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RESUMO

Silotto AEMR. Eficécia da acupuntura auricular na qualidade do sono em individuos com
sintomas depressivos: ensaio clinico randomizado [dissertacdo]. Sdo Paulo: Faculdade de
Medicina, Universidade de Séo Paulo; 2023.

A insdnia é comorbidade comum nos casos de depressdo, havendo entre os dois distdrbios
relacdo bidirecional. A depressdo, frequentemente subdiagnosticada e subtratada, é a
principal causa de incapacitacdo em todo o mundo, contribuindo para a carga global de
doencas. E crescente a procura por formas de tratamento ndo medicamentoso para a
insdnia e a depressao. A acupuntura auricular é considerada técnica simples, de baixo
custo e bem tolerada pelos pacientes. A préatica foi incorporada ao Sistema Unico de
Saude (SUS), em 2006. Apesar de ser considerada, em 2019, a Prética Integrativa e
Complementar em Saude (PICS) mais utilizada no SUS, ofertada por 908 equipes, ainda
ha poucos estudos que comprovem sua eficacia no tratamento dos distdrbios do sono,
associados a depressdo. O objetivo principal deste estudo foi avaliar a eficacia da
acupuntura auricular na qualidade do sono em individuos com sintomas depressivos. Esta
pesquisa esta vinculada ao projeto intitulado “Eficacia e seguranca da acupuntura
auricular na depressdo: um ensaio clinico multicéntrico randomizado”, cujo objetivo
primario € avaliar a eficicia da acupuntura auricular em sintomas depressivos. Trata-se
de um ensaio clinico randomizado, cego pelo avaliador, participantes e pelo estatistico.
A amostra do estudo compd@e-se de 74 adultos, divididos igualmente em 2 grupos: Grupo
Experimental — GE (acupuntura auricular) e Grupo Controle — GC (acupuntura auricular
ndo especifica). Os participantes do GE e GC foram submetidos a 12 sessdes de
acupuntura auricular, no total, sendo 2 por semana. O desfecho primério foi a propor¢édo
de participantes que apresentaram escore global abaixo de 5 (boa qualidade do sono),
conforme avaliado pelo questionario indice da Qualidade do Sono de Pittsburgh (PSQI)
trés meses apds a inclusdo. Os desfechos secundarios foram: a proporcéao de participantes
que apresentaram escore global abaixo de 5 pontos apds 4 e 6 semanas da incluséo e
diferengas no escore global avaliados pelo PSQI ap6s 4 e 6 semanas e 3 meses da incluséo
entre os 2 grupos. Os dados foram analisados com base na intencdo de tratar e anélise por
protocolo. O estudo foi aprovado pela CEP-FMUSP e CEP-UNISUL. Os resultados
mostraram que nao houve diferenca estatisticamente significativa na obtencdo da boa

qualidade do sono entre os grupos apos 3 meses da inclusdo (33,3% versus 26,1%,



p>0,005). No entanto, uma possivel tendéncia em direcdo a significancia estatistica foi
observada apds 4 semanas da inclusdo, quando 50% dos participantes do grupo
experimental comparados com 24,1% dos participantes do grupo controle apresentaram

reducdo do escore global abaixo de 5 pontos (p=0,057).

Palavras-chave: Acupuntura auricular. Auriculoterapia. Medicina tradicional chinesa.
Depressdo. Distdrbios do inicio e da manutengdo do sono. Ensaio clinico randomizado.

Saude mental.



ABSTRACT

Silotto AEMR. Efficacy of auricular acupuncture on sleep quality in individuals with
depressive symptoms: randomized clinical trial [dissertation]. S&o Paulo: “Faculdade de

Medicina, Universidade de Sdo Paulo”; 2023.

Insomnia is a common comorbidity in cases of depression, with a bidirectional
relationship between the two disorders. Depression, often underdiagnosed and
undertreated, is a leading cause of disability worldwide, contributing to the global burden
of disease. There is a growing interest in non-pharmacological treatment for insomnia and
depression. Auricular acupuncture is considered a simple, low-cost technique well-
tolerated by patients. The practice was incorporated into the Unified Health System (SUS)
in 2006. Despite being the most widely used Integrative and Complementary Health
Practice (PICS) in SUS in 2019, offered by 908 teams, there are still few studies proving
its effectiveness in treating sleep disorders associated with depression. The main objective
of this study was to evaluate the efficacy of auricular acupuncture on sleep quality in
individuals with depressive symptoms. This research is linked to the project titled
"Efficacy and safety of auricular acupuncture in depression: a multicenter randomized
clinical trial,”" whose primary goal is to assess the efficacy of auricular acupuncture in
depressive symptoms. This is a randomized clinical trial, blinded by the evaluator,
participants, and the statistician. The study sample consists of 74 adults, equally divided
into 2 groups: Experimental Group (EG) - auricular acupuncture and Control Group (CG)
- non-specific auricular acupuncture. Participants in EG and CG underwent 12 sessions
of auricular acupuncture in total, with 2 sessions per week. The primary outcome was the
proportion of participants with a global score below 5 (good sleep quality), as assessed
by the Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI) questionnaire three months after inclusion.
Secondary outcomes included the proportion of participants with a global score below 5
points after 4 and 6 weeks of inclusion and differences in the global score assessed by
PSQI after 4 and 6 weeks and 3 months of inclusion between the two groups. Data were
analyzed based on intention to treat and per-protocol analysis. The study was approved
by CEP-FMUSP and CEP-UNISUL. Results showed no statistically significant
difference in achieving good sleep quality between the groups after 3 months of inclusion
(33.3% versus 26.1%, p>0.005). However, a possible trend toward statistical significance

was observed after 4 weeks of inclusion when 50% of participants in the experimental



group compared to 24.1% of participants in the control group showed a reduction in the
global score below 5 points (p=0.057).

Keywords: Acupuncture, ear. Auriculotherapy. Medicine, chinese traditional.

Depression. Sleep initiation and maintenance disorders. Randomized clinical trial. Mental
health.
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1. INTRODUCAO

1.1. Depressao

A depressdo é caracterizada por tristeza, perda de interesse ou prazer, sentimento de
culpa ou falta de autoestima, sono ou apetite perturbados, sensacdo de cansago e falta de
concentracdo (1). Pode ser duradoura ou recorrente, podendo prejudicar a funcionalidade da
pessoa no trabalho, na escola ou no seu cotidiano. Trata-se de distarbio mental comum que
pode se apresentar clinicamente como a presenga de alguns sintomas depressivos até depresséo
maior (2). No periodo de 1990 a 2017 foi observado aumento de quase 50% no nimero de casos
de depressdo, globalmente, que pode se tornar a principal causa de incapacidade mundial até
2030 (3). Ocupa o 4° lugar entra as principais causas de cargas globais da doenca (GBD), com
predominancia no final da 32 década da vida, mas podendo ter seu inicio em qualquer idade (4).
Estima-se que mais de 300 milhGes de pessoas sofram de depressdo, o equivalente a 4,4% da
populacdo mundial, sendo um dos principais fatores associado ao suicidio, responsavel por até
800.000 mortes anuais (1,5).

Segundo o GBD 2020, estima-se que, durante a pandemia de COVID-19, os casos de
depressdo aumentaram 27,6% em todo o mundo (6). Estudo nacional comparou os niveis de
estresse e depressao de 2.592 brasileiros, em 2017, e 3.223 brasileiros, durante a pandemia da
COVID-19. Os resultados mostraram que o nivel do indice de estresse passou de 52% para 60%
e de depressdo passou de 21% para 26% ainda nos primeiros 3 meses da pandemia (7). Com a
rapida disseminacdo da pandemia da COVID-19, alta mortalidade, isolamento social, altos
custos aos sistemas de saude e impacto econémico devastador, a satde mental dos individuos
em todo o mundo foi fortemente afetada (8). Revisdo sistematica com 43 estudos avaliou as
consequéncias da pandemia da COVID-19 na saude mental, constatando niveis aumentados de
estresse poOs-traumatico e depressdo entre infectados e piora dos sintomas psiquiatricos entre
individuos com distarbios psiquiatricos pré-existentes. Além disso, 0s estudos tambéem
mostraram menor sensacdo de bem-estar psicologico e aumento do nivel de ansiedade e
depressdo em comparagdo com 0 momento anterior da epidemia da COVID-19 (9).

Apesar da alta prevaléncia, a depressao é frequentemente subdiagnosticada e subtratada.
Grande parte dos pacientes deprimidos também ndo recebem tratamentos suficientemente
adequados e especificos (10). Estudo nacional analisou dados oriundos da Pesquisa Nacional
de Saude, com 70.806 participantes, com idades entre 15 e 107 anos, mostrando que a

prevaléncia de subdiagndstico de depresséo foi de 63,6% (11). Em 2001 a Associagéo Brasileira



de Psiquiatria (ABP), a Associa¢cdo Medica Brasileira (AMB) e 0 Conselho Federal de Medicina
(CFM) desenvolveram a diretriz sobre o Diagnéstico e Tratamento da Depressdo que visa
auxiliar na tomada de decisdo do médico em relacdo ao diagnostico, tratamento e quando
encaminhar ao psiquiatra/especialista (10).

A depressdo € patologia que pode durar semanas, meses ou até anos, prejudicando o
individuo na vida pessoal, familiar, e também a sociedade. N&o tem causa especifica, mas pode
ser desencadeada por diferentes motivos, bioldgicos, psicologicos e sociais. Esta classificada
no DSM-V (Manual de Diagndstico e Estatistica de Transtornos Mentais) como um transtorno
do humor, dividido em quatro grupos distintos, depressdo recorrente, distdrbio distimico e
transtorno depressivo ndo especificado. A frequéncia e gravidade dos sintomas diferencia estas
categorias (12).

A incidéncia e os fatores de risco para depressdo podem variar; entretanto sabe-se que
os disturbios do sono podem desempenhar papel fundamental no desenvolvimento da
depressdo. Estudos experimentais mostraram que a perda de sono pode resultar em problemas
cognitivos e alteracbes afetivas que levam ao risco de depressdao (13). Em alguns casos,
pacientes com depressdo buscam tratamento médico devido ao excesso de sono (hipersonia),
gueixando-se de sono noturno prolongado e aumento do sono diurno. Estes casos representam
10 a 20% das queixam relacionadas ao sono, sendo que a grande maioria dos pacientes com
depressédo procura tratamento medico para a ins6nia (14).

1.2.  Insbnia e méa qualidade do sono

O sono é atividade vital ao organismo. Dormir bem é fundamental para o bem-estar e a
preservacdo da saude, sendo que o ato de ndo dormir pode ter consequéncias graves para o ser
humano (15). Depresséo, cancer, insuficiéncia cardiaca, esquizofrenia, deméncia e sarcoidose
sdo doencas associadas com a ma qualidade do sono (16).

Os disturbios do sono sdo muito frequentes na populagdo em geral e tem importante
impacto na satde e na economia. Cerca de 72% da populacéo brasileira sofre de algum distdrbio
relacionado ao sono, sendo a insonia o disturbio do sono mais amplamente encontrado. No
entanto, somente 5% dos pacientes com insénia recebem cuidados primarios de satde e 69%
nunca relatam aos médicos suas dificuldades para dormir (17,18)

Sono insuficiente esta relacionado com o desequilibrio do ciclo circadiano, redugéo da
melatonina, alteragdo da producdo de citocinas pro-inflamatorias, e pode afetar

significativamente na restauracdo das fun¢es neurocomportamentais e na contribuicdo para a
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homeostase do sistema imune, reduzindo assim a contaminagdo por virus e doencas
oportunistas (19).

Estudo realizado na Alemanha com uma amostra de 9.284 pessoas (com idades entre 18
e 80 anos) identificou que 36% da populacdo apresentou ma qualidade do sono, sendo as
mulheres as mais afetadas. O baixo nivel socioecondmico e situagdo profissional também
tiveram relacdo com baixa qualidade do sono, sendo ainda maior entre pessoas desempregadas
(16). Estudo realizado com 45.160 brasileiros acima de 18 anos, utilizando dados da Pesquisa
Nacional por Amostra de Domicilios (PNAD) identificou que problemas do sono foi duas vezes
maior em individuos que ficaram sem renda ou tiveram a renda muito diminuida durante a
pandemia da COVID-19 (20). Além de ser mais prevalente entre as mulheres e na populacdo
de menor estrato socioecondmico, a insénia € mais comum em idosos (21). No entanto, durante
a pandemia, a populacdo mais jovem (de 18 a 29 anos) apresentou trés vezes mais a chance de
piora dos problemas do sono (20) e maior prevaléncia relacionada a transtorno de ansiedade
generalizada e sintomas depressivos na comparagdo com o0s idosos (22).

Insbnia é o termo usado quando ha queixas que envolvem incapacidade cronica de se
obter sono adequado. Caracteriza-se pela dificuldade em demorar mais de 30 minutos para
adormecer, quando hé despertar durante o sono totalizando mais de 30 minutos de vigilia ou
menos de 6,5 horas de sono total, com queixa de sono perturbado e fadiga diurna. Pode ser
quadro passageiro, relacionado com algum fato recente, que costuma melhorar
espontaneamente. Pode também estar relacionada a uma causa especifica como ansiedade,
depressdo, estresse, dor muscular, uso de medicamentos ou ambiente inadequado (muito
barulho, quente demais, colchdo ruim, claridade excessiva), dentre outros. Nos casos em que
ndo se relaciona com um fator causal mais evidente é tida como insnia primaria, sem causa
bem definida (23). De acordo com a 3? edicdo da Classifica¢do Internacional de Disturbios do
Sono, é necessario que 0s sintomas persistam por um periodo minimo de 3 meses, ocorram no
minimo 3 vezes por semana e ndo possam ser mais adequadamente explicados por outro
disturbio do sono (24).

Os disturbios do sono em pessoas com depressdo abrangem diversas alteragdes, sendo
gue uma das mais frequentes é a ins6nia, caracterizada por dificuldade significativa em iniciar
ou manter o sono, despertar precoce pela manh@, despertares noturnos frequentes, sensacao de
sono ndo restaurador, reducédo da duracao total do sono e a ocorréncia de sonhos perturbadores
(14).



11

A insbnia é problema de salde comum causado por varios fatores ambientais e
psicologicos. Pacientes que sofrem de insdnia podem ter dificuldade em iniciar ou manter o
sono ou ter sono ndo restaurador, juntamente com comprometimento funcional durante o dia,
sem uma causa médica ou psiquiatrica clara (25). E um distdrbio relativamente comum e afeta,
mundialmente, de 30% a 35% da populacao (23), sendo que estes individuos tendem a exibir
capacidade funcional limitada e diminuicdo da qualidade de vida devido a uma variedade de
sintomas, tais como dores de cabeca, irritabilidade, fadiga, déficit de concentracdo e de
memoria (26), ansiedade, falta de otimismo, bem-estar fisico e mental e obesidade (16). Por
afetar grande parte da populacéo, a insdnia representa importante problema de satde publica,
pelo impacto na qualidade de vida e por agravar outras comorbidades. Além disso, esta
associada a gastos mais elevados no sistema de saude publica. Nos EUA, estima-se que
anualmente o gasto seja entre 30 e 107 bilhdes de ddlares, sem considerar custos relacionados
a absenteismo e perda de produtividade laboral (24).

O distarbio do sono é classificado de acordo com sua duragdo: se persiste por um més é
do tipo agudo, entre um a trés meses é do tipo subcrénico e acima de trés meses pode ser
definido como insoOnia persistente (25). A persisténcia da insdnia por mais de seis meses pode
indicar comorbidade associada a transtornos clinicos e psiquiatricos, sendo a forma mais
frequente a insdnia relacionada a depressao. E se a insdnia estiver presente por anos, o individuo
pode chegar a ter seus mecanismos de restauracdo neuronal deteriorados (15).

A incidéncia da insénia aumenta com a idade e afeta mais mulheres do que homens (14).
Também é considerada fator de risco para o aumento da frequéncia da dor de cabeca, em
particular da dor de cabeca tensional e da enxaqueca (26). Diversos modelos tedricos indicam
um aumento do risco de mortalidade associado a insbnia, tanto do ponto de vista psicolégico
quanto fisioldgico. E amplamente reconhecido que a insdnia representa um fator de risco para
0 surgimento de outros distirbios psicolégicos, como depressdo e ansiedade. Embora os
mecanismos subjacentes que ligam a insOnia ao desenvolvimento destes transtornos
psicologicos permanegam desconhecidos, a coexisténcia dessas condi¢des & um elemento que
acentua o risco de mortalidade em individuos afetados pela insénia. Uma explicacdo reside nas
taxas elevadas de automutilacdo e suicidio, caracteristicas nestes disturbios psicolégicos. Os
estudos fisioldgicos também demonstraram que a ativacdo do eixo hipotalamico-pituitario-
adrenal (HPA) e do sistema nervoso autdbnomo (divisdo simpatica), a variacdo da frequéncia

metabolica de 24h, o aumento e variabilidade da frequéncia cardiaca, € maior em pessoas que
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sofrem de insdnia. Entretanto, esta ativagdo fisioldgica tem sido, inconsistentemente, associada
a hipertensdo, diabetes e aumento da mortalidade (27).

Sabe-se que a ma qualidade do sono € uma ocorréncia frequente mesmo antes da
pandemia. No entanto, 0 excesso da exposicao a luzes artificiais durante a noite, ou menos luz,
durante o dia, comuns durante o isolamento social podem ter contribuido para o desequilibrio
do padréo dos ciclos sono-vigilia e claro-escuro com prejuizo para pessoas que, até entdo, ndo
tinham problemas para dormir (28). De modo similar, a diminui¢do do contato social durante a
pandemia resultou em aumento do uso de telas, inclusive no periodo noturno, o que prejudica
o funcionamento do reldgio biol6gico (29). Além do aumento do uso de telas, a diminuicéo ou
auséncia de atividades fisicas diarias teve efeitos negativos na salde mental e no bem-estar

fisico (30) agravando o problema da insonia.

1.2.1. Relacdo insonia e depressédo

A insbnia esta frequentemente relacionada com a depressdo, sendo que ha relacdo
bidirecional entre os dois distirbios. Apesar desta relacao ser bem conhecida, sua conceituacdo
mudou radicalmente durante a Gltima década. A insdnia era particularmente definida como um
sintoma da depressdo, mas, recentemente, tem sido considerada como um transtorno primario,
se estiver presente sem a coexisténcia de outras doencas psiquiatricas ou médicas clinicamente
relevantes, e como um transtorno secundario quando ocorre em conjunto com outras condi¢fes
(31). A depressdo torna a pessoa mais predisposta a ter problemas do sono e a ma qualidade do
sono contribui para o desenvolvimento da depressdo. Os dois distdrbios juntos aumentam o
risco de suicidio em relacdo a pacientes que tém depressdo isoladamente (32).

A associacdo entre satde mental e qualidade do sono também foi identificada em estudo
brasileiro de base populacional, mostrando que a presenca de transtorno mental comum
(depressdo/ansiedade) aumentou em 61% a prevaléncia de mé qualidade do sono, mesmo apds
ajuste das variaveis demograficas e socioeconémicas, comportamentos de salde e estado de
salude (33).

Estudo realizado com estudantes da Universidade de Ribeirdo Preto verificou que a
insatisfacdo com a quantidade de sono e a insdnia possuem fortes aspectos associados a
prevaléncia da depressdo. A associacao entre depressdo e insénia em universitarios do primeiro
ano também foi documentada em estudo no Ceara (34).

Meta-analise mostrou relagdo positiva e significativa entre insénia e depressdo. As

pessoas que sofrem de ins6nia tém trés vezes mais o risco de se sentirem deprimidas ou com
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problemas de concentragédo, e quatro vezes mais chances de relatarem dificuldades para se
relacionar com outras pessoas (12).

Entre os individuos com depressdo maior 80% também apresentam sintomas de insonia.
Entende-se que a depressdo pode ser mais dificil de tratar na presenca da insonia; portanto o
tratamento da insOnia deve ser um componente essencial, a fim de maximizar a probabilidade
de melhora clinica para o paciente deprimido (35).

