Rev. Latino-Am. Enfermagem Artigo de Revisao
2016,24:¢2762 R I.A E

DOI: 10.1590/1518-8345.0647.2762 Revista
www.eerp.usp.br/rlae Latino-Americana
de Enfermagem

Efetividade da Acupuntura Tradicional Chinesa versus Sham
Acupuntura: revisao sistematica

Luis Carlos Lopes-Junior

Loris Aparecida Prado da Cruz?

Vanessa Cristina Leopoldo®

Fabricio Ribeiro de Campos*

Ana Maria de Aimeida®

Renata Cristina de Campos Pereira Silveira®

Objetivo: identificar e sintetizar as evidéncias oriundas de ensaios clinicos randomizados que
testaram a efetividade da acupuntura tradicional chinesa em relagdo a sham acupuntura para
o tratamento dos fogachos em mulheres com cancer de mama no climatério. Método: revisdo
sistematica guiada pelas recomendagdes da Colaboracdo Cochrane. A busca foi realizada nas bases
de dados: MEDLINE via PubMed, Web of Science, CENTRAL Cochrane, CINAHL e LILACS. Adotou-se
a combinagdo dos descritores: breast neoplasm, acupuncture, acupuncture therapy, acupuncture
points, placebos, sham treatment, hot flashes, hot flushes, menopause, climacteric, vasomotor
symptoms. Resultados: foram identificados 272 estudos, sendo 5 selecionados e analisados. Foi
observada discreta superioridade da acupuntura tradicional em relagdo a sham, entretanto, sem
fortes associacOes estatisticas. ConclusGes: as evidéncias obtidas nao foram suficientes para

afirmar quanto a efetividade da acupuntura tradicional em relagdo a sham.
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Introdugédo

Mulheres na menopausa experimentam diversidade
de sintomas vasomotores, dentre os quais, prevalecem
os fogachos. Estima-se que entre 50% a 80% das
mulheres no climatério sofram de fogachos"), podendo
esses indices variar de 64% a 85%, em mulheres
com cancer de mama®. A intensidade e a duracdo de
episédios dos fogachos podem variar nas mulheres e
geralmente culminam em prejuizos na qualidade de vida
(QV), pois, causam desconforto fisico, irritabilidade,
perturbam o sono e podem levar a depressao-3,

Apesar do aumento da taxa de sobrevida de
pacientes com cancer, permanece a necessidade de
pesquisas que avaliem os efeitos dos tratamentos
sobre a qualidade de vida dos mesmos. A utilizagao
de terapias complementares para dirimir os efeitos
colaterais do tratamento é cada vez mais documentada,
principalmente em ambito internacional em diversas
populagdes, especialmente em mulheres com neoplasias
mamarias no climatério“”).

Um corpo crescente de evidéncias cientificas
oriundas de estudos bem delineados sustenta o uso
das terapias complementares para manejo de sintomas
vasomotores do climatério, em especial, os fogachos em
mulheres com céncer de mama, foco desta revisdo(®1),
Dentre essas praticas, uma intervengdo que tem sido
demonstrada potente e complementar ao tratamento
convencional, cuja aceitacdo por parte das pacientes
tem sido boa em termos de efetividade, € a utilizacdo da
acupuntura para o alivio dos fogachos(12,

A acupuntura € uma das formas mais populares de
medicina complementar (1314 e seu uso esta atrelado a
uma melhora dos sintomas psicoldgicos por meio de vias
simpaticomiméticas(51®, Destarte, estudos tém sido
conduzidos para testar a hipotese de que a acupuntura
proporcione uma redugdo da frequéncia de fogachos,
melhorando a qualidade de vida da mulher com cancer
no climatério(17),

A Acupuntura Tradicional Chinesa (ATC) é utilizada
de forma complementar ao tratamento convencional
para diversas condicGes patolégicas e seu enfoque é
aliviar sintomas por meio da reorganizacdo da energia
do corpo, objetivando levar a autocura®®®, A sham
acupuntura (SA) também denominada placebo, pode
ser compreendida como uma intervencao realizada
de maneira falsa, pois, é realizada fora dos pontos
estabelecidos pela ATC®0-21),

A escassez de pesquisas com controles aceitaveis
e que de fato imitem todos os aspectos da intervengao
testada, tem sido o principal problema metodoldgico
apresentado pelos estudos que utilizam a acupuntura
como terapéutica. A falta de procedimento simulado

adequado (sham treatment), no passado, levou os
pesquisadores a comparar a acupuntura real com uma
grande variedade de outras intervengdes?>?%. Embora
exista na literatura uma revisdo sistematica realizada em
200919, cujo objetivo foi avaliar a eficacia da acupuntura
como uma opgdo de tratamento para fogachos em
pacientes com céancer de mama, o foco principal dessa
revisdo ndo foi comparar especificamente a ATC a SA.
Ao contrario disso, os autores incluiram ensaios clinicos
comparando a ATC com diversos tipos de tratamento, os
quais incluiram desde a SA, como também tratamentos
ativos tais como:

hormonioterapia, relaxamento,

antidepressivos ou ainda, comparando a nenhum
tratamento. Ademais, foi concluido que as evidéncias
apresentadas na revisdo nao foram convincentes para
sugerir a acupuntura como um tratamento eficaz para
alivio das ondas de calor em pacientes com céancer de
mama, principalmente devido aos erros sistematicos
dos estudos analisados.

