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Resumo

A dor oncolégica é um desafio comum em pacientes com cancer, originada da progressao tumoral ou dos efeitos adversos dos tratamentos.
Para seu manejo, intervengdes nao-farmacoldgicas tém sido estudadas por ensaios clinicos randomizados (ECR), que requerem estratégias
comparativas adequadas (placebo ou sham) para isolar os efeitos da intervencdo. Entretanto, a limitacdo do mascaramento nesse tipo de
intervencao pode influenciar a interpretacao dos resultados. O objetivo deste estudo foi identificar as estratégias utilizadas nos grupos
controle de ensaios clinicos randomizados que avaliam interven¢des ndo-farmacolégicas para a dor oncolégica. Trata-se de uma meta-
pesquisa (investigacdo sobre como a ciéncia é produzida) nas bases MEDLINE e LILACS, utilizando descritores MeSH/DeCS e termos
livres relacionados a “Cancer pain” e “Complementary therapies”, sem restricio de idioma ou ano de publicacdo. Excluiu-se estudos
ndo randomizados e aqueles que envolviam intervencdes cirlrgicas. A selecao e a extracdo dos dados ocorreram em duplicata. Foram
extraidos informacoes sobre tipo de mascaramento e estratégias utilizadas nos grupos controle. A busca recuperou 311 artigos, 52 foram
incluidos ap6s a selecdo, dos quais 22 apresentaram texto completo disponivel. Destes, 15 eram simples-cegos, 6 abertos, 1 descrito
como duplo-cego e 12 discutiram o impacto do viés de performance. As intervencbes mais avaliadas incluiram acupuntura, massagem
terapéutica e musicoterapia. Os grupos controle variaram entre tratamento usual, placebo, auséncia de intervencao e procedimentos
simulados. Conclui-se que ha grande variabilidade nas estratégias de controle, e que a auséncia de discussao sobre viés de performance
pode comprometer a interpretacdo dos resultados e a tomada de decisdo clinica.
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INTRODUCAO

O manejo da dor em pacientes oncolégicos
permanece como um dos principais desafios para
a pratica clinica, dado o impacto significativo no
bem-estar fisico e emocional desses individuos'.
Para sistematizar o controle da dor, a Organizacao
Mundial da Sadde (OMS) elaborou a Escada Anal-
gésica da Dor, um modelo que orienta o uso pro-
gressivo de analgésicos conforme a intensidade da
dor?. Embora essa estratégia tenha representado um
avanco importante no cuidado oncolégico, evidén-
cias apontam que ela ndo é eficaz em cerca de 50%
dos casos**. Aparentemente, o uso de analgésicos,
inclusive os do tipo opioides, nem sempre promo-
ve um controle adequado da dor oncoldgica e, por
isso, as intervencdes nao medicamentosas (INM)
tém emergido como estratégias promissoras no ma-
nejo desse sintoma'*.

As técnicas mais conhecidas incluem massotera-
pia, musicoterapia, reiki e ioga'>®. A acupuntura é
outro método utilizado no tratamento da dor em in-
dividuos com cancer e tem apresentado resultados
positivos no alivio da dor em diferentes estudos®*.

No entanto, ensaios clinicos que avaliam tais in-
tervencoes enfrentam desafios na implementacao
de estratégias de mascaramento’. As INM, como as
usadas para controle da dor, s3o, em sua maioria e
por sua natureza, ndo mascaraveis, dado que parti-
cipante e equipe sabem se estdo ou ndo fazendo/

METODOLOGIA

Este estudo trata-se de uma meta-pesquisa, cam-
po cientifico dedicado a investigar como a cién-
cia é produzida, comunicada, avaliada e utilizada®
com foco na identificacdo de ensaios clinicos ran-
domizados (ECR) que investigaram intervencoes
nao medicamentosas (INM) para pessoas com dor
oncolégica, dessa forma, foi desenvolvida a seguin-
te pergunta de pesquisa: quais estratégias foram
usadas nos grupo controle de ECRs (placebo, trata-
mento usual, outra intervencdo), que investigaram
intervencdes ndo farmacoloégicas para adultos com
dor oncolodgica? Essa falta de mascaramento foi dis-
cutida pelos estudos?

Foi realizada uma busca sensivel (utilizacao de
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recebendo a intervencao ou o controle’. O masca-
ramento é importante em ensaios clinicos randomi-
zados (ECR), pois evita que o resultado observado
seja relacionado a mudanca de comportamento dos
participantes dos grupos, e ndo ao efeito real da in-
tervencdo. Assim, a variabilidade na aplicacdo de
procedimentos simulados, placebo ou sham pode
influenciar os resultados dos estudos, sobretudo
quando os desfechos sao subjetivos?.

Uma revisdao recente apontou que apenas 4%
dos estudos sobre intervencdes para dor utilizaram
sham no grupo controle, o que evidencia a escassez
e a inconsisténcia desses delineamentos®. Johnson
e Goebel® indicaram que a principal fonte de viés
em estudos que avaliam desfechos subjetivos é jus-
tamente a perda de mascaramento, decorrente das
diferencas perceptiveis entre as condicoes ativa e
simulada.

Diante disso, torna-se essencial mapear e com-
preender quais estratégias estao sendo utilizadas
nos grupos controle em ensaios clinicos para dor
oncolégica e como os autores dos estudos tém tra-
tado a questao da falta de mascaramento inerente a
intervencdo e seus possiveis impactos sobre os re-
sultados, discussoes e conclusdes. Este estudo, por-
tanto, tem como objetivo identificar as estratégias
utilizadas nos grupos controle de ensaios clinicos
sobre INM para dor oncolégica.

muitos termos que signifiquem o mesmo grupo de
palavras, considerando descritores e termos livres)
para maximizar a identificacdo de estudos poten-
cialmente relevantes' nas bases de dados MEDLI-
NE (via PubMed) e LILACS (via BVS), utilizando os
descritores “Cancer Pain” AND “Complementary
Therapies”, com seus respectivos sinbnimos (Can-
cer-Related Pain, Neoplasm Related-Pain, Alternati-
ve Medicine, Complementary Medicine).

