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RESUMO

Introducdo: A artrite reumatoide (AR) caracterizada como doenca sistémica
autoimune, inflamacédo crénica progressiva que causa deformidade e destruicdo das
articulacbes, provoca impacto negativo na autonomia para realizacado das atividades
didrias, na qualidade de vida, além de desencadear doencas cardiovasculares,
pulmonares, disturbios psicolégicos e aumento da mortalidade. A meditagdo
mindfulness compde uma das préaticas que auxilia na busca pela integralidade do
cuidado e nos ultimos anos tem suscitado a atencdo de pesquisadores que,
paulatinamente, comecam a valorizar praticas ndo medicamentalizadas capazes de
promover bem-estar fisico e mental. Objetivo: Avaliar a eficacia de mindfulness como
terapia complementar para pacientes com artrite reumatoide. Método: Trata-se de
revisdo sistematica da literatura de ensaios clinicos randomizados. As bases de dados
eletrbnicas pesquisadas foram: CENTRAL, MEDLINE, PEDro, PsycoINFO, LILACS,
Web of Science, clinical trials.gov, WHO-ICTRP. A literatura cinzenta foi acessada por
meio da base Open Grey. Foram incluidos estudos primarios que avaliassem a
intervengdo com mindfulness comparada com placebo, psicoterapia ou outras
estratégias equivalentes em pacientes com artrite reumatoide. Os desfechos primarios
incluiram: manejo dos sintomas, qualidade de vida e satisfacdo do paciente. A
gualidade de cada estudo foi avaliada por meio da ferramenta de avaliagdo de viés
disponibilizada pela Colaboragdo Cochrane. Resultados: Foram incluidos quatro
estudos (249 participantes) que compararam mindfulness com lista de espera, terapia
cognitiva e educacdo. Todos os estudos foram classificados como tendo alto risco de
vies em ao menos um dos dominios da ferramenta da Colaboracdo Cochrane. Os
estudos demonstraram melhoras nos escores de atividade da doenga (DAS-28- CRP),
rigidez matinal, dor, avaliacdo global do paciente, sintomas depressivos, estresse
psicolégico, bem-estar, melhoras no afeto positivo e negativo, diminuigdo na contagem
de articulacdes inflamadas, reatividade ao estresse e catastrofizacdo da dor, melhoras
na dor relatada, fadiga, disfuncdo matinal, afeto ansioso e sereno. Concluséo: as
evidéncias provenientes dos estudos da presente revisdo sdo de baixa qualidade,
portanto, ensaios clinicos mais robustos, com amostras maiores sdo necessarios, a
fim de que se conhega a efichcia de mindfulness para pacientes com artrite
reumatoide e esta técnica possa ser adotada na pratica clinica.

Descritores: artrite reumatoide, mindfulness, terapia complementar
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1- INTRODUCAO

A artrite reumatoide (AR) caracterizada como doencga sistémica autoimune,
inflamacéo crbnica progressiva que causa deformidade e destruicdo das articulagdes,
provoca impacto negativo na autonomia para realizacdo das atividades diarias, na
qualidade de vida, além de desencadear doencas cardiovasculares, pulmonares,
disturbios psicolégicos e aumento da mortalidade®2.

A interrelacdo de fatores genéticos e ambientais reverte-se em uma cascata
de reacbes imunoldgicas mediadas pela producdo de autoanticorpos, ativacdo de
células T, fator de necrose tumoral (TNF-a) e interleucina 6 (IL-6) que causam sinovite,
danos nas articulagbes e nos 0ssos ocasionando dor, incapacidade e desafios
emocionais, econdmicos e sociais®.

A AR atinge 1% da populagcdo mundial e acomete duas a trés vezes mais
mulheres do que homens, havendo aumento da prevaléncia & medida que que ocorre
0 acréscimo da idade. Essa moléstia afeta as grandes e pequenas articulagbes, causa
dor crbnica, rigidez matinal, fadiga e perda de peso, podendo diminuir a expectativa de
vida em cinco a dez anos®.

O tratamento padrédo para AR compde-se de medicamentos modificadores do
curso da doenca, sintéticos convencionais e drogas bioldégicas?, porém tem sido
crescente a busca por intervengdes terapéuticas complementares transcendentes a
esfera bioldgica e que contemplem o individuo como um ser holistico e singular®.

A meditacdo compde uma das praticas que auxilia na busca pela
integralidade do cuidado e nos dltimos anos tem suscitado a atencdo de
pesquisadores que, paulatinamente, comecam a valorizar praticas nao
medicamentalizadas capazes de promover bem-estar fisico e mental®.

A palavra mindfulness tem em sua esséncia o significado de atencao plena, é
uma modalidade de meditacdo que tem por premissa reconectar-se ao momento
imediato da experiéncia e ndo a lembranca de um fato passado, essa técnica é
geralmente sustentada por concentracédo na respiracéo e busca do equilibrio®.

Na década de 1970 a meditagéo foi introduzida como terapéutica no Ocidente
como um programa de decréscimo do estresse embasado em mindfulness que
originou o mindfulness-based stress reduction (MBSR), intervencdo de oito semanas
com atividades presenciais e a distancia’.