Os autores, na ocasidao, hipotetizaram que o fato
de a ATC ndo ter apresentado resultados superiores
estatisticamente significantes em relacdo a SA,
independentemente da técnica empregada, ou deveu-
se ao fato de que a ATC é ineficaz ou ao fato de ndo
ter sido administrada de forma efetiva, ou ainda,
que a SA também é eficaz ao tratamento. Sob essa
perspectiva, procuramos atualizar e trazer o estado da
arte sobre essa questdo especifica, uma vez que, a SA
para algumas morbidades tem se mostrado um método
confidvel e com resultados promissores5-26),

A justificativa desse estudo se da pela alta
prevaléncia de fogachos em mulheres com cancer de
mama no climatério. Esse sintoma estd associado a
piores progndsticos®?, incluindo baixa sobrevida,
reducdo da adesdo ao tratamento e qualidade geral
de vida diminuida. Assim, o manejo desse sintoma
se transpde como um aspecto importante da pratica
de enfermagem em oncologia. Avaliar e intervir sobre
sintomas relacionados ao cancer, ndo s6 em termos de
sobrevida do paciente e adesdo ao tratamento, mas
também, em termos de QV durante e apds o tratamento,
é atualmente parte integrante dos pilares da pesquisa
em oncologia clinica e prioridade em pesquisas na
enfermagem oncolégica®”). Dada a relevancia do tema,
esse estudo teve por objetivo identificar e sintetizar
as evidéncias oriundas de ensaios clinicos controlados
randomizados que testaram a efetividade da ATC em
relagdo a SA para o tratamento de fogachos em mulheres
com cancer de mama no climatério.

Acredita-se que agrupar, atualizar e sintetizar
as evidéncias disponiveis sobre essa tematica possa
contribuir para guiar novas pesquisas, sobretudo,

fornecer subsidios a reflexdo dos profissionais de saude
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sobre o uso de terapias complementares atreladas ao
cuidado em saude de pacientes oncoldgicos, objetivando
a sua utilizagdo com segurancga e baseada em evidéncias,
de modo a desmistificar tais praticas.

Método

Esse estudo é uma revisdo sistematica da literatura,
que foi norteada pelas recomendagdes da Colaboragao
Cochrane®®, A pergunta de revisao, elaborada com base
na estratégia PICO®®, foi: “a acupuntura tradicional
chinesa é mais efetiva que a sham acupuntura para o
alivio dos fogachos em mulheres com cancer de mama
no climatério™?

Os critérios de inclusdo foram: apresentar o
delineamento de pesquisa do tipo ensaio clinico
randomizado (ECR);

até o presente momento (julho de 2014), nos idiomas

estudos publicados na integra
inglés, portugués e espanhol; estudos realizados com
mulheres adultas (218 anos) com céncer de mama e
no climatério apresentando fogachos e que abordavam
a efetividade da acupuntura tradicional chinesa versus
sham acupuntura para o tratamento daquele sintoma
vasomotor. Foram excluidos estudos conduzidos em
publicacbes revisdo de literatura,

animais, como

dissertacoes, teses, editoriais e diretrizes clinicas.
Estratégia de identificagdo dos estudos

Realizou-se a busca em cinco bases de dados
eletronicas: Medical Literature Analysis and Retrieval
System Online via PubMed, Web of Science, Cochrane
Central Register of Cotrolled Trials Database, Cumulative
Index to Nursing and Allied Health Literature-CINAHL e
Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias
da Salde-LILACS. A estratégia de busca considerou
conjuntos de termos relacionados a populagdao do
estudo (P); a intervencdo avaliada (I), a comparacao
com placebo (C), ao desfecho esperado (O) e ao tipo
de estudo a ser incluido (delineamento ECR). Foram
selecionados descritores dos vocabularios controlados
de cada base de dados, assim como descritores nao
controlados, que foram combinados entre si, da mesma
maneira que seus sin6nimos, dentro de cada conjunto
de termos com os conectores booleanos AND e OR.
Os principais descritores adotados na estratégia de
busca dos estudos primarios foram: Breast Neoplasm,
Acupuncture, Acupuncture Therapy, Acupuncture Points,
Placebos, Sham Treatment, Hot Flashes, Hot Flushes,
Menopause,  Climacteric, Vasomotor  Symptoms,
Vasomotor Symptoms Menopause, combinados por meio
dos operadores booleanos AND e OR. Para a localizagao
de ECR, foi incluido, apds a busca via estratégia PICO, a
estratégia de adicionar um filtro incluindo os seguintes

termos AND Clinical Trial OR Controlled Clinical Trial
OR Randomized Controlled Trial. A busca foi realizada
no final do més de julho de 2014, sendo encontradas
inicialmente 272 publicagdes.

Selecao dos estudos

Para a selecdao dos estudos, dois revisores
independentes analisaram os titulos e os resumos
das publicacdes identificadas e, em caso de duvida ou
discordancia, um terceiro revisor foi solicitado para
emitir parecer sobre a inclusdao ou ndo do estudo. O
grau de concordéancia entre os revisores atingiu 96% de

consenso entre os pares.