Os termos foram combinados com filtros especifi-
cos para ECR disponiveis nas bases de dados Pubmed
e BVS, de forma a refinar os resultados para esse tipo
especifico de estudo. As estratégias de busca com-
pletas estdo apresentadas na integra no Quadro 1.
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Quadro 1 - Estratégia de busca nas bases de dados. (Centro Universitario Sao Camilo-SP. Maio de 2025).

Base de dados Estratégia de busca

#1 “Cancer Pain”[Mesh] OR “Cancer Pain” OR “Cancer Pains” OR “Cancer-Related Pain” OR “Cancer Related Pain” OR “Can-
cer-Related Pains” OR “Cancer-Associated Pain” OR “Cancer Associated Pain” OR “Cancer-Associated Pains” OR “Neoplas-
m-Related Pain” OR “Neoplasm Related Pain” OR “Oncological Pain” OR “Oncological Pains” OR “Tumor-Related Pain” OR
“Tumor Related Pain” OR “Tumor-Associated Pain” OR “Tumor Associated Pain” OR “Oncology Pain”

#2 “Complementary Therapies”[Mesh] OR “Complementary Therapies” OR “Complementary Therapy” OR “Alternative Medici-
ne” OR “Complementary Medicine” OR “Alternative Therapies”

#3 ((clinical[ Title/ Abstract] AND trial[ Title/Abstract]) OR clinical trials as topic[MeSH Terms] OR clinical trial[Publication Type]
OR random*[Title/Abstract] OR random allocation[MeSH Terms] OR therapeutic use[MeSH Subheading])

#4 #1 AND #2 AND #3

109

#1 MH:”Dor do Cancer” OR MH:”Dolor en Cancer” OR MH:”Cancer Pain” OR “Dor do Céancer” OR “Dolor en Cancer” OR
“Cancer Pain” OR “Dor Associada a Cancer” OR “Dor Associada a Neoplasia” OR “Dor Associada a Tumor” OR “Dor Oncologi-
ca” OR “Dor Relacionada a Cancer” OR “Dor Relacionada a Neoplasia” OR “Dor Relacionada a Tumor” OR “Dor em Oncologia”
OR “Cancer Pains” OR “Cancer-Associated Pain” OR “Cancer Associated Pain” OR “Cancer-Associated Pains” OR “Neoplasm-
-Related Pain” OR “Neoplasm Related Pain” OR “Neoplasm-Related Pains” OR “Oncological Pain” OR “Oncological Pains” OR
“Tumor-Related Pain” OR “Tumor Related Pain” OR “Tumor-Related Pains” OR “Tumor-Associated Pain” OR “Tumor Asso-
ciated Pain” OR “Tumor-Associated Pains” OR “Oncology Pain” OR “Oncology Pains” OR “Cancer-Related Pain” OR “Cancer
Related Pain” OR “Cancer-Related Pains” OR “Neoplasm-Associated Pain” OR “Neoplasm Associated Pain” OR ‘“Neoplasm-
-Associated Pains” OR “Dolor Asociado a las Neoplasias” OR “Dolor Asociado a los Tumores” OR “Dolor Asociado al Cancer”
OR “Dolor Asociado al Tumor” OR “Dolor Asociado con Neoplasia” OR “Dolor Canceroso” OR “Dolor Oncologico” OR “Dolor
Relacionado al Cancer” OR “Dolor Relacionado con Neoplasia” OR “Dolor Relacionado con el Cancer” OR “Dolor Relacionado
con el Tumor” OR “Dolor Relacionado con las Neoplasias” OR “Dolor Relacionado con los Tumores” OR “Dolor en Oncologia”
#2 MH:”Terapias Complementares” OR MH:”Terapias Complementarias” OR MH:”Complementary Therapies” OR “Terapias
Complementares” OR “Terapias Complementarias” OR “Complementary Therapies” OR “Praticas Complementares e Integrati-
vas” OR “Praticas Integrativas e Complementares” OR “Praticas de Satde Complementares e Integrativas” OR “Praticas de Saude
Integrativas e Complementares” OR “Terapias Complementares e Integrativas” OR “Tratamentos Complementares” OR “Medi-
cina Complementar” OR “Medicina Complementar e Integrativa” OR “Medicina Integrativa e Complementar” OR “Medicina
Alternativa” OR “Terapias Alternativas” OR “Terapia Alternativa” OR “Complementary Medicine” OR “Alternative Medicine”
OR “Alternative Therapies” OR “Practicas Complementarias e Integradoras” OR “Practicas Integradoras y Complementarias” OR
“Practicas de Salud Complementarias e Integradoras” OR “Practicas de Salud Integradoras y Complementarias” OR “Tratamientos
Complementarios” OR “Medicina Complementaria” OR “Medicina Complementaria e Integradora” OR “Medicina Integradora y
Complementaria” OR “Medicina Alternativa” OR “Terapias Alternativas”

MEDLINE via Pubmed

LILACS / BDENF /
IBECS / Index Psicologia
via BVS

Fonte: Elaboragao propria, 2025.

Os critérios de inclusao considerados foram: ECR
que compararam qualquer tipo de intervencao nao
medicamentosa (como terapias complementares e
integrativas) com qualquer outra forma de interven-
cdo, placebo, procedimento simulado (sham), lista de
espera ou nenhuma intervencdo para adultos com
dor relacionada ao céancer. Estudos que envolviam
procedimentos cirdrgicos, ainda que podendo ser
considerados como intervencbes ndo farmacolégi-
cas, foram excluidos devido ao potencial viés intro-
duzido pelo manejo da dor pés-operatoria.