Meta-analise com 21 estudos realizados, entre 1980 e 2010, investigou simultaneamente
a queixa de insdnia e sintomas depressivos, concluindo que pessoas ndo deprimidas com insénia
tem o dobro do risco de desenvolver depressdo na comparacdo com pessoas sem dificuldade
para dormir. Sendo a insdnia um preditor da depresséo, o tratamento precoce e adequado da
insdnia pode contribuir para a prevencdo do desenvolvimento futuro da depressdo (31).
Diversos estudos tém mostrado a associacdo entre transtornos do sono, como insonia,
sonoléncia excessiva e pesadelos, com a depresséo. Grande parte dos pacientes depressivos se
queixa da alteragéo tanto da quantidade como da qualidade do sono (14). A literatura mostra
que distarbios do sono séo fatores potenciais para recorrentes ou novos episédios de depresséo.
Reconhecer isso é fundamental para prevencdo e manutencao da salde, ja que dormir pouco
pode levar a depressdo e a desencadear pensamentos suicidas (23). Segundo o Consenso de
Insonia da Associagdo Brasileira do Sono, existe associagdo entre insonia e maior risco de
suicidio, sendo que pessoas que tentaram suicidio, pelo menos uma vez, possuem mais sintomas
relacionados a insénia. Evidéncias cientificas indicam que a gravidade da insdnia esta
diretamente associada ao comportamento suicida em individuos com depressdo, mesmo apds
controle de variaveis de confusdo, tais como capacidade cognitiva, dependéncia de alcool,
gravidade do humor deprimido, ansiedade e saude fisica (21). Identificar e tratar disturbios do
sono pode ser ainda mais importante durante periodos estressantes como o da pandemia da
COVID-19, quando o risco de suicidio pode se agravar (36). Portanto, é recomendada a
implementacdo de programas de tratamento precoce da insdnia como uma estratégia preventiva

para o cuidado da satde mental (31).

2. TRATAMENTOS

A avaliacdo das abordagens de tratamento para depressdo e transtorno de insonia
comdrbios é importante do ponto de vista, ndo somente clinico, mas também de salde publica,

visto que ambos os disturbios estdo associados ao aumento da morbidade e mortalidade,
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comprometimento cognitivo, diminuicdo da qualidade de vida e aumento da utilizacdo dos
cuidados de saude gerando altos custos (31).

Ha evidéncias de que intervencgdes especificas da insdnia possam levar a melhora nos
resultados da depressdo. Revisdo sistematica com 23 estudos avaliou os efeitos do tratamento
da insOnia sobre a depressdo mostrando que os tratamentos de insbnia tém um efeito
significativo na reducdo da depressdo. Cabe ressaltar, que houve muita heterogeneidade nos
estudos (35).

A insonia é considerada um transtorno multidimensional e seu tratamento deve ser
integral, combinando ac¢Bes ndo farmacoldégicas e farmacoldgicas. As medidas néo
farmacoldgicas incluem a higiene do sono e a terapia cognitiva e de conduta (37). Independente
da abordagem clinica adotada € necessario ter como objetivo a melhoria da qualidade e
quantidade do sono e da disfuncéo diurna (24).

Em relacdo a higiene do sono, sugere-se aos pacientes: realizar exercicios fisicos
exclusivamente durante a manha ou nas primeiras horas da tarde; comer uma refeicdo leve
acompanhada de ingestdo de agua limitada durante o jantar; evitar a nicotina, o alcool e as
bebidas que contenham cafeina (café, ch, infusdo de erva-mate, refrigerantes derivados de coca
e guarand); providenciar que a cama, o colchdo e a temperatura do quarto sejam agradaveis;
regularizar a hora de deitar e levantar e utilizar o quarto somente para manter a atividade sexual
e dormir (37).

2.1. Psicoterapia

A Academia Americana de Medicina do Sono recomenda opcBes de tratamento nao
farmacol6gico como o primeiro tratamento da insdnia. Isso inclui abordagens baseadas na
aprendizagem, tal como a Terapia Cognitiva Comportamental para Insénia (TCC-I). O TCC-I
baseia-se em restricdo do sono, técnicas de relaxamento e reestruturagdo cognitiva, tendo como
vantagens a auséncia de efeitos colaterais minimos e ndo resultar, como nos tratamentos
farmacoldgicos combinados, em interacdo medicamentosa (35). Uma das técnicas do TCC-I é
o controle de estimulos, que tem o potencial de facilitar o ajuste homeostatico do sono. Seu
principal objetivo é reverter padrGes de sono desorganizados e restabelecer a associacao
positiva entre a cama e 0 sono. Essa abordagem se baseia em um conjunto de regras
padronizadas relacionadas ao tempo, como horarios para sair e retornar ao quarto (38). A TCC-
| é eficaz na melhora dos sintomas da insénia em 70-80% dos pacientes, e também tem efeitos

positivos a longo prazo na prevencdo da recorréncia da insénia (39). A terapia cognitivo-
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comportamental (TCC) é considerada padrdo ouro no manejo de insénia, tendo como objetivo
aumentar o tempo de remissao da insdnia e aumentar a resposta aos farmacos quando utilizada
em conjunto. Ela reduz a laténcia do sono e do tempo acordado e combate possiveis frustracdes
e ansiedade em nao conseguir dormir (24).

Meta-analise abrangendo sete ensaios clinicos, com uma amostra total de 464
participantes com idades entre 5 e 19 anos, concluiu que a Terapia Cognitivo-Comportamental
para Ins6nia (TCC-i) é eficaz no tratamento da insdnia em criancas e adolescentes (40).

Revisdo sistematica, envolvendo andlise de seis ensaios clinicos randomizados com um
total de 675 participantes adultos com idade acima de 18 anos, demonstrou que a Terapia
Cognitivo-Comportamental (TCC) esta associada a melhorias significativas na qualidade do
sono, na eficiéncia do sono, na reducdo do numero de despertares e na diminuicdo da laténcia
do sono, conforme identificado nos estudos incluidos (41).

Apesar dos potenciais beneficios da TCC-I como principal estratégia de tratamento da
insbnia, é importante destacar que 19% a 26% dos pacientes submetidos a este tipo de
tratamento ndo registram resposta satisfatdria. Este cenario se agrava quando 0s pacientes
apresentam comorbidades psiquiatricas. Além disso, técnicas fundamentais da TCC-I, como a
restricdo do sono e o controle de estimulos, podem provocar desconforto temporario, que pode
ser intoleravel para alguns pacientes. Adicionalmente, é relevante notar que a TCC-I ndo é
amplamente ensinada na maioria das graduacdes de psicologia no contexto brasileiro. Como
consequéncia ha escassez de profissionais capacitados para o uso desta técnica, no sistema de
salde (42). Em decorréncia desta caréncia, os profissionais da atencdo primaria do sistema de
salde publica ainda utilizam como as principais alternativas terapéuticas, as estratégias de
higiene do sono e a farmacoterapia. Tal cenario demonstra uma lacuna evidente entre a adogdo

das préaticas preconizadas como mais eficazes e as abordagens clinicas empregadas (43).

2.2.  Tratamento farmacoldgico

H& uma grande gama de opgdes terapéuticas medicamentosas para o tratamento dos
disturbios do sono, na atualidade, sendo que o tratamento farmacologico da insénia inclui
moduladores dos receptores da benzodiazepina, antidepressivos sedativos, agonistas dos
receptores de melatonina e inibidores dos receptores da orexina (35).

O uso de farmacos hipnoticos desempenha papel importante na administracao da insénia
priméria. Diversos tipos de medicamentos tém sido utilizados como hipnéticos durante os

ultimos anos. Os benzodiazepinicos, introduzidos nos anos 1970, foram amplamente prescritos
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por cerca de 25 anos, tornando-se a classe de medicamentos mais prescritos globalmente. No
entanto, & medida que o conhecimento sobre os benzodiazepinicos aumentou, tornou-se
evidente que seu uso prolongado estava associado a efeitos colaterais prejudiciais, como abuso,
dependéncia, quedas, fraturas, e possivelmente deméncia e mortalidade. A partir do final dos
anos 1990, novos agonistas dos receptores benzodiazepinicos (BzRA) surgiram no mercado
como opcOes de tratamento para a insdnia, mas, apesar das expectativas de menor risco, muitos
dos beneficios esperados ndo se concretizaram. Atualmente, a indicacdo formal para o uso de
BzRA ¢ o tratamento da insdnia aguda, e especialistas em sono tendem a interromper o uso
desses medicamentos com mais frequéncia do que prescrevé-los (42).

Recentemente compostos ndo relacionados estruturalmente com os benzodiazepinicos
passaram a estar disponiveis também para o uso clinico (37). No entanto, ainda ndo héa
informacdes sobre a eficiéncia a longo prazo das drogas hipnéticas (25).

A melatonina, embora ndo seja um hipnotico, tem mostrado certa efetividade no
tratamento da insdnia primaria leve ou moderada do idoso. Ela apresenta pequeno efeito na
laténcia para iniciar o sono e no tempo total de sono; entretanto seu uso pode aumentar efeitos
colaterais graves tais como 0s gastrointestinais, cardiovasculares e enddcrinos/metabélicos.

Embora a farmacoterapia seja comumente usada para o tratamento da insOnia, a
recorréncia dos sintomas logo apds a interrupcdo da droga é frequentemente observada (39).
Além da recorréncia dos sintomas, 0 uso destes fArmacos se associa com varios efeitos adversos
tais como sonoléncia e fadiga durante as primeiras horas da manhd, alteracdo de memoria
anterdgrada, alteracdo do paladar, o que comumente leva a interrupg¢éo do uso (37). Ha também
relatos do aumento do risco de mortalidade entre aqueles que usam hipnéticos regularmente,
mesmo depois de controlar a insénia. O uso frequente de medicamentos hipnéticos aumenta o
risco de mortalidade entre pacientes que fazem uso sem controle desse tipo de medicacdo (27).
Além disso, ndo existe consenso global sobre qual tratamento farmacol6gico possui melhor
eficacia ou melhor relagéo risco-beneficio (38).

Recentemente revisao sistematica conduzida com o propdésito de comparar os estudos
existentes sobre as medicagdes disponibilizadas pelo SUS, frequentemente empregadas no
tratamento da ins6nia, analisou oito ensaios clinicos controlados randomizados que envolviam
individuos com transtorno de insdnia, com idade acima de 18 anos e de ambos 0s sexos, sem a
presenca de outras comorbidades. A partir desta revisdo, foi possivel concluir que
medicamentos tradicionalmente utilizados, como os benzodiazepinicos, embora demonstrem

efeitos substanciais na melhora da qualidade do sono, devem ser empregados com cautela e em
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periodos de curta duragdo devido ao perfil de efeitos colaterais associados. Por outro lado,
medicamentos de facil acesso e com um perfil de seguranca mais favoravel, como anti-
histaminicos ou antidepressivos, ndo apresentaram evidéncias suficientes que justificassem seu
uso no tratamento da insénia primaria. Quanto ao antipsicético atipico quetiapina, embora nao
tenha demonstrado resultados conclusivos positivos, evidenciou dados promissores que
sugerem ser uma alternativa viavel para substituir os hipnéticos tradicionais. No entanto, novas
investigacOes sdo necessarias para confirmar essas observacdes (43).

Formulacdes de canabinoides também representam uma classe de medicamentos
promissores no tratamento da insonia, embora a farmacologia associada a essas substancias
ainda careca de um entendimento completo. Até o momento, ndo existe uma indicacdo formal
para o uso de formulacGes de canabinoides no tratamento da insdnia. Entretanto, € importante
reconhecer que consideracdes de ordem econdmica muitas vezes influenciam a préatica do uso
de canabinoides. Assim, € evidente a necessidade de estudos adicionais para compreender de
forma mais abrangente os beneficios e riscos associados ao uso dessas formula¢des no contexto
do tratamento da insénia (42).

Um aspecto particular é o tratamento da insonia residual, fato comum e clinicamente
relevante, em pacientes deprimidos. Pesquisa realizada em um hospital de Massachusetts
encontrou alta taxa de insonia residual (44%) entre os pacientes com remisséo de depressao
maior apds o uso da fluoxetina 20mg por 8 semanas (44). Outros estudos mostraram que a
insdnia residual dificulta a resposta do tratamento e aumenta risco de recaida de depressdo
(45,46). O uso de antidepressivos ou TCCI pode aliviar a depressdo e a insbnia em pacientes
com ambas as patologias comérbidas. Entretanto, as farmacoterapias estdo associadas a
dependéncia e aos efeitos adversos, e a TCCI permanece subutilizada devido a duracao

estendida do tratamento e pela necessidade de treinamento especifico dos profissionais (47).

2.3. Praticas Integrativas e Complementares em Saude (PICS)

Em virtude da insatisfagdo com a remisséo de sintomas, efeitos colaterais e altos custos
dos tratamentos para a depressao, tem crescido, substancialmente, a procura por tratamentos
considerados “mais naturais” que oferecam qualidade de vida e bem-estar (48-50). Na tltima
década houve um crescimento considerdvel na utilizacdo das Préticas Integrativas e
Complementares em Saude (PICS). Estima-se que mais de 100 milhdes de europeus e um
nimero ainda maior de pessoas concentradas na Africa, Asia, Australia e Estados Unidos s&o

usudrias das PICS. No entanto, a OMS observou que o0 aumento mundial do uso das PICS tem
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sido bem maior do que o desenvolvimento das pesquisas cientificas que buscam sua validacao
e, por isso, reforgcou a necessidade de ampliar a realizagdo de pesquisas avaliativas, que
valorizem a eficacia comparativa, seguranca de utilizacéo e outros fatores qualitativos (51).

Praticas Integrativas e Complementares em Saude (PICS) é termo criado no Brasil para
Medicina Tradicional (MT) e Medicinas Integrativas e Complementares (MIC) presentes em
diversos paises, e que tem recebido enorme incentivo pela Organizagdo Mundial de Saude
(OMS) para sua introducdo na Atencdo Primaria a Saude (APS). Em 1978, a Conferéncia
Internacional sobre Cuidados Primarios de Salde, realizada pela Organizagdo Mundial da
Saude em Alma-Ata, na Republica do Cazaquistdo incentivou-se o uso das PICS como
estratégia alternativa de cuidado na APS, em paises pouco desenvolvidos e em
desenvolvimento, como forma de garantir acesso a saude para todos. Outro marco que
influenciou as PICS nos sistemas nacionais de saude foi o documento Estratégia de la OMS
sobre medicina tradicional 2002-2005, que confirmou a importancia da adogéo das PICS para
a APS. O Brasil foi um dos paises membros da OMS que acatou esta recomendacao, criando
em 2006 a Politica Nacional de Praticas Integrativas Complementares (PNPIC), a fim de
garantir a atencdo integral a satde por meio das PICS no SUS (51,52).

Inicialmente foram implantadas apenas a Medicina Tradicional Chinesa/Acupuntura,
Homeopatia, Plantas Medicinais/Fitoterapia, Termalismo Social/Crenoterapia e Medicina
Antroposofica (53). Em 2017, a Portaria 849 incorporou novas préaticas na PNPIC: arteterapia,
ayurveda, biodanca, danca circular, meditacdo, musicoterapia, naturopatia, osteopatia,
quiropraxia, reflexoterapia, reiki, shantala, terapia comunitaria integrativa e yoga. No ano
seguinte, em 2018, a portaria 702 reconheceu mais dez terapias: terapia de florais, aromaterapia,
apiterapia, bioenergética, constelacdo familiar, cromoterapia, geoterapia, hipnoterapia,
imposicdo de maos e ozonioterapia, totalizando 29 PICS oferecidas de forma integral e gratuita,
por meio do SUS (54).

Segundo o relatério de monitoramento das PICS, no Brasil, em 2018, as PICS estiveram
presentes em 16.007 servicos de saude do SUS, sendo 14.508 (90%) na Atencdo Primaria a
Salde (APS) de média e alta complexidade, distribuidos em 4.159 municipios (74%) e em todas
as capitais (100%). Em comparagdo com 2017 onde foram realizados 148.152 procedimentos
em PICS, houve um aumento de 324%, em 2019 (parcial), com 628.239 procedimentos
realizados neste ano, sendo a acupuntura auricular a pratica mais utilizada (55).

O grande aumento da procura pelas PICS deve-se em partes por seu enfoque

diferenciado na compreensao do individuo com abordagem multidimensional, amplificada e
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singular do processo vida-satde-doenca, que tem como objetivo a melhora da qualidade de vida
e bem-estar e promocdo, recuperacdo e manutencdo da saude dos individuos (53,56,57). A
escuta acolhedora, estabelecimento do vinculo terapéutico, corresponsabilizacdo e
coparticipacdo do individuo por sua saude, despertar da autonomia e empoderamento sao outros
aspectos possivelmente implicados no aumento da busca por estas praticas (56).

Diferentes estudos demonstram a eficacia, efetividade, seguranca e 0s mecanismos de
acao de diversas PICS (51). Desde 1996, a Cochrane possui um centro de referéncia em PICS,
na Universidade de Maryland, responsavel por produzir as melhores evidéncias por meio de

revisOes sistematicas e meta-analises (58).

2.3.1. Acupuntura auricular

A historia da Medicina Tradicional Chinesa (MTC) remete a 2.000 A.C. Além da
acupuntura, diversas praticas tais como dietoterapia e fitoterapia chinesa, Tai Chi Chuan, Lian
Gong, ventosaterapia, moxabustdo massoterapia e acupuntura auricular fazem parte da MTC
(59).

A acupuntura auricular (AA) é uma das praticas dentro da acupuntura. Trata-se de
método de tratamento de desordens fisicas e mentais por meio da estimulacdo de areas
especificas no pavilhdo auricular. Apesar de ter sido considerada por varios anos uma técnica
que ndo fazia parte da Medicina Tradicional Chinesa, vez que era pouco descrita nos textos
cléssicos, registros histéricos confirmam que a AA foi praticada na China antiga (60). Na China
antiga, o Canon of Medicine do tratado médico cléssico do Imperador Amarelo, descreveu o
primeiro vinculo entre a orelha e 6rgaos internos e indicou que quaisquer alteracdes fisioldgicas
ou patoldgicas, no interior do corpo, podem refletir no pavilhdo auricular. Mas, somente na
década de 1950, a técnica foi sistematizada por Paul Nogier, médico francés, dando forma a
uma teoria baseada no conceito de um mapa do feto invertido no pavilh&o auricular (Figura 1),

sugerindo um sistema reflexo para o tratamento de doencas (25).
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Figura 1 — llustracdo do conceito de um mapa do feto invertido

Fonte: Gori; Firenzuoli, 2007

Acredita-se que sobre a orelha estdo projetados o corpo humano e todos os seus 6rgaos
e membros, sendo cada regido correspondente a um ponto especifico que quando estimulados
produzem efeitos sistémicos ou nas regiGes reflexas correspondentes (61). Em 1982,
pesquisadores chineses, juntamente com a OMS, divulgaram um relatério com objetivo de
padronizar os pontos auriculares e nomenclatura. O processo de padronizacgdo teve inicio em
1987, sendo publicado em 1993 e confirmado em 2008. Ainda hoje, no entanto, alguns pontos
diferem entre os mapas de AA da Europa e China (62). Nessa padronizacédo o pavilhdo auricular
foi dividido em: fossa triangular, fossa escafoide, trago, antitrago, concha superior/cimba,
concha inferior/cava, I6bulo, hélice, anti-hélice e incisura intertrago (Figura 2), essas regifes
também tiveram suas nomenclaturas sistematizadas da seguinte forma: MA (microsystem of
acupuncture — microssistema de acupuntura) seguido de um traco e abreviatura da regido, por
exemplo: MA-AH (anti-hélice) facilitando assim a localizacdo dos pontos (63,64). Essas
regibes possuem inervacdo complexa suprida por quatro nervos (Figura 3): nervo
auriculotemporal (inerva ramo ascendente da hélice, parte de sua raiz, fossa triangular e uma
pequena parque do anti-trago); ramo auricular do nervo vago (inerva concha superior e inferior
e grande parte da anti-hélice), sendo o Unico local do organismo onde o0 vago se exterioriza;
nervo occipital menor (inerva o terco superior da orelha externa) e nervo auricular maior (inerva
I6bulo, fossa escafoide, restante da hélice e grande parte do anti-trago). Cabe ressaltar que toda
essa inervacao é caracterizada por uma sobreposi¢édo consideravel entre diferentes nervos e seus

limites sdo variaveis (64,65).



Figura 2 — Nomenclatura da orelha
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Fonte: Rohde et al., 2021

Figura 3 - Representacdo esquematica da inervagdo da orelha externa
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A inervacéo da orelha possui intima relagdo com o sistema nervoso central, sendo este
um possivel mecanismo de acdo da AA. A estimulacéo do nervo vago por meio da concha
cimba ativa estruturas importantes no tronco cerebral, contribuindo para um mecanismo anti-
inflamatdrio colinérgico, efeitos anticonvulsivantes e antidepressivos (65).

O efeito terapéutico da acupuntura auricular pode também estar relacionado com a
melhora do fluxo sanguineo cerebral, por meio do incremento da velocidade do fluxo sanguineo
da artéria vertebral bilateral e da artéria basilar do cérebro. Isso resultaria em alivio dos da
tontura e sonoléncia, sintomas comuns na insénia (66).

Devido as diferentes visdes filosoficas e linguagens utilizadas pela MTC, as teorias
chinesas podem confundir os leitores ocidentais e gerar descrencas. Por isso se faz necessario
explicar os mecanismos de acdo segundo critérios da ciéncia ocidental (22). Em termos de
MTC, a AA ¢ baseada no fato de que o pavilhdo auricular esta relacionado a todas as partes do
corpo e 6rgdos, e ao estimular os pontos especificos ativa-se 0os meridianos, que sdo canais para
o livre fluxo de Qi e Xue (67) os quais, por sua vez, irdo regular o equilibrio de Yin e Yang dos
Zang-Fu. Isso contribuira para abordagem de aspectos relacionados a insénia como acalmar a
Mente e fortalecer o Xin (66). Segundo Wen (1985)(68), pela acupuntura o pavilhdo auricular
possui relagdes fisioldgicas com todo corpo e quando parte dele apresenta alguma questdo
patoldgica, poderé surgir uma alteracdo de sensibilidade ou de eletrocondutibilidade no ponto

reflexo do pavilh&o auricular.