Avaliacdo da qualidade metodolégica dos estudos
incluidos

No que concerne a avaliacgdo da qualidade
metodoldgica dos estudos selecionados, utilizou-se
a Escala de Jadad®®, que permite a classificacdo da
qualidade da evidéncia do estudo cujo delineamento é o
ECR e tem sido descrito na literatura como instrumento
confidvel e amplamente utilizado pelos pesquisadores
para avaliar a qualidade metodoldgica de ensaios clinicos.
Essa escala avalia e pontua cinco topicos especificos: 1.
O estudo foi descrito como aleatério?, 2. O método de
randomizagao foi apropriado?, 3. O estudo foi descrito
como duplo cego?, 4. O método de mascaramento
usado foi apropriado? e 5. Houve descrigcdo de exclusbes
e perdas?. O escore final da Escala de Jadad varia de 0
a 5 pontos sendo que estudos que recebem escores <
3 sdo classificados como de baixa qualidade e estudos
com escores >3 exibem alta qualidade metodolégica®®?.

Os estudos também foram avaliados quanto ao risco
de viés, considerando a geragdo de sequéncia, sigilo de
alocacdo, cegamento dos participantes, prestadores de
cuidados e avaliadores de desfechos, dados incompletos

de desfechos, relato seletivo e outras fontes de

viés(28:31) | considera-se que estudos com baixo risco
de viés sdo improvaveis de terem sérias alteragdes em
seus resultados. O risco de viés incerto levanta duvidas
guanto a confiabilidade dos resultados dos estudos, e o
alto risco de viés enfraquece seriamente a confiabilidade

dos resultados®Y,
Extragao e analise dos dados

Para a extragdo dos dados foi utilizado formulario
de coleta elaborado para o presente estudo, que
considerou as instrugdes sobre conteldo e aparéncia,
Esse

apresentadas pela Colaboracdo Cochrane?®.

formulario pré-definido, compreendeu as seguintes
informacgdes: identificacdo dos estudos (titulo, revista,

ano de publicagdo, volume, nimero, autores), objetivos;
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método (método de randomizagdo, mascaramento,

numero de pacientes randomizados, descricdo das
perdas de seguimento, critérios de inclusdo e exclusédo,
mensuracgdo das ondas de calor e caracteristicas clinicas,
intervengdo no grupo experimental e controle, analise
dos dados e desfechos). Ressalta-se que a extragao dos
dados de cada estudo foi realizada por dois revisores de
maneira independente. Em seguida, todos os estudos
selecionados foram distribuidos entre trés revisores,
que avaliaram quanto a qualidade metodoldgica de cada
ensaio por meio da Escala Jadad®®. Os dados extraidos
dos estudos incluidos nesta revisdo foram analisados
por desfechos e apresentados de forma descritiva.

Resultados

Identificou-se 272 estudos nas cinco bases de
dados elegidas para este estudo: 205 na CINAHL, 31
na CENTRAL Cochrane, 29 na Web of Science, sete na
MEDLINE via PubMed e zero na LILACS. Desse total,
242 estudos foram pré-selecionados. Apds analise, com
100% de convergéncia de consenso entre os revisores,
apenas cinco manuscritos atenderam a todos os critérios
de elegibilidade e responderam a questdao de pesquisa
proposta. A Figura 1 apresenta o fluxograma do processo
de selecdo dos estudos que foram incluidos nessa
pesquisa. Ressalta-se que foi solicitado o parecer de um
terceiro revisor para se obter consenso na qualificacdo
metodoldgica dos cinco artigos selecionados.

Estudos excluidos apds leitura

de titulos e resumos
(n=233)
- Auséncia de relagdo com a

Estudos na integra excluidos

- Nao respondiam a questio

Estudos identificados através da busca
= nas bases de dados
< (n=272)
5::) : {\J/}]IEJSEISI\I(IEZ))VM PubMed (7) Estudos adicionais identificados em
s . outras fontes (Google Scholars,
= - Web of Science (29) ) > .
= - CENTRAL Cochrane (31) consulta a 51te§ de registro de ensaios
- CINAHL (205) clinicos) (n = 0)
—
JR— \ 4 v
Estudos duplicados excluidos
m=30)
=
<
(54
D
)
n
v
Estudos selecionados (n =
— 242) >
questao de pesquisa: 215
- Desenho de estudo: 18
= v
<
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Figura 1 - Fluxograma de identificagdo, selegdo e inclusdo dos estudos.
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Dentre os estudos incluidos, um foi conduzido
na Noruega®?, um na Suécia®?, um na Dinamarca®*
e dois nos Estados Unidos®3%., Quanto a autoria,
verificou-se no que refere-se a categoria profissional,
uma predominéncia de profissionais médicos em todos
estudos(®323%), Qutros profissionais que estavam na
autoria desses estudos foram estatistico, fisioterapeuta,
educador fisico e farmacéutico(®32-333%),

No que diz respeito a qualidade metodoldgica
desses cinco ECR, dois sdo simples cegost233), trés sdo
duplo cegos(®3#39), sendo apenas um multicéntrico®>. A
classificacdo do nivel de evidéncia mensurada por meio
dos escores da Escala de Jadad®® apontou que todos os
estudos incluidos na presente revisdao sistematica sdo
de alta qualidade, sendo que um recebeu escore 3G?),
outros dois estudos foi atribuido escore 43334 e dois
com escores maximos igual a 539,