A selecdo dos estudos e a extracdo dos dados

RESULTADOS

As buscas nas bases de dados eletrénicas re-
cuperaram 311 artigos. Apos o processo de se-
lecao, 53 foram avaliados por texto completo e,

foram realizadas de forma independente por dois
revisores, e as divergéncias resolvidas por consen-
so. Para selecao, foi utilizada a plataforma Rayyan
[Ouzzani 2016]" e para extracao uma planilha
padronizada no programa Microsoft Excel. Foram
extraidas as seguintes informacoes dos estudos in-
cluidos: primeiro autor e ano de publicacdo, pais,
quantidade de participantes, caracteristicas da po-
pulacdo, intervencdo e controle, se o estudo se
classificou com aberto, simples-cego ou duplo-ce-
go, declaracdo de conflito de interesse e fonte de
financiamento.

destes, apenas 22 apresentaram o texto completo
disponivel, foram incluidos e tiveram seus dados
extraidos.
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Figura 1 - Fluxograma dos artigos selecionados através de pesquisa em bases de dados (Centro Universi-
tario Sdo Camilo-SP. Maio de 2025).

Artigos identificados nas
bases de dados MEDLINEe —
LILACS (n =311)

Referéncias avaliadas pelo
resumo (n = 293)

Referéncias avaliadas em
texto completo (n = 52)

Estudos incluidos para
analise (n = 22)

Fonte: Elaboragao propria, 2025.

Os estudos incluidos foram publicados entre 1992
e 2024. Os paises com maior ndmero de estudos fo-
ram China (7 estudos), Estados Unidos (4 estudos),
Alemanha (2 estudos), Espanha (2 estudos) e Coreia
do Sul (2 estudos). O total de participantes envolvi-
dos nos 22 estudos foi de 1908 individuos, com uma
média de aproximadamente 86 participantes por es-
tudo. Os tipos de cancer mais frequentemente abor-
dados incluiram cancer de mama (13,63%), cancer
de pancreas (9,09%), cancer hepatico (4,55%), can-
cer de préstata (4,55%) e neoplasias hematoldgicas

Mundo Saiide. 2026,50:e18042025

Referéncias identificadas
em outras fontes (n = 0)

Duplicatas eliminadas
(n=18)

Referéncias
eliminadas (n = 241)

Referéncias excluidas
com razao (n = 31)

(4,55%), além de estudos envolvendo pessoas com
diferentes diagndsticos de cancer (63,64%).

Todos os ECRs incluidos eram de desenho parale-
lo. A maioria dos ECRs (86,3%) alocou os participan-
tes em dois grupos (intervencao e controle), mas trés
estudos alocaram seus participantes em trés grupos.
A declaracao de conflito de interesse foi identificada
em 9,09% dos estudos e fonte de financiamento em
68,18%.

A tabela 1 apresenta o detalhamento das princi-
pais caracteristicas dos estudos incluidos.

DOI: 10.15343/0104-7809.202650e18042025P
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Tabela 1 - Caracteristicas gerais dos estudos incluidos. (Centro Universitario Sao Camilo-SP. Maio de

2025).
Caracteristicas Clas,s1ﬁ.c agdo do
- proprio autor
Autor, ano Pais ,p .. Intervencio Controle (simples-cego, Conflito interesse Fonte financiamento
numero partici-
antes duplo-cego,
p aberto)
Grupo 1: hipnose
67 participantes Gmpp' 2: habilidades
cognitivas  comporta-
Syrjala, KL,  Estados Uni- Cancer hemato- mentais ¢ contato com Tratamento ~ . ~ . ~ .
I . terapeuta Nao menciona Nao menciona Nio menciona
1992 dos logico e trans- usual
Plante de medula Duas sessdes antes do
oOssea <
transplante e 10 sessoes
durante hospitalizagao.
Ferrel-Torry  Estados Uni- PR DTS Nao men- ~ . ~ . ~ .
- . Nao menciona Nao menciona Nao menciona
AT, 1993 dos N N ciona
Qualquer cancer  Qualquer cancer
Grupo 1: suporte tera-
peuta, treinamento em
relaxamento e imagi-
nagdo guiada; Grupo 2:
94 particinantes treinamento em habili-
p P dades cognitivas com-
Sryrjila KL, Estados Uni- Cancer hemato- portamentais ¢ conte}to Tratamento Nao menciona Nao menciona Nao menciona
1995 dos . com terapeuta sem in- usual
logico e trans- N .
tervengdo especifica.
plante de medula. <
Duas sessdes antes do
transplante duas vezes
na semana e nas cinco
primeiras semanas de
tratamento
.. Grupo 1: musicoterapia
. 2 .
Reinhardt U, PRI (30 minutos) Nenhuma - . - . ~ .
5 Alemanha . ~ Nao menciona Nao menciona Nao menciona
1999 Sl e intervengao
q 14 dias
Grupo 1: massagem te-
Wilkie DJ, Estados Uni- 29 participantes  rapéutica X . X ' X .
16 Morfina Nao especificado Nao menciona Nao menciona
2000 dos N ~
Qualquer cancer  Quatro sessdes duas ve-
zes na semana
ici o 4
Olson K, , PRSI ST Grupo 1: reiki + trata- Descanso - . " .
i Canada ~ tratamento Aberto Nao menciona Nao menciona
2003 N mento padrao ~
Qualquer cancer padrao
. Grupo 1: musicoterapia
Alimi D, Estados Uni- 90 participantes (musica padrdo e misi- Nenhuma ~ . ~ . ~ .
18 - I ~ Nao especificado Néo menciona Nao menciona
2003 dos N ca preferida dos partici- intervengao
Qualquer cancer
pantes)
60 participantes
Siedliecki SL, Estados Uni- . . Nenhuma - . - . - .
© A Grupo 1: musicoterapia . - Nao especificado Nao menciona Nao menciona
2006 dos Qualquer cancer intervencao
nao-maligno
20062 China . de meridianos (NUR) e Opioides Naio especificado Nao menciona Nao menciona
Qualquer cancer . S
analgésicos opioides
86 participantes
e seus parceiros . . 30 minutos
Stephenson Estados Uni- (172 participan- Grupo 1: Reﬂex9logla de leitura - . " . LA (G I el Oy
- podal por 30 minutos Nao especificado Nao especificado NCI NIH HHS/Esta-
NL, 2007 dos tes) . com seus .
com seus parceiros . dos Unidos
parceiros
Qualquer cancer
24 participantes Gn.lp(? i reléxamento
. assistido por biofeedba-
Tsai PS, Twain ck de eletromiografia Tratamento Naio especificado Nao especificado Nao especificado
2007% Qualquer cancer g usual P P P

