 [ ] ndo realizou abordagem axilar

Medicagdes em uso:

—
I
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Apéndice B - MAT

Mausea e Vomito antes e durante as primeiras 24 horas apds a quimioterapia:

MNausea e Vdmito antes e durante as primeiras 24 horas apds a quimioterapia:

1) Vocé estd apresentando ndusea neste momento?
Simi{ ) Naofl ]

2) Mas (ltimas 24 horas vocé teve nauseas!
Sim( ) Naol )

3) Vocé vomitou nas Ultimas 24 horas?
Sim( ) Naoil )

Fonte: MASCC-Multinational Association of Supportive Care in Cancer, 2004. Adaptado pelas autoras da pesquisa.

A - Vocé ingeriru medicamentos para ndusea e vomitos nesse periodo:
I. ( )Sim Qual:
Quantidade:( ) 6/6h ()8/8h ()Se necessario ( )Sem regularidade ( )Outro:

2. () Nao ingeriu
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Apéndice C - MAT 24 e 48h

Nausea e Vomito antes e durante as primeiras 24 horas apds a quimioterapia:

Mdusea e Vomito antes e durante as primeiras 24 horas apds a quimioterapia:

11 Vocé estd apresentando ndusea neste momento?
Sim{ )} MNaoi )

2) Mas tiltimas 24 horas vocé teve nduseas?
Sim({ ] MNiol )

3) Vocd vomitou nas dltimas 24 horas?
Sim({ )] MNaof( )

Fonte: MASCC-Multinational Association of Supportive Care in Cancer, 2004. Adaptado pelas autoras da pesquisa.

A - Vocé ingeriru medicamentos para ndusea e vomitos nesse periodo:
I. ( )Sim Qual:

Quantidade:( ) 6/6h ()8/8h ()Se necessario ( )Sem regularidade ( )Outro:

Por favor, preencha este quadro no dia seguinte ao dia da Quimioterapia.

Por favor, responda nas 48h apds quimioterapia:

Quantasvesest [T

De zero (nenhuma ndusea) a dez (ndusea insuportidvel) quanto voce daria de nota para a ndusea que apresentou?

01234567 8 910

Sem ndusea Mausea insuportavel

2) Vocé vomitou nas dltimas 24 horas: Simi( ) Mao ([ )

2. () Nao ingeriu

B - Vocé ingeriu medicamentos para nausea e vomitos nesse periodo:

3. ( )Sim Qual:

Quantidade:( ) 6/6h ()8/8h ()Se necessario ( )Sem regularidade ( )Outro:

4. () Nao ingeriu
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Apéndice D - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo do estudo: Repercussbes da Estimulacdo Elétrica Nervosa Transcutanea
aplicada ao ponto de acupuntura PC6 em mulheres com cancer de mama durante a
quimioterapia

Pesquisador responsavel: Prof? Dra. Ft. Hedioneia Maria Foletto Pivetta

Demais pesquisadores: Luana Farias dos Santos

Instituicao/Departamento: Universidade Federal de Santa Maria / Programa de Pés
Graduagao em Reabilitagdo Funcional

Telefone para contato: (55)3290-7963

Local da coleta de dados: Hospital Universitario de Santa Maria (HUSM).

Eu Hedioneia Maria Foletto Pivetta, responsavel pela pesquisa “Repercussoes
da Estimulagdo Elétrica Nervosa Transcutdnea (TENS) aplicada ao ponto de
acupuntura PC6 em mulheres com cancer de mama durante a quimioterapia”, o
convidamos a participar como voluntario deste nosso estudo.

Esta pesquisa pretende avaliar a influéncia da TENS (eletroestimulagao por
meio de um aparelho amplamente utilizado pela fisioterapia), aplicada no ponto de
acupuntura no bragco em que ndo sera aplicada a quimioterapia, para reducéo dos
sintomas ligados ao tratamento quimioterapico em mulheres com diagndstico de
cancer de mama. Acreditamos que ela seja importante porque é de suma importancia
avaliar e compreender a repercussao deste aparelho, um recurso barato,
livre de efeitos colaterais, sobre os sintomas apresentados por mulheres
submetidas ao tratamento quimioterapico para o cancer de mama. Acredita-se que a
partir desta pesquisa seja possivel aperfeigoar as praticas fisioterapéuticas, além de
constituir parametros a serem considerados e utilizados na intervencéo terapéutica
durante a quimioterapia. Para sua realizacdo sera feito o seguinte: uma avaliacédo
inicial, e as voluntarias serao dividas em dois grupos: o Grupo Controle (GC), que
recebera intervengdo TENS placeboe o Grupo Intervengédo (GI), no qual os
pacientes receberao tratamento TENS durante o periodo de quimioterapia. A TENS,
sera aplicada, antes da infusdo das drogas quimioterapicas por 30 minutos. A
aplicagao da TENS sera realizada em uma sala reservada
no ambulatoério de quimioterapia do HUSM.