2.3.2. Acupuntura auricular e qualidade do sono segundo a MTC

Para a MTC, dormir e acordar sdo dominados pela Mente! e pelo Xin (Coragdo)?,
portanto, a insdnia resulta da disfuncdo dessa relacéo (69). Problemas relacionados ao sono tem
sua origem no desequilibrio entre 0 Yin, Yang, Qi e o Xue no corpo. Pode ocorrer por diferentes
padrbes de desequilibrio relacionados ao Xin (Coragdo), Gan (Figado), Pi (Baco Pancréas),

! Por serem palavras homoénimas, utilizarei “Mente” (com letra mailscula) para me referir a Shén ( ## ) e “Shen”
para me referir ao Zang-Fu Rim. O ideograma 8 traduzido como “Mente” ou “Espirito” refere-se a uma substancia
presente desde 0 momento da concepc¢do do individuo até o momento de sua morte, considerado importante nos
processos de desequilibrio e também de cura por poder atuar no funcionamento de toda dinamica corporal. E a
forma mais sutil e imaterial de Qi, ndo se restringe aos limites do corpo fisico e ndo esta relacionado a religido
apesar de também ter sua tradugdo como “Espirito” (70,124).

2 0 "Xin" refere-se ao Coragéo, o qual na visdo da MTC, desempenha um papel muito mais amplo do que apenas
0 6rgéo fisico. Ele é visto como o centro das emogdes e do Shén ( # ). A disfungéo da relagdo entre Xin e Shén
promove a instabilidade emocional (70).
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Shen (Rim), Wei (Estdbmago) e Dan (Vesicula Biliar), sendo sugerido como tratamento o
restabelecimento do equilibrio desses Zang-Fu 6rgaos e visceras®. O estimulo dos pontos da
acupuntura auricular regula o Qi e o Xue, contribuindo com o equilibrio do Yin e Yang dos
Zang-Fu e do tratamento de doencas (66,70).

A acupuntura auricular tem sido associada a reducdo dos sintomas de insdnia em
diversos estudos (71). Meta-andlise, conduzida na China continental e Hong Kong, com seis
ensaios clinicos randomizados de AA comparada ao grupo controle ou a medicamentos avaliou
dados de 673 pacientes, entre 18 e 23 anos. Quatro estudos usaram medicamentos para 0s
grupos controle; um estudo utilizou apenas cuidado de rotina e outro utilizou Junci Medulla,
erva chinesa de textura macia que ndo produz pressdo nos pontos de AA. Seis pontos
apareceram em todos os estudos incluidos: Shenmen (100%), Coracdo (83,33%), Occipital
(66,67%), Subcortex (50%), Cérebro e Rim (33,33% cada). Os resultados mostraram que 0
tratamento da insonia por AA apresentou melhores taxas de recuperacao do que as abordagens
de controle. No entanto, os resultados dever ser interpretados com cautela ja que os estudos
incluidos apresentavam baixa qualidade metodoldgica (72).

Pesquisa realizada em Beijing avaliou o efeito da acupuntura sistémica, incluindo os
pontos: Baihui (VG-20), Sishencong (Ex-HN-1), Yintang (Ex-HN-3), Neiguan (CS- 6), Daling
(CS-7), Sanyinjiao (BP-6), Taixi (R-3), Shenmen (C-7), Anmian (Ex-HN-22), (com
modificacbes do protocolo de acordo com as sindromes baseadas na Medicina Tradicional
Chinesa) e AA, envolvendo os pontos: Coragdo, Shenmen, Enddcrino, Tronco-cerebral, Figado,
Baco, Rim e Cervical, no tratamento da insdnia. O estudo contou com 86 participantes de ambos
0s sexos, com idades variando entre 22 e 73 anos. Os participantes foram distribuidos em grupo
tratamento (N=46), que recebeu tanto a acupuntura sistémica quanto a AA, e grupo controle
(N=40), que foi submetido exclusivamente a acupuntura auricular. Os resultados da pesquisa
indicaram que o grupo tratamento, que recebeu a combinacdo de acupuntura sistémica e AA,
experimentou melhorias significativas na qualidade do sono em comparag¢do com o grupo de
controle sugerindo que o uso combinado desses dois métodos pode aumentar a eficacia clinica
(73).

3 0s Orgaos e Visceras (Zang Fu) na Medicina Tradicional Chinesa (MTC) compartilham nomes semelhantes com
os da Medicina Ocidental. No entanto, é importante destacar que o conceito chinés classico dos Zang Fu vai além
da visdo anatdmica e fisioldgica ocidental. Na MTC, esses Orgéos e Visceras (Zang Fu) sio atribuidos a fungdes,
relagdes e associagdes que sdo significativas do ponto de vista pratico para os praticantes de MTC. Para tentar
diferenciar, os termos da Medicina Tradicional Chinesa (MTC) que sdo semelhantes a Medicina Ocidental estdo
em letras mailsculas.
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Meta-anéalise com 15 estudos, totalizando 1429 participantes entre 18 e 78 anos, mostrou
melhora da insdnia apds intervencdo da AA quando comparada ao grupo controle (2 estudos
escolheram o método de AA sham utilizando pontos de acupuntura com distanciamento de
3mm do ponto verdadeiro, 2 pseudo-emplastro, 3 optaram por ndo pressionarem as sementes e
8 utilizaram medicacdo). Quatro estudos que avaliaram ins6nia por meio de autorelato, diario
do sono, actigrafia do punho e polissonografia mostraram que a AA teve maior probabilidade
de prolongar o sono total, comparado ao grupo controle. Um estudo relatou que a acupuntura
auricular foi superior ao Estazolam na melhora do sono. De modo geral, a meta-analise concluiu
que a AA apresentou beneficios em todos os estudos. Houve melhora no tempo total de sono,
eficiéncia do sono e reducio do escore do questionario de indice de Qualidade do Sono de
Pittsburg (PSQI), laténcia encurtada do inicio do sono e reducdo do numero de despertares
guando comparado ao grupo placebo. Além disso, a AA apresentou poucos efeitos adversos
quando comparados as medica¢Ges. No entanto a revisdo sistematica tem algumas limitacGes
importantes: a maioria dos estudos incluidos tinham pequeno nimero de participantes,
enguanto outros apresentavam baixa qualidade metodoldgica e inconsisténcia dos resultados
(25).

Estudo realizado na China avaliou os beneficios da AA na qualidade do sono de 68
mulheres com cancer de mama submetidas a quimioterapia. As participantes randomizadas para
0 grupo controle receberam apenas educacédo sobre higiene do sono de forma verbal e escrita e
0 grupo experimental recebeu educacdo em higiene do sono e aplicacdo de AA nos pontos
Shenmen, Coracdo, Subcortex, podendo ter mais pontos adicionados (Rim, Estémago,
Simpético e possiveis regides reflexas de dores) de acordo com a necessidade de cada paciente.
As medidas foram avaliadas pelo PSQI e por um dispositivo usado no pulso que registra dados
relevantes de ritmos circadianos e parametros de sono em qualquer situacdo. A qualidade do
sono foi melhor no grupo experimental em relacéo ao grupo que recebeu educacéo sobre higiene
do sono isoladamente (74).

Apesar dos estudos destacarem resultados positivos em relacdo a eficacia da AA no
tratamento da insdnia, é igualmente importante considerar pesquisas que apresentaram
resultados negativos. Em contraste com os achados promissores observados anteriormente,
outras investigacdes relatam que ndo é possivel considerar a AA como uma abordagem
terapéutica isolada eficaz para o transtorno de ins6nia (75). Ensaio clinico randomizado
incluindo 57 adultos com transtorno de insbnia e histérico prolongado de consumo de

hipnéticos ndo benzodiazepinicos, avaliou a eficicia da AA, em comparacdo com a TCC-I,
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quanto a interrupcdo do uso de hipndticos e alivio dos sintomas de ansiedade, depressao e
insonia. Dentre os participantes, 32 foram submetidos ao grupo AA, enquanto 35 foram
designados para receber a TCC-I. Os resultados revelaram que ambos 0s grupos conseguiram
reduzir significativamente o consumo de hipnéticos apos o tratamento. Entretanto, somente o
grupo submetido a TCC-I apresentou uma reducdo significativa nos sintomas de insénia (76).

Revisdo integrativa sobre a aplicacdo da AA no contexto do cuidado da satde mental
revelou que a eficacia da auriculoterapia como tratamento da ins6nia ainda permanece incerta,
com diferentes artigos apresentando resultados diversos, alguns apontando beneficios e outros
nao (77).

3. JUSTIFICATIVA

A insdnia é uma condicdo que afeta cerca de 30% dos adultos em todo 0 mundo, muitas
vezes relacionada a comorbidades como a ansiedade e a depressdo (77). A Auriculoterapia é
uma opcdo de tratamento e vem sendo utilizada como prética terapéutica em varios municipios
do sistema publico de saude nacional. Conforme o Relatério de Monitoramento Nacional das
Préticas Integrativas e Complementares em Salde nos Sistemas de Informacgdo em Salde, em
2019, a sessdo de AA se destacou como a pratica mais amplamente oferecida, com um total de
915.779 procedimentos realizados no &mbito da Atencdo Primaria a Salude (APS) e Média e
Alta Complexidade (MAC). Essa disponibilidade da auriculoterapia na rede de APS pode ser
parcialmente atribuida ao nimero crescente de profissionais capacitados nessa pratica, gracas a
cursos oferecidos em parceria entre 0 Ministério da Saude e a Universidade Federal de Santa
Catarina (UFSC) (55). Entre os anos de 2016 e 2020, foram realizadas oito edi¢des desse curso
em 49 cidades abrangendo 25 estados brasileiros e o Distrito Federal, resultando na formacao
de aproximadamente 10 mil profissionais de satde (78). Dentre os beneficios do uso da AA
estdo incluidos a necessidade de poucos suprimentos, relacdo custo-beneficio favoravel (em
comparagdo com medicamentos), efeitos colaterais minimos e a possibilidade de treinar varios
profissionais de salde por meio de breve treinamento (71). No entanto, apesar do crescente
interesse na AA e de sua possivel eficacia no tratamento da insonia, ha caréncia de ensaios
clinicos randomizados metodologicamente robustos. Muitos estudos realizados apresentam
baixa qualidade metodoldgica ou ndo aplicam métodos de cegamento adequados, o que
compromete a possibilidade de estabelecer de maneira conclusiva a eficacia da acupuntura no
tratamento da insénia (79). Além disso, é importante notar que diversos estudos ndo indicam

diferenca estatisticamente significativa entre os grupos submetidos a AA e aqueles tratados com



26

medicamentos ou simulag¢des de AA (sham), ressaltando a necessidade urgente de investigagdes
mais detalhadas e aprofundadas nessa area de estudo (77,80,81).

Desta forma, justifica-se o presente estudo devido a originalidade da proposta e a
meticulosidade no delineamento da pesquisa, que compreende a realizacdo de um ensaio clinico
randomizado com cegamento do avaliador, do estatistico e do participante, além de ocultacdo
da alocagdo. A abordagem metodoldgica adotada tem o propoésito de fornecer dados confidveis
e robustos sobre o potencial da auriculoterapia como uma intervencéo terapéutica para melhorar
a qualidade do sono em uma populacdo especifica, preenchendo lacuna importante no
conhecimento cientifico existente e contribuindo para o avango da prética clinica e do

tratamento de condi¢cdo complexa, como a presenca de insénia em pacientes com depressao.

4. OBJETIVOS

O presente estudo objetivou avaliar a eficicia da acupuntura auricular para a reducgéo
dos sintomas de insénia em individuos com sintomas depressivos, comparados a acupuntura

auricular ndo especifica, apos 4 e 6 semanas € 3 meses da inclusdo dos participantes.

S. METODOLOGIA

Esta é uma pesquisa quantitativa, de acordo com sua natureza e experimental, segundo
o0s procedimentos. Este estudo é caracterizado como ensaio clinico randomizado, cego pelo
participante, cego pelos avaliadores e pelo estatistico. Para relato desta pesquisa foram
utilizados os critérios do Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT) e a sua
extensdo para acupuntura Standards for Reporting Interventions in Clinical Trials Acupuncture
(STRICTA). Esse ensaio clinico foi registrado na plataforma ClinicalTrials.gov sob nimero
NCTO05855421 e é parte integrante de um projeto intitulado “Eficacia e seguranca da acupuntura
auricular na depressao durante a Pandemia do Covid-19: um ensaio clinico multicéntrico
randomizado”, sob coordenagdo do professor Dr. Alexandre Faisal Cury, com aprovacgéo pelo
CEP-HCFMUSP sob n°6.083.343 e pelo CEP-UNISUL sob n°3.781.279. Essa pesquisa contou
com financiamento da FAPESP (n° 2018/8117469-5).

Para garantir que os dados atendessem as normas da Lei Geral de Prote¢édo de Dados
Pessoais (LGPD), lei n° 13.709, a elaboragdo dos questionarios e o gerenciamento dos dados
foi feita por meio da plataforma RedCap (Research Electronic Data Capture —
https://www.redcapbrasil.com.br/) que consiste numa plataforma digital de coleta,
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gerenciamento e disseminagéo de dados. Os dados foram armazenados em servidores do HC-
FMUSP com duracdo de no minimo 5 anos ap6s o término da pesquisa, conforme item Xl da
Resolucdo CNS 466/12.

5.1. Participantes da pesquisa

Individuos de ambos os sexos, adultos de 18 a 50 anos foram convidados a participar da
pesquisa que foi divulgada por meio de redes sociais (Figura 4), canais eletrénicos (Figura 5),
cartaz, folders e panfletos distribuidos na Universidade do Sul de Santa Catarina (UNISUL) e

empresas privadas do municipio de Palhoca (Figura 6).
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Figura 5 - Site da pesquisa
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Figura 6 - Material de Divulgacdo do Ensaio Clinico, incluindo cartaz e folder contendo
informacdes detalhadas sobre a pesquisa

eUNy
A “a

% PROCURA-SE
. Kﬁj ‘ VOLUNTARIOS(AS) PARA
PESQUISA

EFICACIA E SEGURANCA DA

ACUPUNTURA AURICULAR

NA SAUDE MENTAL DE
HOMENS E MULHERES

GRATUITO Pesquisadores da Faculdade de
Medicina da USP e UNISUL
TEM ENTRE 18 E 50 ANOS

E TEM SENTIDO: « PERDA DE INTERESSE
« TRISTEZA OU DEPRESSAQ + GANHO OU PERDA DE PESO
- INSONIA OU SONOLENCIA EXCESSIVA  * DIFICULDADE DE
- AGITACAO, CANSACO EXCESSIVO CONCENTRAGAO E MEMORIA
e Quer ser voluntario(a)? Fale conosco:
MEDICINA Whatsapp (48) 996776240 unisul
TR Unisul Pedra Branca Uniiversidace:

sala 320H

Fonte: acervo dos pesquisadores, 2023

Os individuos que aceitaram participar do estudo assinaram o0 Termo de Consentimento
Livre Esclarecido (TCLE) (Apéndice A) e, na sequéncia, responderam o questionario com
informagdes demograficas, socioecondmicas e de saude (Apéndice B); e o questionario indice
de Qualidade do Sono de Pittsburgh (PSQI), para mensurar a qualidade subjetiva do sono no
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inicio do estudo e apos as sessdes. O estudo original incluiu outros instrumentos (Patient Health
Questionnaire (PHQ-9) para avaliacdo de depressdo; o Inventario de Ansiedade Traco-Estado
(IDATE) para avaliacdo de ansiedade; o Questionario de Qualidade de Vida (SF-36) e um
questionario de eventos adversos). Todos os dados oriundos do uso destes instrumentos foram

objeto de outras publicacGes.

5.2.  Randomizagéo e cegamento

Um membro da equipe de pesquisa, ndo envolvido na avaliacdo e na aplicacdo da AA,
utilizou o programa de computador http://www.randomization.com para o0 processo de
randomizacdo. Este programa realizou a aleatorizacdo na proporcdo de 1:1 em blocos de
tamanhos distintos (4, 6 e 8), referentes aos dois grupos do estudo: grupo experimental
(acupuntura auricular — pontos especificos e cuidados habituais), grupo controle (acupuntura
auricular — pontos ndo especificos e cuidados habituais). A alocacdo dos participantes foi
realizada por sequéncia numeérica aleatoria, gerada pelo programa de computador, entregue em
envelope opaco e lacrado, em que constava carta informando o grupo para o qual o participante
havia sido designado.

Todos os participantes de ambos 0s grupos de AA (pontos especificos e ndo especificos
para depressao e insénia) foram cegos. Eles foram informados da existéncia de dois protocolos
de tratamento.

Os entrevistadores do estudo também eram cegos em relacéo aos grupos. Os aplicadores
da acupuntura auricular ndo tiveram conhecimento dos resultados dos escores dos questionarios
dos participantes do estudo. Por fim, o estatistico também era cego para a origem dos

participantes ao preparar os relatérios dos resultados.

5.3. Tamanho da amostra

O tamanho da amostra foi baseado no desfecho principal do estudo original “Eficacia e
seguranca da acupuntura auricular na depressdo: um ensaio clinico randomizado”. O tamanho
foi idealizado para detectar uma diferenca de 35% (grupo experimental 65%, e grupo controle
30%) na recuperacdo de sintomas depressivos (PHQ-9 <10) entre os bragos. Estimou-se
amostra minima de 36 participantes por grupo, considerando o teste como bicaudal, poder de
80% e nivel de significancia de 5%. Foram acrescidos 10%, considerando perdas de segmento,

totalizando 40 em cada grupo, num total de 80 participantes.
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5.4. Elegibilidade

A elegibilidade do estudo foi avaliada em uma pré-triagem em uma sala reservada para
a pesquisa na universidade e empresas participantes. Foram adotados os seguintes critérios de

inclusdo e exclusdo do estudo.

5.4.1. Critérios de Inclusao

. ter idade de 18 a 50 anos;

. obtencdo dos escores minimos do PHQ-9 para depressdo moderada (escore de
10 a 19 pontos);

. disponibilidade de horario para as sessoes.

5.4.2. Critérios de Exclusdo

. utilizacdo de terapias complementares (atualmente ou nos ultimos 3 meses);

. aplicacdo de acupuntura auricular anteriormente (ndo importando ha quanto
tempo);

. risco de ideacéo suicida avaliado por meio da pergunta 9 do PHQ-9;

. depressao leve ou grave avaliada por meio dos escores do PHQ-9 (abaixo de 10

ou acima de 20 pontos);

. gestantes;

. menopausa;

. alergia a metais e micropore;

. ser estudante de Naturologia, Enfermagem, Fisioterapia e Estética (graduacoes

gue possuem aulas sobre Acupuntura na grade curricular, o que poderia atrapalhar o cegamento
da pesquisa);

. ter os lébulos dos pavilhGes auriculares sem acesso, em decorréncia de
mutilacdo, deformacdo da cartilagem, perfuracdo por uso de brinco ou outros artefatos que
impossibilitem a aplicacdo da técnica auricular no ponto especifico;

. Apresentar férias programadas que gere duas faltas consecutivas nos

atendimentos de AA.
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5.5. Local do estudo

Os locais de realizagdo da pesquisa foram a Universidade do Sul de Santa Catarina
(UNISUL); a academia PowerGym unidade Nova Palhoga e na Komeco Brasil, empresa
sediada na cidade de Palhoga-SC. Na universidade, foram distribuidos panfletos fisicos e
compartilhada uma verséo online nos grupos de WhatsApp dos estudantes, uma vez que muitos
ainda estavam participando de aulas remotas devido & pandemia. Na PowerGym foram colados
cartazes em locais de aulas coletivas, bebedouros e banheiros, e panfletos em todas as esteiras.

A empresa Komeco divulgou por meio de comunicacdo interna para todos os colaboradores.

6. INSTRUMENTOS

Os questionarios utilizados na pesquisa foram o Patient Health Questionnaire (PHQ-9)
(Anexo A); questionario de eventos adversos (Apéndice C). Estes primeiros citados fazendo
parte dos desfechos do estudo original; e indice de Qualidade do Sono de Pittsburg — PSQI
(Anexo B).

6.1. Avaliacdo da Qualidade do Sono

Para avaliacdo dos niveis de disturbios do sono foi utilizado o questionario de indice de
Qualidade do Sono de Pittsburg — PSQI, versao traduzida para o portugués, sem alteragdes da
versdo original e validada por Bertolazi et al. (2011) (82)(Anexo B).