O numero de participantes de pesquisa incluidos
nas amostras dos estudos aqui apresentados variou de
47 a 94 e a idade das mulheres variou de 36 a 85 anos,
sendo que todas eram pacientes ambulatoriais. Quanto
aos tratamentos realizados, quatro estudos alocaram
0s sujeitos de pesquisa em dois grupos, um recebendo
sessOes de ATC e outro grupo recebendo SA(®32:333%),
Um ensaio apresentou trés grupos, um de pacientes
submetidos a intervengdo da ATC, um grupo submetido
a SA e um terceiro grupo controle sem nenhuma
intervengao®4,

O tempo de tratamento com a intervengao
variou de 4 a 12 semanas, sendo que: um estudo
apresentou duragdo de quatros semanas®, dois
ensaios apresentaram duracao do tratamento de
cinco semanas®334, um estudo com 10 semanas de
tratamento®? e um com 12 semanas®. O nimero de
sessOes de acupuntura, de acordo com os protocolos
de intervengdes dos estudos incluidos, variou de 5 a 15
sessOes(®:32-3%),

Quanto ao regime de protocolo das intervengoes
observou-se que: no estudo 1®, o grupo que recebeu
ATC, as agulhas utilizadas foram filiformes, de aco
inoxidavel, medindo 0,20 x 30 mm (fabricadas pela
SeirinCorp - Shizuoka, Japdo), que foram inseridas de
0,25 a 0,5 polegadas na pele. Os pontos de acupuntura
foram designados e manipulados manualmente para
se obter Qi (energia vital que circula nos meridianos)
e nenhuma estimulagdo elétrica ou outras intervencgdes
foram aplicadas. Nesse estudo no grupo tratado com SA
foram utilizadas agulhas Streitberger tamanho 0.30 x
30 mm e fabricadas pela Asiamed (Pullach, Alemanha).
As agulhas foram aplicadas a alguns centimetros de
distéancia de pontos da ATC (DU14, GB20, BL13, PC7,
H6, K7, ST36, SP6). Ao invés de penetrar na pele, a
agulha era retraida apds a insercdao através de uma

fita adesiva colocada sobre um anel de suporte de
plastico. Este tipo de agulha falsa tem demonstrado alta
credibilidade e tem sido implementado com sucesso em
ECR. A frequéncia e a duragdo da intervengdo nos dois
grupos foram idénticas.

No estudo 2¢3?, o grupo submetido a ATC, as agulhas
de 0,30 milimetros eram descartaveis e inseridas entre
0.5 e 3.0 cm na pele. Foram usados oito pontos de
acupuntura unilaterais ao longo dos meridianos da ATC
(usados para o resfriamento do corpo, tonificagdo do yin
e redugdo do excesso de calor). Os pontos de acupuntura
designados foram manipulados manualmente para
se obter o De Qi, ou seja, a sensacdo de dorméncia,
distensdo, ou formigamento elétrico no local da insercdo
de agulhas que pode irradiar ao longo do meridiano
correspondente. Os pontos de acupuntura alvo nessa
pesquisa foram em &reas altamente inervadas, LIV3,
GB20, LU7, KI3, SP6, REN4, P7 e LIV8. O grupo que
recebeu o tratamento SA, as agulhas foram inseridas a
2-3 mm de profundidade em oito pontos (quatro pontos
bilaterais) bem longe dos pontos disparadores da ATC.

No estudo 33, no grupo cuja intervengao foi a ATC
oito agulhas descartaveis esterilizadas de tamanho 0,25
x 40 mm, fabricados pela Dongbang acupunturainc.,
foram inseridas a uma profundidade de 5-20 mm em
pontos definidos até que fosse atingido o limiar do De
Qi. Apos 10 minutos, a posicdo das agulhas sofria uma
suave rotacdo sem evocar sensagao da agulha. Os pontos
manipulados manualmente foram Li4, HT6, LR3, ST36
unilateralmente e Sp6 e Ki7 bilateralmente. O grupo
que recebeu a SA, as agulhas sham foram aplicadas a 1
centimetro de distancia dos pontos tradicionais da ATC,
sem coloca-las em um meridiano ou ponto diferente e as
mesmas ndo penetravam na pele.

No estudo 469,

realizou-se manipulagdo manual

as pacientes que receberam
ATC,

pré-determinados pela Medicina Tradicional Chinesa

em pontos

bilateralmente durante 15-20 minutos. Foram usados
os pontos verdadeiros ao longo dos meridianos da
acupuntura (HC6, KI3, Sp6 e Lr3). O grupo submetido
a SA recebeu acupuntura simulada em quatro pontos
de acupuntura ndo bilaterais pré-determinados fora
dos meridianos estabelecidos na ATC, mas, na mesma
regido que os verdadeiros pontos. Foi realizada a
intervencdo com as mesmas agulhas da ATC, porém,
inserido superficialmente na pele (a 1 cm de distancia
da pele). Nesse estudo, ainda teve um terceiro grupo
que nao recebeu nenhuma intervencdo, para efeitos
de comparagao. E finalmente no estudo 5%, o grupo
experimental recebeu ATC manual
acupontos (VC4, CV6, CV12, LI4, MH6, GB34, ST36,
KI3 e BL65). E no grupo sob tratamento da SA, as

nos seguintes

pacientes receberam a falsa acupuntura com agulhas
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ndo penetrantes e retrateis colocadas em 14 pontos e
localizadas no meridiano central da linha de ligagao dos
pontos reais da ATC.

