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Resumo

As Préticas Integrativas e Complementares sdo métodos terapéuticos que visam a prevencdo de doencas e a
recuperacdo da salde, embasados na escuta acolhedora, no desenvolvimento do vinculo terapéutico e na integragdo
do ser humano com o meio ambiente e a sociedade. Um dos sistemas estudados atualmente no campo das PICs é
a influéncia dessas praticas sob o Sistema Purinérgico. Apresenta-se aqui um estudo bibliografico, com artigos
selecionados na PubMed, BVS e Portal de Periddicos da Capes. Foram utilizados os seguintes descritores:
“Adenosine” AND “Complementary Therapies”, “Inflammation” AND "Complementary Therapies". A aplica¢éo
das técnicas integrativas corrobora para a diminuicdo do status inflamatdrio, sabe-se que o sistema purinérgico
possui ligacdo direta com o processo inflamatdrio pelas suas citocinas e quimiocinas. Nesse sentido, na maioria
dos estudos foi observada a reducéo de algumas interleucinas inflamatérias como IL-1, IL-6 e PCR. Quanto ao
ATP, em um estudo houve sua reducdo e em outro o ATP estava elevado. As PICs sdo importantes alternativas
complementares a diversas doengas, principalmente a partir da redugéo da inflamac&o sistémica. Nesse viés, faltam
estudos que discutam diretamente a acdo dessas terapias no sistema purinérgico, mostrando a necessidade de
estudos que relacionem diretamente o SP e as PICs.
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Abstract

Integrative and Complementary Practices are therapeutics to prevent diseases and aid in health recovery. They are
based on listening, on the development of the therapeutic bond, and on the integration of the human being with the
environment and society. One of the PIC’s systems currently studied is the influence of these practices on the
Purinergic System. This is a bibliographic study of selected articles found in PubMed, VHL and Capes Periodicals
Portal. The study used the following descriptors: “Adenosine” AND “Complementary Therapies”, “Inflammation”
AND “Complementary Therapies”. The application of integrative techniques helps to reduce the inflammatory
status, the purinergic system is known to have a direct link with the inflammatory process through its cytokines
and chemokines. In most of the studies observed, a reduction in inflammation of interleukins was noticed,
including IL-1, IL-6 and PCR. As for ATP, in one study there was a reduction, and in another study it was high.
PICs are important complementary alternatives to fight several diseases, mainly systemic diseases. There is a lack
of studies that directly discuss the actions of these therapies on the purinergic system, showing the need for studies
that directly relate SP and PICs.
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Préticas integrativas e complementares, inflamacéo e sistema purinérgico: uma revisao integrativa

Las Préacticas Integrativas y Complementarias son métodos terapéuticos que buscan la prevencion de enfermedades
y la recuperacion de la salud, basados en la escucha acogedora, en el desarrollo del vinculo terapéutico y en la
integracion del ser humano con el medio ambiente y la sociedad. Uno de los sistemas estudiados actualmente en
el campo de las PIC es la influencia de esas practicas bajo el Sistema Purinérgico. Se presenta aqui un estudio
bibliografico, con articulos seleccionados en PubMed, BVS y Portal de Periddicos de la Capes. Fueron utilizados
los siguientes descriptores: “Adenosine” AND “Complementary Therapies”, “Inflammation” AND
"Complementary Therapies”. La aplicacion de las técnicas integrativas respalda la disminucién del estado
inflamatorio, se sabe que el sistema purinérgico posee conexidn directa con el proceso inflamatorio por sus
citocinas y quimiocinas. Asi, en la gran parte de los estudios se observé la reduccién de algunas interleucinas
inflamatorias, como IL-1, IL-6 e PCR. Respecto al ATP, en un estudio hubo su reduccion y en otro el ATP estaba
elevado. Las PIC son importantes alternativas complementarias a diversas enfermedades, principalmente a partir
de la reduccion de la inflamacién sistémica. De ese modo, faltan estudios que discutan directamente la accion de
esas terapias en el sistema purinérgico, mostrando la necesidad de estudios que relacionen directamente el SP y
las PIC.