O PSQI foi desenvolvido em 1998 e possivelmente € o instrumento de auto-relato mais
utilizado mostrando-se adequado para avaliar a qualidade do sono. Exames como
polissonografia ou analise de componentes espectrais eletroencefalograficos fornecem medidas
objetivas e confiaveis, mas sdo impraticaveis em estudos de grande escala (16).

O questionario possui 19 questdes sobre a qualidade e disturbios de sono referentes ao
ultimo més. Avaliando sete componentes do sono: qualidade subjetiva, laténcia do sono,
duracdo do sono, eficiéncia do sono, distdrbios do sono, uso de medicamentos e disfuncdo
diaria. Para cada componente o escore pode variar de 0 a 3, podendo chegar a um escore de no
maximo 21 pontos (82). A pontuagao ¢ variavel de 0 a 3, sendo 0 quando “ndo ha dificuldade”
e 3 “dificuldade grave”. As pontuacdes sao adicionadas para formar um valor global que pode
oscilar de 0 a 21 (83). O escore de 0 a 4 indicam boa qualidade do sono, de 5 a 10 ma qualidade

e acima de 10 pontos indica possivel distirbio do sono (84).
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6.2. Qutros instrumentos

No estudo original foram usados um questiondrio com dados demogréficos,
socioecondmicos e de saude (Apéndice B), Patient Health Questionnaire (PHQ-9) (Anexo A)

para avaliacdo de sintomas depressivos e um questionario de eventos adversos (Apéndice C).

7. DESFECHO PRIMARIO

O desfecho primario foi diferenca na proporcdo de participantes que apresentaram
escore global abaixo de 5, conforme avaliado pelo questionario indice da Qualidade do Sono
de Pittsburgh (PSQI), trés meses ap6s a inclusdo. Uma pontuacdo de acompanhamento de 3
meses demostrando escore abaixo de 5 (PSQI <5) é considerada como sucesso ou remissdo dos
sintomas. O PSQI <5 significa boa qualidade do sono.

7.1. Desfechos secundarios

Os desfechos secundarios foram:

e Diferenca na proporcdo de participantes que apresentaram escore global abaixo
de 5 pontos (PSQI <5) ap6s 4 e 6 semanas da inclusdo entre 0s 2 grupos;
e Diferencas nos escores de qualidade do sono avaliados pelo PSQI ap6ds 4 e 6

semanas e 3 meses da inclusdo entre 0s 2 grupos.

8. PROCEDIMENTOS

Os procedimentos ocorreram mediante a disponibilidade dos participantes e dos
pesquisadores. Inicialmente, os possiveis participantes receberam todas as informacdes quanto
ao objetivo da pesquisa, bem como as respectivas implicacBes éticas através do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido. Na sequéncia foi aplicado um questionario com variaveis
demogréficas, socioecondmicas, de salde e comportamento; o PHQ-9, para identificar
sintomatologia de depressdo que permitiu avaliacdo dos critérios de incluséo e excluséo; e, 0
PSQI, para identificar a qualidade do sono. Também foram avaliados os efeitos e eventos
adversos da acupuntura auricular por meio de um questionario desenvolvido para o estudo e
que foi utilizado em cada sesséo de AA, pelo assistente de pesquisa.

Todos os participantes foram abordados pelos avaliadores de modo padronizado,

evitando assim vieses de recrutamento. O estudo contou com protocolo de perguntas e



33

explicacBes usados em todas as fases: pré-triagem, triagem, coleta de dados e aplicacdo dos
protocolos. Apos o participante responder os questionarios iniciais, ele recebeu uma mensagem
padrdo via WhatsApp com as seguintes orientacbes/mensagens: 1) agradecendo a participacéo,
caso fosse excluido; 2) convidando para interconsulta com possivel encaminhamento ao
psiquiatra (em casos de PHQ-9 elevado e/ou pensamento suicida); 3) informando dia e horério
da sessdo de AA. No primeiro dia de aplicagdo o participante recebia um cartdo de
acompanhamento com instrucbes, datas das proximas sessdes e espaco para marcar a

estimulacao dos pontos (Figura 7 e Figura 8).

Figura 7 - Cartdo de acompanhamento parte externa

SEJA BEM-VINDO INSTRUCOES
Gratiddo por participar. Leve esse
cartdo com vocé em todas as
sessdes com a nossa equipe. 1. Evite lavar em excesso o pavilho
auricular ou esfregd-lo para que os

DATA HORARIO SESSAO adesivos ndo caiam;

2. Se algum adesivo cair ndo tente
colocar novamente e informe o
profissional na préxima sess@o;

3. Se ocorrer alguma queixa ou
sintoma ndo relatado

anteriormente, comunicé-lo  ao
profissional na préxima sessdo ou
acione os pesquisadores pelo
Whatsapp ou ligagdo telefénica.

ACUPUNTURA

Jm estudo dos efeitos

4. Para contribuir com nossa
pesquisa, @ comunicacde com os
pesquisadores precisa ser limitada,
Evite falar com o profissional que
coloca as agulhas sobre efeitos
relacionados a saude mental
Tombém n&o comente com os
entrevistadores sobre as sessdes
de acupuntura Caso precise
conversar ou informar algo avise o
assistente que também estard na
sala ou por Whatsapp ou ligacdo
telefénica.

NOME COMPLETO

Piries g
Mmepicina  HUMISUl

Fonte: Elaborado pelos pesquisadores
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Figura 8 - Cartdo de acompanhamento parte interna

ESTIMULAGAO DO PONTO

AGOSTO

78 3 2 5 7 I I I 2 ) KR G A D

ANHA

TARDE

SETEMBRO OUTUBRO IMPORTANTE
DATA 120|21|22{23|24|25|26]|27(28[29{30]| 1| 2 [3]|4| 5|6 |7 Com as méo higienizadas estimule
cada ponto no pavilhdo auricular
MANHA por 30 segundos ou até a orelha
ficar vermelha ou dolorida, 3 x ao
dia.

TR CONTATO

Tem alguma ddvida?
NOITE (©)(48) 9677-6240

Fonte: Elaborado pelos pesquisadores

Durante 6 semanas foram realizados 2 encontros semanais, em dias ndo consecutivos,
para aplicacdo da AA, sendo que cada encontro teve duragdo de no maximo 15 minutos, em
sala reservada para a pesquisa, garantindo assim a privacidade e sigilo, e respeitando a
disponibilidade dos participantes e dos pesquisadores. Os aplicadores fizeram uso de jaleco,
mascara, luva descartavel e alcool etilico a 70% para assepsia das méos antes e apds cada
participante. Parte da aplicacdo da pesquisa aconteceu durante a pandemia, por esse motivo
esses cuidados foram adotados a fim de evitar possivel transmissdo do coronavirus, além da
preocupacdo de infeccdo pela manipulagdo auricular. Todas as orientagdes foram fornecidas
aos participantes antes da abertura do envelope de randomizagdo, evitando assim que o0s
aplicadores fizessem distin¢do na explicacdo de acordo com o grupo do participante. Todos 0s
participantes receberam orientacbes para ndo se comunicarem diretamente com 0S
acupunturistas, mas sim para buscar auxilio do assistente de pesquisa presente na sala, caso iSso
fosse necessario

Antes de iniciar a sessdo os aplicadores realizavam a assepsia da pinca, do localizador
de pontos e do pavilhdo auricular do participante utilizando uma pinca e algoddo com alcool
etilico a 70%. Apos o alcool 70% era utilizado algoddo para secar evitando que o localizador

de pontos sofresse alteracGes pela umidade. O localizador é um dispositivo eletrdnico modelo
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EL11 da marca NKL para auxiliar na identificacdo e localiza¢&o precisa de pontos especificos
na orelha e confirmar que as areas sham ndo eram pontos neuroreativos.

As aplicacdes das agulhas foram no pavilhdo auricular, em orelhas alternadas.
Inicialmente a aplicacdo foi realizada no pavilhdo auricular do lado direito dos participantes.
Cada participante foi orientado a permanecer com as agulhas, e para que estimulassem
manualmente cada ponto por 30 segundos, 3 vezes por dia (manh§, tarde e noite), durante todos
os dias.

Na sessdo seguinte, os aplicadores retiravam essas agulhas e faziam uma nova aplicacéo
nos mesmos pontos no outro pavilh&o auricular, garantindo assim a estimulagdo constante nas
terminagcOes sensoriais nervosas livres. Todos os participantes foram orientados pelos
aplicadores da pesquisa a responder novamente aos questionarios na quarta e sexta semana do
estudo e apos trés meses do inicio do estudo. Adicionalmente, os avaliadores administraram um
questionario antes de cada sessdo para monitorar possiveis eventos adversos decorrentes da
técnica de acupuntura auricular, o que permitiu a identificacdo de possiveis efeitos indesejados

que pudessem estar associados ao procedimento (Figura 9).

Figura 9 - Fluxograma dos procedimentos da coleta de dados

SD
2 Sessoes de acupuntura
auricular por semana Avaliagdo sobre o

cegamento

135 55 [ 75 85 21 2
Encaminhamento:

Ideacdo suicida e psal

P

Randomizagao

Os participantes do estudo foram orientados a ndo passar informacGes referentes a
acupuntura auricular para os avaliadores, evitando com isso 0 desmascaramento da intervengéo.
Os avaliadores também foram treinados para evitar este vies.

Durante as aplicacgdes, a comunicacéo entre os aplicadores e os participantes foi limitada
as explicagdes necessarias sobre o estudo, de forma a evitar possiveis vieses por meio de

observagOes sugestivas. Os aplicadores ndo tinham conhecimento das caracteristicas da
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qualidade do sono dos participantes ou qualquer resposta dos outros questionarios. Estes
pesquisadores foram treinados para evitar este tipo de interferéncia. Foram escolhidos
profissionais com formacéo especifica na area e experiéncia minima de trés anos.

Em ambos os grupos foram utilizadas agulhas descartaveis e semipermanentes de
acupuntura auricular da marca Complementar, no tamanho 0,20mm x 1mm para 0 grupo
controle e 0,20mm X 2,5mm para o grupo Experimental. O grupo experimental recebeu
aplicacdo de um protocolo de pontos escolhidos de acordo com o diagnéstico de depressao e
insdnia pela MTC. Em todos os participantes foram utilizados seis pontos pré-estabelecidos:
Shenmen, Subcértex, Coracdo, Pulméo, Figado e Rim (70,72,80,85,86).

A figura 10 apresenta a localiza¢do dos pontos aplicados no grupo experimental e em

seguida sdo apresentadas suas funcdes.

Figura 10 - Pontos auriculares — Grupo experimental

1- Shenmen
2- Rim

3- Figado
4- Coracao
5- Pulméo

6- Subcortex

Fonte: Elaborado pela autora

Shenmen: Situado no Vvértice do angulo formado pela raiz inferior e a raiz superior do
anti-hélice (87). Indicado para acalmar o Xin e a Mente, além de harmonizar o Gan, utilizado
em casos de insonia, ansiedade e dores em geral (60).

Rim (Shen): Situado préximo a juncdo da Concha Cimba com a Raiz inferior do Anti-
hélice, seguindo a mesma linha do ponto Shenmen (87). Responsavel por armazenar a Energia
ancestral e dar origem a todas as Energias Yin e Yang (60), é indicado para tonificar a energia

geral do corpo (68), dores de cabeca, pesadelos, enurese noturna e casos de insonia (87).
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Figado: Situado a 1mm da jungdo da Concha Cimba com o Anti-hélice, na mesma linha
do prolongamento da borda inferior da Raiz da Hélice (87). Responsavel pelo funcionamento
homogéneo do Qi no corpo, influencia a capacidade de planejamento e propdsito de vida, tendo
papel muito importante na satude mental (70).

Coracdo: Situado no centro da Concha Cava, na mesma linha (87). Afeta diretamente o
estado mental e a alegria. Responsavel por controlar todas as atividades mentais da Mente. Para
a MTC quando o Coracédo esta em equilibrio a vida emocional e a atividade mental estardo
normais, havera boa memdria e bom sono, do contrario podem ocorrer problemas como
depressdo, inquietacéo, tristeza, falta de vitalidade, ins6nia ou sonoléncia (70).

Pulmé&o: Situado a 1mm abaixo do Coracédo (87). Responsavel pela distribuicdo de Qi e
fluidos corporais por todo o corpo. Esta relacionado a magoa, tristeza, lamento, aflicéo,
depressao e ansiedade (70).

Subcortex: Situado na curva ascendente na linha do &pice do anti-trago, na borda
superior da Concha (87), esta entre os pontos mais recomendados para tratamento da insénia
(78).

Os pontos pertencentes ao grupo controle (acupuntura auricular em pontos nao
especificos), foram selecionados com embasamento em referéncias académicas relevantes que
previamente empregaram pontos sham. O protocolo adotou os pontos situados na regido do
ouvido externo e na area da bochecha/face, conforme descrito por Prado (2014)(88), e incluiu
adicionalmente quatro pontos néo especificos localizados na regido da hélice, em conformidade
com o estudo conduzido por Zhong et al. (2016)(89) (Figura 11). Estes pontos nao tém relacdo
direta com a qualidade do sono e depressdo. Em decorréncia do grande nimero de pontos
auriculares, diferentes mapas utilizados para determinar os pontos e a alta responsividade e
inervacdo do pavilhdo auricular, a literatura reconhece a dificuldade no estabelecimento de

pontos sham para a acupuntura auricular (90).
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Figura 11 - Pontos auriculares — Grupo controle

Fonte: Elaborado pela autora

Este estudo seguiu os critérios de boas praticas clinicas de acordo com o “The
International Conference on Harmonisation of Technical Requirements for Registration of
Pharmaceuticals for Human Use” da Conferéncia Internacional de Harmonizagdo (ICH),
incluindo monitoramento regular independente e o estabelecimento de um comité independente
de monitoramento e seguranca dos dados. Além destas diretrizes, foram seguidos o0s principios
éticos preconizados na Declaracdo de Helsinki e nas resolucdes do Conselho Nacional de Saude

relacionadas a ética em pesquisa, especialmente a Resolucdo CNS 466/2012.

9. RECURSOS HUMANOS

A pesquisa contou com a colaboracgéo de oito pesquisadores, com diferentes funcdes:
um supervisor de pesquisa encarregado de treinar avaliadores e aplicadores, além de monitorar
eventos e efeitos adversos; um assistente de pesquisa responsavel pelo acompanhamento,
agendamento e seguimento das participantes; dois avaliadores designados para aplicar
instrumentos; dois aplicadores se responsaveis pela implementacdo dos protocolos de
intervencdo; um psiquiatra disponivel para acompanhar participantes em situagdes de risco ou
casos de depressdo grave; e por fim, um estatistico desempenhou o papel de realizar a

randomizacéo, alocacéo e analise dos dados do estudo.
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10. ADESAO E SEGUIMENTO

Aquele participante que ndo retornou apoés as avaliagfes dos instrumentos de coleta de
dados foi considerado ndo aderente a pesquisa. Foram toleradas duas faltas no méximo, desde
que nao tivessem sido consecutivas, pois a acupuntura apresenta bons resultados com o0 minimo
de uma sessdo por semana (88). Foi considerado sem seguimento o participante que néo

retornou para as avaliagoes.

11.  ANALISE DE DADOS

A andlise estatistica dos dados foi conduzida por um estatistico independente do estudo,
gue se manteve cego em relacdo aos grupos, assegurando, dessa forma, a imparcialidade durante
a analise dos dados. Foram utilizados métodos nao paramétricos apoés a rejeicdo da hipotese de
normalidade da amostra.

A comparagdo dos grupos no baseline foram realizadas por meio do teste Exato de
Fisher para as variaveis categéricas e numéricas e do teste de Wilcoxon-Mann-Whitney néo
pareado para as variaveis numéricas

Foram conduzidas analises por intencdo de tratar e por protocolo para comparar as
proporcdes de remissao da ma qualidade do sono (PSQI <5), em diferentes momentos do estudo
(4 e 6 semanas e 3 meses, apos a inclusao). Estas analises foram realizadas com o objetivo de
avaliar a eficacia dos tratamentos em ambos 0s grupos através do teste Exato de Fisher. Risco
relativo e os respectivos intervalos de confianca de 95% foram calculados para a avaliacdo da
magnitude do efeito da AA. A mediana e intervalo interquartil foram usadas para avaliar a
diminuicdo dos escores relacionados a mé qualidade do sono, ao longo do periodo do estudo,
em ambos 0s grupos. A andlise estatistica destes dados foi feita por meio da aplicacdo do teste
de Wilcoxon-Mann-Whitney.

Para avaliar as diferencas dentro de cada grupo ao longo do tempo, foi realizado o teste
ANOVA de Friedman seguido por testes post-hoc, no caso de varidveis numéricas. Para
variaveis categoricas dentro de cada grupo, empregou-se o teste Q de Cochran.

Adicionalmente, foi realizada andlise de sensibilidade, incorporando técnicas de
imputacdo de dados para avaliar a robustez dos resultados obtidos. Diversos métodos foram
explorados, abrangendo desde a tradicional abordagem de UOCF (Ultima Observagéo
Carregada para Frente) até estratégias mais avancadas, como a imputacdo utilizando o modelo

GEE (Equac0es de Estimativas Generalizadas).
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Além disso, foi aplicada a imputacdo multipla por meio do algoritmo EM (Algoritmo
de Maximizacgdo de Expectativa), técnica que visa estimar parametros e preencher lacunas nos
dados. Introduzimos também uma variante mais abrangente desse algoritmo, EM Lag-Lead,
que busca aprimorar a precisdo das imputacdes. Essa abordagem especifica considera
informagdes ndo apenas de observagdes anteriores (Lag) mas também de periodos futuros
(Lead), resultando em imputacfes mais refinadas ao explorar tanto o histérico quanto o
potencial comportamento futuro dos dados em momentos em que ndo ha a informacéo.

Todas as analises foram conduzidas com um nivel de significancia de 5% e todos 0s

dados do estudo foram analisados utilizando o programa R.

12. DO BALANCO RISCOS VERSUS BENEFICIOS

Conforme a Resolugdo CNS 466/12, toda pesquisa envolvendo seres humanos implica
riscos de diferentes tipos e graus. Neste estudo, foram previstos apenas riscos minimos. Esses
riscos minimos foram relacionados principalmente a pequenos desconfortos que poderiam
surgir durante a aplicacdo da AA, como a possibilidade de sentir dor no ponto auricular ou
experimentar reagdes fisicas ou emocionais decorrentes da técnica. Ao longo do estudo, 0s
pesquisadores identificaram outros riscos, e quando eles ocorreram, eles, eles foram
controlados e gerenciados.

Por outro lado, este estudo testou uma intervencdo simples, de baixo custo, ndo
medicamentosa e de facil aplicacdo para tratamento da insbnia associada a depressao com
potencial para melhorar os tratamentos complementares na &rea da saude publica.
Consideramos que ao avaliar riscos e beneficios, os resultados obtidos no nosso estudo podem

influenciar algumas das politicas de saude coletiva e mental no Brasil.

13. DO PROCESSO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Todas as recomendacdes da Resolugcdo CNS 466/12 foram rigorosamente seguidas na
elaboracdo deste termo. O termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) foi assinado de
forma online e enviado uma cépia por e-mail ao participante, ambos assinados tanto pelos
pesquisadores quanto pelos participantes. O TCLE incluiu informacgbes de contato dos
pesquisadores, do Comité de Etica em Pesquisa da Universidade de S&o Paulo (CEP-USP) e do
Comité de Etica em Pesquisa da UNISUL (CEP-UNISUL).
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Ao longo do estudo, os pesquisadores entraram em contato com o0s participantes,
pessoalmente ou por telefone, com o objetivo de identificar o momento mais apropriado e um
local que garantisse a privacidade dos participantes. Foi assegurado um periodo adequado para
a leitura, compreensao e reflexao sobre o assunto. O TCLE foi meticulosamente elaborado para
fornecer todas as informac0es essenciais de forma clara e acessivel aos participantes. O mesmo
foi lido e compreendido pelos participantes antes de concederem o seu consentimento livre e
esclarecido.

Somente apos assinatura do TCLE foi liberado o acesso via RedCap aos questionarios.

14. RESULTADOS

Dos 304 voluntarios submetidos a triagem inicial, 13 foram excluidos por motivos de
ideacdo suicida, 32 por depressdo grave com ideacdo suicida, 9 por depressdo grave, 30 por
depressao leve, 40 por fazerem uso de alguma Pratica Integrativa Complementar e 106 por ndo
atenderem diferentes critérios de exclusdo. Foram elegiveis 74 participantes para a analise do
estudo primério, os quais foram aleatoriamente alocados nos grupos acupuntura auricular
especifica e grupo acupuntura auricular ndo especifica (37/grupo). Dentre esses, 5
apresentavam boa qualidade do sono (PSQI <5), no entanto, ndo foram excluidos para preservar
a randomizacdo. Durante o acompanhamento, ocorreram perdas de seguimento, com 13 no
grupo de acupuntura auricular especifica (com destaque para uma participante que teve a
intervengdo interrompida devido a inflamag&o local no pavilh&o auricular, tendo recebido
cuidados da equipe até recuperacdo total da inflamacao) e 15 no grupo de acupuntura auricular

ndo especifica (Figura 12).