avangado

4 semanas

continua...
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...continuacao - Tabela 1.

Classificagio do

Caracteristicas -
opulacio / proprio autor
Autor, ano Pais ,p .. Intervencao Controle (simples-cego, Conflito interesse Fonte financiamento
numero partici-
antes duplo-cego,
p aberto)
66 participantes
Chen ZJ, . . Tratamento ~ . ~ . ~ .
20082 China Qualquer cancer Grupo 1: acupuntura usual Nao especificado Nao menciona Nao menciona
avangado
Instituto Nacional de
40 participantes Grupo 1: relaxamento Pesquisa em Enfer-
Kwekkeboom Estados Uni- P P muscular  progressivo Nenhuma Aberto Nio magem (NINR), sob o
KL, 2008* dos - (PMR) e imagens anal- interven¢ao Departamento de Sau-
Qualquer cancer - .
gésicas de e Servigos Huma-
nos dos EUA (HHS)
.. Grupo 1: terapia de gru-
. 124 participantes po com hipnose e edu- Educagdo SROIMHO047226/
Butler LD, Estados Uni- N - . N .
55 . cagdo sobre a doenga sobre a Nao especificado Nao menciona MH/NIMH NIH
2009 dos Qualquer cancer .
(o doenga HHS/Estados Unidos
metastatico
Um ano
126 participantes
Huang ST, . N Grupo 1: musica por 30 Descanso na . ~ . Nao houve financia-
e Taiwan Qualquer céancer . Simples-cego Nao menciona
2010 . minutos cama mento externo
(pessoas hospita-
lizadas)
Jane SW. 72 participantes Nio mencio. 2T32NR007106/NR/
o Taiwan A . Grupo 1: massoterapia Nao especificado N&o menciona NINR NIH HHS/Es-
2011 Cancer e metas- nado .
, tados Unidos
tases osseas
60 participantes
Chen H, . Grupo 1: Eletroacupun- . ~ " .
2013 China o R R Placebo Simples-cego Nao Nao menciona
creas
16 participantes Clinical Research
Coreia  do Grupo 1: moxibustdo Sham moxi- . ~ Institute, Kyung Hee
29 -
LeeJ, 2014 Sul Qualquer cancer direta bustao Simples-cego Nao University Hospital at
metastatico Gangdong
84 participantes
Wal‘t1310M, Alemanha Qualquer cancer o mysufoterapla Re} axamento Simples-cego Nao Nao menciona
2015 . com monocoérdio guiado
em cuidados pa-
liativos
100 participantes
Sharif Nia H, ~ Grupo 1: acupressdo + Tratamento - . ~ . ~ .
3 Ira . . Nao especifica Nao menciona Nao menciona
2015 Leucemia hospi- tratamento usual usual
talizados
Grupo 1: massagem
classica nos pés
60 participantes
UysaalzN, Turquia Grupo 2: reflexologia Tratamento Nao especifica Nao menciona Nao menciona
2016 R usual
Cancer colorretal
Duas vezes na semana
por cinco semanas
Lam TY, . 42 participantes Grupo 1: acupuntura Si Acupuntura . ~ Nao houve financia-
3 China em pontos Simples-cego Nao
2017 N Guan mento externo
Qualquer cancer placebo
Mendoza 44 participantes ~ Grupo 1: hipnose + Educacdo Spanish Foundation
ME, Espanha terapia cognitivo-com- sobre sinto- Simples-cego Nao of Science and Tech-
20173 Qualquer cancer  portamental mas nology
31 participantes ~ Grupo 1: auriculotera- Aurlcu? Coordftnagao de
Ruela LO, Brasil ia em pontos de equi- loterapia Duplo-cego Nao Aperfei¢oamento
20184 Qualquer cancer Ebrio enper &tico 4 em pontos P & de Pessoal de Nivel
4 & placebos Superior (CAPES)
65 participantes
Grupo 1: eletroacu- Adesivo Nio houve financia-
XuL,2018%  China Carcinoma hepa- puntura em miultiplos transdérmico Simples-cego Nao

tocelular
¢ado

avan-

pontos

de fentanil

mento externo
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...continuacao - Tabela 1.