Para o uso desse aparelho serdo utilizados dois adesivos na pele para o
funcionamento do aparelho, que serdo posicionados no brago oposto a quimioterapia.
Serao aplicados questionarios antes do inicio do tratamento quimioterapico, assim
como serdo reaplicados a cada cicloo O questionario de nauseas e
voémitos sera aplicado de duas maneiras: vocé recebera impresso um questionario que
devera ser preenchido emcasa e entregue a pesquisadora no ciclo seguinte
de quimioterapia, além disso, sera realizado contato telefénico24 e 72h pods
quimioterapia. Caso vocé esteja no grupo TENS placebo e seja confirmado o beneficio
do tratamento, vocé sera convidado a receber o tratamento com a TENS nas proximas
sessoes.

E possivel que vocé sinta leve desconforto devido ao TENS, porém as
pesquisadores |he acompanharao rigorosamente durante as aplicagbes, além disso,
talvez vocé se sinta constrangida, abalada ou mesmo cansada ao responder os
questionarios da pesquisa.

Comité de Etica em Pesquisa da UFSM: Av. Roraima, 1000 — 97105-900 — Santa Maria — RS
2° andar do prédio da Reitoria. Telefone: (55)32209362 — E-mail: cep.ufsm@gmail.com
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Os beneficios que esperamos com o estudo sdao gerar maior conhecimento
sobre a utilizagdo deste aparelho no controle dos sintomas relacionados ao tratamento
quimioterapico do cancer de mama, além de propiciar a vocé um tratamento
alternativo ao medicamentoso para o enjoo e diminuir os sintomas mais comuns
apresentados durante a quimioterapia.

Para casos de tratamento de saude: E importante esclarecer que, caso vocé
decida ndo participar, ndo tera prejuizo sobre nenhum aspecto e continuara
normalmente o tratamento quimioterapico. Vocé tem garantida a possibilidade de néo
aceitar participar ou de retirar sua permissdo a qualquer momento, sem nenhum tipo
de prejuizo pela sua decisdo. Durante todo o periodo da pesquisa vocé tera a
possibilidade de tirar qualquer duvida ou pedir qualquer outro esclarecimento. Para
isso, entre em contato com algum dos pesquisadores ou com o Comité de Etica em
Pesquisa. Em caso de algum problema relacionado com a pesquisa, sera prestado o
apoio necessario e a equipe de enfermagem do ambulatério de quimioterapia sera
comunicada imediatamente e prestado total auxilio. As informacdes desta pesquisa
serdo confidenciais e poderao ser divulgadas, apenas, em eventos ou publicagdes
cientificas, sem a sua identificacdo, a ndo ser entre os responsaveis pelo estudo,
sendo assegurado o sigilo sobre sua participagao. Os gastos necessarios para a sua
participacao na pesquisa serdo assumidos pelos pesquisadores e vocé nado sera
remunerado pela sua participacao. Fica, também, garantida indenizagdo em casos de
danos comprovadamente decorrentes da participagdo na pesquisa.

Autorizagao

Eu, , apos a leitura ou a escuta da
leitura deste documento e ter tido a oportunidade de conversar com o pesquisador
responsavel, para esclarecer todas as minhas dulvidas, estou suficientemente
informado, ficando claro para que minha participagéo é voluntaria e que posso retirar
este consentimento a qualquer momento sem penalidades ou perda de qualquer
beneficio. Estou ciente também dos objetivos da pesquisa, dos procedimentos aos
quais serei submetido, dos possiveis danos ou riscos deles provenientes e da garantia
de confidencialidade. Diante do exposto e de espontanea vontade, expresso minha
concordancia em participar deste estudo e assino este termo em duas vias, uma das
quais foi-me entregue.

Assinatura do voluntario

Assinatura do responsavel pela obtengédo do TCLE

Comité de Etica em Pesquisa da UFSM: Av. Roraima, 1000 — 97105-900 — Santa Maria — RS
2° andar do prédio da Reitoria. Telefone: (55)32209362 — E-mail: cep.ufsm@gmail.com
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Apéndice E- Termo de Confidencialidade

TERMO DE CONFIDENCIALIDADE

Titulo do projeto: Repercussdes da Estimulagao Elétrica Nervosa
Transcutanea aplicada ao ponto de acupuntura PC6 em mulheres com cancer
de mama durante a quimioterapia

Pesquisador responsavel: Prof? Dra. Ft. Hedionéia Maria Foletto Pivetta
Demais pesquisadores: Ft. Luana Farias dos Santos
Instituicao/Departamento: Universidade Federal de Santa Maria / Programa
de Pd6s Graduacido em Reabilitacdo Funcional

Telefone para contato: (55)3290-7963

Local da coleta de dados: Hospital Universitario de Santa Maria (HUSM).

Os responsaveis pelo presente projeto se comprometem a preservar a
confidencialidade dos dados dos participantes envolvidos no trabalho, que
serao coletados por meio de questionario sociodemografico,
questionario de incidéncia de N/V (MAT), monitoramento de sintomas (ESAS)
qualidade de vida (QLQ - C30) efadiga (FACT-F) no Ambulatério de
Quimioterapia do Hospital Universitario de Santa Maria, no periodo de margo
de 2018 a maio de 2019.