A forma de mensuracdo das ondas de calor na
maioria dos estudos foi por meio do registro em diario de
campo®33-3%) e um deles utilizou o Indice de Kopperman
que avalia sintomas da menopausa®?. Dentre os estudos,
dois utilizaram escalas para avaliar a intensidade das
ondas de calor, sendo que um estudo utilizou uma Escala
Verbal Intervalar tipo Likert de quatro pontos (sem
problemas, leve, moderada, grave ou muito grave)G?
e outro estudo utilizou a Escala Visual Analdgica com
graduacdo de 0 a 10CG%, Em um dos estudos, outros
instrumentos também foram utilizados para avaliar
sintomas da menopausa, tais como o NSABP (National
Surgical Adjuvant Breast and Bowel Project) e o HFRDI
(The Hot Flash-Related Daily Interference Scale) para
avaliar a interferéncia das ondas de calor no cotidiano.
Além disso, nesse estudo foi avaliada a qualidade e
disturbios do sono pelo PSQI (Pittsburgh Sleep Quality
Index), sintomas depressivos através da CESD (Center
for Epidemiologic Studies Depression Scale), ansiedade
pela escala de HADS-A (Hospital Anxiety and Depression
Scale) e a qualidade de vida global pelo EuroQolG,

No que concerne a efetividade em longo prazo
do tratamento, trés estudos®323% acompanharam as
participantes apds o término da intervengdo. Dentre
esses trés estudos, um fez o acompanhamento até
seis semanas apos a finalizagdo da terapéutica® e dois
ensaios seguiram os pacientes até 12 semanas apds o
tratamento®©234),

Em sintese, trés estudos sugerem que a ATC é mais
efetiva que a SA (Figura 2). O estudo 1® demonstrou
que o grupo que recebeu ATC apresentou 0,8 menos
ondas de calor por dia do que o grupo placebo recebendo
SA, porém, essa associacdo ndo foi estatisticamente
-0,7a2,4; p=0.30). Os achados
do estudo 232 apontaram que o numero de ondas de

significativa (IC,, =
calor foi reduzido em 50% (p <0,001) no grupo de
mulheres recebendo ATC, ou seja, média de 9,5 ondas
de calor (DP= 4.9) que passou a ser 4,7 ondas de calor
(DP=3.7) durante o tratamento com essa intervengao.
Nenhuma mudanca significativa foi observada no grupo
que recebeu SA durante o tratamento (p = 0,382) e
nem apods 12 semanas de seguimento (p=0.86). Nesse
estudo, a diferenga da resposta no grupo que recebeu
ATC com o grupo que recebeu SA foi significativa tanto
durante o tratamento quanto durante as 12 semanas de
seguimento (p<0.001).

Artigo /
o0 Amostra I
Referéncial Escore A Variaveis/ = .
- (mulheres com céancer de . Intervencédo e seguimento Desfecho
Periédico Jadad instrumentos
mama na menopausa)
Numero médio das ondas
de calor no grupo rece-
N= 72; idade: 48 a 59 anos Protocolo de intervencéo: bendo AT foi reduzido de
Estudo 1. Grupo 1: 42 mulheres rece- 4 semanas de tratamento 8,7 (DP= 3,9) para 6,2 (DP=
Deng et al., bendo acupuntura tradicional Frequéncia das com AT ou SA, duas vezes 4,2) e no grupo da SAde
2007® 5 (AT) ondas de calor/ por semana totalizando 8 10,0 (DP=6,1)a 7,6 (DP=
Journal of Clini- Grupo 2: 30 mulheres rece- Diario de campo sessodes. 5,7). Nenhuma diferenca
cal Oncology bendo sham acupuntura (SA) Tempo de seguimento: 4 significativa entre os grupos
semanas (p>0.05).
No grupo da AT houve
redugdo de 50% (p<0,001)
Protocolo de intervengéo: nas ondas de calor durante
15 sessoes, sendo que o tratamento e uma redugao
Estudo 2. N=59; idade: 50 a 53 anos nas primeiras 5 semanas adicional de 30% (p<0,017)
Hervik; Mjaland, Grupo 1: 30 mulheres rece- Sintomas da eram feitas 2 sessdes por foi evidenciada durante as
200962 3 bendo AT menopausa/ semana e nas outras 5 12 semanas de seguimen-
Breast cancer Grupo 2: 29 mulheres rece- Indice de Kup- semanas era realizada 1 to. Nenhuma mudanga
research and bendo SA perman sessdo por semana. significativa foi observada
treatment Tempo de seguimento: 12 no grupo SA durante o tra-
semanas tamento e apo6s 12 semanas
de seguimento (p = 0,382 e
p =0,86)

(a Figura 2 continua na préxima pagina)
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Intervencgdo e seguimento

Desfecho

Protocolo de intervengéo:
10 sessdes, sendo 2 ses-
sdes por semana durante 5
semanas.