No (MBSR), os participantes tem 2,5 horas semanais para vivenciarem
diversas praticas de meditacdo, com orientagbes para serem implementadas em
domicilio ou no trabalho, aconselhando a integrar praticas meditativas no dia a dia de

modo que estas se tornem uma filosofia de vida®.
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Existe outra abordagem de mindfulness, o Mindfulness Based Cognitive
Therapy (MBCT), programa que contempla fundamentos da psicologia cognitiva, com
tépicos que ensinam a maneira correta de lidar com pensamentos ruminativos, com a
concepcado negativa de si mesmo, além de instigar o desenvolvimento de habilidades
que auxiliam no automonitoramento da queda de humor e de favorecer o
desenvolvimento da psicoeducacdo relacionada ao pensamento, emocdo e
comportamento. O National Institute for Clinical Excellence tem estabelecido diretrizes
clinicas para tratamento de depressdo recorrente embasadas por evidéncias
cientificas provenientes de estudos que comprovam a eficacia do MBCT®?,

Investigacdo tem sido realizada com a finalidade de compreender e
comprovar os efeitos fisiolégicos da mindfulness no ser humano, demonstrando
correlagdes dessa técnica com o decréscimo do estresse, ansiedade e depressao,
uma vez que esta pratica traz equilibrio para a secrecdo de cortisol e provoca
mudancas anatdmicas no cérebro®.

Estudo realizado com mulheres diagnosticadas com cancer de mama em um
programa de MBSR constatou que o grupo da intervencao apresentou declinio no
nivel plasmatico de cortisol no periodo vespertino, enquanto que a mesma mudanca
ndo foi percebida no grupo controle. Realizou-se a avaliagdo da funcdo imune em
ambos 0s grupos e as participantes do grupo MBSR apresentaram restauracdo da
homeostase entre NKCA(Natural Killers cells) e citocinas, enquanto que no grupo
controle a desregulacdo imune perdurou. Concluiu-se que altos niveis de NKCA em
pacientes com cancer indicam bom progndstico, visto que essas células reconhecem e
destroem células genotéxicas e com o DNA danificado?.

Intervencdes com MBSR contribuiram para o decréscimo da ativacdo do eixo
neuroendécrino em pacientes com cancer de mama, favorecendo de maneira
vertiginosa, o declinio das citocinas proinflamatérias como IL-6, IL-4, IL-10 e o retorno
da homeostase imune!?.

Fundamentada nas evidéncias disponiveis na literatura e na premissa do
individuo como um ser holistico, a politica nacional de praticas integrativas e
complementares traz a meditacdo como uma das atividades a serem oferecidas pelo
sistema Unico de saude com o intuito de se promover a integralidade da atencao a
saude’?.

A AR relaciona-se ao surgimento de comorbidades, uma vez que a
inflamacao exacerbada predisp6e a formacdo de placas de coagulos nas artérias
elevando o risco para infarto agudo do miocardio e acidente vascular encefélico, além
disso os medicamentos convencionais utilizados no tratamento podem contribuir para

o aparecimento de diabetes e agravamento das doencas cardiovasculares?®®.
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Alguns tipos de cancer como pulmonar, mieloma e linfoma séo frequentes em
portadores de AR e acredita-se que isso ocorra devido a estimulacdo crdnica do
sistema imunolégico®®.

Estima-se que 20 a 30% dos pacientes com AR sdo afetados por doenca
pulmonar intersticial (DPI) devido a inflamacao exacerbada que ocasiona cicatrizacéo
do tecido pulmonar e dificulta as trocas gasosas®*.

Pacientes com AR, comparados a populagéo geral, tem chance triplicadas de
ter anemia, mais de trés quartos dos pacientes tem anemia crdnica e quase um quarto
anemia ferropriva®®.

A ocorréncia de infec¢des bacterianas, flngicas, virais e oportunistas tem
chance maior de ocorrer em pacientes com AR devido ao desequilibrio existente no
sistema imunoldgico e a terapia com imunossupressores?®.

Desarranjos psiquicos e emocionais ocorrem com frequéncia em pessoas
com AR e pesquisas mostram que 19% recebem o diagnostico de depressao e podem
ter ideal suicida por conta do quadro persistente de dor e debilidade?’.

Comorbidades ortopédicas sao frequentes em pacientes com artrite
reumatéide, como sindrome do tunel de carpo, ruptura de tend@o e mielopatia cervical,
osteoporeose resultante da inatividade fisica e da terapia com corticoesterdides?®.

A sindrome de Sjogren pode ser desencadeada em portadores de artrite
reumatoide, esse distirbio acontece porque glébulos brancos atacam as glandulas
lacrimais e salivares deixando os sinais patognoménicos dessa moléstia, boca e olhos
secos. Ha prevaléncia de 31% dessa sindrome em pacientes com AR contra trés a
guatro por cento na populacéo geral. Um quarto dos portadores de AR tem inflamacéo
ocular que causam vermelhiddo, uveite e em casos severos pode reduzir a visdo®®.