Informam, ainda, que estas informagbdes serdo utilizadas, unica e
exclusivamente, no decorrer da execugcao do presente projeto e que as
mesmas somente serdo divulgadas de forma andnima, bem como serdo
mantidas no seguinte local: UFSM, Avenida Roraima, 1000, prédio 26D do
Centro de Ciéncias da Saude, sala 4108, 97105-970 - Santa Maria - RS., por
um periodo de cinco anos, sob a responsabilidade de Prof.? Dr?. Hedioneia
Maria Foletto Pivetta e em banco de dados de um computador de uso pessoal
sob a responsabilidade da professora. Apds este periodo os dados serdo
destruidos.

Este projeto de pesquisa foi revisado e aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa com Seres Humanos da UFSM em 23/01/2018, com o numero de
registro Caae 81403317.9.0000.5346.

Santa Maria, 13 de fevereiro de 2018.

(0 ~
V¢ L AN N
Z/’ Wdusuobdeda)
N ‘

Prof@ Dr. Ft. Hedionéia Maria Foletto Pivetta
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Anexo A - European Organization for Research and Treatment of Cancer
Quality of Life Questionnaire (EORTC QLQ-C30)

4

EORTC QLQ-C30 frersion )

Cimstariamos de conbecer algurs pormenores sobre £ ¢ a sua ode. Por Bvor, responda vocé mesmoda a todas
perguntas fazendo um circudo a volta do mimero que methor se aplica 20 @20 cso. Nio b resposis. certas nem

emadas. A informag@o fomecsda ¢ estritimente confidencial.

Excreva as imicms do @ mame:

A datis de nascimento (dsa, mes, anol: |
A data die hape {dex, mits, ano: i l | I | l | I
M
1. Costislhe famer esforgos mois vialenios, por exempli,
carregar um saco de compras pesico ou uma mala®? 1
2. Custielhe percomrer uma grande distincia a pe?’ 1
5. Custaelhe dor um pequena passeio a pe, fora de ca” 1
4. Precma de Acar na cama ou nema cadein durnle o dia? 1
5. Precma que ofa 3judem a comer, a westirse,
it lawarsse ou a1 3 casa de banho!! 1
Durante a altima semana : Nio

6.

Senbu=se Irmitadods no seu empregoe owno
desempenho des suas actvdades dirnos!

Sentu=se lrmitadods na ocupagiio habiual dis seus
tempos Divres ou noalrs aclividades de lazer?

Tewe Rty di ar'’?
Tewe dires?

Preceou de descansar?

. Teve disculdade em dormr’?

Sentusge [racofa?
Tewe falla de apetite?
Teve mjoos?

Vimmstou”?

Por favor, passe 3 pagm segumle

Um  Bastamie
poLn

X 1

2 E

X 1

X 1

X 1

Um Bastamie
ot

x i

ed
Lt

=]
()

(=]
d

(=
1

et
Lt

rd
L

[
L

(=]
tad

o
tad

Muita

Muito
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Durante a altima semana : Niio Um  Bastanie Muoito
e

16, Tewe prisio de venire? 1 2 3 4
17. Teve diarresa? 1 z i i
18, Senbu-ge cansados? 1 b 3 i
19, As dones perturbarim as suss actividadies didnas? 1 2 3 &
20 Teve difsculdade emn concentrar=se, por exemplks,

para ler o jormal ow ver leleviso? 1 2 3 &
21. Senbusse lermsofa? 1 X 1 &
22, Tewe preccupages” 1 2 3 &
231, Sentwuse imitavel” 1 2 k] &
24 Sentueze deprimidin’a? 1 2 k] ]
25 Tewe dificuldade em lembrarsse dos. coiss? 1 2 i i+
26, 0 seu estado {0 ou Ertamenio medico

mnterferinm ma sua vids fumalgr? 1 2 3 &
27, O zeu estado fKico ou Ertamenio medico

interferiram na sua actividade scial? 1 i i &
2B, O seu estado {500 ou Emtamento medico

cansrumelhi problemes de ordem financemra? 1 2 ] 4

Mas perguntas gue se seguem faca um circulo & volta do nimero, entre 1 e 7, que
meclhor se aplica ao sen caso

29 Come clasciiscana a s sy em geral durante a altima semama”
] 2 3 iq 5 G 7

Piéssima (hplirma

30, Came classficana a s gualidade die vida global durante a Gltima semama?
I 2 3 4 5 G T

Péssirna (hplirma

i Copyright M5 EORTC Creality of Lk Croep, Todes o deciies resrvsdes.  WVerdon LI
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Anexo B - Functional Assessment of Cancer Therapy Fatigue (FACT-F)