Classifica¢ao do

Caracteristicas Foprio autor
, populagio / ~ p. P o . q
Autor, ano Pais A L Intervencao Controle (simples-cego, Conflito interesse Fonte financiamento
G duplo-cego,
aberto)
. 42 participantes ~ Grupo 1: hatha yoga
Egigg?ér S, Turquia (10 semanas, duas ve- I;iza;mento Simples-cego Nao menciona Nao menciona
Cancer de mama  zes por semana)
Financiado por Bio-
-Synergy  Research
30 participantes Project do Ministério
. . . da Ciéncia, TIC e
Kim K, Coreia  do A Grupo 1: acupuntura in-  Sham acu- . ~ X
s Qualquer cancer . Simples-cego Nao Planejamento Futuro
2018 Sul tradérmica puntura R
avangado da Coreia do Sul e
Comprehensive — and
Integrative Medicine
Institute
. 160 participantes  O1UP0 1 Estimulagio o o National Natural
Liang Y, . elétrica transcutdnea de . . ~ . .
s China simulado + Simples-cego Nao Science Foundation
2019 N acupuntura (TEAS) + . .
Qualquer cancer . opioides of China
opioides
Pl pilpndiics Grupo 1: relaxamento
De Paolis G, (1 A muscular progressivo ¢ Tratamento ~ . ~ . ~ .
. Italia Qualquer cancer . 5 3 Nao especifica Nao menciona Nao menciona
2019 om estado termi.  Magens guiadas inte- usual
nal rativas
. Grupo 1: musicoterapia
Hsieh FC, . 60 participantes domiciliar (30 minutos/ Nao men- - . ~ . ~ .
10 Twaian . Nao especifica Néo menciona Nao menciona
2019 Céncer de mama  Scmana, por 24 sema- ciona
nas)
Guangdong  Provin-
cial Academy of Chi-
nese Medical Scien-
ces, China e RMIT
University ~ (China-
-Australia Internatio-
nal Research Centre
for Chinese Medici-
ne). Bolsa de douto-
.. rado School of He-
HeY, China 30 participantes Grupo 1 acupuntura Tratamento Aberto Nio alth and Biomedical
2019* Gl o L e usual Sciences, RMIT Uni-
4 versity, ‘Specific Re-
search Fund for TCM
Science and Techno-
logy of Guangdong
Provincial  Hospital
of Chinese Medicine,
‘Research Project of
Traditional ~ Chinese
Medicine Bureau of
Guangdong Province
Wu QL, . 60 participantes Grupo 1: acupuntura (1  Tratamento " . - . - .
" China . . Nao menciona Nao menciona Nao menciona
2019 Qualquer cancer vez/ dia, por 10 dias) usual
T st Grupo 1: reflexologia
Rambod M, - podal Tratamento " . - . " .
2019% Ira usual Nao menciona Nao menciona Nao menciona
Linfoma . .
5 dias consecutivos
60 participantes
LiD, 2020  China Qualquer cancer Grupo 1: acupuntura Opioides Nao menciona Nao menciona Nao menciona
avangado
Current Graduate
120 participantes Program 2019,
Placebo +
. o 2 2
Lei Y, 2020*  China R , Grupo I: acupuntura Tratamento Simples-cego Nao Dongz'h rmen HDSP ital
Cancer de pros- tratamento usual Affiliated to Being
usual s .
tata University of Chinese
Medicine
continua...
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Classificagio do

Caracteristicas -
opulagiio / proprio autor
Autor, ano Pais ,p . . Intervencio Controle (simples-cego, Conflito interesse Fonte financiamento
numero partici-
antes duplo-cego,
p aberto)
Fujian university of
160 participantes ~ Grupo 1: acupuntura de tradicional ~ Chinese
Xu LP, 2020*  China pulso e tornozelo e au- Opioides Nao menciona Nao menciona medicine e pela The
Qualquer cancer  ricular education department
of Fujian Province
140 participantes ~ Grupo 1: eletroacupun-
Han XC, . . - ~ . ~ " x g
202047 China tura (uma vez/ dia, por Analgésicos Nao menciona Nao menciona Nao menciona
Qualquer cancer  dois dias)
Financiamento Open
Access fornecido pelo
. Projekt DEAL. Este
25 participantes Grupo 1: estimulagdo trabalho ¢ apoiado
Siemens W, R elétrica nervosa trans- TENS pla- ~ por recursos internos
2020% Alemanha — Qualquer cancer — \ oo (TENS) modu-  cebo Aberto Ndo da Clinic for Palliati-
avangado em cui- . .
dados paliativos lado por intensidade ve Care, Department
of Internal Medicine,
University ~ Medical
Center Freiburg
Grupo 1: eletroacupun-
60 participantes tura t@mca em ?ontos
Lu DR, . especificos (sessoes de .. " . - . " .
pos China . Opioides Nao menciona Nao menciona Nao menciona
2021 Sl e 30 minutos uma vez/
d dia, por 5 dias) + opioi-
des
Saraswati W, . 28 participantes Grupo 1: eletroacupun- . - . ~ . ~ .
s Indonésia o Analgésicos Nao menciona N&o menciona Nao menciona
2021 N . tura + analgésicos
Cancer cervical
M: recebeu financiamento
da Tibe Cheezheng Tibetan
Medicine Co Ltd e Zhon-
gke Health International
LLC. P: possui agdes
da Johnson & Johnson,
360 participantes Pfizer, Viking Therapeu-
tics e Catalyst Biotech. National Cancer
Mao JJ, Estados Uni- Sobreviventes de Grupo 1: eletroacupun- Tratamento . K: recebe honorérios e .
s ~ . . Simples-cego . . . Institute (NCI) dos
2021 dos qualquer cancer tura ou auriculoterapia  usual apoio da Bavarian Nordic .
) Estados Unidos
com dor muscu- Immunotherapeutics, Ge-
loesquelética nentech/Roche, Janssen,
Merck e outras. Conflitos
declarados para garantir
transparéncia, mas autores
afirmam que nao houve in-
fluéncia nos resultados do
estudo.
48 participantes
Carson JW, Estados Uni- Grupo 1: yoga cons- Sessdes de Simples-ceao Nio Nio menciona
2021 dos Cancer de mama ciente apoio P &
metastatico
Grupo 1: acupuntura
60 participantes  intradermica + moxi-
JiJF, 2021% China bustdo termossensivel Opioides Nao menciona Nao menciona Nao menciona
Qualquer cancer  em pontos especificos +
opioides
104 participantes Musico- Ahvaz  Jundishapur
Miladinia M, Ira p p Grupo 1: massagem terapia ou Simples-cego Nio University of Me dll‘i al
2021 . leve (SSBM) tratamento P g . v ~
Leucemia Sciences, no Ira
usual
30 participantes ~ Grupo 1: acupuntura
HeY, 2022>*  China I;al;mento Nao menciona Nio menciona Nao menciona