Conforme discorrido acima, a AR pode afetar de maneira sistémica diferentes
6rgdos do corpo humano e na reumatologia esta consolidado o tratamento
convencional. No entanto, mindfulness tem despontado como uma possibilidade
terapéutica complementar promissora.

Os estudos com mindfulness comecgaram a ser publicados no ocidente a partir
da década de 1970, mas foi nos anos 2000, com o desenvolvimento do Mindfulness
Based Cognitive Therapy (MBCT), que foi intensificado o nimero de publicacdes
nessa tematica’?°,

No estado de atencdo plena a autorregulacdo da atencdo acontece de
maneira intencional diante das situacfes que estdo sendo vivenciadas no momento
presente. Em contrapartida, na situacdo de desatencdo, a mente divaga em episodios
passados, pensamentos ruminativos ou projetos futuros. Os estados de consciéncia

plena, atencdo desfocada e reorientacdo da atencdo ativam regides especificas do
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cérebro como o cortex pré-frontal e giro cingulado anterior promovendo a
metacognicdo que possibilita ao praticante de mindfulness protagonizar a realidade
que estd vivenciando. Esse processo € a espinha dorsal da pratica de mindfulness e
esta diretamente relacionado ao aumento do bem-estar, decréscimo de ansiedade,
depressédo e pensamentos ruminativos®.

Mindfulness proporciona a reeducacdo dos pensamentos por meio do
treinamento, assim como possibilita a mudanca de atitude e perspectiva em relacao a
maneira como as experiéncias de doenca e dor sdo vivenciadas, essa pratica capacita
os individuos e enxergarem as adversidades sob uma nova 6tica , sem que o medo
seja 0 agente motivador do comportamento®. Essa intervencdo tem despontado como
interveng&@o promissora na reumatologia, uma vez que favorece o desenvolvimento de
estratégias para enfrentamento da dor e do estresse crdnico, contribui para o
decréscimo da ansiedade e depressdo, fortalece a capacidade de resiliéncia e diminui
0s pensamentos ruminativos’®.

Tendo em vista a gravidade da AR e a relevancia de mindfulness para a
promocao da saude, bem-estar, qualidade de vida e os inUmeros estudos emergidos
da literatura cientifica atestando os efeitos benéficos de tal intervencéo, considera-se
importante avaliar, por meio de revisdo sistematica da literatura, as evidéncias

existentes a respeito de mindfulness e artrite reumatoide.
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2 - OBJETIVO
Avaliar a eficacia de mindfulness como terapia complementar para pacientes

com artrite reumatoide.
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3 - FUNDAMENTACAO TEORICA

A intervencdo Mindfulness caracteriza-se como o prestar atencdo de maneira
plena, singular, propositalmente nas experiéncias vivenciadas no tempo presente, sem
emitir julgamentos ou reacdes?!. Essa técnica tem suas origens na filosofia budista e
foi sistematizada pela primeira vez em 1979, no hospital universitario de
Massachussets, quando o médico Jon Kabat-Zinn desenvolveu o primeiro programa
de 10 semanas chamado de Mindfulness Based Stress Reduction (MBSR) para
reducdo da dor crénica a pacientes que ndo respondiam ao tratamento convencional.
Observou-se ainda altera¢cdes comportamentais, cognitivas, aumento da resignacao,
da capacidade de se tranquilizar em meio a situacdes estressantes e acréscimo do
anelo pela vida. Assim, todas essas modificacdes foram imputadas a pratica continua
de mindfulness??.

O modelo de MBSR proposto por Jon Kabbat Zinn deu origem a outros
padrées, como o mindfulness based cognitive therapy (MBCT) que combina
meditacdo, exercicios de respiragdo e alongamento com elementos da terapia
cognitiva.  Revisdo sistemética para avaliagdo da MBCT como intervencao,
apresentou eficacia de 43% na prevencéo de reincidéncia de depresséo cronica®.

Devido as evidéncias crescentes a respeito da importancia de mindfulness no
combate ao estresse, ansiedade e depressdo, o governo britanico por meio do UK
Government’s National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) tem indicado
a MBCT como recurso terapéutico para depressdo recorrente, além de promover
impactos positivos no cérebro, corpo, comportamento e nas relacdes sociais?.

Ensaio clinico randomizado implementado com 173 participantes avaliou a
MBCT como terapia adjuvante no combate a depressao recorrente e comprovou
diminuicdo significativa na severidade da depressdo e evolugdo ao tratamento
farmacoterapico?.

Pesquisa realizada com 22 pacientes portadores de transtorno de ansiedade
e depressdo, em que o objetivo foi determinar a efetividade de um programa de
MBSR, demonstrou significativa reducdo da ansiedade e da depressdo em 20
participantes do estudo, além de apresentar reducdo substancial nos sintomas de
panico?.