42

Figura 12 - Fluxograma do progresso do recrutamento, tratamento e acompanhamento
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Avaliacdo dos escores dos participantes que ndo concluiram o estudo foi conduzida por
meio do teste de Wilcoxon-Mann-Whitney ndo pareado, mostrando que 0s escores entre esses
participantes eram semelhantes, sem diferengas estatisticamente significante (p=0,779).
Também ndo se observou uma diferenca estatisticamente significativa na taxa de desisténcia
entre os grupos durante as semanas 4 e 6, bem como ao final do periodo de acompanhamento

de 3 meses (p>0,999 — teste Exato de Fisher). A taxa de desisténcia no estudo ap6s 3 meses foi
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de 35% para o grupo submetido a acupuntura auricular especifica e 40,5% para o0 grupo que

recebeu acupuntura auricular ndo especifica (Tabela 1).

Tabela 1 - Taxa de Desisténcia e Perda de Acompanhamento ao Longo do Estudo

Acupuntura auricular Acupuntura auricular

Tempo de desisténcia el N p-valor !
(N=37) (N=37)
4 Semanas — N (%) 09 24.3 08 21.6 >0.999
6 Semanas — N (%) 02 54 04 10.8 >0.999
3 Meses — N (%) 02 5.4 03 8.1 >0.999
Total 13 35.1 15 40.5 >0.999

1 Teste Exato de Fisher.

As caracteristicas sociodemograficas e basais foram semelhantes entre os grupos, com

excecdo da varidvel raca. No grupo da acupuntura auricular especifica, 94,6% dos participantes

se autodeclararam como brancos, enquanto no grupo da acupuntura auricular ndo-especifica,

esse numero foi de 70,1%. A maioria dos participantes era do sexo feminino (83,8%) e solteira

(52,7%). Além disso, 60,8% tinham emprego remunerado, 66,2% com renda acima de 3 salarios

minimos e aproximadamente 73% com nivel de escolaridade superior incompleta ou acima. A

idade mediana foi de 29 anos com intervalo interquartil de 23 a 37 anos. No total, 43,2% da

amostra ja recebeu algum diagndéstico de alguma doenca mental sendo que a maioria (64,9%)

ndo fazia uso de medicamentos tais como antidepressivos, tranquilizante, calmante e ansiolitico

(Tabela 2).

Tabela 2 - Caracteristicas sdciodemogréaficas e clinicas no momento da randomizacdo na analise de

intencdo de tratar

Acupuntura Acupuntura
‘ auricular auricular néo-
WARIAVIES especifica especifica Bl
(N=37) (N=37)
Sexo, n(%o)
Masculino 5 (13,5 6 (16,2)
Feminino 32 (86,5) 30 (81,1) >0,999 2
N&o binario - - 1 (2,7)
Estado Civil, n(%)
Solteiro(a) 22 (59,5) 17 (45,9) 0,352 2
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N&o solteiro 15 (41,5) 20 (54,1)

Raca/Cor, n(%)

Blianco 35 (94,6) 26 (70,1) 0,012 2
Né&o branco 2 (54) 11 (29,9)

Idade (anos)

Mediana (Q1 - Q3) 28 (22-37) 30 (23-36) 0,6971
Escolaridade, n(%o)

Até ensino médio completo 10 (27,0) 10 (27,0) 50,999 2
Superior incompleto ou mais 27 (73,0) 27 (73,0 ’
Trabalhou de forma remunerada (Gltimos 6 meses) n(%o)

Sim 22 (59,5) 23 (62,2) >0,999 2
Horas de trabalho semanal (N = 49)

Mediana (Q1 - Q3) 42 (27-44) 44 (22-44) 0,9241
Renda, n(%o)

Até 3 salarios minimos 14 (37,8) 11 (29,9) 0.231 2
Mais de 3 salarios minimos 23 (62,2) 26 (70,1) ’
Recebeu diagnostico de depressao ou outra

doencga mental, n(%)

Sim 16 (43,2) 16 (43,2) >0,999 2
Uso de medicamento para depresséo, n(%o)

Sim 8 (21,6) 4 (10,8) 0,3452
Utilizacao nos ultimos 3 meses de medicacéo para

algum dos seguintes fins, n(%b6)

Né&o 21 (56,8) 27 (73,0)

Antidepressivo 8 (21,6) 5 (13,5) 09932
Tranquilizante/calmante 5 (13,5) 4 (10,8) '
Ansiolitico 7 (18,9) 3 (8,1)

Fuma algum tipo de cigarro, n(%o)

Né&o 35 (94,6) 35 (94,6)

Sim 2 (54) 1 (2,7) >0,999 2
Ex-fumante - - 1 (2,7

Ingestdo de bebida alcodlica, n(%o)

Sim 26 (70,3) 20 (54,1) 0,2312

1 Teste de Wilcoxon-Mann-Whitney N&o Pareado
2 Teste Exato de Fisher
Q1: primeiro quartil; Q3: terceiro quartil

14.1. Desfecho Primario

Trés meses apds a inclusdo, somente 8 (33,3%) dos 37 participantes randomizados para

receber acupuntura auricular especifica e 6 (26,1%) dos 37 participantes randomizados para

acupuntura auricular ndo-especifica demonstraram uma reducdo no escore global do PSQI

abaixo de 5 (PSQI <5). Este resultado ndo apresentou significancia estatistica (p=0,752) (Tabela

3).
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Tabela 3 - Resultado primario de redugdo do escore PSQI Global para abaixo de cinco na anélise por
Intencéo de tratar

Acupuntura Risco
< Acupuntura auricular ndo- Relativo
VERLAELS auricular especifica especifica (1C 95%0) p-valor <
(N=37) (N=37)

Reducdo escore PSQI Global

para abaixo de cinco 3 meses

em relacéo ao baseline, n(%)

(N=47)

. 8/24 (33,3) 6/23 (26,1) 111 0,752

Sim ‘ ' (0,76 —1,61) '

1 Teste Exato de Fisher

14.2. Desfechos secundarios

A obtencédo da boa qualidade do sono (PSQI <5), conforme avaliado pelo PSQI apés 4
e 6 semanas, foi superior no grupo submetido a AA especifica em comparagcdo com 0 grupo
submetido a AA ndo-especifica. Ap6s 4 semanas, observou-se uma reducdo do escore abaixo
de 5 dos 14 participantes (50,0%) do grupo de AA especifica, enquanto no grupo de AA nao-
especifica, essa reducdo ocorreu em 7 (24,1%) dos participantes. Apesar da diferenca néo ter
atingido significancia estatistica, é relevante mencionar que uma tendéncia em dire¢do a
significancia foi observada (p=0,057). Apds 6 semanas esta propor¢do foi de 42.3% no GE

contra 32% no GC, diferenca nao estatisticamente significante (Tabela 4).

Tabela 4 - Resultado secundario de reducdo do escore PSQI Global para abaixo de cinco na analise por
Intencdo de tratar

Acupuntura Acupuntura Risco Relativo
VARIAVEIS auricular auricular nao- (1C 95%) p-valor
especifica especifica
(N=37) (N=37)
Reduc&o escore PSQI Global para
abaixo de cinco 4 semanas em
relacdo ao baseline, n(%) (N=57)
Sim 14/ 28 (50,0) 7129 (24,1) 1,52 (0,99 -2,32) 0,057
Reduc&o escore PSQI Global para
abaixo de cinco 6 semanas em
relacdo ao baseline, n(%) (N=51)
Sim 11/ 26 (42,3) 8/ 25 (32,0) 1,18 (0,77 - 1,80) 0,565

1 Teste Exato de Fisher

As medianas dos escores do PSQI diminuiram de maneira semelhante em ambos os

grupos sem diferengas estatisticas significantes. Contudo, é possivel observar que a mediana do
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grupo submetido a acupuntura auricular especifica ficou ligeiramente abaixo da mediana do
grupo acupuntura auricular ndo-especifica em todas as avaliagdes (Tabela 5). Além disso, a
analise do grafico indica que, apesar da reducdo na mediana, 75% dos participantes do grupo
acupuntura auricular ndo-especifica mantiveram escore global acima de 5 pontos na maioria
dos momentos de avaliagdo (Gréfico 1). No entanto, é importante considerar que o tamanho da
amostra no estudo pode ndo ter sido suficiente em termos de poder estatistico para identificar

diferencas estatisticamente significativas.

Tabela 5 - Resultados secundarios dos escores do PSQI Global na anélise por intengdo de tratar

Acupuntura auricular Acupuntura auricular
VARIAVEIS especifica nao-especifica p-valor

(N=37) (N=37)

Escore PSQI Global no baseline (N=74)

Mediana (Q1 - Q3) 8,0 (6,0-10,0) 8,0 (6,0-11,0) 0,524
Escore PSQI Global 4 semanas ap6s 0

baseline (N =57)

Mediana (Q1 - Q3) 45 (4,0-7,0) 6,0 (5,0-9,0) 0,426
Escore PSQI Global 6 semanas ap6s o

baseline (N = 51)

Escore PSQI Global 3 meses ap6s o baseline
(N = 47)
Mediana (Q1 - Q3) 50 (3,0-6,3) 6,0 (45-7,0) 0,491

1 Teste de Wilcoxon-Mann-Whitney N&o Pareado
Q1: primeiro quartil; Q3: terceiro quartil

Grafico 1 - Mediana dos escores do PSQI Global na analise por intengdo de tratar
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14.3. DESFECHOS POR ANALISE POR PROTOCOLO

Na analise por protocolo, evidenciou-se uma diferenca estatisticamente significativa a
favor do grupo submetido a AA especifica, com maior proporg¢éo de obtencdo de boa qualidade
do sono (escore global <5) no grupo experimental em relagdo ao grupo controle apds 4 semanas
da inclusdo (54,2% versus 22,7%; p=0,038). Além disso, o risco relativo de 1,69 (IC 95%, 1,03
- 2,75) evidencia o efeito benéfico da intervencdo para a melhora na qualidade do sono. Por
outro lado, a andlise intragrupo, realizada por meio do teste Q de Cochran, avaliando as
proporcbes de frequéncias nos diferentes momentos dentro de cada grupo, ndo revelou
diferencas estatisticamente significativas, com valores de p superiores a 0,05 em ambos o0s
grupos, indicando homogeneidade nas variagdes ao longo do tempo no contexto das

intervencdes (Tabela 6).

Tabela 6 - Resultado secundario de redugéo do escore PSQI Global para abaixo de cinco na anélise por
protocolo.

Acupuntura Acupuntura
; auricular auricular néo- Risco Relativo
VARIAVEIS especifica p-valor 2 especifica p-valor 2 (1C 95%) p-valor !
(N=24) (N=22)
Reducéo escore PSQI Global
para abaixo de cinco 4
semanas em relacéo ao
baseline, n(%) (N = 46)
1,69 (1,03 -
sim 13 (54,2) 5 (22,7) 275) 0,038
Reducao escore PSQI Global
para abaixo de cinco 6
semanas em relacao ao
baseline, n(%) (N = 46)
1,17 (0,75 -
sim 10 (41,7) 0,205 7 (31,8) 0,549 1,82) 0,552
Reducao escore PSQI Global
para abaixo de cinco 3 meses
em relacéo ao baseline, n(%o)
(N = 46)
1,09 (0,74 -
sim 8 (33,3) 6 (27,3) 1,60) 0,754

1 Teste Exato de Fisher

2 Teste Q de Cochran

As medianas dos escores do PSQI manifestaram uma tendéncia de reducgédo apos 4, 6
semanas e 3 meses, em ambos 0s grupos, sem revelar diferencas estatisticamente significantes.
No entanto, pode-se observar que 0s escores se mantiveram ligeiramente menores no grupo

submetido a AA especifica, em todos momentos da avaliacdo. Uma analise intragrupo,
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realizada por meio do teste de ANOVA de Friedman, seguido de teste post-hoc, revelou
diferencas estatisticamente significantes em todas as avaliagcGes realizadas tanto no grupo
sujeito a acupuntura auricular especifica quanto no grupo que recebeu acupuntura auricular néo-
especifica, quando comparados aos valores basais (Tabela 7). Observa-se, por meio do grafico,
um possivel efeito imediato no grupo submetido & acupuntura auricular especifica ap6s 4

semanas, bem como a permanéncia desse efeito mesmo apds o periodo de 3 meses (Gréfico 2).

Tabela 7 - Resultados secundarios dos escores do PSQI Global na anélise por protocolo

Acupuntura
p Acupuntura auricular auricular ndo-
VARIAVEIS especifica p-valor 2 especifica p-valor 2 p-valor*
(N=24) (N=22)

Escore PSQI Global no baseline

Mediana (Q1 - Q3) 75 (58-9,3) 9,0 (6,3-11,0) 0,228
Escore PSQI Global 4 semanas

apos o baseline

Mediana (Q1 - Q3) 4,0 (4,0-7,0 <0,001 6,0 (5,0-7,0) <0,002 0,363
Escore PSQI Global 6 semanas

apos o baseline

Mediana (Q1 - Q3) 50 (4,0-6,3) <0,001 7,0 (40-9)5) 0,001 0,307
Escore PSQI Global 3 meses ap6s

0 baseline

Mediana (Q1 - Q3) 50 (3,0-6,3) <0,001 55 (4,3-7,0) <0,001 0,578

1 Teste de Wilcoxon-Mann-Whitney N&o Pareado
2 Teste de ANOVA de Friedman seguido de teste post-hoc
Q1: primeiro quartil; Q3: terceiro quartil

Grafico 2 - Mediana dos escores do PSQI Global na analise por protocolo
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14.4. ANALISE DE SENSIBILIDADE

As analises de sensibilidade envolveram a aplicacdo de quatro modelos de ajuste para
os dados categoricos e continuos. Ao examinar o escore global do PSQI, destaca-se que, ao
realizar a imputacdo pela média (Modelo GEE), sdo identificadas diferencas notaveis entre o0s
grupos, especialmente na avaliacdo de 6 semanas, onde o p-valor alcanca 0,007. Aos 3 meses,
h& uma tendéncia a significancia estatistica (p=0,061), sugerindo a possivel existéncia de uma
tendéncia de separacdo entre os grupos. Importante ressaltar que, embora ndo seja possivel
considerar essa diferenca como conclusiva, ela evidencia uma tendéncia de distingdo entre os
grupos. Ao adotar o modelo Lag-Lead, que busca imputar dados faltantes de maneira
abrangente, considerando tanto observacOes passadas (Lag) quanto futuras (Lead) e
incorporando o Algoritmo de Maximizagdo de Expectativa (EM), nota-se uma indicacao
positiva em direcdo aos beneficios na sexta semana, evidenciada pelo p-valor de 0,016 (Tabela
8). No entanto, na andlise de sensibilidade para os dados categdricos, ndo foram observadas
diferencas estatisticamente significativas nos quatro modelos de imputacdo de dados (Tabela
9).

Tabela 8 - Analise de sensibilidade para escore PSQI Global com imputacéo de dados faltantes

Acupuntura Auricular Acupuntura Auricular ndo-
Escore PSQI Global especifica especifica p-valor !
Mediana (Q1 - Q3)
(N=37) (N=37)
UOCF
Baseline 8,0 (6,0-10,0) 8,0 (6,0-11,0) 0,524
4 semanas 6,0 (4,0-9,0) 6,0 (5,0-9,0) 0,781
6 semanas 50 (4,0-9,0) 7,0 (4,0-9,0) 0.487
3 meses 6,0 (5,0-9,0) 6,0 (5,0-8,0) 0,695
Modelo GEE
Baseline 8,0 (6,0-10,0) 8,0 (6,0-11,0) 0,524
4 semanas 55 (4,0-6,0) 6,0 (5,0-7,0) 0,158
6 semanas 50 (4,0-5,8) 6,6 (5,0-7,0) 0,007
3 meses 51 (5,0-51) 58 (5,0-6,0) 0,061
Algoritmo EM Lag-Lead
Baseline 8,0 (6,0-10,0) 8,0 (6,0-11,0) 0,524
4 semanas 6,0 (4,0-8,0) 6,0 (5,0-9,0) 0,625
6 semanas 50 (4,0 - 7,0) 7,0 (5,0 - 11,0) 0,016
3 meses 5,0 (3,0-7,0) 5,0 (4,0-8,0) 0,624
Algoritmo EM Lag
Baseline 8,0 (6,0-10,0) 8,0 (6,0-11,0) 0,524
4 semanas 6,0 (4,0-9,0) 6,0 (5,0-9,0) 0,853
6 semanas 50 (4,0 - 7,0) 6,0 (4,0 - 9,0) 0,209

3 meses 50 (3,0-8,0) 6,0 (50-8,0) 0,587
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1 Teste de Wilcoxon-Mann-Whitney N&do Pareado

Q1: primeiro quartil; Q3: terceiro quartil

UOCF: Ultima observagéo carregada para frente

Modelo GEE: Equagbes de estimativas generalizadas
Algoritmo EM: Algoritmo de Maximizagéo de Expectativa

Tabela 9 - Andlise de sensibilidade para redugdo escore PSQI Global para abaixo de cinco com
imputacdo de dados faltantes

Reducéo escore Acupuntura Auricular Acupuntura Auricular ndo-
PSQI Global para especifica especifica q
abaixo de cinco BT
n (%) (N=37) (N=37)
UOCF
4 semanas 14 (37,8) 8 (21,6) 0,203
6 semanas 11 (29,7) 11 (29,7) >0,999
3 meses 9 (24,3) 9 (24,3) >0,999
Modelo GEE
4 semanas 14 (37,8) 7 (18,9) 0,121
6 semanas 11 (29,7) 8 (21,6) 0,595
3 meses 8 (21,6) 6 (16,2) 0,768
Algoritmo EM Lag-Lead
4 semanas 14 (37,8) 8 (21,6) 0,203
6 semanas 14 (37,8) 8 (21,6) 0,203
3 meses 12 (32,4) 11 (29,7) >0,999
Algoritmo EM Lag
4 semanas 14 (37,8) 9 (24,3) 0,315
6 semanas 14 (37,8) 11 (29,7) 0,624
3 meses 11 (29,7) 9 (24,3) 0,794

1 Teste Exato de Fisher

UOCF: Ultima observacéo carregada para frente

Modelo GEE: Equac®es de estimativas generalizadas
Algoritmo EM: Algoritmo de Maximizacdo de Expectativa

No ajuste do modelo GEE (Equacdes de Estimativas Generalizadas), € possivel observar
gue a covariavel visita estd associada a uma reducao nos escores em relacdo ao baseline, com
uma média de diminuicdo de 2,5 pontos a cada visita. Contudo, a diferenca entre 0s grupos
ainda néo alcanca significancia estatistica. Neste ajuste do modelo, € notavel que o valor de p
se aproxima da significancia, registrando um valor de 0,089. Isso sugere que, embora ndo tenha
sido encontrada uma diferenca estatisticamente significativa na anélise por intencéo de tratar, a

andlise de sensibilidade indica uma tendéncia de melhora devido a intervengéo (Tabela 10).
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Tabela 10 - Ajuste do modelo de Equacg®es de Estimativas Generalizadas (GEE)

Variavel Estimativa EP.* Est. Wald p
Intercepto 8,03 0,52 239,78 <0,001
Grupo B 0,79 0,47 2,90 0,089
Visita- 5 semanas -2,50 0,65 14,62 <0,001
Visita- 7 semanas -2,20 0,71 9,66 0,001
Visita- 3 meses -2,98 0,60 24,94 <0,001

* erro padréo

46 pacientes foram acompanhados na analise por protocolo (PP);
Acompanhamento em quatro momentos (baseline, 5 semanas, 7 semanas e 3 meses), totalizando 184
medidas;

Variavel resposta: escore PSQI Global (quantitativa);

Varidvel temporal: visita (baseline, 5 semanas, 7 semanas e 3 meses);
Covariavel: grupo (A- Acupuntura auricular especifica, B- Acupuntura auricular ndo especifica) e
visita;

15.  DISCUSSAO
15.1. Achados principais

Este estudo incluiu 74 participantes submetidos a 2 sessdes de acupuntura auricular por
semana, totalizando 12 sessdes. Observou-se, apds trés meses da inclusdo, uma propor¢édo
similar de participantes nos grupos de acupuntura auricular especifica e ndo-especifica com
reducdo dos escores globais do PSQI abaixo de 5, sendo que esta diferenca nédo foi
estatisticamente significativa.