Abaivn aacanbrash oma licla de afirmacfes que ol peeenae com @ e deenca dicteram e
imponaries. Por favor, faga um elrculo em tomno do ndmero que melhor comesponda ao

seu estado durante os ltimos 7 dias.
I ; Nemium | Us | Masou Mitis-
GP1 | Eslou serm anéngia Q 1 2 3 4
P2 | Fico anjnada (a) 0 1 2 3 4
Por causa do med astado fica, lenbo difculdads il q 2 3 4
GP3 | em atendar 4 necessidadas da minha familia
3P4 | Tenha dareg i 1 2 3 4
s Zinfp-me incomopdado (a) pelos eieitos i} 1 2 3 4
secundarios do tratamenits
PG | Sinloemie doanbs 0 1 2 3 4
G327 | Tenho que ma daitar durante o dia i 1 2 3 4
. ) Mert us L= Mais o Mutis-
BEM-ESTAR 30CIALIFAMILIAR poucs | powso | menes Mulke | e
Sinlo que tanho uma boa relagio com o8
S5 | mpus amigos 0 1 2 3 4
G537 | Hecebo apoio emocanal da minka tamila a 1 2 3 4
oea | Recebo apoin dos msus smigos i} 1 a 1 1
(354 | A minha famiia acaita 3 minha deenca | 1 Z 3 4
, Esdou safisfeilo (a) com a maneira camo a , ,
G55 | minha familia tala sabee a minha dosanga 0 ! ‘ 4 %
Sirdo-me prdxima (a) doda) meu {minha)
G5E oLl i da poscoa qua ma d8 maiar apaial 0 1 2 3 4
indapenaaniamenta oo sed Aival alusl de
01 | afvidade semsal, fevor muspander § pargunta
e St presfenir T PEEpLY, S o
quadriculo | | 8 passe D B DrimimE SEGE0
357 | Esou sasisfeita (a) com a minha vida sexual u 1 K 4 4




Far tavor, taga um circulo @m torno 4o numaro que melhor corresponda ao seu astado

durante os Gltimos ¥ dias
Mesm e Mals ou Multis-
BEM-ESTAR EMOCIONAL pouca — Muita sime
GE1 | Simo-me trisie il 2 3 4
Ectou coticfoifo () com a manoirn como
BE2 enfrento & minha doenca. o = - 5
Estou pardendo a asparan;a na lula contra a
GE3 minha dosnca i 2 3 4
(BE4 | Sinto-me nenvoso (8) ] 2 3 4
(BES | Estou preocupado {a) com a idéls de mormer i 2 3 4
. Fsiru praccuipad (a) mis o man estadn wanha A W] 3 3 4
6] ]
piarar
Ham um Mais ou Muitis-
BEM-ESTAR FUNCIONAL o~ I i
GF1 | Sou capaz de rabalhar {inclusive em casa) i 2 3 4
Sindo-me realizado (@) com o med irabalks
GF2 | (inciusive em casa) ! : o
GEa | 50U tapaz de senlir peazer em viver 0 3 3 4
GF4 | Aceito a minha doanga 0 2 3 4
GF5 | Durmo bem 0 2 3 4
GFE | Gosto das coisas que nomalments fago para ] 2 3 4
ma divartir
ar? Estou setisfeiio (a) com & qualideds da minha o ] i 4

vida neste momenio
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FACT-Fatigue (Versdo 4)

For fayar, faga um circulo am ormo do numero gue melnor corresponda ao seu astado

PREOCUPACOES ADICIONAIS m puu“u '::: "::'
HI 7 | Sinto-me fatigado (a) ] 1 2 4
Hi 12 | Simlo frequeza generalizada 1] 1 2 4
An 1 | Sinto-me sam forcas a 1 2 4
An 2 | Sinto-me cansado (&) ] 1 2 4
3 | Tow ittt o oo i | g | g | :
A4 ;’:;Jmﬂx;ﬂr;%:;m arabar e eobENE PO 0 z 4
&An 5 | Tenho energia ] 1 2 4
AnT ﬁ;lrl:nligpm de fazer a5 minhas atvidades 0 1 5 4
An 8 | Preciso (de) dormir duranta o dia 0 1 Z 4
An 12 | Estuw ven e (a) denmis para v 0 1 2 4
An 14 muaqmammasmmm 0 1 2 4
e R R E :
An 16 Tenho fque Ernilar as minhas alividades socis u 7 z a

por estar cansado (3}

68
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Anexo C — Parecer Consubstanciado de aprovagio do Comité de Etica em
Pesquisa

Ayl UNIVERSIDADE FEDERAL DE

SANTA MARIA/ PRO-REITORIA W
DE POS-GRADUACADE

PARFCER CONSUBSTANCIADD DO CEP

DADCE DD FROJETO DE PEEQUIEA

L TR T L

S My |'.