Ensaio clinico randomizado realizado com 41 funcionarios em uma empresa
de biotecnologia teve como intervencdo o programa de MBSR por 8 semanas, que
demonstrou aumento significativo na ativacdo do lado esquerdo do cérebro e

acréscimo nos titulos de anticorpos apés 4 meses de segmento?®,
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Ressalta-se que os componentes do construto mindfulness dividem-se em
trés conjuntos relacionados a intencdo, atencao e atitude, esses atributos sdo parte de
um processo cerebral ciclico, que acontece de maneira sincronizada e simultanea?’.

A primeira premissa, intencdo diz respeito ao motivo pelo qual o meditador
esta praticando mindfulness, é a sua perspectiva particular diante da pratica. Por meio
da intencéo, atributo dindmico e que contribui para o aprofundamento da consciéncia e
discernimento, é possivel que o individuo cultive a atencao desprovida de julgamento,
com aceitacdo, sendo assim menos conduzido por emocdes e pensamentos,
minimizando as chances de reagir de maneira automatica desenvolvendo, dessa
forma, a autorregulacdo e auto-gestéo?’.

O segundo principio do construto mindfulness esta relacionado a atengéo que
envolve observacdo detalhada, ndo reativa, metddica e equanime?, é estar presente
de maneira plena vivenciando a experiéncia momento a momento, ao invés de fixar-se
ao passado ou futuro?’.

\

O terceiro axioma de mindfulness diz respeito a atitude e se refere a

[N

qualidade com que se dispensa atencdo as proprias experiéncias, nesse contexto
importante o cultivo da curiosidade, aceitacdo, ndo julgamento?”.

Ressalta-se quatro desfechos positivos provenientes da pratica continua de
mindfulness, a auto-regulagcédo, a flexibilidade no gerenciamento das emocdes, o
refinamento de valores e a exposicédo?’.

A auto-regulagdo, diz respeito a observar de forma consciente, atenta,
aceitando o momento presente e desenvolvendo habilidades de enfrentamento!®. A
flexibilidade no gerenciamento das emogfes, da cognicdo e do comportamento
significa que a repercepc¢éo advinda da pratica constante de mindfulness possibilita ao
individuo uma resposta mais complacente e harmonizavel ao ambiente, sem
reatividade ou condicionamento por experiéncias pregressas?’.

O refinamento de valores permite as pessoas refletirem criticamente a
respeito dos preceitos que lhe foram impostos reativa ou condicionadamente e a
consciéncia aberta, livre e intencional ajuda na escolha dos principios que realmente
sejam harmonicos com a necessidade de cada individuo?’.

A exposicao constitui a habilidade de observar imparcialmente o contetdo da
consciéncia possibilitando a experimentacdo de emocdes intensas com maior
objetividade e menos responsividade?’.

Os desfechos discorridos séo regidos pela neurociéncia e estdo entrelacados
aos trés axiomas de mindfulness, intencdo, atencédo e atitude?, em que evidéncias
emergentes tem demonstrado que mindfulness pode provocar a neuroplasticidade das

regides cerebrais envolvidas na regulacdo da consciéncia, atencdo e emogao?.
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Estudo de neuroimagem recentes tem demonstrado modificagdes funcionais
e estruturais com a pratica continua de mindfulness, foi constatado aumento da insula
em individuos que realizaram treinamento com MBSR quando comparado com
agueles que ndo a praticaram, sabe-se que essa estrutura localiza-se no sulco lateral
do encéfalo e sua principal funcdo é manter a sincronia com o sistema limbico
coordenando as emocdes, além de ser responsavel pelo paladar®®.

Outras pesquisas de neuroimagem demonstraram aumento na concentragdo
de substancia cinzenta no hipocampo, cértex cingulado posterior, juncdo temporo-
parietal e cerebelo de individuos meditadores, compreende-se que essas regides
cerebrais estdo envolvidas no processamento de aprendizagem, memoria, atencao e
reajuste emocional®® 32,

Pesquisa morfométrica realizada com pacientes portadores da doenca de
Parkinson demonstrou na analise completa do cérebro, aumento da massa cinzenta
no nucleo caudado esquerdo e direito, no lobo occiptal esquerdo, no giro lingual e
cuneus, no talamo esquerdo e bilateralmente na junta temporo-parietal nos
participantes do grupo intervengdo com MBSR comparado com o grupo controle®,
sabe-se que essas areas estdo comprometidas nas redes funcionais que medeiam os
beneficios da meditagdo®,

Além das acdes neurais de mindfulness, sabe-se que essa terapéutica tem
acoes fisiologicas nos sistemas imunolégico e celular, uma vez que em estudo
realizado com 59 pacientes portadores de cancer de mama e préstata, que tiveram
como intervengcdo um programa de 8 semanas de mindfulness, foi possivel verificar
aumento na qualidade de vida, redug&o nos niveis de cortisol e sintomas do estresse,
diminui¢cdo nos distarbios de humor, declinio na produgéo de células T produtoras de
citocinas inflamatérias, decréscimo da presséo sanguinea®3,

Nessa perspectiva, em outro ensaio clinico, 60 participantes foram
randomizados para receber mindfulness por 3 meses, constatando que no grupo
intervencdo ocorreu aumento da atividade da enzima telomerase®, diretamente
envolvida na replicagdo celular, uma vez que insere sequéncias de DNA aos
teldbmeros, aumentando o seu comprimento e mantendo as células saudaveis®®.