Palabras clave: Practicas Integrativas y Complementarias; sistema purinérgico; inflamacion.
1 Introducéao

As préticas oriundas do conhecimento da medicina chinesa sdo milenares, contudo, o
termo Praticas Integrativas e Complementares (PIC) difundiu-se especialmente no final dos
anos 1970, com a Primeira Conferéncia Internacional de Assisténcia Priméaria em Salde e a
declaracdo de Alma Atal. No Brasil, a legitimacio e a institucionalizacéo de abordagens de
atencdo a saude iniciaram-se a partir da década de 1980, principalmente apds a criagdo do
Sistema Unico de Saude (SUS). No entanto, esse movimento ganhou forca a partir da Oitava
Conferéncia Nacional de Satde (1986) e desde entfo somente se expandiu?.

As PICs sdo métodos terapéuticos que buscam a prevencdo de doencas e a recuperacao
da saude, embasados na escuta acolhedora, no desenvolvimento do vinculo terapéutico e na
integracdo do ser humano com o meio ambiente e a sociedade. As praticas foram
institucionalizadas por meio da Politica Nacional de Praticas Integrativas e Complementares
(PNPIC). Atualmente, o SUS oferta 28 praticas®.

Hodiernamente, os estudos apontam a hip6tese de que existe um crescente interesse
pelas PICs, tanto por parte dos profissionais quanto dos usuérios, que tém buscado esse modelo
de assisténcia complementar. Ainda, destaca-se que a busca dos profissionais por capacitacdo
nessa area e a procura dos pacientes pelo servigo podem representar uma significativa mudanca
cultural acerca da assisténcia em satide®.

Como mencionado, os estudos cada vez mais estdo buscando demonstragdes da real
eficacia das PICs na satde do individuo. Nesse sentido, um dos sistemas estudados atualmente
no campo das PICs é a influéncia dessas praticas sob o Sistema Purinérgico (SP). O SP é
caracterizado como um processo intracelular que regula a homeostase imunoldgica —

processos inflamatdrios e anti-inflamatérios — pela secrecdo de citocinas, quimiocinas,
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remocdo de patdgenos intracelulares, liberacdo de antigenos e geracdo de espécies reativas de
oxigénio (EROs). Nesse viés, o SP é estudado por participar da fisiopatologia de diversas
doencas e agravos, sendo um importante alvo terapéutico a ser modulado®.

Posto isso, salienta-se que as PICs sdo muito estudadas como promotoras de satde, mas
ainda é pouco elucidado o mecanismo de acao pelo qual as PICs se mostram efetivas para a
reducdo de agravos a salde. Nesse sentido, o presente estudo busca relacionar a pratica de PICs

e sua relacdo sob a regulacdo e a atividade dentro das cascatas bioquimicas do SP.

2 Material e métodos

Trata-se de um estudo bibliogréfico integrativo da literatura nacional e internacional
sobre as PICs e sua influéncia sob o sistema purinérgico. A Revisdo Integrativa caracteriza-se
pelo estudo sistematizado do conhecimento disponivel nas diversas bases de dados®. Nessa
perspectiva, a questdo que norteia esse estudo é: Qual a relacdo das PICs com o sistema
purinérgico?

Para o levantamento dos artigos na literatura, realizou-se a busca nas seguintes bases de
dados: PubMed, Biblioteca Virtual em Salude (BVS) e Portal de Periddicos da Capes, para
acesso a revista BMC Complementary and Alternative Medicine. Assim, foram utilizados
Descritores em Ciéncia da Saide (DECS) na lingua inglesa: “Adenosine” AND
“Complementary Therapies”, “Inflammation” AND "Complementary Therapies".

Nesse sentido, como critérios de inclusdo utilizou-se artigos disponiveis na integra, dos
ultimos cinco anos (2017 a 2022) e publicados na lingua inglesa. Como critérios de excluséo,
artigos repetidos, estudos em animais e que ndo respondessem ao objetivo da pesquisa foram
retirados. Os estudos selecionados para revisdo tiveram seus dados extraidos em uma tabela
com base nos seguintes dominios: nome dos autores, ano de publicacdo, tipo de estudo,

receptores do sistema purinérgico e PICs analisadas no estudo.