L

Titule da Pesquisa- REPERCUSS0ES OA ESTIMULAGAD ELETRICA RERWOSA TRANSCUTANEA
APLICADN, &0 FONTD DE SCUPUNTURS PCE EM MULHERES COM CANCER DE
MAMS DURANTE A QUIMIOTERAFLA

Pesquisador: Hadonda Mara Folefo Frata
Area Temadlca:

Varsdo: I
CAMAE: 81403317 90000 5345

Instiuicdo Proponente: Universidade Federal de Sania Marial Pri-Reforia de Fis-Gaduagido e
Patrocimedor Principal: Finandamanio Propeo

DADOE DD FARECER

Mumro do Pascar 24720075

Apresaniagdo do Projobo:

Inirodhigdo: A esimaliva para o béni 200E8-2017 do irstiuic Madonal do Clncer José Alencar Gomes da
Eilva (IMCA} aponta pama & ooorméncla de aprocimadasmanic S00 mil novos oaxsos dio cinoor (CAL Entne 2
toraplas deponivels para o miamenio do CA de mama asla o quimicherapia (OT) que possul gramde
impacie sobre a divisdo das células bomorals o causa Indmeros ellos adversos. Dojpeliva: Avallar o
irfluénoa da TENS aplicada mo pomie de acupunbora PCE, na modulagdo dos sintomas ligados ao
tralamenc guimileripics om mulheres com diagnbsiioco de TA do mama. Métodoc Serda avaliadas
miulienes do 35 a 65 anos die dade, com diagndstioo de CA do mama, gue eslajam em atendimanto no
ambulaltno de OT 9o Hospial Universiario de Sanla Maria por meio de gueslorana sociodemografica,
quesiondrio de incldincia do B (AT, monlioramenio de sinlomes (ESAS) qualidade de vida [EORTC
QL - C30 & CLO - BRZY), fadiga (FACT ), depressdo (BDI), Arsledade (BAI), Funcicnalidade {Whaodas,
MIF, Kamalsky & EC0G) & qualidade do sono (PEQI). Apgs a avaliagdo inidal, a5 voluntanas serdo
randomizadas alravis di envelopos opaoos @ Laorados par compor o Gnapn Controbs (G, que reosbesrd
imtarsanpen placebo (aparciho pemaneoera desigado) ou para o Grupe miamanks (GT), ne gual os
padentes recebando ratamenio com TENS domnie o periods de OT. Os pesquisadones Senlo sipanmndos
rias fungiles de erapssta & avallador. O [erapeuia apicand o prolocole de TENS, enguanio: o avalisdon semk
CEgado Juanio 305 pPo0EmEntos @ & randomizagdo dos grupos. Sen aplioada & TEMS,

Endoragee S Momima, BO00 - peicn oy Psiris - 7 s

Bairma: Cmmobi CEPF: sripe-g9ne
F: X Municipice  SLNTSE MM
Telwlona: (20 00A0E0ED E-muil cszuramiismailcom

P 01 ds 3




Pl UNIVERSIDADE FEDERAL DE

% SANTAMARIA/ PRO-REITORIA {-—W

DE POS-GRADUACAO E

models TEMS-FESHTM, anies da infus3o das drogas quimiolerapicas por 30 minuios. A aplicagda da TENS
sora realizada em uma sala reserada no ambuladdeo de 0T do HUSK. Ds syefios serdo submetidos @ uma
dnica aphcagde da TEMES em cada cicle de OT com alio @ moderado poder ematogénico @ serda
acompanhades durante o poriodo de OT de baixo @ minimo poder emeioglnico.

Objetivo da Pesquisa:
GERAL: avaliar 3 infudnoia da TENS aplicada ne ponlo de acupunaura PCE na modulagio dos sinlomas
ligados an iralaments quimicierdgico em mulheres com dagnéstics de CA de mama.

ESPECIFICOS:

- Dlirgsar o perfil socodemogratico, dinica ¢ de atmente oncokgice das mulheres com CA de mama
duranie a OT;

« Vorificar a massa conporal das mulhones duranie o ratamento quimiolerpion;

« Warificar o efeito da TENS na modulagso de siniomas emdticos antecipatinios, agudos e tardios pas OT;
- Varificar a asc-adminsrago o andmétion ¢ cutros medicamendos em domicilic

« Avallar 0 gleio da TENS sobre a OV de mulheres em iratamenio quimicierapico;

« Awaliar 0 alefio da TENS soten a fadiga de muheres om frataments quimicienipice;

« Avaliar 0 oloio da TENS sobro depressao de muhernes em iraaments quimiclerapion;

- Awaliar 0 alofio da TENS soten a ansiedade, de mulwres om fratamento quimicterspicn;

« Avaliar 0 sloio da TENS soben a funconalidade de mulheres em iaEmento quimicterapica;

- Awaliar 0 olefo da TENS soben a quabdade 00 Sond de mulhenes om Tamento Qumisierpio.
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Anexo D - Publicagao no Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos

Url do registro(trial url):http:/Awww.ensaiosclinicos.gov.br/rg/RBR-4ccv6f/

Numero de Registro (Register Number):RBR-4ccv6f

Prezado Registrante,

Temos o prazer de informar que seu estudo foi publicado no Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos (ReBEC).

Agradecemos por seu registro e colaboragéo e, desde ja, nos colocamos a disposigéo para esclarecer quaisquer davidas
que possam surgir, seja em caso de atualizagdo do registro ou, até mesmo, uma nova submissao.