Tempo de seguimento: 5
semanas

No grupo submetido a AT
42% apresentaram melhora
das ondas de calor apds
6 semanas, em compa-
racéo com 47% do grupo
submetido a SA. Nenhuma
diferenga significativa entre
os grupos (p=0.28)

Protocolo de intervencéo:
5 sessbes sendo 1 sessdo
por semana, durante 5
semanas
Tempo de seguimento: 12
semanas

Houve melhora signifi-
cativa nas mulheres que
receberam a AT apds uma
semana de tratamento e os
efeitos permaneceram até
12 semanas ap0os a Ultima
sessao. As diferengas foram
estatisticamente signifi-
cantes entre os grupos G1
e G2 & G1e G3 apods 6 e
12 semanas de tratamento
(6 semanas G1e G2, p =
0.004; 6 semanas G1 e G3,
p =0.001; 12 semanas G1
e G2, p =0.01; 12 semanas
G1e G3, p=0.001).

Artigo /
N Amostra I
Referéncial Escore A Variaveis/
- (mulheres com cancer de .
Periédico Jadad instrumentos
mama na menopausa)
Estudo 3. N= 74; idade: 36 a 80 anos Frequéncia e
Liliegrenet al., Grupo 1: 38 mulheres rece- intensidade das
20126 4 bendo AT ondas de calor/
Breast cancer Grupo 2: 36 mulheres rece- Diario de campo
research and bendo SA e Escala Verbal
treatment Intervalar
N= 94; idade: 45 a 76 anos Frequéncia e
Grupo 1: 31 mulheres rece- intensidade das
Estudo 4.
Bokmand: Fly- bendo AT ondas de calor
Y 4 Grupo 2: 29 recebendo SA e disturbios do
ger, 20134 ; . o
Grupo 3: 34 pacientes sem sono/ Diario de
The Breast . = N
intervengéo campo e EVA
Sintomas de
menopausa/
NSABPt
Ondas de calor/
o Midr
N=47; Idade: 44 a 85 anos HFRDI" e Didrio
Estudo 5. Grupo 1: n=23 submetidos de campo
Bao et al,, po t: Sono/ PSQI§
5 aAT :
201469 . Sintomas de-
Grupo 2: n=24 submetidas .
Cancer aSA pressivos/CESD!
Ansiedade/
HADS-AT
Qualidade de
vida/ EuroQol

Protocolo de intervengéo: 8
sessOes semanalmente
Tempo de seguimento: 12
semanas

As pacientes se ben-
eficiaram com ambas as
técnicas de acupuntura (AT
e SA). Nenhuma diferenca
significativa entre os grupos
(p=0.46).

*EVA- Escala Visual Analdgica; TNSABP - National Surgical Adjuvant Breast and Bowel Project; HFRDI - The Hot Flash-Related Daily Interference Scale;
8PSQI - Pittsburgh Sleep Quality Index; ||CESD - Center for Epidemiologic Studies Depression Scale; YHADS-A - Hospital Anxiety and Depression Scale;

EuroQol - Escala de avaliagdo global de qualidade de vida.

Figura 2 - Sintese final e integrada dos estudos incluidos na revisdo sistematica. 2014

0 estudo 434 evidenciou associacdes
estatisticamente significativas entre os trés grupos (G1-
submetidas a AT, G2-submetidas a SA; G3-submetidas
a nenhuma intervengdo). Houve melhora significativa
nas mulheres que receberam a ATC ap6s uma semana
de tratamento e os efeitos permaneceram até 12
semanas apos a Ultima sessdo. As diferencas foram

estatisticamente significantes quando comparados os

www.eerp.usp.br/rlae

grupos G1 com G2 e G1 com G3, apods 6 semanas e apods
12 semanas de tratamento (Figura 2).

Os outros dois ensaios (estudo 3 e estudo 5)
demonstraram que ambas as intervengdes (ATC e SA)
foram benéficas no tratamento das ondas de calor. No
entanto ndo houve diferengas estatisticas significativas
entre os grupos nesses estudos (p>0.05)333%, A Figura
3 apresenta a analise do risco de viés dos estudos

selecionados.
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Figura 3 - Sintese do risco de viés, segundo estudo selecionado.

No que concerne ao risco de viés dos estudos
selecionados, observa-se que em todos os estudos, a
confiabilidade dos resultados pode ser questionada,
tanto por risco de viés incerto como por alto risco de
viés. O risco de viés incerto se destacou nos dominios:
cegamento do avaliador de desfecho (60%), dados
incompletos de desfecho (60%), outras fontes de viés
(60%) e relato seletivo (40%). O alto risco de viés
se fez presente nos dominios: geracdo de sequéncia
aleatoria (20%), sigilo de alocagdo (20%), cegamento
de participantes e prestadores de cuidados (20%)
e cegamento de avaliador de desfecho (20%). De
forma geral, os dominios, em que o baixo risco de viés
foi predominante, foram: sigilo de alocagdo (80%),
cegamento de participantes e prestadores de cuidados
(80%) e geragdo de sequéncia aleatdria (60%).

Discussao

Por meio das intervengbes estudadas e dos

desfechos avaliados, observamos que o uso da
acupuntura atua como terapéutica complementar e

adjuvante ao tratamento convencional para o controle

das ondas de calor em mulheres com cancer de mama
na menopausa.