3 Resultados e discussoes

No periodo de 2017 a 2022, foram encontrados um total de 340 artigos nas bases de
dados. Apos a leitura dos titulos, reduziu-se para 59. Apos isso, realizou-se a leitura dos
resumos, resultando em 25 artigos para leitura na integra. Desses, 6 foram excluidos por ndo
abordar a tematica e 13 por serem estudos com animais. Por fim, 6 artigos compdem a amostra
do estudo. O resumo dos dados coletados dos artigos selecionados para revisao foi resumido na

Tabela 1 a seguir.
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Tabela 1: Relacdo das PICs com o sistema purinérgico.

Referéncias | Receptores do PIC Método de anélise Principais resultados
Sistema estudada
purinérgico e
inflamacéao no
estudo
Adly, etal. | - Interleucina-6 Acupuntura | - ELISA - Reducéo
(2021) (IL-6) a laser. - Espectrofotométricos significativa de IL-6
- Adenosina - Anélise comparativa (tukey com | - Aumento de ATP
trifosfato (ATP) p <0,05)
- Anélise de Variancia (ANOVA -
unidirecional)
Naidoo, et | - Interleucina-6 Planta - Andlise de Variancia (ANOVA - | -ReducdodalL-1e
al. (2017) (IL-6) medicinal unidirecional) IL-6
- Interleucina-1 Centella - Andlise comparativa (tukey com
(IL-1) Asidtica p <0,05) - Diminuicéo da ATP
- Adenosina
trifosfato (ATP)
Lietal. - IL-1B, IL-5, IL- | Tai Chi - Andlise de variancia (ANOVA); - Interleucinas se
(2022). 7,1L-9, IL-13; - Amostras independentes (teste t); | mantiveram estaveis
- Poder estatistico (Al-Therapy no grupo Tai Chi e
Statistics) aumentaram no grupo
- Taxa de descoberta falsa (FDR). controle.
Basu-Ray et | - IL-1y IL-6, - Yoga - Reviséo Narrativa Aumento aberrante
al. (2022) TNF-y das Interleucinas IL-
- interferon 1y IL-6, TNF-y e
(IFN)-y, interferon (IFN)-y
- CD4 além de alteragdes das
- CD8 Células CD4+ e CD8+
Tamayo et | Proteina C - Tai chi - Analise estatistica SPSS, verséo N&o houve alteracoes
al. (2022) Reativa CRP-h - yoga 20.0. com significancia em
- meditagdo | - Comparacdo com teste t pareado. | nenhum marcador.
- Teste de soma de postos de
Wilcoxon (para os dados néo
homogéneos).
Saboori et Proteina C Planta - Meta-analise Apresentou boa
al. (2019) Reativa CRP-h medicinal - Stata Software v.12.0 relacdo com o
Ginseng - Teste Q de Cochran o teste mecanismo anti-
vermelho estatistico 12: teste de inflamatorio, quando

heterogeneidade.

- Para testar viés de publicag&o:
utilizou-se gréfico de funil, teste de
Beg e teste de assimetria de
regressdo de Egger.

o nivel basal de PCR
estava acima de 3g/l.

Fonte: Elaborado pelos autores (2022).

As PICs fazem parte das praticas denominadas pela Organizagdo Nacional de Saude

(OMS) como Medicinas Tradicionais, Complementares e Integrativas (MTCI). As MTCI fazem

parte de um amplo conjunto de préticas de cuidado em salde, que podem variar de pais a pais,
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e das praticas instituidas no sistema convencional de saide. A OMS, desde a década de 1970,
reconhece a importancia das MTCI para assegurar o acesso da populacdo mundial aos servigos
de saude’.

Nesse contexto, as PICs podem ser uma das ferramentas para promover salde, pois
ressignificam o processo saude-doenca e propdem maior empoderamento do usuario. Outros
estudos também apontam as PICs como praticas promotoras de salde. Nesse ambito, observa-
se que o0 modelo de assisténcia complementar consiste em uma postura mais abrangente, que
vai além dos procedimentos médicos comuns, pois ultrapassa os aspectos fisicos e considera as
questdes sociais, culturais e emocionais. Isso preceitua espago para uma perspectiva
multidisciplinar. Além disso, elas podem proporcionar uma assisténcia humanizada, segura,
eficaz e universal como suporte para a Medicina®.