Por favor, ndo hesite em contactar-nos.
Cordialmente,

ReBEC Staff - ReBEC/ICICT/LIS
Av. Brasil 4036 - Maré - sala 807
Rio de Janeiro RJ CEP: 21040-360
Tel: +55(21)3882-9227
www.ensaiosclinicos.gov.br




74

Anexo E — Normas da revista
Physiotherapy Theory and Practice [

An International Journal of Physical Therapy
Instructions for authors

Thank you for choosing to submit your paper to us. These instructions will ensure
we have everything required so your paper can move through peer review,
production and publication smoothly. Please take the time to read and follow
them as closely as possible, as doing so will ensure your paper matches the
journal's requirements. For general guidance on the publication process at Taylor
& Francis please visit our Author Services website.

AUTHORSERVICES

Supporting Taylor & Francis authors
ARONE MARN

This journal uses ScholarOne Manuscripts (previously Manuscript Central) to
peer review manuscript submissions. Please read the guide for ScholarOne
authors before making a submission. Complete guidelines for preparing and
submitting your manuscript to this journal are provided below.

About the Journal

Physiotherapy Theory and Practice is an international, peer-reviewed journal
publishing high-quality, original research. Please see the journal's Aims & Scope
for information about its focus and peer-review policy.

Please note that this journal only publishes manuscripts in English.

Physiotherapy Theory and Practice accepts the following types of article: Research
reports, Qualitative research reports, Descriptive reports, Single subject research
reports, Clinical technical notes, Professional theoretical articles, Case reports, and
Systematic reviews.

Peer Review and Ethics

Taylor & Francis is committed to peer-review integrity and upholding the highest
standards of review. Once your paper has been assessed for suitability by the
editor, it will then be double blind peer reviewed by independent, anonymous expert
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referees. Find out more about what to expect during peer review and read our
guidance on publishing ethics.

Preparing Your Paper

All authors submitting to medicine, biomedicine, health sciences, allied and
public health journals should conform to the Uniform Requirements for
Manuscripts Submitted to Biomedical Journals, prepared by the International
Committee of Medical Journal Editors (ICMJE).

Structure

Your paper should be compiled in the following order: title page; abstract;
keywords; main text introduction, materials and methods, results, discussion;
acknowledgments; declaration of interest statement; references; appendices (as
appropriate); table(s) with caption(s) (on individual pages); figures; figure
captions (as a list).

Word Limits

Please include a word count for your paper. There are no word limits for papers in
this journal.

Style Guidelines

Please refer to these quick style guidelines when preparing your paper, rather
than any published articles or a sample copy.Please use American spelling style
consistently throughout your manuscript.Please use double quotation marks,
except where “a quotation is ‘within’ a quotation”. Please note that long
quotations should be indented without quotation marks.

Formatting and Templates

Papers may be submitted in Word or LaTeX formats. Figures should be saved
separately from the text. To assist you in preparing your paper, we provide
formatting template(s).

Word templates are available for this journal. Please save the template to your hard
drive, ready for use.

If you are not able to use the template via the links (or if you have any other
template queries) please contact us here.


http://authorservices.taylorandfrancis.com/what-to-expect-during-peer-review/
http://authorservices.taylorandfrancis.com/ethics-for-authors/
http://www.icmje.org/urm_main.html
http://www.icmje.org/urm_main.html
http://authorservices.taylorandfrancis.com/tf_quick_guide/
http://authorservices.taylorandfrancis.com/formatting-and-templates/
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Figures should be saved separately from the text. The main document should be
double-spaced, with one-inch margins on all sides, and all pages should be
numbered consecutively. Text should appear in 12-point Times New Roman or
other common 12-point font. Normally, only two categories of heading should be
used. Major ones should be typed in capital letters in the middle of the page and
underlined; sub-headings should be typed in lowercase and also underlined.
Headings should not be numbered. Authors may give the names and e-mail
addresses of up to four persons whom they judge would have appropriate
knowledge and expertise to review their manuscript during the submission
process.

References
Please use this reference guide when preparing your paper.
Taylor & Francis Editing Services

To help you improve your manuscript and prepare it for submission, Taylor &
Francis provides a range of editing services. Choose from options such as English
Language Editing, which will ensure that your article is free of spelling and grammar
errors, Translation, and Artwork Preparation. For more information, including
pricing, visit this website.

Checklist: What to Include

1. Author details. Please ensure everyone meeting the International Committee
of Medical Journal Editors (ICMJE) requirements for authorship is included as an
author of your paper. All authors of a manuscript should include their full name
and affiliation on the cover page of the manuscript. Where available, please also
include ORCiDs and social media handles (Facebook, Twitter or LinkedIn). One
author will need to be identified as the corresponding author, with their email
address normally displayed in the article PDF (depending on the journal) and the
online article. Authors’ affiliations are the affiliations where the research was
conducted. If any of the named co-authors moves affiliation during the peer-
review process, the new affiliation can be given as a footnote. Please note that
no changes to affiliation can be made after your paper is accepted. Read more

on authorship.


http://www.icmje.org/recommendations/browse/roles-and-responsibilities/defining-the-role-of-authors-and-contributors.html
http://authorservices.taylorandfrancis.com/defining-authorship/
http://authorservices.taylorandfrancis.com/defining-authorship/
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2. Should contain a structured abstract of 200 words. You may structure your
abstract with the following headings: (a) Background or Introduction, (b)
Objective or Purpose, (c) Methods, (d) Results, and (e) Conclusion.