Revisdes sistematicas da literatura demonstraram que os resultados da
terapia com mindfulness tem sido proficuos no progresso da salde mental, na reducao
do estresse, ansiedade e depressdo, assim como tem contribuido de maneira positiva
para o bem-estar psicolégico de participantes saudaveis®® ',

Estudo realizado com 174 pacientes em situacbes de ansiedade, dor cronica
e estresse constatou decréscimo nos sintomas e elevagdo nas medidas de atencao

plena e bem-estar apés o programa de 8 semanas de MBSR®2,
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Os programas de MSBR e MCBT tem apresentado resultados promissores
tanto para o tratamento de moléstias, desordens psiquicas e emocionais, quanto para
a promocdo de salude e bem-estar, a pratica continua de mindfulness proporciona
maior concentracdo e clareza aos pensamentos, fornece suporte para 0 manejo do
estresse, fortalece a autoconfianca e resiliéncia, além de aumentar a qualidade das

comunicacdes e propiciar paz de espirito®.

4- METODO
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4 - METODO
4.1 - Delineamento do Estudo

Trata-se de revisdo sistematica da literatura de ensaios clinicos randomizados
(ECRs), norteada pelas recomendac¢bes do Cochrane Handbook for Systematic
Reviews of Interventions?.

Estas recomendacfes consistem em orientaces para a construcdo de
revisbes sistematicas de intervencbes que relnam evidéncias baseadas nos critérios
de elegibilidade pré-estabelecidos para responder a uma questdo de pesquisa
especifica, utilizando métodos explicitos e meticulosos para avaliagdo critica dos
estudos, a fim de que os vieses sejam minimizados e a sintese de evidéncias tenha
alta fidedignidade*°.

A revisdo sistematica (RS) € um método preciso, replicavel e tangivel que
relne a mais excelente evidéncia para uma resposta a uma questdo especifica de
pesquisa, com a finalidade de auxiliar os profissionais de salude na tomada de decisdo
na pratica clinica®!.

A RS constitui técnicas planejadas que utilizam parametros resolutos e
reprodutiveis na selecdo dos artigos, rigor metodolégico na avaliagdo das
caracteristicas dos estudos incluidos, primor na sintese e interpretacéo dos resultados,
a fim de evitar erros sisteméaticos comprometedores da qualidade da evidéncia®*.

A recomendacgdo Prisma foi utilizada para guiar essa revisdo (Anexo 1),
instrumento com checklist de 27 itens que orienta 0s revisores na preparagdo de
protocolos de revisdes sistematicas e metanalise, com o propésito de aprimorar a

gualidade do estudo?*?* 43,

4.2 — Aspectos Eticos

O protocolo desta revisdo foi apreciado no Comité de Etica da Universidade
Federal de Sdo Carlos, numero CAAE: 76091317.7.0000.5504 (Anexo 2).

4.3 — Registro do Protocolo

O protocolo deste estudo foi registrado no International Prospective Register
Of Systematic Reviews (PROSPERO) sob o titulo: “Mindfulness for rheumatoid arthritis
patients: a systematic review” e registro: CRD420170080108, 18/12/17 (Anexo 3).

4.4 - Local da pesquisa

Esta revisdo foi conduzida no Programa de Pés-Graduacdo em Enfermagem
da Universidade Federal de Sao Carlos (UFSCAR).
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4.5 - Questéo de Pesquisa
Foi utilizada a estratégia PICO — (P — paciente; | — intervencéo; C —

comparacéo; O — desfecho (outcomes) para estruturar a pergunta de pesquisa*.

Populacao Portadores de artrite reumatdide
Intervencgéao Mindfulness
Comparacéao Sham, Placebo, Psicoterapia, qualquer

outra Terapia Complementar

Outcomes (desfechos) Primarios: manejo dos sintomas,
aumento da qualidade de vida.
Secundarios: satisfacao do paciente,
reducao de dor e rigidez nas
articulacoes.

Embasado na estrutura Pico elaborou-se a seguinte questdo: A mindfulness é
mais efetiva que o sham, a yoga ou outra estratégia equivalente para portadores de

artrite reumatoide?

4.6 - Critérios de elegibilidade para inclusao de estudos

4.6.1- Estudos

Foram incluidos ensaios clinicos randomizados (ECRs), uma vez que
compdem o padrao-ouro para a realizacdo de revisdes sistematicas em intervencgoes.
Esses estudos experimentais quando conduzidos com rigor metodologico constituem
uma ferramenta imprescindivel para se evitar erros sisteméticos. Alocam-se o0s
participantes de forma randémica ou aleatéria para quaisquer das intervencdes do
estudo. Sobretudo, a técnica de randomizacdo objetiva certificar que os grupos se
mantenham equilibrados de modo que as Unicas diferencas sejam as intervencoes,
experimental e controle. Apés a aleatorizacdo, 0s grupos sao acompanhados por
determinado periodo e analisados por desfechos de interesse, porém, caso ocorram
diferencas entre os grupos, experimental e controle, ao final do estudo, sdo essas

atribuidas ao tratamento experimental*.