A acupuntura € uma das PICs recomendadas pela OMS para o tratamento de dezesseis
doencas inflamatdrias, dentre elas a artrite reumatoide (AR), e mais de trinta condi¢des de dor.
A técnica pode controlar doengas autoimunes regulando a rede imune e as funcGes
hemodinamicas alterando, assim, as concentracdes de neurotransmissores no sistema nervoso
central (SNC)2.

Um estudo revela que a acupuntura a laser causou notével efeito anti-inflamatério e
efeitos antioxidantes. Provocando o aumento significativo dos valores de ATP e a reducédo de
IL-6. Com base nesses resultados, é possivel observar que houve um aumento da sinalizagédo
pré-inflamatoria, contudo, a reducéo de IL-6 demonstra uma reduc¢éo inflamatoria nos midcitos,
locais estimulados pela técnica de forma direta. Da mesma forma, o estudo discute que esses
resultados vém ao encontro de alguns recentes estudos que relataram redugdo nos niveis das
citocinas pro-inflamatorias envolvendo IL-6 e PCR. Nesse sentido, também foi confirmado que
a acupuntura pode regular funcdo imune do préprio corpo através da inibicdo da comunicacao
de células imunes e exercicio de anti-inflamatérios®.

Vem sendo descrito na literatura que as plantas medicinais possuem influéncia sobre
diversas patologias. Uma pesquisa recente demonstrou que as plantas medicinais se configuram
como método alternativo para melhora do prognéstico do cancer, além de auxiliar e prevenir o
desconforto provocado pela quimioterapia. Muitos desses compostos apresentam efeitos
protetores, além de serem antioxidantes, anti-inflamatérios e potenciais antitumorais®.

Vale ressaltar que malignidades causam inumeras alteragcdes provocadas pela agressao
ao sistema, como consequéncia ocorrem as sindromes caquéticas, caracterizadas pela perda de
peso e massa muscular. A literatura mostra que isso ocorre devido ao aumento da protedlise e

a diminuicdo da proteogénese. As citocinas inflamatorias, a apoptose e o estresse oxidativo
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agem como fatores para o desenvolvimento e iniciacdo da caquexia. Portanto, esses compostos
derivados de plantas demonstram auxiliar na regulacéo das citocinas inflamatdrias, na apoptose
e morte de células cancerosas, evitando assim o consumo do tecido muscular e lipidico®®.

Ademais, um estudo recente utilizou o extrato de Centella Asiatica, um tipo de
composto com derivados flavonoides, com o objetivo de modular as citocinas, o poder
antioxidante e a morte celular em células leucémicas THP-I e células mononucleadas do Sangue
Periférico (PBMCs). Sendo que, apds a intervencdo, a pesquisa evidenciou importantes
alteracdes no sistema purinérgico, atraves da modulacdo pro-inflamatoria, na apoptose e nas
caspase, mostrando assim beneficios ao paciente caquético acometido por Céancer de Células
THP-1 e PBMC’s™.

Uma andalise comparativa utilizou dois compostos metanolicos, a Bulbine natalensis
Baker e Chorophytum comosum, em linhagens de células mielégenas da leucemia K562. O
objetivo era investigar os efeitos apoptéticos e 0s resultados observados foram uma alta
citotoxicidade contra as linhagens K562, Conclui-se com esse estudo que terapias com
plantas, aléem de atuarem indiretamente nas doencas através da regulacdo inflamatoria, também
sdo capazes de atuar diretamente propiciando um ambiente inviavel para células neoplasicas,
por exemplo.

Saboori, Falahi, Rad, Asbaghi e Khosroshahi!! desenvolveram uma metanalise com o
objetivo de avaliar os efeitos da suplementacdo do ginseng nos niveis de PCR, marcador mais
utilizado para avaliar o nivel de inflamacdo do organismo. O ginseng é um produto da erva
Panax, que tem sido usado na fitoterapia hd muito tempo para tratar varias doencas. Além de
efeitos antioxidantes e antidislipidémicos, o estudo mostrou que o ginseng pode afetar
beneficamente os niveis de PCR/hs-PCR apenas quando o nivel sérico desse agente
inflamatdrio é superior a 3 mg/l, sendo considerada uma boa opcdo no controle da inflamacéo.