3. You can opt to include a video abstract with your article. Find out how these
can help your work reach a wider audience, and what to think about when

filming.

4. Between 3 and 5 keywords. Read making your article more discoverable,
including information on choosing a title and search engine optimization.

5. Funding details. Please supply all details required by your funding and
grant-awarding bodies as follows:

For single agency grants

This work was supported by the [Funding Agency] under Grant [number xxxx].

For multiple agency grants

This work was supported by the [Funding Agency <] under Grant [number xxxx];
[Funding Agency >] under Grant

[number xxxx]; and [Funding Agency &] under Grant [number xxxx].

6. Disclosure statement. This is to acknowledge any financial interest or
benefit that has arisen from the direct applications of your research. Further
guidance on what is a conflict of interest and how to disclose it.

7. Data availability statement. If there is a data set associated with the paper,
please provide information about where the data supporting the results or
analyses presented in the paper can be found. Where applicable, this should
include the hyperlink, DOI or other persistent identifier associated with the data

set(s). Templates are also available to support authors.

8. Data deposition. If you choose to share or make the data underlying the
study open, please deposit your data in a recognized data repository prior to
or at the time of submission. You will be asked to provide the DOI, pre-
reserved DOI, or other persistent identifier for the data set.

9. Supplemental online material. Supplemental material can be a video,
dataset, fileset, sound file or anything which supports (and is pertinent to) your
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paper. We publish supplemental material online via Figshare. Find out more
about supplemental material and how to submit it with your article.

10. Figures. Figures should be high quality (1200 dpi for line art, 600 dpi for
grayscale and 300 dpi for colour, at the correct size). Figures should be
supplied in one of our preferred file formats: EPS, PS, JPEG, TIFF, or
Microsoft Word (DOC or DOCX) files are acceptable for figures that have been
drawn in Word. For information relating to other file types, please consult our
Submission of electronic artwork document.

11. Tables. Tables should present new information rather than duplicating what
is in the text. Readers should be able to interpret the table without reference
to the text. Please supply editable files.

12. Equations. If you are submitting your manuscript as a Word document,
please ensure that equations are editable. More information about
mathematical symbols and equations.

13. Units. Please use Sl units (non-italicized).
Using Third-Party Material in your Paper

You must obtain the necessary permission to reuse third-party material in your
article. The use of short extracts of text and some other types of material is usually
permitted, on a limited basis, for the purposes of criticism and review without
securing formal permission. If you wish to include any material in your paper for
which you do not hold copyright, and which is not covered by this informal
agreement, you will need to obtain written permission from the copyright owner
prior to submission. More information on requesting permission to reproduce
work(s) under copyright.

Disclosure Statement

Please include a disclosure statement, using the subheading “Disclosure of
interest.” If you have no interests to declare, please state this (suggested wording:
The authors report no conflict of interest). For all NIH/Wellcome- funded papers,
the grant number(s) must be included in the declaration of interest statement.
Read more on declaring conflicts of interest.
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Clinical Trials Registry

In order to be published in a Taylor & Francis journal, all clinical trials must have
been registered in a public repository at the beginning of the research process (prior
to patient enrolment). Trial registration numbers should be included in the abstract,
with full details in the methods section. The registry should be publicly accessible
(at no charge), open to all prospective registrants, and managed by a not-for-profit
organization. For a list of registries that meet these requirements, please visit the
WHO International Clinical Trials Registry Platform(ICTRP). The registration of all
clinical trials facilitates the sharing of information among clinicians, researchers, and
patients, enhances public confidence in research, and is in accordance with the
ICMJE guidelines.

Complying With Ethics of Experimentation

Please ensure that all research reported in submitted papers has been conducted
in an ethical and responsible manner, and is in full compliance with all relevant
codes of experimentation and legislation. All papers which report in vivo
experiments or clinical trials on humans or animals must include a written
statement in the Methods section. This should explain that all work was conducted
with the formal approval of the local human subject or animal care committees
(institutional and national), and that clinical trials have been registered as legislation
requires. Authors who do not have formal ethics review committees should include
a statement that their study follows the principles of the Declaration of Helsinki.

Consent

All authors are required to follow the ICMJE requirements on privacy and informed
consent from patients and study participants. Please confirm that any patient,
service user, or participant (or that person’s parent or legal guardian) in any
research, experiment, or clinical trial described in your paper has given written
consent to the inclusion of material pertaining to themselves, that they
acknowledge that they cannot be identified via the paper; and that you have fully
anonymized them. Where someone is deceased, please ensure you have written
consent from the family or estate. Authors may use this Patient Consent Form,
which should be completed, saved, and sent to the journal if requested.

Health and Safety
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Please confirm that all mandatory laboratory health and safety procedures have
been complied with in the course of conducting any experimental work reported in
your paper. Please ensure your paper contains all appropriate warnings on any
hazards that may be involved in carrying out the experiments or procedures you
have described, or that may be involved in instructions, materials, or formulae.