4.6.2 - Participantes

Foram incluidos estudos realizados com pacientes adultos, portadores de
artrite reumatoéide e excluidos aqueles que tenham participantes menores de 18 anos

e outras doencas reumaticas.

4.6.3 — Intervencdes e comparadores
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Participaram da amostra estudos de ensaios clinicos randomizados que
utilizem intervencBes com qualquer técnica de mindfulness independente da
organizacao, frequéncia ou duracédo, como intervencao isolada ou combinada, com
intervencdes convencionais ou complementares.

Foram aceitos como comparadores: placebo, sham, nenhum tratamento, lista
de espera, diferentes técnicas de mindfulness (diferentes frequéncias ou duracdes),
em que foi definido o grupo controle como o de menor frequéncia, intensidade ou

menor duracao.

4.7 - Desfechos

Foram propostos para a presente revisao sistematica, os desfechos que
serao discorridos abaixo, como uma forma de nortear o desenvolvimento do estudo,

porém foram avaliados todos os desfechos dos estudos incluidos na presente reviséo.

4.7.1- Desfechos primarios

Manejo dos sintomas: melhora ou piora dos sintomas foi avaliada por meio de
instrumentos validados como o Questionnaire HAQ (Health Assesment Questionnaire)

composto por 20 questdes em que ao final pontua-se o Estado da Salde*.

Qualidade de vida: foi mensurada por meio de instrumentos validados como o
WHOQOL-100 e o SF-36.

A Organizacdo Mundial da Saude desenvolveu um projeto colaborativo
multicéntrico que resultou na elaboragdo do WHOQOL-100, instrumento para
avaliagcdo de qualidade de vida, composto por cem itens, distribuidos em seis
dominios, sendo o fisico, o psicolégico, o nivel de independéncia, as relacbes sociais,
ambiental e os aspectos espirituais.

O SF-36 (Medical Outcomes Study 36 — Item Short — Form Health Survey) é
um instrumento genérico de avaliacdo da qualidade de vida, de facil administracédo e
compreensdo. Consiste em um questionario formado por 36 itens, reunidos em 8
escalas ou dominios, que séo: capacidade funcional, aspectos fisicos, dor, estado

geral da saude, vitalidade, aspectos sociais, aspectos emocionais e salde mental*’.

Satisfacdo do paciente: foi aferida pelas escalas de bem-estar (Well being scales) ,
gue consiste em um instrumento para examinar a qualidade de afeto positivo
associado a experiéncia de vida bem-sucedida diante de circunstancias dificeis. O

questionario resulta em pontuacdes para 6 dimensdes, relagdes positivas com outros,
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autonomia, dominio do ambiente, crescimento pessoal, propdsito na vida e auto
aceitacdo”®,

4.7.2 - Desfechos secundarios

Reducdo da dor e rigidez nas articulacGes: aferidas pelo escore de atividade da
doenca DAS 28 (disease activity score), que inclui um conjunto de variaveis para
avaliar a evolucdo da doenca pontuando o numero de articulagcbes edemaciadas e
dolorosas, os exames sanguineos de VHS e a presenca de biomarcadores
inflamatérios como PCR*2 49. A dor avaliada por meio da escala analégica visual que

varia de 0-10, com pontuacdes mais altas que indicam maior atividade da doencga®.

Ansiedade e depresséao: escala de Beck e SCL-90-R.

A escala de avaliacdo de sintomas-90-R (SCL-90-R) é um questionario
projetado para avaliar problemas psicolégicos e sintomas de psicopatologia, composto
por 90 itens que devem ser respondidos segundo uma escala de 5 pontos graduada
de 0 a 4 compondo 9 dimens8es primarias de sintomas: somatizacdo, obsessividade
compulsividade, sensibilidade interpessoal, depressdo, ansiedade, hostilidade,
ansiedade fébica, ideias parandides e psicoticismo®..

A escala de depressao de Beck consiste em um questionario de auto-relato
com 21 itens que objetiva aferir a severidade de episédios depressivos quantificados
em uma escala de 4 pontos de intensidade de 0 a 3°2.

4.7.3 - Métodos de pesquisa para identificagcdo dos estudos

Foi realizada extensiva busca em bases de dados eletrbnicas por dois
revisores, de maneira independente. Nao houve restricdo quanto ao idioma e ano de
publicacdo, consideraram-se estudos publicados, ndo publicados, relatérios, resumos

e estudos em andamento.

4.8 - Busca eletrbnica

As bases de dados eletrbnicas utilizadas para identificacdo dos estudos:

e Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL), via Wiley Cochrane
Library.

e Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), via
PubMed.

e Physiotherapy Evidence Database (PEDro)

e The PsycINFO Database-American Psychological Association (APA)
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e Literatura Latino Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), via
Biblioteca Virtual em Saude (BVS).

e Web of Science

As estratégias de busca nas bases de dados foram altamente sensiveis para
identificar ECRs®® e utilizaram descritores controlados e ndo-controlados combinados
com operadores booleanos, de proximidade e truncamentos, que estao apresentados
em um protocolo de busca peculiar para cada base de dados. (Anexos 4,5, 6, 7, 8, 9,
10, 11, 12 e 13).