Na analise da amostra por intencdo de tratar, observou-se uma tendéncia de beneficio
apos 4 semanas de intervencdo (p=0,057), com risco relativo que atravessa a unidade, mas
sugere uma tendéncia de beneficio (RR 1.52, IC 95% 0.99 — 2.32). Cabe destacar que essa
tendéncia é estatisticamente significante na analise por protocolo (p=0,038), indicando que 0s
participantes que receberam acupuntura auricular especifica tiveram 69% mais chances de
alcancar uma boa qualidade do sono em comparagcdo aos participantes que receberam
acupuntura auricular ndo especifica (RR 1.69, 1C95% 1.03 — 2.75). Entretanto é importante
salientar que essa diferenca ndo se manteve nas avaliacdes subsequentes (6 semanas e 3 meses).
Apesar de uma tendéncia para escores mais baixos no grupo de acupuntura auricular especifica,
nédo se constatou uma diferenca estatisticamente significativa entre os grupos. No entanto, a
analise intragrupo indicou que ambos os grupos experimentaram melhorias estatisticamente

significativas em relacdo aos valores basais. E possivel que em funcdo do pequeno tamanho
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amostral, este estudo ndo tenha tido poder estatistico para identificar diferencas estatisticamente
significativas entre os grupos experimental e controle. As analises de sensibilidade indicaram
uma possivel tendéncia de beneficio da intervencédo, sugerindo que, em um cenario com uma
amostra maior ou menos desisténcias, as evidéncias de beneficio da AA para tratamento da
insbnia em pessoas com depressdo poderiam ser confirmadas nas andlises estatisticas.

Estudos prévios que avaliaram a eficacia da acupuntura no tratamento da insénia em
pacientes com depressdo também ndo evidenciaram melhorias significativas entre 0s grupos
investigados. Ensaio clinico randomizado, envolvendo 150 participantes, ndo identificou
diferengas estatisticamente significativas ao avaliar a eficacia da acupuntura especifica e nao
especifica no tratamento da insénia residual associada ao Transtorno Depressivo Maior (TDM)
(91). Estudo com 78 pacientes com TDM diagnosticado pelo DSM-IV e queixa de insdnia
submetidos a eletroacupuntura e ao agulhamento superficial em pontos ndo especificos de
acupuntura ou acupuntura placebo néo invasiva nao revelou diferencas significativas entre os
grupos de eletroacupuntura e acupuntura nao especifica (47). Outro estudo com 69 participantes
utilizou auriculoterapia com semente de vacéria juntamente com dexzopiclone 3mg,
administrado 30 minutos antes de dormir, para o grupo de experimental e auriculoterapia sham,
combinado com dexzopiclone 3mg, administrado da mesma forma antes de dormir, para o
grupo controle. De modo similar ao nosso estudo, o grupo sham consistia na aplica¢éo de pontos
de auriculoterapia que ndo tinham relagdo com o tratamento da insénia (areas como dente, nervo
isquiatico, reto, dedo, nariz externo e pelve). Apds 8 semanas de tratamento, 0s autores ndo
constataram diferencas estatisticamente significativas entre os grupos (80). Um ensaio clinico
randomizado e controlado por lista de espera, no qual se empregou a acupuntura com ou sem
acupuntura auricular combinada para tratar a insdnia, também ndo se observou diferenca
estatisticamente significativa entre o grupo que recebeu acupuntura e 0 grupo que recebeu
tratamento combinado. No entanto, ambos os tratamentos foram melhores do que a lista de
espera na reducédo da insénia (92).

No estudo primario, intitulado "Eficacia e seguranca da acupuntura auricular na
depressdo: um ensaio clinico randomizado”, foi realizada andlise da qualidade do cegamento,
indicando que ndo houve diferenca significativa entre os grupos em relagdo a proporgdo de
participantes que identificaram corretamente o tipo de acupuntura auricular recebida,
evidenciando assim, o éxito do mascaramento dos participantes do estudo.

Ainda sobre as analises realizadas no estudo primério, foi identificada uma diferenca

estatisticamente significativa na avaliagdo realizada apos 3 meses, a favor do grupo submetido
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a acupuntura auricular especifica em relagdo a remissao dos sintomas depressivos, com uma
taxa de 45,8% versus 13,6%. Entretanto, € importante salientar que, uma melhora nos sintomas
da depressdo ndo necessariamente implica em uma melhora concomitante nos disturbios do
sono, visto que os sintomas depressivos podem melhorar, mas a insénia pode persistir como um
sintoma residual. Estudos anteriores indicam que a insonia pode ser considerada um marcador
de depressdo resistente ao tratamento, e os disturbios do sono frequentemente persistem como
um sintoma residual em alguns casos de depressédo (93,94).

Estes resultados ressaltam as complexidades associadas a0 manejo da insonia residual
em individuos que também sofrem de depressdo. Com evidéncias de que o tratamento da
insdnia pode ser particularmente desafiador em pacientes com uma histéria prolongada de
depressdo (95). Estudos anteriores apontam que a acupuntura pode ter um efeito limitado no
tratamento da insdnia quando combinada com depressao (91,92), vez que a insdnia pode ser
resistente ao tratamento nesses casos, persistindo, eventualmente, como sintoma residual
mesmo apo6s a melhora ou remissao da depressdo (93,94). Além disso, a depresséo de longa
duracdo, geralmente, esta associada a uma série de fatores e comorbidades, como ansiedade,
transtornos de personalidade, traumas passados, entre outros. Essas circunstancias adicionais
podem tornar o tratamento da insnia mais dificil e complicado, reforcando a necessidade de
atuacdo/intervencdo nos diversos fatores envolvidos.

Apesar destes resultados negativos, diversos estudos sugerem que a acupuntura
sistémica e eletroacupuntura sdo modalidades terapéuticas eficazes para a melhoria dos
sintomas da insonia relacionada a depressdo (96-98). No entanto, € relevante notar que no
presente estudo empregamos a acupuntura especificamente no pavilhdo auricular para o
tratamento da insonia, enquanto muitos estudos de AA se concentraram em outros contextos
comorbidos especificos, tais como pacientes com doenca renal crénica submetidos a
hemodialise (85), com rinite alérgica (99), artrite reumatoide (81), individuos em tratamento
quimioterapico para cancer de ovario (100) e cancer de mama (101,102), pacientes com dor
crénica (71) e mulheres de meia idade em ambulatérios (103). Na nossa revisdo néo
encontramos estudos abordando especificamente o uso da acupuntura auricular em situagoes

onde insbnia e depressdo coexistem.

15.2. Interpretacédo dos resultados

Em relacdo aos resultados do presente estudo, observa-se que na analise por intencédo de

tratar, ha beneficio aparentemente inicial da intervencdo apds 4 semanas, fato confirmado
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também na analise por protocolo. No entanto, € crucial ressaltar que esse efeito benéfico ndo se
manteve nas avaliagdes seguintes (6 semanas e 3 meses), sendo que isso pode ser explicado
pela perda de participantes. Outra razdo para a auséncia de beneficios aos 3 meses, além do
pequeno tamanho amostral e da perda amostral, € a interrupcdo do agulhamento entre a
avaliacdo de 6 semanas e a avaliacdo de 3 meses. Neste caso, para a eventual manutencéo do
efeito benéfico da AA seriam necessarias mais sesses. A analise de sensibilidade também
aponta tendéncia que sugere este efeito benéfico, embora ndo substitua a analise sem a
imputacdo de dados.

E importante ressaltar que o tamanho da amostra no nosso estudo pode ndo ter sido
adequado em termos de poder estatistico para identificar diferencas estatisticamente
significativas entre os grupos. Outro ponto relevante que pode ter influenciado os resultados é
a questdo do estimulo nos pontos ndo especificos de acupuntura. Ambos 0s grupos de
participantes receberam aplicacdo de agulhas perfurantes em uma quantidade equivalente de
pontos auriculares. Contudo, devido & abundéancia de pontos na orelha e a intensa sensibilidade
e inervacdo do pavilhdo auricular, é possivel que mesmo estes pontos tenham resultado em
estimulo.

A literatura reconhece o0s desafios associados a selecdo de pontos que sejam
verdadeiramente inativos e alguns autores destacam que usar pontos sham que ndo induzam
resposta terapéutica na orelha é tarefa complexa (90). Em relacdo aos estimulos manuais dos
pontos de agulhamento, os participantes de ambos os grupos foram orientados para a
estimulacdo trés vezes ao dia dos pontos de maneira idéntica. Esse estimulo, conhecido na
Medicina Tradicional Chinesa como Deqi, provoca uma sensacdo especifica experimentada
pelos pacientes durante o estimulo da agulha de acupuntura. Acredita-se na MTC que o Deqi
seja um componente essencial para alcancar os efeitos terapéuticos desejados. O estimulo
manual do Deqi esta associado a eficacia clinica da acupuntura auricular, vez que indica uma
resposta fisioldgica do organismo (104). Para manter o cegamento do estudo, o grupo
submetido a acupuntura auricular ndo-especifica também realizou essa estimulagéo
diariamente, o que pode ter contribuido para 0 aumento do efeito da técnica nesse grupo. Estudo
comparativo demonstrou que o grupo Deqi exibiu ativagdo mais pronunciada no cerebelo
anterior direito e no lobo limbico direito (105). Revisdo sistematica sobre o efeito Deqi
constatou correlacao positiva entre o grau de Deqi nos estudos e a intensidade da ativacdo das

regides cerebrais (106). Sendo assim, esse estimulo no grupo submetido a acupuntura auricular
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ndo especifica pode ter resultado em efeitos ndo especificos e benéficos relacionados ao
agulhamento.

Outra possivel justificativa para nosso resultado reside no fato de que a selecdo dos
pontos foi inicialmente pensada para o desfecho primario do estudo principal, a reducédo dos
sintomas depressivos, e ndo especificamente na melhora da qualidade do sono. Conforme
evidenciado na literatura, 0s pontos preeminentemente empregados na pratica de acupuntura
auricular para o tratamento da insénia incluem Shen men, Subcortex, Coracdo e Simpatico,
podendo-se também mencionar Occipital, Neurastenia, Cérebro, Endocrino, Rim, Figado,
Baco, bem como os pontos de ins6nia 1 e 2 (107) Tendo em comum com nosso estudo apenas
Shen men, Sub Coértex, Coracgdo, Figado e Rim.

Outro aspecto importante para a compreensdo dos eventuais efeitos terapéuticos da
acupuntura é a diferenciacdo entre acupuntura sham e placebo, a acupuntura sham ndo é
fisiologicamente inerte e por esse motivo ndo pode ser considerada sinbnimo de acupuntura
placebo, ja que mesmo com estimulagdo minima, como agulhamento inespecifico ou
superficial, ha ativacao dos tecidos e do sistema nervoso periférico e central (108). Os estudos
de acupuntura empregam o agulhamento ndo penetrante, insercao superficial da agulha, pontos
de acupuntura ndo especificos e pontos que ndo estdo relacionados a acupuntura como 0s
métodos mais comuns para uso em grupos controle (109). O fato de termos escolhido a
acupuntura sham em vez de acupuntura placebo pode ter trazido algum efeito para o grupo
controle. A literatura cientifica oferece evidéncias de que o impacto da acupuntura varia
dependendo do tipo de controle empregado no estudo. Quando comparada a grupos sem
qualquer intervencdo ou tratamento convencional, a acupuntura geralmente demonstra efeito
mais pronunciado. No entanto, a eficacia tende a diminuir quando comparada a acupuntura
placebo ou a acupuntura sham (110,111).

Outro possivel fator que pode ter contribuido para a eficacia da acupuntura auricular
ndo-especifica, semelhante a acupuntura auricular especifica, € o amplo reconhecimento e
aceitacdo da pratica da acupuntura auricular pelos participantes. Isso pode ter levado os
participantes a acreditarem que estavam recebendo um tratamento eficaz, o que pode, pelo
menos em tese, ter resultado em efeito placebo. Adicionalmente, é plausivel também que as
visitas regulares e o cuidado oferecido pela equipe de acupunturistas durante as sessfes de
acupuntura tenham contribuido para o efeito placebo. Essa atencdo especial dada aos
participantes, independentemente da natureza da intervengédo, pode induzir mudanga no seu

comportamento, podendo levar ao chamado efeito Hawthorne. Segundo Demetriou et al.
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(2019)(112) o feito Hawthorne descreve um tipo de fenémeno no qual os individuos alteram
ativamente seu comportamento quando séo alvos de interesse e atengéo especial.

Cabe destacar que aproximadamente 89% dos participantes deste estudo relataram
experienciar sensacfes dolorosas devido a permanéncia das agulhas semipermanentes. Esse
desconforto, associado a possibilidade de incomodo causado pelo contato da orelha com o
travesseiro, pode ter interferido na capacidade do participante adormecer ou permanecer em
sono profundo e ininterrupto, apesar dos beneficios terapéuticos da acupuntura auricular.
Conforme apontado por Kurebayashi e colaboradores (2012)(113), resultados sdo mais
favoraveis para agulhas semipermanentes em comparacdo com sementes de mostarda,
entretanto em seu estudo alguns participantes também manifestaram desconforto em relagdo a
insercdo e a permanéncia das agulhas, o que evidencia potencial desvantagem associada a esse
material em comparagdo com as sementes de acupuntura. Revisdo sistematica sobre os eventos
adversos da acupuntura auricular mostram que, as ocorréncias mais comuns incluiram
sensacOes passageiras de desconforto local, sensibilidade e dor. No entanto, assim como em
nosso estudo nenhum evento adverso grave foi identificado nesta revisao (114).

Além de estabelecer a seguranca do tratamento adotado, os resultados do estudo atual,
que apontam para tendéncia potencial em direcdo a significancia estatistica apds quatro semanas
de tratamento no grupo de acupuntura auricular especifica, estdo em linha com as descobertas
de algumas pesquisas sobre os efeitos benéficos da acupuntura auricular na qualidade do sono
e na secrecdo noturna de melatonina (19,115). Estudo realizado por Spence e colaboradores
(2004)(115), observou que a acupuntura, além de melhorar a qualidade do sono e influenciar
positivamente a melatonina, teve impacto notavel em pardmetros polissonograficos essenciais,
como a laténcia do inicio do sono, tempo total de sono e eficiéncia do sono (p<0,005). Isso
sugere que a acupuntura pode desempenhar papel fundamental na otimizacao do ciclo sono-
vigilia e na promocédo de sono de melhor qualidade. Sob a perspectiva da neurofisiologia a
auriculoterapia com agulhas semipermanentes, é capaz de estimular o Sistema Nervoso
Autonomo (SNA) e modificar a condutividade elétrica nos pontos auriculares. O estimulo
externo da agulha na orelha percorre fibras nervosas ascendentes até o cérebro no Sistema
Nervoso Central (SNC). Isso resulta na percepgédo de sensagdes como presséo, calor ou dor no
local da inserc¢éo, devido a ativagéo de vias descendentes na medula espinhal. Simultaneamente,
este estimulo inicial ativa partes do cérebro que afetam o SNA e vias descendentes conectadas
a 0rgaos e visceras. Sabe-se que 0 SNA, em suas a¢des simpaticas e parassimpaticas, funciona

em sinergia para regular as fun¢bes autbnomas do corpo. Isso envolve alternar entre estados de
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alerta, quando as atividades exigem acdo, e momentos de desaceleragdo para permitir o
descanso e o sono (116). A auriculoterapia é capaz de estimular pontos periféricos que tém
ligacdo direta com o Sistema Nervoso Central (SNC), promovendo a liberacdo de
neurotransmissores. Esta resposta ajuda a reequilibrar substancias essenciais para a regulacéo
do ciclo sono-vigilia, como a melatonina, hormonio de crescimento e cortisol (84). Além disso,
a acupuntura tem a capacidade de regular a atividade de regiGes cerebrais especificas
relacionadas a experiéncia do sono, como o lobo pré-frontal, lobo temporal, 16bulo parietal,
cingulo anterior, giro supramarginal e precuneu. Além disso, pode influenciar o fluxo sanguineo
cerebral e os niveis de neurotransmissores, como a serotonina (5-HT) e o acido gama-
aminobutirico/glutamato (GABA/GIu), em pacientes com insonia (117).

E importante ressaltar que, na préatica da acupuntura auricular, uma parcela significativa
dos efeitos da técnica tem sido atribuida a estimulacdo do ramo auricular do nervo vago. Este
estimulo tem o efeito de aumentar a atividade do sistema nervoso parassimpatico, a0 mesmo
tempo em que reduz a atividade do sistema nervoso simpatico (118,119). A estimulacdo
transcutanea do nervo vago auricular (taVNS) tem demonstrado seguranca e eficacia em
condicdes como epilepsia, transtornos depressivos maiores e insdnia (120). A taVNS pode ser
compreendida como uma técnica que combina estimulagdo do ponto auricular com estimulagéo
do nervo vago, demonstrando eficacia particularmente no tratamento de condi¢bes como
depressdo e insbnia primaria. Estudo conduzido por Zhang e colaboradores (2021)(121) avaliou
a eficacia da taVNS em 20 participantes, revelando que essa abordagem terapéutica tem o
potencial de melhorar a resposta ao tratamento da ins6nia primaria. Os resultados desta pesquisa
mostraram uma redugéo significativa nos escores do PSQI, diminui¢do na laténcia do sono e

um prolongamento na duracdo do sono apds quatro semanas de tratamento.

14.3. Comparacao com estudos similares

Em comparagdo com ensaios clinicos que investigaram a eficacia da acupuntura na
melhora da qualidade do sono, os resultados deste estudo estdo em consonancia com pesquisas
anteriores que ndo observaram diferencas estatisticamente significativas (47,80,91,92).

No entanto, é importante salientar que varios estudos clinicos randomizados e
controlados anteriores tém atestado a eficacia da acupuntura auricular no tratamento da insénia.
Desde a primeira revisdo sistematica publicada demonstrando os efeitos favoraveis da AA na

insOnia primaria (72), varios novos estudos foram publicados. Revisdo sistematica e metanalise
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com 15 ensaios clinicos randomizados (ECR), englobando um total de 1429 participantes
diagnosticados com insonia, comparando, habitualmente, dois grupos: acupuntura auricular
versus procedimentos simulados ou placebo, e acupuntura auricular versus tratamentos
farmacologicos. Os resultados das analises estatisticas demonstraram impacto positivo da AA
no tratamento da insdnia primaria. No entanto, devido a limitada qualidade metodoldgica dos
estudos, ao tamanho amostral insuficiente e a possivel presenca de viés de publicacdo, as
evidéncias atuais ndo oferecem respaldo solido para a utilizacdo da acupuntura auricular no
tratamento da ins6nia primaria (25).

Outra revisdo sistematica, abrangendo 16 ensaios clinicos randomizados, com total de
1449 pacientes diagnosticados com insonia, independentemente da presenca de comorbidades
e abrangendo casos de insbnia aguda e cronica, revelou que a AA foi superior ao placebo, a
auséncia de intervencéo, as terapias farmacologicas e ao tratamento usual no tratamento da
insOnia a curto prazo (122).

Metanalise, com 14 ensaios clinicos randomizados com um total de 928 participantes
que sofriam de insdnia associada a diversas comorbidades (hipertensdo, diabetes, acidente
vascular cerebral, infarto cerebral agudo, hepatocirrose, hemodialise, doenca pulmonar
obstrutiva cronica e fratura de quadril), avaliou os efeitos da AA. Os participantes do grupo
experimental, foram submetidos ao tratamento com AA enguanto os participantes dos grupos
controle receberam medicamentos, acupuntura auricular sham ou nenhum tratamento. Os
resultados mostraram que 0s grupos que receberam AA apresentaram resultados superiores em
relacdo aos grupos controle na pontuacédo global no PSQI (123).

Um aspecto distintivo entre estes estudos e o nosso é que, os estudos clinicos
randomizados e controlados citados, demonstraram a eficicia da acupuntura auricular no
tratamento da insdnia sem avaliar, especificamente, individuos com depressdo. Conforme
observado por Hu e colaboradores (2022), a maior parte das investigacdes prévias direcionou
seus esforgos para a analise da acupuntura em cenarios separados, seja no tratamento exclusivo
da ins6nia ou da depressdo. Permanecendo incerta a eficacia da acupuntura auricular em casos

de insbnia relacionada a depressao.