Na presente revisdo, trés estudos demonstraram
que ao comparar a ATC com a SA, a ATC se mostra mais
efetiva nas redugbes de frequéncia e intensidade das
ondas de calor®3234, Qutros estudos corroboram esses
nossos achados, como o estudo piloto realizado na Coreia
do Sul com 12 sessdes de ATC em 10 mulheres com
cancer de mama na pos-menopausa e submetidas ao
tratamento hormonal com tamoxifeno® ou anastrozol®,
que mostrou que a frequéncia das ondas de calor foram
reduzidas de 9,3 episdédios diarios para 1,5 episodios
dia (p=0,007) ao final do tratamento e a intensidade
(mensurada por meio da EVA, com pontuagdao de 0
a 10) variou de 2,8 para 1,1 (p=0,001), sugerindo a
efetividade desta intervengdo®®.

Uma pesquisa®”) analisou as evidéncias da eficacia
da ATC para as ondas de calor induzidas pela menopausa
e encontrou que é uma terapia complementar efetiva na
redugao de tais sintomas, uma vez que seu efeito pode
afetar a liberagdo de serotonina e beta-endorfinas no
sistema nervoso central e, consequentemente, influenciar

e estabilizar o centro termorregulador, normalizando a
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temperatura corporal e reduzindo as ondas de calor e
a sudorese®”). Estudo de revisdo sistematica realizado
em 2011 aponta que uma hipotese para o surgimento
das ondas de calor é a disfuncdo do nucleo de
termorregulagdo, que mantém a temperatura corporal
dentro dos padrdes de normalidade (homeostase).
Mulheres com queixas de ondas de calor apresentam
uma alteragdo nesta zona de termorregulacdao que
podem ser intensificadas com os baixos niveis de
estrogeno no corpo e, consequentemente, causam um
estado descompensatério dos niveis de noradrenalina
e serotonina, que estdo envolvidos na regulacdo da
temperatura. Tal revisdo reforca a sugestdao de que a
ATC pode influenciar a liberagdo de serotonina e ser uma
modalidade terapéutica no alivio das ondas de calor®.

Uma revisdao recente da literatura reportou
evidéncias de que a ATC melhora a fungdo imunolégica
por meio da modulacdo da atividade de células NK.
Um modelo hipotético tem sido proposto para explicar
como a ATC estimula o sistema imunoldgico a partir da
estimulagdo do acuponto ST36. Esse ponto é conhecido
como “acuponto do reforgo imunoldgico”, por ser capaz
de melhorar o funcionamento do sistema imune. A
estimulagdo desse acuponto induz a liberagdo de déxido
nitrico, neurotransmissor que estimula, através de nervos
sensoriais, a area lateral do hipotalamo, promovendo a
secrecdo de peptideos opidides, tais como B-endorfina.
Esse peptideo, por meio da circulagdo sanguinea, alcancga
0 bago e outros locais do corpo, ligando-se aos receptores
de opidides expressos na superficie de células NK. Ao se
ligar aos receptores, a B-endorfina estimula as células
NK a amplificarem a expressdo de moléculas citotdxicas,
a atividade tumoricida e, consequentemente, a producgao
de IFN-y. Esta citocina induz a expressao de receptores
de células NK e possivelmente a secregdo de citocinas
por outras células do sistema imunoldgico, orquestrando
e amplificando fungGes imunes anticancerigenas®®.

Além de promover o alivio das ondas de calor, a
ATC também se mostra efetiva no alivio de outros
sintomas em mulheres com cancer de mama. Estudo
com 51 mulheres com cancer de mama, conduzido nos
Estados Unidos, objetivou avaliar os beneficios da ATC
para melhorar a dor, rigidez e capacidade funcional em
mulheres com artralgias induzidas pelo tratamento com
inibidores da aromatase. Esse estudo comparou a ATC
com a SA e mostrou que a ATC foi mais efetiva que a
SA na reducdo da dor (p<0,001). O grupo submetido a
ATC apresentou menores escores de intensidade de dor
(2,6) comparado ao grupo submetido a SA (4,5) e essa
diferenca foi estatisticamente significante (p= 0,003)
apos 6 semanas de intervengao?,

Outros dois estudos incluidos na presente revisdo
sistematica sugerem que ambas as intervengfes, ou

seja, tanto a ATC como a SA, sdo benéficas no tratamento
das ondas de calor, uma vez que, existiu redugdao dos
sintomas ainda que ndo haja diferengas significativas
entre elas®33%, Contudo, estudos sugerem que ha
controvérsias sobre o uso da SA, uma vez que, a
resultados acontecer

semelhanca entre os pode

devido a expectativa do paciente sob a intervengdo e
influenciar seus efeitos, ou ainda, estar relacionados as
formulagOes distintas de protocolos de administracdo
dessa intervencdo. Esse é um aspecto crucial em
pesquisa clinica que necessita de avaliagdo rigorosa,
com protocolos baseados em diretrizes clinicas3°-40),
Uma pesquisa“? apontou que a ATC e SA sdo
parte integrantes dos cuidados de saude e podem gerar
impactos positivos nos resultados dos tratamentos.
Refere ainda, que o efeito placebo da SA pode ser
relevante devido aos varios fatores contextuais
inespecificos que podem ser trazidos durante cada
Tal

defendida por outros autores“? que sugerem que

sessdo do tratamento®d, premissa também ¢é
a terapia com acupuntura, tanto a ATC quanto a SA,
envolvem uma relagdo interpessoal e empatica entre
o terapeuta e o paciente, estimulando a comunicagdo
verbal e ndo verbal. Alega ainda, a importancia do grupo
SA em estudos randomizados, que neste delineamento
os grupos devem ser alocados de forma idéntica, com
excecdo da intervencao estudada, uma vez que, essa
relagdo poderia interferir nos resultados do estudo®“?.