Foram pesquisados estudos recém concluidos ou em andamento com
registro no Clinical Trials Registry Platform (ICTRP) da Organiza¢do Mundial da saude
(OMS), disponivel no endereco: http://apps.who.int/trialsearch/default.aspx e no
ClinicalTrials.gov (clinicaltrials.gov). Além disso, a literatura cinzenta foi acessada por
meio da base Open Grey.

4.9 - Pesquisa em outras fontes

Foram realizadas buscas manuais na lista de referéncias de artigos
importantes para se identificar ensaios clinicos randomizados néo recuperados nas
buscas em base de dados, consultaram-se manuais, anais de eventos nacionais e
internacionais sobre o tema: 34° Congresso Brasileiro de Reumatologia, World
Congress Integrative Medicine 2017, European Federation for Complementary and
Alternative Medicine, British Society for Rheumatology, Annals of Rheumatic Diseases-
BMJ Journals, Annals of World Congress Integrative Medicine & Health 2017,
Sociedade Brasileira de Reumatologia, Liga Pan Americana de Associacfes para

Reumatologia, American College of Rheumatology.

4.10 - Selecdo dos estudos e extracdo dos dados

4.10.1- Selecéo de estudos

A selecdo dos artigos foi realizada em trés etapas por dois revisores, de

maneira independente.

4.10.2 - 12 etapa

Na primeira etapa foram analisados os titulos e resumos identificados
considerando-se a pergunta de pesquisa e o0s critérios de inclusdo e exclusdo do

protocolo dessa revisao sistematica.



29

4.10.3 - 22 etapa

Na segunda etapa os estudos selecionados na 12 etapa foram analisados na
integra para a avaliacdo de sua elegibilidade por meio do instrumento de selecédo dos
artigos (Anexo 14), elaborado de acordo com os critérios de inclusdo e exclusao
dessa revisdo e de acordo com o Consolidated Standards of Reporting

Trials (Consort), instrumento para se reportar ensaios clinicos randomizados®.

4.10.4- 32 etapa

Para a terceira etapa os artigos selecionados foram analisados na integra,
nessa fase foram utilizados os instrumentos presentes nos Anexos 15 (Formulario de
extracdo de dados), embasado nas recomendacdes do Cochrane Handbook*’, Anexo
16 (Instrumento de avaliagdo de viés da Colaboragdo Cochrane), Anexo 17
(Instrumento Grade para avaliagdo das evidéncias), embasado nos desfechos a serem

avaliados na presente revisdo sistematica e nas diretrizes do sistema Grade®>>,

4.10.5- Extracéo dos dados

Um revisor realizou a extracdo dos dados dos artigos incluidos na revisdo e um
revisor sénior conferiu de maneira minuciosa essa etapa. Foram utilizados formularios
pré-definidos, elaborados de acordo com as recomendacbes da Colaboracao
Cochrane, com os seguintes itens: titulo, autores, ano, revista, local de realizacdo do
estudo, critérios de elegibilidade, delineamento do estudo, método de alocacao,
ocultacdo da alocagcdo, mascaramento, risco de viés, tipo de andlise, nimero de
participantes, intervencbes, compara¢cfes, desfechos analisados, tempo de
acompanhamento, follow up e resultados (Anexo 15). As discordancias foram sanadas
por consenso ou por meio do parecer de um terceiro revisor.

Quando houve incompletude dos dados nos artigos incluidos na revisao, os

autores foram contatados para a obtencéo de informacgdes adicionais.

4.11- Avaliacdo do risco de viés dos estudos incluidos e da qualidade
metodologica

Realizou-se a avaliacdo do viés de cada estudo por meio de instrumento
disponibilizado pela colaboracdo Cochrane (Anexo 16).

O viés € um erro sistematico que compromete a veracidade dos resultados de
um estudo*®. HA varios tipos de viéses® e serdo discorridos a seguir:

e Viés de selecdo, causado quando a alocacdo nao é aleatoria.
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e Viés de desempenho que ocorre quando intervencdes terapéuticas sao
conhecidas e trazem influéncia ao processo de avaliacdo dos resultados.

e Viés de atrito quando ocorre a interrupcéo precoce do sujeito em relacdo ao
estudo e pode ocorrer devido a desvios de protocolos, perda de seguimento,
resposta ndo adequada ao tratamento ou ocorréncia de eventos adversos.

e Viés de relato quando se publica apenas algumas variaveis analisadas,
desfechos nédo significantes estatisticamente sdo excluidos e apenas aqueles
favoraveis sé@o publicados.