15.3. Pontos fortes e limitacGes do estudo

Entre as limitagGes do presente estudo, é pertinente destacar a utilizacao de instrumentos

de auto-relato, que ainda que amplamente empregados e vantajosos, ndo estdo isentos de
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restricdes. O Indice de Qualidade do Sono de Pittsburgh (PSQI), em particular, requer que os
participantes relatem retrospectivamente seus padrGes de sono ao longo do Ultimo més,
sujeitando-se, portanto, a possibilidade de erros de memoria e dificuldades de recordacéo,
especialmente quando se trata de eventos especificos do sono. Ademais, 0 PSQI depende da
interpretacdo subjetiva dos participantes em relacdo a qualidade de seu sono. A definicdo
individual do que constitui um sono "ruim" ou "bom" é intrinsecamente variavel de pessoa para
pessoa, 0 que, pode dificultar, pelo menos em parte, a comparacao entre diferentes grupos de
pesquisa e a interpretacdo uniforme dos resultados. Outro aspecto € que o estudo ndo abrangeu
a coleta de informacOes sobre os potenciais fatores que poderiam influenciar a qualidade do
sono, tais como estresse, utilizagdo de dispositivos eletrdnicos antes do periodo de repouso,
conflitos familiares, padrdes de trabalho e outras variaveis pertinentes. A inclusdo desses dados
poderia contribuir para uma compreensao mais abrangente das variacfes nos escores de
qualidade do sono ao longo do estudo. Além disso, € importante salientar que a utilizacéo
exclusiva de medidas de auto-relato pode limitar a precisdo da avaliacdo da qualidade do sono,
dado que informacgdes subjetivas podem divergir das observacdes objetivas. Portanto, a
incorporacdo de abordagens que combinem tanto medidas subjetivas quanto objetivas poderia
resultar em caracterizacdo mais completa e confidvel da qualidade do sono dos participantes.
Uma sugestdo para futuras pesquisas consiste em considerar a complementacao do uso do PSQI
com medidas objetivas do sono, como a polissonografia ou dispositivos de monitoramento do
sono, como actigrafo. Essa abordagem poderia enriquecer a analise e aumentar a robustez dos
resultados. Adicionalmente, nosso estudo ndo incluiu um grupo de controle composto por
individuos sem sintomas depressivos para efeitos de comparacdo em relacdo a qualidade do
sono. A incorporacdo desse grupo representaria uma outra abordagem metodoldgica, ainda que
com dificuldades operacionais (como por exemplo, aumento importante do tamanho amostral),
mas que poderia trazer novos subsidios para a compreensdo da eficacia da AA

Uma limitacdo significativa deste estudo é a auséncia de diferencia¢do das sindromes
no tratamento da insénia com acupuntura, apesar deste ser um ponto crucial na visdo da
medicina chinesa. Diversos autores enfatizam que a correta diferenciacdo de sindromes é
fundamental para tratamento eficaz e para a obtencdo de resultados desejados. No entanto, o
estudo ndo abordou essa diferenciacao, que € importante na personalizacao do tratamento. Para
a Medicina Tradicional Chinesa, a insonia pode ser decorrente de varias sindromes, incluindo
deficiéncia do Coracdo e do Baco (Xin Pi Liang Xu), hiperatividade do Fogo devido a

deficiéncia do Yin (Yin Xu Huo Wang), ascensdo do Fogo excessivo do Figado (Gan Huo
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Shang Rao), desordem do Qi do Estdomago (Wei Qi Bu He), deficiéncia do Coracdo e da
Vesicula Biliar (Xin Dan Liang Xu), desarmonia entre o Coragdo e o Rim (Xin Shen Bu Jiao),
calor mucosidade agredindo o Coracgdo (Tan Re Xin Rao) e fogo exuberante do Coracdo (Xin
Huo Sheng) . A falta de abordagem destas diferentes sindromes pode ter impactado
negativamente a obtencdo de resultados positivos (e duradouros) do nosso estudo em relacéo
ao tratamento da ins6nia. Apesar de sabermos a importancia de se ter um protocolo padronizado
que pode servir de referéncia para futuras pesquisas, é relevante observar que a néo
diferenciacdo das sindromes € uma tentativa de conciliar a visdo oriental com a metodologia
ocidental de pesquisa, 0 que pode dificultar a aplicacdo efetiva da medicina chinesa em
contextos de pesquisa ocidental.

Outra limitacdo foi impossibilidade de cegamento dos acupunturistas, 0 que pode ter
introduzido vieses nos resultados. Essa limitacdo de pesquisa pode ser intrinseca a estudos de
intervencdes, como acupuntura ou terapia cognitivo-comportamental, nos quais uma interacéo
substancial, face a face, entre o pesquisador ndo cego e o participante € um requisito essencial.
Com o intuito de mitigar tais viéses, a equipe de acupunturistas foi submetida a treinamentos
rigorosos e orientada a seguir um protocolo de tratamento idéntico para ambos 0s grupos, com
0 propdsito de minimizar ao maximo as influéncias néo controladas no &mbito do estudo. Além
disso, esforcos foram feitos para atenuar essa influéncia, vez que os avaliadores e estatisticos
responsaveis pela analise dos resultados estavam cegados para a condi¢do dos participantes.

Apesar dessas limitacdes, este estudo apresenta alguns pontos fortes que contribuem
para sua validade e relevancia cientifica. Primeiramente, é importante destacar que ambos 0s
grupos foram submetidos ao agulhamento, o que se diferencia de alguns estudos anteriores que
utilizaram materiais diversos, como micropore ou esferas, dificultando (sendo impossibilitando)
0 cegamento dos participantes. Ainda nesta linha, outro ponto forte é a implementacéo rigorosa
de diferentes estratégias de cegamento, abrangendo avaliadores, participantes e o estatistico
envolvido na andlise dos resultados. A randomizacdo central realizada por um estatistico
independente e a ocultacdo da alocacao por meio de envelopes opacos e selados seguem padrdes
internacionalmente reconhecidos, sendo considerados padrdo ouro em estudos clinicos
randomizados. Estas medidas garantem distribuicao aleatdria (randomizagdo) dos participantes
nos grupos de intervencéo, reduzindo potenciais vieses. Um aspecto distintivo deste estudo é
seu ineditismo. Até o momento, ndo foram identificados ensaios clinicos randomizados
similares gque investigaram os efeitos da acupuntura auricular com agulha semipermanente na

avaliacdo da qualidade do sono em individuos com sintomas depressivos. Esta singularidade
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realga a natureza inovadora da pesquisa. Ademais, o estudo se beneficia da padronizagdo do
protocolo de acupuntura auricular adotado. Este protocolo é de facil administracdo e pode ser
replicado em futuras pesquisas, facilitando a comparacdo e a reproducdo dos resultados em
diferentes contextos e populacfes. A utilizacdo de agulhas semipermanentes acessiveis em
termos de custo, esterilidade e descartabilidade torna essa técnica prontamente aplicavel em
diversos ambientes clinicos. Sua simplicidade de aprendizado em curto espaco de tempo,
aumenta a viabilidade de sua implementacdo em larga escala, o que é relevante para a

disseminacdo das Praticas Integrativas e Complementares.

15.4. Sugestbes para novos estudos

Nossos resultados indicam uma tendéncia para efeito positivo que quase alcanca
significancia estatistica da acupuntura auricular especifica na comparagdo com a acupuntura
ndo-especifica. Futuras pesquisas com amostras maiores tem o potencial de confirmar esta
eficacia da AA, e portanto, se justificam. Com base nos pontos fortes e limitacdes deste estudo,
varias sugestdes podem ser feitas para pesquisas futuras na area da acupuntura auricular na
melhora da qualidade do sono, incluindo, prioritariamente, realizar estudos com maior nimero
de participantes. Além disso, seria valioso a incorporacao de abordagens que combinem tanto
medidas subjetivas quanto objetivas o que certamente ird aprimorar a avaliacdo da qualidade
do sono dos participantes. Uma sugestao para futuras pesquisas consiste em complementar o
uso do PSQI com medidas objetivas do sono, tais como a polissonografia ou dispositivos de
monitoramento do sono, como actigrafo. Essa abordagem poderd enriquecer a analise e
aumentar a robustez dos resultados.

E relevante também explorar uma variedade de protocolos de acupuntura auricular,
incluindo a diferenciacdo de sindromes, como a combinacdo de pontos auriculares especificos
e ndo especificos. A conducdo de estudos comparativos com outras modalidades terapéuticas,
como TCC-I ou uso de medicagdo, também se mostra pertinente, a fim de avaliar a eficacia
relativa e o potencial de sinergia da acupuntura auricular como complemento a essas
abordagens terapéuticas.

Adicionalmente, seria benéfico investigar se a utilizacdo da agulha teve algum impacto
na qualidade do sono. A introdugdo de uma ou mais questdes sobre a percepg¢ao do participante
do eventual impacto da presenga da agulha sobre o sono € simples de ser feita e deve ser

introduzida em futuras pesquisas da area. Além disso, seria vantajoso conduzir estudos que
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incluam a formacéao de um terceiro grupo de controle composto por cuidados de rotina, a fim
de comparar a eficacia da acupuntura auricular especifica com um grupo que néao tenha sido
submetido a qualquer tipo de intervencdo ou tratamento convencional. Outra sugestdo seria a
conducédo de estudos que explorem outras técnicas de acupuntura, como a laseracupuntura,
agulhas sistémicas onde os participantes ndo permanecem com as agulhas na orelha por um
periodo prolongado, ou 0 uso de sementes que possam minimizar o desconforto local durante
0 repouso. Dois aspectos usualmente dificeis de serem manejados em ensaios clinicos e que
merecem atencdo especial sdo o aumento do tamanho da amostra e a reducdo das perdas de
acompanhamento. Desenvolver estratégias para obter amostra grandes e evitar perdas de
seguimento sdo tarefas centrais para estudos clinicos mas que uma vez alcangadas, contribuirdo
para a obtencdo de conclusdes mais robustas sobre os efeitos terapéuticos da acupuntura.

Dado que a acupuntura auricular € uma pratica integrativa amplamente aceita tanto por
pacientes quanto por profissionais de salde, ha espago para futuras investigacdes que possam
enriquecer nosso entendimento e aprimorar o uso dessa abordagem terapéutica para a melhoria
da qualidade do sono. Estudos subsequentes podem se basear no protocolo e nos resultados
deste estudo como ponto de partida. Isso inclui a superacdo das limitacdes identificadas, tais
como inclusdo de maior numero de participantes, adocdo de outros critérios de avaliacdo da
qualidade do sono (polissonografia ou dispositivos de monitoramento do sono), investigagédo
de diferentes modalidades de tratamento e comparacdo entre a acupuntura auricular e outras

terapias disponiveis.

16. CONSIDERACOES FINAIS

Na analise da amostra por intencdo de tratar, evidenciamos um beneficio inicial que se
mostrou significativo apds 4 semanas de intervencdo, conforme confirmado pela analise por
protocolo. Contudo, é essencial destacar que este efeito ndo perdurou nas avaliacOes
subsequentes de 6 semanas e 3 meses, 0 que pode ser explicado, pelo menos em parte, pela
perda de participantes ao longo do estudo. O tamanho da amostra no presente estudo pode néo
ter sido adequado em termos de poder estatistico para identificar diferencas estatisticamente
significativas entre os grupos. Os resultados do presente estudo podem também ser atribuidos
a estratégia de cegamento utilizada, na qual foram aplicadas agulhas em quantidade equivalente
para ambos 0s grupos. Devido a riqueza de pontos na orelha e a intensa sensibilidade e

inervacdo do pavilh@o auricular, é possivel que o uso dos pontos ndo especificos no grupo
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controle tenham resultado em estimulo (e efeitos benéficos), influenciando os resultados
obtidos na comparagdo com grupo experimental.

A interrupcdo do agulhamento entre a avaliacdo de 6 semanas e a de 3 meses também
se destaca como uma potencial razdo para a auséncia de beneficios, sugerindo a possivel
necessidade de sessOes adicionais.

Por outro lado, o resultado das anélises de sensibilidade realizadas neste estudo apontam
uma tendéncia para efeito benéfico, embora estas ndo substituam a analise sem a imputacéo de
dados.

As complexidades associadas ao manejo da insénia residual em individuos que também
sofrem de depressdo € uma tarefa complexa. Reconhece-se que o tratamento da insdnia é
particularmente desafiador em pacientes com uma histéria prolongada de depressao.
Acreditamos que os, resultados deste estudo tem potencial para contribuir no tratamento da
insdnia e distlrbios da qualidade do sono em pacientes deprimidos, objetivo que poderé ser
investigado em estudos futuros com amostras substancialmente maiores e acompanhamento
mais prolongado. Este estudo, apesar de suas limitacdes, pode servir como base e guia para
futuras pesquisas, contribuindo significativamente para o avango do conhecimento na area da

acupuntura auricular no contexto da mé e qualidade do sono e depressdo comdrbidas.

17. CONCLUSAO

Com base nos resultados desta pesquisa, podemos concluir que, ap6s trés meses da
inclusdo dos participantes, ndo foi identificada uma diferenca estatisticamente significativa na
obtencdo da boa qualidade do sono em individuos com sintomas depressivos submetidos a
acupuntura auricular especifica em comparacdo com a acupuntura auricular ndo-especifica. Dos
37 participantes randomizados para receber acupuntura auricular especifica, apenas 8 (33,3%)
apresentaram uma reducdo no escore global do PSQI abaixo de 5, enquanto no grupo de
acupuntura auricular ndo-especifica, esse nimero foi de 6 (26,1%). Este resultado ndo alcangou
significancia estatistica (p=0,752). Entretanto, € notavel que, ap6s 4 semanas, o alcance da boa
qualidade do sono, evidenciada pela reducdo do escore abaixo de 5, foi observada em 50,0%
dos participantes do grupo de acupuntura auricular especifica, em comparacdo com apenas
24,1% no grupo de acupuntura auricular ndo-especifica. Esta diferenca quase atingiu
significancia estatistica (p=0,057) e foi estatisticamente significativa na analise por protocolo
(p=0,038). Na analise por protocolo, os participantes que receberam acupuntura auricular

especifica apresentaram 69% mais chances de alcancar uma boa qualidade do sono em
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comparagao aos que receberam acupuntura auricular ndo-especifica (RR 1.69, 1C95% 1.03 —
2.75).

As andlises de sensibilidade corroboram essa tendéncia de beneficio, sugerindo que, em
um cendario com uma amostra maior ou menos desisténcias, haveria mais chance de confirmacao
de efeito benefico da AA. Portanto, embora os resultados finais ndo demonstrem uma diferenca
estatisticamente significativa apos trés meses, a anélise global e detalhada dos resultados revela
dados promissores sobre a eficacia da AA e reforca a importancia de considerar fatores como
desisténcias e amostra na interpretacdo destes resultados. Este estudo fornece um ponto de
partida, que julgamos valioso, incentivando investigagdes futuras para uma compreensao mais
abrangente dos efeitos da acupuntura auricular na qualidade do sono de individuos com

sintomas depressivos.
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publicacéo.
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ANEXO A

Page 1

Data

NOME

{nome completo)

Durante as ultimas 2 semanas, com que frequéncia vocé foi incomodado/a por qualguer um

dos problemas abaixo?

1. Pouco interesse ou pouco prazer em fazer as coisas

O Nenhum dia

(O Menos da metade dos dias
) Mais da metade dos dias
(O Quase todos os dias

2. Se sentir “para baixo", deprimida ouw sem
perspectiva

O Nenhum dia

) Menos da metade dos dias
() Mais da metade dos dias
(O Quase todos os dias

3. Dificuldade para pegar no sono ou permanecer
dormindeo, ou dormir mais do que de costume

() Nenhum dia

() Menos da metade dos dias
() Mais da metade dos dias
() Quase todos os dias

4. Se sentir cansada ou com pouca energia

QO Nenhum dia

{0 Menos da metade dos dias
{0 Mais da metade dos dias
(O Quase todos os dias

5. Falta de apetite ou comendo demais

O Nenhum dia

) Menos da metade dos dias
) Mais da metade dos dias
() Quase todos os dias

6. Se sentir mal consigo mesma - ou achar que vocé é
um fracasso ou que decepcionou sua familia ou vocé
mesma

() Nenhum dia

() Menos da metade dos dias
() Mais da metade dos dias
() Quase todos os dias

7. Dificuldade para se concentrar nas suas atividades
habituais

() Nenhum dia

() Menos da metade dos dias
(0 Mais da metade dos dias
(O Quase todos os dias

B. Teve lentiddo para se movimentar ou falar, ou ao
contrario ficou muito agitada ou inquigta

O Nenhum dia

) Menos da metade dos dias
) Mais da metade dos dias
O Quase todos os dias

9. Pensar em se ferir de alguma maneira ou que seria
melhor estar mortofa

221112023 15209

O Nenhum dia

() Menos da metade dos dias
() Mais da metade dos dias
() Quase todos os dias

projectredcap.org
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10. Se vocé assinalou gualquer um dos problemas,
indigue o grau de dificuldade que os mesmos lhe
causaram para trabalhar ou estudar ou tomar conta das
colsas e casa ou se relacionar com as pesspas?

() Nenhuma dificuldade
) Alguma dificuldade
() Muita dificuldade

) Extrema dificuldade

Score Phg9

221112023 1509
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ANEXO B

Page 1

Indice De Qualidade De Sono De Pittsburgh

Nome

{Por favor ndo abreviar)

Data

Questiondrio indice de Qualidade de Sono de Pittsburgh

As seguintes perguntas sdo relativas aos seus habitos de sono durante o Gltimoe més somente.
Suas respostas devem indicar a lembranca mais exata da maioria dos dias e noites do ultimo

més. Por favor responda a todas as perguntas.

1. Durante o dltimo més, guande vocé geralmente foi
para a cama a noite?

{hora usual de deitar (utilize formato 24h, ou
saja, se onze horas da noite coloque 23:00))

2. Durante o dltimo més, guanto tempo (em minutos)
voce geralmente levou para dormir a noite?

(n? de minutos)

2.1. Durante o Gltimo més, quanto tempo {em minutos)
voré geralmente levou para dormir 4 noite?
[Assinalar conforme resposta da questio anterior)

) tempo menor ou igual a 15 minutos
() de 16 - 30 minutos

O de 31 - 60 minwtos

O mais do que 60 minutos

3. Durante o dltimo més, guande vocé geralmente
levantou de manha?

(hora usual de levantar)

4. Durante o Gltimo més, guantas horas de sono vocé
teve por noite? (Este pode ser diferente do nimero de
horas que vocé ficou na cama).

{horas de sono por noite)

4.1. Durante o dltimo més, quantas horas de sono
vore teve por noite? (Este pode ser diferente do
nimero de horas que vocé ficou na cama) - (Assinalar
conforme resposta da questio anterior)

) mais do que 7 horas

() 6- 7 horas

O 5- 6 horas

O menos do que 5 horas

{Importante preencher por causa do escora)

Para cada uma das questies restantes, marque a melhor (uma) resposta. Por favor, responda a todas as questdes.

221172023 15:11

REDCap

projectredcap.ong



Page 2

5. Durante o dltimo més, com que frequéncia vocé teve dificuldade de dormir porque vocé...

Nenhuma no albmo Menos de 1 vez | 1a 2 vezes [ semana 3 ou mais vezes |
mas semana SEmana
A. Nio conseguiu adormecer em o] (o] 8]
até 30 minutos
B. Acordou no meio da noite ou Q 8] o o)
de manha cedo
C. Precisou levantar para ir ao (@) O o ]
banheira
D. Nio consequiu respirar (e} O (9] 8]
confortavelmente
E. Tossiu ou roncou forte o] O o O
F. Sentiu muito frio Q 8] o O
G. Sentiu muito calor O O O O
H. Teve sonhos ruins @] O O O
I. Teve dor (@) O o O
| Outras razbes (descreva O O O O
abaixo)
Outra(s) raziolfes), por favor descreva abaixo.
G. Durante o dltimo més, como vocé classificana a () Muito boa
qualidade do seu sono de uma maneira geral? () Boa
O Ruim
O Muito ruim

7. Durante o dltimo més, com que freguéncia vocé
tomeu medicamento (prescrito ou "por conta prépria”)
para lhe ajudar a dermir?

(O Nenhuma no ditimo més
() Menos de 1 vezjsemana
O 1a 2 vezesfsemana

(O 3 ou mais vezes/semana

8. Durante o Gltimo més, com que frequéncia vocd
teve dificuldade de ficar acordado enguanto dirigia,
comia ou participava de uma atividade social (festa,
reunido de amigos, trabalho, estudo)?

O Nenhuma no ditima més
O Menos de 1 vezjsemana
(O 1a 2 vezes/semana

(O 3 ou mais vezes/semana

9. Durante o Gltimo més, gudo problematico fol
para vocé manter o entusiasmo (animo) para fazer as
coisas (suas atividades habituais)?

O Nenhuma dificuldade

O Um problema muito leve
(O Um problema razoavel

(O Um problema muito grande

10. Vocé tém um (a) parceito [esposola)] ou colega
de guarta?

22{11y2023 15:11

O Nao

(O Parceiro ou colega, mas em outro quarto

() Parceiro no mesmo quUarto, Mas n&o na Mesma cama
() Parceiro na mesma cama

projectredeap.ong hEDcap-
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Se vocé tem um parceiro ou colega de guarto, pergunte a ele/ela com que frequéncia no
ultimo més vocé teve...

Nenhuma no dltimo Menos de 1 wez [ 1ou 2 vezes [ 3 ou mais vezes |

mes. SeEmMana semana semana

A. Ronco forte O O o @]
B. Longas paradas na respiracio Q 8]
engquanto dormia
C. Contraces ou puxdes nas Q (8] o O
pernas enguanto vocd dormia
D. Episddios de desorientaco ou O O @) O
confusae durante o sono
E. Outras alteracies O O o Q

(inquietaches) enquanto voce
dorme

No caso de outras alteracdes {inguietagdes)
enquanto voce derme, por favor, descreva.