Além do uso de plantas medicinais como terapias alternativas, a presente pesquisa
encontrou outras terapias alternativas como o Yoga, a meditacdo, o Tai Chi e técnicas de
respiracdo. Elas sdo efetivas nas acGes ndo farmacoldgicas, atuam no sistema imunoldgico e
inibem a liberac&o de citocinas. Além desses fatores, essas terapias auxiliam na diminuic¢éo do
estresse, ansiedade e depressao.

Posto isso, um estudo com a doenca de Parkinson indica que a intervencdo com Tai Chi
que é considerada uma arte marcial e faz parte das PICs. A intervencdo foi dividida em trés
grupos: caminhada, Tai Chi e controle. A partir disso, concluiu-se que a técnica de arte marcial

foi a que teve maior beneficio a longo prazo, demonstrou-se mais eficaz, pois reduziu
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significativamente os niveis das interleucinas IL-1p, IL-5, IL-7, IL-9, IL-13, ou seja, 0 status
inflamatdrio nos pacientes do grupo da PIC reduziu®?.

Por conseguinte, pacientes com depressdo tém a funcao das células T interrompidas e
niveis elevados de citocinas, como fator de necrose tumoral (TNF)-y, IL-1 e IL-6. Nesse
sentido, em um estudo intervencionista com yoga, constatou-se uma diminuicéo significativa
na IL-6, na proteina C reativa e superdxido dismutase extracelular, em comparacdo com
pacientes do grupo de controle ndo submetidos ao Yoga®®. Portanto, a técnica configura-se
como uma alternativa complementar para o tratamento da depressdo visto que possui atuagdo
sobre o sistema inflamatério e consequente modulacéo sobre esse.

Outros autores utilizaram intervengdo em pacientes com comprometimento cognitivo
moderado e verificaram a acdo das PICs (acupuntura, instrucdo de acupressdo e meditacdo de
movimento) no processo inflamatorio através de exames de sangue avaliando dosagens de PCR
apos intervencdo por duas semanas. Ndo foram comprovadas alteracbes importantes e
significativas nos achados laboratoriais, ou seja, dentre os artigos pesquisados observamos que
apenas esse ndo evidencia alteracdes. No entanto, foi evidenciada uma melhora do quadro
depressivo dos pacientes. As limitacbes observadas podem explicar essa diferenca, como a
adesdo a intervencdo e até mesmo o fato de ndo terem um grupo controle para os participantes
14.

Como mencionado ao longo do presente estudo, pode-se notar que a aplicacdo das
técnicas integrativas corrobora para a diminuicdo do status inflamatdrio. Nesse viés, vale
evidenciar que o sistema inflamatdrio possui ligacdo direta com o sistema purinérgico. O estudo
com melanoma cutdneo demonstrou que, quando se tem em um ambiente inflamatério
exacerbado, ocorre uma reducdo da cascata de hidrélise ATP, ADP e AMP. Isso explica o
aumento dos niveis de ATP que € a molécula disparadora da cadeia de hidrdlise e que por
conseguinte € a molécula que propicia 0 ambiente pro-inflamatério. Portanto, quando ha um
aumento da inflamacdo mediada pelas interleucinas, ocorre uma reducdo da hidrdlise

purinérgica. Ndo ha consenso sobre a interagdo bioquimica para tal fato®.

4 Conclusao

Conclui-se com a presente pesquisa que as PICs sdo importantes alternativas
complementares a diversas doengas, que acometem diferentes sistemas, principalmente a partir
da reducdo da inflamag&o sistémica. Nesse viés, faltam estudos que discutam diretamente a

acdo dessas terapias no sistema purinérgico, contudo sabe-se que esse sistema € um dos
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reguladores da inflamagdo através de suas citocinas e quimiocinas. S80 necessarios mais

estudos que relacionem diretamente o SP e as PICs.
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