Qualquer cancer
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Caracteristicas
populacio /
nimero partici-
pantes

Intervencio

Controle

Classificagio do
proprio autor
(simples-cego,

duplo-cego,
aberto)

Conflito interesse

Fonte financiamento

Autor, ano Pais
Amini K, Ira
20225 e
Wang H, .
200257 Australia
Utli H, T .
20035 urquia
Chen H, .
2023% China
Epstein AS, .
20236 Estados Uni-

dos

145 participantes
Qualquer cancer

em  tratamento
quimioterapico

72 participantes

Sobreviventes de
cancer de mama

156 participantes

Qualquer cancer
avangado

60 participantes

Cancer de pul-
mao

298 participantes

Qualquer cancer
avangado

Grupo 1: cuidados espi-
rituais
3 dias

Grupo 1: exercicios res-
piratorios

Grupo 1: acupressdo ou
reiki

Grupo 1: acupuntura

Grupo 1: acupuntura

Nenhuma
intervengao

Tratamento
usual e
livreto de
informagoes
sobre dor

Tratamento

usual

Opioide

Massagem

Nao menciona

Aberto

Nao menciona

Nao menciona

Simples-cego

Nao menciona

Nao menciona

Nao menciona

E: recebeu royalties do
UpToDate. B: recebeu
bolsa do Patient-Centered
Outcomes Research Ins-
titute (PCORI). D: rece-
beu bolsa do PCORI. F:
recebeu bolsa do PCORI
e do National Institutes
of Health (NIH) Natio-
nal Center for Advancing
Translational Sciences,
do NIH National Institute
of Diabetes and Digestive
and Kidney Diseases e do
NIH National Institute of
Neurological ~ Disorders
and Stroke; um contrato
da US Food and Drug Ad-
ministration;  honorarios
pessoais da Vertx Pharma
e EicOsis Pharma fora do
trabalho submetido; e é o
presidente n3o remunera-
do da US Association for
the Study of Pain. M: re-
cebeu bolsa da Tibet Chee-
Zheng Tibetan Medicine
Co Ltd para o Memorial
Sloan Kettering Cancer
Center e da Zhongke He-
alth International LLC
para o Memorial Sloan
Kettering Cancer Center;
copresidente da Society
for Acupuncture Research.

Nao menciona

Australian ~ Govern-
ment Research Trai-
ning Program (RTP)
Scholarship at Char-
les Darwin Universi-
ty, Australia

Nao menciona

Nao menciona

Prémio PCORI (SM-
PAI-2018C2-12883
para M (Memorial
Sloan Kettering Can-
cer Center); bolsa do
NIH/National Cancer
Institute (NCI) Can-
cer Center (Memorial
Sloan Kettering Can-
cer)

continua...
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Classificacao do
proprio autor
(simples-cego,

duplo-cego,
aberto)

Caracteristicas
populagio /
numero partici-
pantes

Autor, ano Pais Intervencio Controle Conflito interesse Fonte financiamento

Key Project of He-
alth Science and Te-
chnology ~ Program
of National Health
Commission and
Zheiang Province
(WKJ-Z1-2436  para
YLiang), da Key
Foundation of Chi-
nese Medicine Re-
search Program of
Zhejiang  Province
(2021727017 para Yi
Liang), e do General
Medical Science and
Technology  Project
of Zhejiang Province
(2014KYA162 para Yi
Liang), e do Graduate
Student Scientific Re-
search Fund Project
of Zhejiang Chinese
Medicine  University
(2023YKIJO1 para Yi
Liang).

Grupo 1: estimulagdo
elétrica transcutanea de
acupontos-TEAS

LyuZ, 59 participantes

2023¢

Estimulacao

China simulada

Nao menciona Nao menciona
Qualquer cancer

3 semanas

80 participantes College Foundation
of Fudan Universi-
ty Shanghai Cancer

Center

Tian W,
20243

Grupo 1: estimulagdo
elétrica  transcutdnea
(TEAS) + analgésicos

China Analgésicos Aberto

Cancer de pan-
creas avangado

National Institute
of Nursing Resear-
ch of the National
Institutes  of Heal-
th (Award Number
ROINRO16681).

Universidad de Se-
villa/CBUA e Ilustre
Colegio Profesional
de Fisioterapeutas de
Andalucia

92 participantes
Estados Uni-
dos

Grupo 1: musicoterapia
ou controle de atengdo
social

Bradt J,
2024!

Nao men-

. Nao menciona
ciona

N Nao menciona
Qualquer cancer

avancado

Martinez-Mi- 49 participantes

randa P,
2024¢%2

Grupo 1: programa on-
line de neurociéncia da
dor + ioga terapéutica

Tratamento

Espanha usual

Sobreviventes de Simples-cego

cancer de mama

Notas explicativas: 1. Classificagdo refere-se ao tipo de cegamento informado pelo proprio autor do estudo (simples-cego, duplo-cego ou aberto); 2. Quando o estudo nao
menciona o item (ex: conflito de interesse, financiamento), foi registrado como “Nao menciona”.