Pontuacao C1 - Qualidade subjetiva do sono

Pontuacac C2 - Latencia do sono (parcial)

Pontuacao C2 - Latencia do sono (final)

Pontuacac C3 - Duracao do sono

Pontuacac C4 - Eficiencia do sono {numero de horas no
leita)

Pontuacac C4 - Eficiencia do seno {bruto)

Pontuacac C4 - Eficiencia do sono (classificada, %)

(> 85%=0; 75a84%=1 65a74%=2; < B5%=3)

Pontuacao C5 - Disturbios do sono (parcial)

Pontuacao C5 - Disturbios do sonc (final)

Pontuacao C6 - Uso de medicacao para dormir

Pontuacao C7 - Disfuncao durante o dia (parcial)

22/11/2023 15:11 projectredcap.ong 'ﬁEDCalj'
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Pontuacac C7 - Disfuncao durante o dia (final)

Pontuacac global (PSQI)

22{11y2023 15:11

{Qualidade do sono: 0 a 4= boa; 5 a 10= ruim; = 10
presenca de distlrbio do sono)

projectredeap.or hEDCap'
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APENDICE A

Page 1

TCLE

Por favor responda as perguntas abaixo.

Gratidao!

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

DADOS DE IDENTIFICACAO DO PARTICIPANTE DA PESQUISA OU RESPONSAVEL LEGAL

NOME COMPLETO:

(Nao abrewviar)
CPF:

(somente numeros)
SEXO: ) Masculing

) Feminino

) Nao binario
DATA NASCIMENTO:

(DD-MM-AARA)
ENDERECD:
TELEFOMNE:

(Somente numercs)

Email
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DADOS SOBRE A PESQUISA

TITULO DO PROTOCOLO DE PESOUISA: Eficicia e seguranga da acupuntura auricular na depressdo durante a
pandemia do COVID-1%: um ensaio clinico multicéntrico randomizado.

PESQUISADOR: Dr. Alexandre Faisal Cury

CARGO/FUNCAD: Médico INSCRICAD CONSELHO REGIONAL No: CRM-SP 51045

UNIDADE: *Departamento de Medicina Preventiva - Faculdade de Medicina da Universidade de

Sao Paulo”

AVALIACAC DO RISCO DA PESQUISA:
RISCO MINIMO (x) RISCO MEDIO | )
RISCO BAIXO { ) RISCO MAIOR ()

DURACAD DA PESQUISA: 6 meses

APRESENTACAQ:

Convidamos vocd a participar de uma pesquisa cientifica intitulada "Eficacia  seguranca da acupuntura auricular na
depressao durante a pandemia do COVID-19: um ensaio clinico multicéntrico randomizado”, cosrdenada pelo
professor Dr. Alexandre Faisal Cury.

Pesquisa é um conjunto de procedimentos que procura criar ou aumentar o conhecimento sobre um assunto. Estas
descobertas embora frequentemente ndo tragam beneficios diretos ao participante da pesguisa, podem no futuro ser
(iteis para muitas pessoas.

Para decidir se aceita ou ndo participar desta pesquisa, vood precisa entender o suficiente sobre os riscos e
beneficios, para que possa fazer um julgamento consciente. Inicialmente explicaremos as razées da pesguisa. A
seguir, forneceremos um terma de consentimento livre e esclarecido (TCLE), documento gue contém informagdes
sobre a pesquisa, para que leia e discuta com familiares e ou outras pessoas de sua confianca. Uma vez
compreendido o objetivo da pesquisa e havendo seu interesse em participar, sera solicitada a sua assinatura na
tltima pagina. Uma via assinada deste termo serd enviada ao seu e-mail @ uma cdpia sera arguivada pelos
pesquisadores responsaveis.

Justificativa, objetivos e procedimentos:

0 objetivo deste estudo é avaliar a eficacia da acupuntura auricular para redugao dos sintomas depressivos.
Justifica-se este estudo, pois é uma terapéutica utilizada ha milénios com poucos estudos cientlficos, considerada de
facil aplicacio, de baixo custo, com poucos efeitos colaterais, que podera auxiliar pessoas que tem sintomas
depressivos.

Caso vocé aceite participar, vocé tera duas sessdes de acupuntura auricular com duracdo de trinta minutos, por
semana, durante seis semanas, totalizando doze sessdes. Mo comego do estude, durante as aplicagdes de
acupuntura auricular, depois de trés e sais meses, vocd respondera seis questionarios, com duracio de vinte a trinta
minutos, para avaliar a evolugao ao longo do tempo. Uma amostra menor do estudo serd convidada a realizar uma
coleta sanguinea em dois momentos da pesqguisa, na primeira e na dltima semana das sessdes de acupuntura
auricular. Esta subamostra sera selecionada por meio de um sorteio gerado por um computador.

Esta coleta ocorrera por profissional capacitade na Clinica Escola de Naturologia, o qual coletara cerca de 10 ml de
sangue da veia braguial. Esta coleta sera importante para avaliar os possiveis mecanismos de agao da acupuntura
auricular. Este sangue sefa utilizado apenas para esta pesquisa, apds a andlise sera descartado respeitando as
normas de hissseguranca. Todos os procedimentos de coleta de dados serdo realizados em consultdrio
individualizado na Clinica Escola de Naturologia ou em sala propria na Universidade visando ndo expor os
participantes.

Desconfortos, riscos e beneficios

Com sua participacio nesta pesquisa, woc estara exposto a riscos minimos, como algum desconforto fisico com a
aplicacido da acupuntura auricular, ou com a natureza das perguntas do questicnario que pode induzir algum
sentimento emocional, caso eles venham a ocomer, serdo tomadas as seguintes providéncias: vocé podera entrar em
contate com a equipe do estudo que fard o encaminhamento (retirada da agulha na orelha ou encaminhamento para
psicdlego, naturdlogo ou psiquiatra do estudo no caso de desconfortos de natureza emocional), sob a
responsabilidade dos pesquisadores responsaveis.

A inclusdo no estudo ndo define um diagndstico médico de depressao, apenas é indicado que vocé apresenta
sintomas depressives. A inclusao no estudo ocorrera, caso vocé atinja um escore minimo avaliado pelo instrumento
PHQ-9.

Da triagem até qualguer um dos contatos de acompanhamento, 05 pesguisadores poderao encontrar pessoas
gravemente deprimidas, com ideacao suicida ou que sofrem de algum outro distirbio mental grave. Estes
participantes serdo e encaminhadas para um psiquiatra no Ambulatério de Ensino Integrado Prof. Alvaro José de
Oliveira - AMEI UNISUL gue ira tomar as medidas necessarias de acordo com cada caso e nao receberdo a
intervencdo da acupuntura auricular.
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Alguns participantes podem se preacupar com a confidencialidade de seus dados e sobretudo com aspectos
relacionados a possivel exposicio de opinifes que podem ser motivo de eventual constrangimento pelos pares. Os
cuidados para a manutengao do sigilo e anonimato nesta pesguisa visam minimizar os riscos acima descritos.

Caso vocé seja selecionado para participar da analise sanguinea, vocé sera submetida a uma pungao venosa para
coleta de 10 mL (cerca de 1 colher de sopa) de sangue. Os efeitos colaterais da coleta de sangue podem incluir dor,
sangramento e hematoma. Embora os pesquisadores ndo consigam identificar outros riscos, caso identificavel, estes
serdo controlados.

Em termos de beneficios, os procedimentos de pesquisa na fase de recrutamento irdo identificar pacientes com
depressao e, possivelmente, com risco de suicidio, que de outra forma nac teriam sido identificados, garantindo
cuidado especializado para depressdo grave ou ideagao suicida.

Além do monitoramento ao longo da pesquisa dos cuidados habituais e encaminhamento para servigos
especializados, caso necessario.

Este estudo testard uma intervengio simples, barata, ndo medicamentosa e de facil aplicacdo para depressio.
Portanto, tem o potencial de gerar grandes ganhos em sadde pdblica em termos de melhoria do acesso a
tratamentos complementares e reducio da lacuna de tratamento para transtornos depressivos. O conhecimento
adquirido pode ser fundamental para influenciar a agenda de politicas de salde coletiva e mental no Brasil.

No mais, os resultades do estudo serdo dispenibilizades aos participantes, por e-mail indicado ou da forma que o
participante decidir, apds a conclusio do mesmo. Apds a conclusio do estudo, caso um grupo demaonstre possuir
efeitos superiores ao outro, no final da pesquisa, os participantes terdo direito acesso ao protocolo.

Loge, esta pesquisa justifica-se em seu balanco risco-beneficio, pois os possiveis beneficios sao maiores do que os
possiveis riscos. Visto gque a acupuntura auricular é largamente utilizada mundialmente, sendo considerada uma
técnica de facil aplicagao, de baixo custo e com minimos efeitos colaterais.

Forma de acompanhamento e assisténcia
Vocé sera acompanhado pela eguipe do estude durante a pesquisa e apds o término da mesma.

Em gualguer etapa do estudo, vocé tera acesso aos profissionais responsaveis pela pesquisa. O investigador
principal & Dr. Alexandre Faisal Cury, que pode ser encontrade no Rua Pedro Fioretti, 454, Centro, Osasco, SP CEP
06013-070. Telefone (15) 98107-3571, horario de atendimento 0Bh as 1Bh. Os investigadores executantes sio
Daniel Mauricio de Oliveira Rodrigues, Ana Elise Machado Ribeiro Silotto e Artur Heps, Avenida Pedra Branca, 25,
Pedra Branca, Palhoca, SC, CEP B8117-700, Telefone {48) 3279-1143, horario de atendimento das 0Bh as 18h .

Se apresentar qualguer evento adverso, entre em contato com os investigadores através dos seguintes enderecos de
e-mail: danielrodrigues@usp.br , ana.silotto@usp.br, arturhepsi@usp.br, ou ligue para (15) 98107-3571 (Telefone 24
haras).

Se vocé tiver alguma consideracio ou divida sobre a ética da pesquisa, entre em contato com o Comité de Etica em
Pesquisa da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (CEP-FMUSP): Av. Dr. Amalde, 251 - Cergueira
César - 530 Paulo - 5P -21o andar - sala 36- CEP: 01246-000, horario de atendimento: 8h as 17h; Tel: (11)
3893-4401/4407 E-mail: cep.fm@usp.br. Comité de Etica da UNISUL: Avenida Pedra Branca 25, bloco | ou pelo
telefone (48) 3279-1036 entre segunda & sexta-feira das 9 as 17horas ou pelo e-mail cep.contato@unisul.br.

Liberdade de recusar-se e retirar-se do estudo

A escolha de participar do estudo € sua. Vocé também podera desistir da pesquisa a gualguer momento, sem gue a
recusa ou a desisténcia Ihe acarrete qualguer prejuizo. £ assegurada a assisténcia durante toda a pesguisa, e
garantido o livre acesso a todas as informagfes e esclarecimentos adicionais sobre o estudo @ suas consequéncias.
Se com a sua participacio na pesquisa for detectado que vocd apresenta alguma condico que precise de
tratamento, vocd receberd orientacio da equipe de pesquisa, de forma a receber um atendimento especializado.
Vocé também podera entrar em contato com os pesquisadores, em qualquer etapa da pesguisa, por e-mail ou
telefone, a partir dos contatos dos pesquisadores que constam neste documenta.

Manutencio do sigilo e privacidade

0 material e informagdes obtidas podem ser publicados em aulas, congressos, eventos cientlficos, palestras ou
periddicos cientificos, sem sua identificacao. Os pesquisadores se responsabilizam pela guarda e confidencialidade
dos dados, bem comao a nao exposicdo individualizada dos dados da pesquisa. Sua participagdo & voluntaria e vocé
tera a liberdade de se recusar a responder guaisguer questdes gue lhe ocasionem constrangimento de alguma
natureza. Os seus dados serao analisados em conjunto com outros participantes, ndo sendo divulgado a identificacio
de nenhum participants sob qualguer circunstancia.

Vocé recebera uma via deste Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.
Garantia de Ressarcimento

Vocd ndo terd qualguer custo, pois o custo desta pesquisa sera de responsabilidade do orcamento da pesguisa. Vocd
tem direito a ressarcimento em caso de despesas decorrentes da sua participacio na pesquisa.
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(Garantia de indenizaco
Vocé tem direito a indenizagao diante de eventuais danos decorrentes da pesquisa.

Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informagdes que li ou gue foram lidas para mim,
descrevendo o estudo Eficacia e seguranca da acupuntura auricular na depressdo durante a pandemia do COVID-1%:
um ensaio clinico multicéntrico randomizado.

Eu discuti com Artur Heps sobre a minha decisio em participar nesse estudo. Ficaram claros para mim guais s3o os
propdsitos do estude, os procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de
confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que minha participacao é isenta de
despesas e gue tenho garantia do acesso a tratamento, quando necessario. Concordo voluntariamente em participar
deste estudo e poderei retirar o meu consentiments a qualquer moments, antes ou durante o MesmMo, Sem
penalidades ou prejulzo ou perda de qualquer beneficio que eu possa ter adguirido, ou no mew atendimento neste
Servigo.

Vocé esta de acordo com o TERMO ACIMAT ) Sim

Assinatura do participante

(Cligue em Add Signature e desenhe com o mouse sua
assinatura)

Assinatura da testemunha

(Somente para o responsavel do projeta)

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e Esclarecido
deste paciente ou representante legal para a participacdo neste estudo.

Assinatura do pesquisador (a) do estudo

(DD-MM-AARA)



APENDICE B

Sociodemografico

Page 1

Data

Nome

{nome completo)

Endereco

Telefone residencial

Celular

(Formato: (XX} 9 oo

Telefone comercial

E-mail

Data de nascimento

Idade

Em caso de alguma emergéncia, devemos contatar:

Telefone dessa pessoa:

(somente numeros)

1- Viocé se autodeclara: ) Branco
) Prato
) Parda
O Amarelo
() Qutras
outro
2- Sexo O Masculino ) Feminino
) Nao bindrio
3- Altura:
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4- Peso

5- Vlocé esta no periodo da menopausa:

QMo (O Sim

&- Vlocé esta gestante no momento?

Oy Nao (O Sim

7- Vocé teve Covid-197

CyNao (O Sim (O NEo sei

8- Tomou a vacina do Covid-197

Oy Mo CrSim

9. Vocé segue alguma religiao?

) Nao
() Catolicismo

) Evangelismo
() Espiritisma

(O Umbanda

)y Candomblé

) Sem religido
) Protestantisma
O Outra

Outra religiao:

\Campo apenas para quem respondeu outra religiao)

10- Somando a sua renda com a renda das pessoas que
Moram Com wocé, quanto é
aproximadamente, a renda familiar mensal?

O Nenhuma renda () Até 1 salario minimo
(R% 1.100,00) ) De 1 a 3 saldrios minimos
[de RS 1.100,00 até RS 3.300,00)

() De 3 a 6 salarios minimos (de RS 3.300,00
até R$ 6.600,000 (O De 6 a 9 salarios
minimes (de R$ 6.600,00 até R$ 9.900,00)
) De 9 a 12 salarios minimos (de RS 9.900,00
até R$ 13.200,00 (O De 12 a 15 salarios
minimos (de R$ 13.200,00 a R$ 16.500,00)
) Mais de 15 salarios minimos (mais de R$
16.500,00) O Prefiro ndo responder

11- Estado civil:

() Solteiro(a)

() Casadola)

) Unido estavel

O Vidvo(a)

(O Separado(a)/Divorciado{a)
)y Outro

QOutro estado civil:

F{11/3023 14:54
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Page 3

12- Escolaridade:

) Nenhuma

) Ensino fundamental incompleto
) Ensino fundamental completo
() Ensino médio incompletas

() Ensino médio completo

) Ensino superior incomplato
) Ensino superior completo

) Especializacio

(O Mestrado

) Doutcrado

) Pos-doutorado

13- Vocé esta cursando ou ja terminou alguma dessas
graduacies:

() Administracao
) Direito

) Enfermagem
) Engenharia

() Estética
(O Fisioterapia
) Medicina
) Naturologia
) Nutrigao
(O Odontologia
)y Veterinaria
O Outro
O Nenhuma

Outra graduacao

Trabalho e ocupacdo:

14- Nos lltimos 6 meses, vocé trabalhou de forma Oy Hao O Sim

remunerada?

15- Se estiver trabalhando, ha quanto tempa?

16- Profissao:

17- Quantas horas de trabalho semanal?

18- Viocé realiza estagio obrigatdrio (curricular) O Nao

ou nao obrigatorio? ) Sim

18- Qual a carga horaria de estagio curricular
semanal?

{somente ndmeros)

20- Vocé esta realizando Trabalho de Conclusao de
Curso?

2211112023 14:54

O Ndo
) Sim
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Page 4
Saude:

21- Vocé possui algum problema de sadde ou doenca ) NBo

impaortanta? O 5im

Quais:

22- Vocé ja recebeu diagndstico de alguma dessas O Nao

doencas previamente?

[ Diabetes Mellitus

[ Hipertensio arterial

[ Calculo renal

[ Depressao

[ Transtorno de ansiedade

O Doenca renal

] Apneia do sono

[ Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC)

23- Algum médico ou profissional de salde mental ) Nao
{como psiguiatra ou psicdloge) ja lhe deu o O 5im
diagndstico de depressac ou de ocutra doenca mental,

como transtorno de ansiedade, sindrome do panico,

esquizofrenia, transtorno bipelar ou TOC?

Qualfquais diagndstico(s)?

24- ATUALMENTE ou nos dltimos 3 meses vocé recebeu [ Nao
algum destas praticas? ] Apiterapia

] Aromaterapia

O Arteterapia

[ Ayurveda,

[ Biodanca

[ Bioenergética

O Constelacdo familiar

] Crematerapia

[ Danca circular

] Geoterapia

O Hipnoterapia

[0 Homeopatia

[ Impesicéao de maos

[ Antropesofia

[ Acupuntura e MTC

O Meditagao

] Musicoterapia

[ Naturopatia

[ Osteopatia

[ Ozonioterapia

[0 Mantas medicinais/fitoterapia
[ Quiropraxia

[ Reflexcterapia

O Reiki

O Shantala

[] Terapia comunitaria integrativa
[ Terapia floral

O Termalismo/crenoterapia

O Yooa
25- Nas duas ultimas semanas vocé usou algum ) Nao
medicamento para depressac? ) Sim

2211112023 14:54
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Fage 5

Qual/guais?
Qual a dosagem diaria?

26 - Viocé utiliza ou ja utilizacdo medicacio
para algum dos seguintes fins nos dltimos 3 meses?

[ Mao
[ Antidepressiva
[ Tranquilizante/calmante

0O Ansiolitico
27- Vocé possui alergia a metal efou micropore? )y Nao
O Sim
28 - Atualmente vocé faz acompanhamento com O Nao
psictloge ou realizou nos dltimes 3 meses? )y Sim
29 - ATUALMENTE ou nos ULTIMOS 3 MESES vocé recebeu O Nao
algum desses tratamentos de salide? [ Fisicterapia
[ Mutrigao
O Psicoterapia

[ Naturologia
[ Acupuntura
[ Acupuntura Auricular/Auriculoterapia

30- Vocé faz ou ja fez tratamento com acupuntura ) Nao
auricular (terapia gque utiliza o pavilhao auricular)? O Sim
Quando?
31- Wocé ja fez alguma cirurgia no pavilhao O Nao
auricular? O Sim
Qualfquais?
32- Vocé possui alargador no ldbulo da orelha? O Nao
) Sim
33- Vocé ingere bebida alcodlica? O Nao
O Sim
Com qual frequéncia? () Diariamente
(1 a 2 vezes por semana
) 3 a 5 vezes por semana
34 - Arualmente, vocd fuma algum tipo de cigarro? () Nao
O Sim
O Ex-fumanta
Em meédia, quantos cigarros por dia vocé fuma?
35 - Vocé utiliza ou utilizou alguma droga ilicita ) Nao
nas Glitimos trés meses? ) Sim

F2{11/2023 1454
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APENDICE C

Eventos Adversos

Por favor responda as perguntas abaixo em relagio a dltima aplicacio de acupuntura auricular até hoje.

Gratidao!

Eventos adversos e utilizacdo de tratamentos e medicamentos

Nome:
(Nome completa)
Data
Sessdo
1.5entiu alguma sensacao diferente com a técnica O Nao
nos ultimos dias? [ Dor
[ Sangramentso
O Coceira
O Outra(s)
1.1. Outrals) sensacaoldes) que vocé sentiu:
2. Esta tomando alguma medicacio ansiolitica, C) Nio
antidepressiva ou calmante nos Gitimos dias? () 5im
2.1. Quais (nomes e doses didrias):
2.2. Caso tenha ocorride medificacdo na utilizacao ) Nao
do medicamento, esta foi sugerida por algum () 5im
profissional de salde?
3. Vocé fez alguma outra forma de cuidado, ou Oy Nao
tratamento de salde ou psicolagice ao longo ) Sim
destes dltimos dias?
3.1. Quais:
4. Desde a (ltima sessao, vocé retirou ou alguma O Nao
agulha caiu? ) 5im

22111y2023 15:00
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