Please include all relevant safety precautions; and cite any accepted standard or
code of practice. Authors working in animal science may find it useful to consult
the International Association of Veterinary Editors’ Consensus Author Guidelines
on Animal Ethics and Welfare and Guidelines for the Treatment of Animals in
Behavioural Research and Teaching. When a product has not yet been approved
by an appropriate regulatory body for the use described in your paper, please
specify this, or that the product is still investigational.

Submitting Your Paper

This journal uses ScholarOne Manuscripts to manage the peer-review process. If
you haven't submitted a paper to this journal before, you will need to create an
account in ScholarOne. Please read the guidelines above and then submit your
paper in the relevant Author Centre, where you will find user guides and a helpdesk.

If you are submitting in LaTeX, please convert the files to PDF beforehand (you will
also need to upload your LaTeX source files with the PDF).

Please note that Physiotherapy Theory and Practice uses Crossref™ to screen
papers for unoriginal material. By submitting your paper to Physiotherapy Theory
and Practice you are agreeing to originality checks during the peer-review and
production processes.On acceptance, we recommend that you keep a copy of your
Accepted Manuscript. Find out more about sharing your work.

Data Sharing Policy

This journal applies the Taylor & Francis Basic Data Sharing Policy. Authors are
encouraged to share or make open the data supporting the results or analyses
presented in their paper where this does not violate the protection of human
subjects or other valid privacy or security concerns.

Authors are encouraged to deposit the dataset(s) in a recognized data repository
that can mint a persistent digital identifier, preferably a digital object identifier


http://www.veteditors.org/consensus-author-guidelines-on-animal-ethics-and-welfare-for-editors
http://www.veteditors.org/consensus-author-guidelines-on-animal-ethics-and-welfare-for-editors
http://cdn.elsevier.com/promis_misc/ASAB2006.pdf
http://cdn.elsevier.com/promis_misc/ASAB2006.pdf

81

(DOI) and recognizes a long-term preservation plan. If you are uncertain about
where to deposit your data, please see this information regarding repositories.

Authors are further encouraged to cite any data sets referenced in the article and
provide a Data AvailabilityStatement.

At the point of submission, you will be asked if there is a data set associated with
the paper. If you reply yes, you will be asked to provide the DOI, pre-registered
DOI, hyperlink, or other persistent identifier associated with the data set(s). If you
have selected to provide a pre-registered DOI, please be prepared to share the
reviewer URL associated with your data deposit, upon request by reviewers.

Where one or multiple data sets are associated with a manuscript, these are
not formally peer reviewed as a part of the journal submission process. It is the
author’s responsibility to ensure the soundness of data. Any errors in the data
rest solely with the producers of the data set(s).

Publication Charges
There are no submission fees, publication fees or page charges for this journal.

Colour figures will be reproduced in colour in your online article free of charge. If it
is necessary for the figures to be reproduced in colour in the print version, a charge

will apply.

Charges for colour figures in print are £300 per figure ($400 US Dollars; $500
Australian Dollars; €350). For more than 4 colour figures, figures 5 and above will
be charged at £50 per figure ($75 US Dollars; $100 Australian Dollars; €65).
Depending on your location, these charges may be subject to local taxes.

Copyright Options

Copyright allows you to protect your original material, and stop others from
using your work without your permission. Taylor & Francis offers a number of
different license and reuse options, including Creative Commons licenses
when publishing open access. Read more on publishing agreements.

Complying with Funding Agencies

We will deposit all National Institutes of Health or Wellcome Trust-funded papers
into PubMedCentral on behalf of authors, meeting the requirements of their
respective open access policies. If this applies to you, please tell our production
team when you receive your article proofs, so we can do this for you. Check
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funders’ open access policy mandates here. Find out more about sharing your
work.

Open Access

This journal gives authors the option to publish open access via our Open Select
publishing program, making it free to access online immediately on publication.
Many funders mandate publishing your research open access; you can check
open access funder policies and mandates here.

Taylor & Francis Open Select gives you, your institution or funder the option of
paying an article publishing charge (APC) to make an article open access.
Please contact openaccess@tandf.co.uk if you would like to find out more, or
go to our Author Services website.

For more information on license options, embargo periods and APCs for this journal
please go here.

My Authored Works

On publication, you will be able to view, download and check your article’s metrics
(downloads, citations and Altmetric data) via My Authored Works on Taylor &
Francis Online. This is where you can access every article you have published
with us, as well as your free eprints link, so you can quickly and easily share your
work with friends and colleagues.

We are committed to promoting and increasing the visibility of your article. Here are
some tips and ideas on how you can work with us to promote your research.

Article Reprints

You will be sent a link to order article reprints via your account in our production
system. For enquiries about reprints, please contact the Taylor & Francis Author
Services team at reprints@tandf.co.uk. You can also order print copies of the
journal issue in which your article appears.
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Should you have any queries, please visit our Author Services website or contact
us here.
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