Fonte: Elaboragao propria, 2025.

As intervencdes nao medicamentosas encontra-
das mais avaliadas pelos ECR foram a acupuntura
(54,55%), incluindo a eletroacupuntura (22,73%),
a musicoterapia (9,09%) e a massagem (9,09%).
Nao ficou claro se essas intervencoes foram as
mais avaliadas, porque sdao as normalmente mais
oferecidas pelos servicos de sadde ou porque de
fato precisamos de mais informacoes sobre sua efi-
cacia.

Na maior parte dos estudos, os participantes do
grupo controle receberam o tratamento usual para
o tratamento da dor oncolégica que pode incluir
analgésicos como aspirina, oxicodona e morfina.
Porém, cada servico apresenta uma estratégia de
“tratamento usual” que esteja disponivel no seu
sistema de salde, assim essas caracteristicas po-
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dem variar entre os estudos. Além disso, os parti-
cipantes dos grupos controle também receberam
estimulagdo simulada, como estimulacao elétrica
transcutanea e eletroacupuntura, massagens, ses-
soes de apoio e estratégias educacionais como li-
vretos.

Em relagcdo ao mascaramento, 15 estudos se
autodefiniram como simples-cegos, seis como
abertos e um como duplo-cego. Entre todos, 11
discutiram explicitamente o impacto da auséncia
de mascaramento de participantes e equipe, prin-
cipalmente porque muitas das intervencbes eram
facilmente distinguiveis daquelas aplicadas ao
grupo controle ou envolviam técnicas especificas
aplicadas de maneiras diferentes entre os grupos.
Um exemplo é o estudo de Lam et al. (2017)3? que
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comparou uma combinacido de pontos comumen-
te utilizados como pontos especificos versus pon-
tos comuns. Considerando que o mascaramento
de participantes e equipe é avaliado em conjunto
e que se espera que os profissionais responsaveis
pela intervencdao conhecam o procedimento rea-
lizado, o mascaramento tendeu a ser sistematica-
mente quebrado.

Apesar dessas limitagoes, alguns estudos desen-
volveram estratégias para simular a intervencao
no grupo controle. Em Kim (2018)%/, que investi-
gou acupuntura intradérmica em pacientes com
cancer avancado, o grupo sham recebeu a mesma
intervencao do grupo experimental, porém com
a ponta da agulha dobrada, produzindo sensacao
de picada sem perfuracao da pele. A intervencao
simulada foi cuidadosamente planejada para maxi-
mizar o mascaramento dos participantes.

Estratégia semelhante foi adotada por Siemens
et al. (2020)* que avaliaram o Transcutaneous Elec-
trical Nerve Stimulation (TENS) em um ensaio con-
trolado por sham. O grupo controle utilizou um
modo de TENS simulado (placebo-based TENS),
com estimulacdo continua de 100 Hz e intensida-
de abaixo do limiar sensorial, perceptivel apenas
por alguns segundos no inicio, enquanto o disposi-
tivo permanecia visualmente idéntico ao ativo.

Por outro lado, alguns estudos utilizaram con-
troles menos estruturados. Em He et al. (2019)°®,
Lei et al. (2020)* e Mao (2021)>" o grupo contro-
le consistiu em tratamento usual para dor, porém
com poucos detalhes sobre sua composicao, abrin-
do margem para variacoes significativas entre parti-
cipantes sob a mesma denominacdo. Ademais, ne-

DISCUSSAD

Os resultados dos 22 ECR incluidos nesta me-
ta-pesquisa evidenciam a diversidade de interven-
coes ndo medicamentosas empregadas para o ma-
nejo da dor oncolégica, bem como as variacoes
significativas entre o que é oferecido como contro-
le nos ensaios clinicos analisados. A impossibilida-
de de estudos duplo-cegos e o predominio de estu-
dos simples-cegos ou abertos ilustram os desafios
inerentes a0 mascaramento em intervencoes que
envolvem contato fisico, interacdo humana direta
ou procedimentos sensoriais. Neste contexto, a au-
séncia de um mascaramento efetivo, mesmo em
estudos que buscaram incluir medidas objetivas
como pressdo arterial e frequéncia cardiaca, limita
a exclusao de efeitos placebo, especialmente em
desfechos subjetivos como a dor.

nhum desses estudos — que avaliaram acupuntura
ou eletroacupuntura versus cuidado usual — discu-
tiu o impacto da falta de mascaramento nos efeitos
observados. Outros estudos relataram controles
baseados em cuidados médicos usuais, porém sem
detalhamento, como em Miladinia et al. (2021)°*,

Em contrapartida, outros apresentaram contro-
les mais ativos e estruturados ou intervencoes sim-
ples, como repouso em Huang et al. (2010)?® ou
exercicios de relaxamento verbal em Warth et al.
(2015)3°, exercicio de relaxamento verbal. Em Rue-
la et al. (2018)* o grupo placebo recebeu agulhas
aplicadas no pavilhdo auricular, porém em pontos
nao especificos, permitindo avaliar a eficacia da
auriculoterapia (AA) por comparacao direta.

Mendoza et al. (2017)** ofereceu ao grupo con-
trole uma intervencao educacional padronizada,
composta por sessdes didaticas e discussGes sobre
sintomas, além de materiais para leitura e ativida-
des domiciliares, porém sem treinamento em téc-
nicas terapéuticas como reestruturacao cognitiva
ou auto-hipnose. De modo semelhante, em Wang
et al. (2022)°> os participantes do grupo controle
receberam cuidados habituais e o mesmo folheto
informativo sobre dor entregue ao grupo de inter-
vencgao.