Em relagdo as formas de mensuracao das ondas de
calor, verificamos que a maioria dos estudos utilizou diario
de campo como recurso para registrar a frequéncia e a
intensidade das ondas de calor. Estudo conduzido com o
intuito de discutir sobre as questdes metodoldgicas das
avaliagdes das ondas de calor, aponta a importéancia da
validade e confiabilidade dos instrumentos utilizados nas
mensuracdes*. Sobre a validade, os autores, colocam
a presenca de dados sobre qualidade de vida, toxicidade
de tratamentos (perda de apetite, nauseas, ins6nia),
habitos comportamentais (pratica de atividade fisica)
e evolugdo do tratamento para serem analisados, com
vistas a eliminar vicios de afericdo e de confusdo. Uma
evidéncia de confiabilidade é o uso de um grupo controle
para se avaliar a efetividade da intervencgdo proposta®?.
Na presente revisao identificamos que apenas um
estudo®® avaliou outros sintomas como a qualidade
de vida, distUrbios do sono, ansiedade e depressdo e
sintomas da menopausa, de forma dirimir os vicios de
afericdo e de confusdo, por meio de escalas validadas,
com alta confiabilidade.

Quanto aos efeitos em longo prazo da ATC, estudo
de revisdo sistematica que objetivou avaliar tais efeitos
sobre o alivio das ondas de calor em mulheres com
cancer de mama e homens com cancer de prdstata apds
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o tratamento oncoldgico, mostrou que esses efeitos
sdo duradouros até trés meses apods a intervencdo
com a ATC. Apds o tratamento com ATC (de 5 a 12
semanas) foi observado uma reducdo média de 43,2%
(reducdo geral para homens e mulheres) dos sintomas
vasomotores e apds 3 meses essa redugdo se manteve
em 45,6%, demonstrando efetividade apos a finalizagédo
da intervengao®4.

Outro estudo®“® acompanhou 61 mulheres com
cancer de mama apos 2 anos do término do tratamento
com a ATC e SA e identificou que o efeito da intervencgao
foi duradouro no grupo que recebeu a ATC quando
comparada com o grupo que recebeu SA, contudo, ndo
houve diferenca estatistica significativa entre os grupos.
Os autores ainda ratificaram que a acupuntura pode
influenciar no sistema de termorregulagdo por meio da
estimulagdo de neurotransmissores em longo prazo,
sendo uma alternativa eficaz e segura no tratamento
das ondas de calor associadas a menopausa quando
realizada por profissional competente e qualificado®“®.

Limitagdes do estudo

A maioria dos estudos incluidos trabalhou com
amostras pequenas, ndo representativas da populagdo e
gue ndo apresentaram o calculo do tamanho da amostra,
o que pode ter comprometido a detecgdo de diferengas
significativas entre as duas intervencdes no alivio das
ondas de calor. Assim, no intuito de minimizar os erros
tipo I e tipo II e aumentar a precisdo dos resultados
encontrados, sugere-se a realizacdo de novos ensaios
clinicos com tamanho amostral adequado. Além disso, a
maioria dos estudos ndo informou em sua metodologia
as perdas dos participantes de pesquisa, principalmente
em relagdo ao seguimento, o que remete a vicios de
selecdo presente nesses estudos. Ainda, o tempo
de acompanhamento curto (seguimento de 4 a 12
semanas) pode ter prejudicado a mensuragao de alguns
desfechos. Para tanto, sugere-se que sejam conduzidos
novos ECR com maior tempo de seguimento. Somado as
limitacGes metodoldgicas, os riscos de viés encontrados
nos estudos selecionados reduzem a confiabilidade das
evidéncias encontradas, demonstrando a necessidade
de estudos futuros a serem conduzidos em larga escala
com amostras representativas da populacdo e com baixo

risco de viés.

Conclusoes

A partir dos resultados encontrados nesta revisao
sistematica, foram observadas as seguintes evidéncias,
no que se refere a efetividade da ATC versus SA para o
tratamento/alivio das ondas de calor em mulheres com

cancer de mama no climatério:

- as evidéncias sdo insuficientes para afirmar a
eficdcia da ATC em relagdo a SA para o tratamento das
ondas de calor em mulheres na menopausa com cancer
de mama;

- hd que se considerar uma discreta superioridade
na efetividade da ATC em relagcdo a SA conforme
evidenciado pelos estudos apresentados. Entretanto,
outros ensaios clinicos bem delineados e com seguimento
de longo prazo sdo necessarios para confirmagdo dessa
hipotese, de modo que os grupos submetidos a ambas
as intervengdes sejam acompanhados por um tempo
maior que 12 semanas, a fim de verificar os desfechos
em longo prazo.
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