Com relacao as técnicas de ioga, Carson et al.
(2021)°? ofereceram ao grupo controle uma inter-
vencdo estruturada de suporte emocional, sem
componentes corpo-mente. Complementarmente,
em Martinez-Miranda et al. (2024)%? o grupo con-
trole ndo recebeu nenhuma intervencao educacio-
nal ou baseada em movimento adicional durante o
periodo do estudo.

Dois pontos fundamentais podem ser levanta-
dos: ou existe um problema créonico no ensino da
elaboracao de ensaios clinicos randomizados e os
grupos de autores que realizam esses estudos nao
conhecem o viés de performance e o quanto a fal-
ta de mascaramento pode superestimar os efeitos
observados de suas intervencoes; ou o impacto da
falta de mascaramento esta sendo desconsiderado
por eles.

De qualquer forma, os resultados seguem sen-
do superestimados, dado que todos os estudos
incluidos apresentam resultados de pelo menos
um desfecho avaliado que favoreca a intervencao
e em apenas 12 deles a falta de mascaramento é
discutida. E importante considerar, também, que a
falta de mascaramento se da pela natureza da in-
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tervencdo e ndo por algum problema metodol6gi-
co do estudo que ndo conseguiu mascarar a dupla
participantes-equipe. Espera-se que equipes que
estdo realizando as intervencgdes ioga, acupuntura,
musicoterapia, ou qualquer outra analisada neste
estudo de meta-pesquisa, saibam o que estdo re-
alizando com seus participantes e, quando sabem
que estdo participando de um estudo que avalia
a efetividade de uma intervencdo que acreditam,
vao, de forma inconsciente, tratar os participantes
de forma diferente.

Assim, mesmo quando participantes experientes
sdo excluidos, como no estudo sobre acupuntura,
que removeu aqueles que ja haviam recebido a
técnica ao longo da vida, dado que existe a possi-
bilidade de perceberem a diferenca, permanece o
problema do ndo mascaramento da equipe?’. De
forma semelhante, no estudo de Huang (2010)2¢, a
selecdo musical baseada na preferéncia do partici-
pante pode ter contribuido para a superestimacao
dos resultados. Ja Olson et al. (2003)" destacam
que a simples presenca do terapeuta no grupo ex-
perimental (Reiki) pode ter influenciado os efeitos
observados, reforcando o papel da interacdo hu-
mana nas analises dos desfechos.

Esses aspectos sugerem que aqueles que rece-
bem a intervencdo tendem a se sentir mais cui-
dados e aqueles que sabem que estdo no grupo
controle, principalmente quando para este grupo

CONCLUSAD

As estratégias utilizadas nos grupos controle
de ensaios clinicos sobre intervencdes ndo medi-
camentosas para dor oncolégica evidencia a com-
plexidade metodolégica envolvida nesse campo de
estudo. A auséncia ou limitacdo de estratégias de
mascaramento adequadas impde desafios significa-
tivos a validade dos resultados, sobretudo quando
os desfechos sao subjetivos, como dor, destacando
a importancia de discutir o viés de performance em
ensaios com intervencdes nao medicamentosas.

Conclui-se que a heterogeneidade dos métodos
de controle, que variaram entre tratamento usual,
placebos, repouso supervisionado e procedimentos
simulados, reflete a necessidade de maior padroni-
zacdo e rigor metodolégico com relacdo a andlise e

Declaracéo do autor CRediT

é oferecido um cuidado usual, lista de espera ou
nenhuma intervencado, tendem a desanimar do
estudo, culminando na possibilidade de altos ni-
veis de perda de participantes, desequilibrando as
caracteristicas entre os participantes dos grupos.
Participantes do grupo intervencao sentem-se esti-
mulados e participantes do grupo controle sentem-
-se desestimulados, tornando a forma de avaliar os
desfechos desigual.

Estudos que avaliam desfechos subjetivos sao
especialmente afetados pela falta de mascaramento
dos participantes. Uma forma de tentar minimizar o
impacto do viés de performance é manter os avalia-
dores dos desfechos mascarados, reduzindo o risco
de viés de afericao, aquele que afeta o estudo quan-
do os avaliadores dos desfechos sabem para qual
grupos os participantes foram alocados. Mesmo as-
sim, desfechos subjetivos, como dor, seguem vulne-
raveis a falta de mascaramento e os resultados de
seus estudos devem ser interpretados com cautela.

Esta meta-pesquisa possui limitacdes principal-
mente relacionadas a falta de estudos completos
para avaliacdo. Também nao foi avaliada a superio-
ridade clinica de um tipo de grupo controle quanto
ao outro, ndo sendo possivel sugerir um Unico para
todas as intervencoes ndo-medicamentosas. Porém
seu processo de busca, selecao e extracdo dos da-
dos se mostrou robusto sendo feito em duplicata
de forma independente.

discussao dos resultados, levando em consideracao
vieses relacionados a expectativa dos participantes.
Embora muitos estudos apresentem resultados pro-
missores, os dados devem ser interpretados com
cautela devido as limitacoes identificadas, principal-
mente relacionadas ao viés de performance.

Ao destacar esses desafios, esta meta-pesquisa
cumpre seu proposito de esclarecer fragilidades me-
todoldgicas relevantes e contribuir para o aprimora-
mento da qualidade das futuras pesquisas na area,
sugerindo que, ja que dada a natureza da interven-
c¢do muitos estudos ndo poderdo ser duplo-cegos,
que as intervencoes realizadas nos grupos controle
sejam mais detalhadas e o viés de performance dis-
cutido na interpretacdo dos resultados.

Conceituagao: Maruyama, AT; Frederico, Y; Latorraca, COC; Metodologia: Gurman, N; Oliveira, CCM; Validacido: Moraes, RCG; Santos, SS; Latorraca,
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