Nesta revisdo sistematica o risco de viés foi avaliado de acordo com o0s
critérios do Cochrane Handbook que possui sete dominios:

Geracdo de sequéncia de alocacdo: avalia se o0s grupos foram
randomizados de modo que seja impossivel saber sequéncia de alocacao.

Sigilo de alocag&o: avalia o procedimento utilizado para se ocultar a
sequéncia de alocacdo.

Mascaramento dos participantes e profissionais: investiga como foi
realizada a descricdo do cegamento dos sujeitos e pesquisadores envolvidos na
aplicacdo ou no recebimento da intervencao.

Mascaramento dos avaliadores dos desfechos: avalia como foi realizado o
cegamento dos pesquisadores que participaram na avaliagdo dos desfechos.

Dados incompletos de desfechos: examina se ha completude na descri¢cdo
dos desfechos, se houve perdas de seguimentos, exclusdo de sujeitos nas analises
realizadas, diferengca do numero de participantes retirados em cada grupo, como
considerou-se as perdas nas analises dos dados.

Outras fontes de viés: analisa o risco de viés desencadeado por questdes
de financiamento de pesquisa e disparidade entre os grupos no inicio do estudo.

Para cada artigo incluido nesta RS foi atribuido o conceito baixo, incerto ou

alto risco de viés*°.

4.12 - Anédlise dos dados

Se possivel, os dados seriam agrupados e sumarizados na forma de graficos
do tipo floresta (forest plot), realizando a sintese quantitativa ou metanalise.

Para os desfechos em que néo foi possivel realizar a analise quantitativa, foi
realizada a sintese qualitativa (narrativa) dos resultados.

A heterogeneidade entre os ensaios seria testada por meio do teste qui

quadrado da Cochran e do teste I?, com p < 1 ou 1> 2 50% indicando heterogeneidade.
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A andlise de sensibilidade é imprescindivel para avaliar a heterogeneidade e
determinar a sensibilidade dos resultados de uma revisao sistematica, em outras
palavras utiliza-se esta técnica para avaliar o grau de confianca dos resultados®® .

Algumas estratégias para andlise de sensibilidade foram tracadas para a
presente revisdo: a meta-analise poderia ser realizada por duas comparacbes de
ensaios clinicos, uma com todos o0s ensaios clinicos randomizados e outra apenas
com estudos que tenham sigilo de alocacdo adequada. Os ensaios clinicos poderiam
ser estratificados, considerando-se 0 grupo experimental, de acordo com a
homogeneidade clinica (validade externa, que € o quanto os resultados de um estudo
particular podem ser apliciveis a outras populacdes); incluindo ou excluindo estudos
que apresentaram alguma ambiguidade nos seus critérios de inclusdo; excluindo
estudos ndo publicados®.

Foram planejadas as seguintes andlises de subgrupos para avaliacdo da
heterogeneidade, diferentes doengas que podem estar associadas a AR, tempo de
diagnostico, idade.

4.13 - Avaliagdo da qualidade das evidéncias dos estudos

Planejou-se utilizar a ferramenta Grade (Grading of Recommendations
Assessment Development and Evaluation) para se avaliar a qualidade das evidéncias
(anexo 18). O sistema GRADE foi elaborado por um grupo de pesquisadores com o
intuito de se criar um conjunto universal, inteligivel e notério para graduar a qualidade
das evidéncias e a forca das recomendacdes. Hodiernamente, mais de 80 instituicbes
internacionais utlizam essa ferramente, entre elas a Organiza¢cdo Mundial da Saude
(OMS), o National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE), o Centers for
Disease Controland Prevention (CDC) e a colaboragdo Cochrane®®,

O nivel de evidéncia traduz a confianca na informacao que foi utilizado em
suporte a uma determinada recomendacdo. A qualidade da evidéncia é classificada
em guatro niveis:

e Alto: a confianca de que o verdadeiro efeito esteja proximo daquele estimado é
forte.

e Moderado: a confianga no efeito estimado é moderada.

e Baixo: a confianca no efeito é limitada.

e Muito baixo: a confianca na estimativa de efeito € muito limitada, é significativo

0 grau de incerteza nos achados do estudo.

A classificacao inicial é estabelecida inicialmente pelo delineamento do estudo,

quando é um ensaio clinico randomizado, a qualidade da evidéncia pelo sistema
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GRADE inicia-se como alta. ApOs essa categorizacao inicial sdo considerados demais
aspectos que podem elevar ou reduzir o nivel de evidéncia: magnitude de efeito,
gradiente dose-resposta, fatores de confuséo residuais e limitacbes metodoldgicas que
oferecem risco de viés ao estudo, tais como a inconsisténcia, evidéncia indireta,
imprecisdo e viés de publicacéo®®.

A inconsisténcia diz respeito a heterogeneidade nao explicada e variabilidade
nos resultados dos ensaios clinicos®’.

A evidéncia indireta acontece quando os participantes, as intervencdes e 0s
desfechos dos estudos primarios diferem da questédo de pesquisa definida na revisdo
sistematica®’.

A imprecisé@o ocorre quando o numero de eventos e o tamanho amostral séo
pequenos nos estudos incluidos na revisdo o que gera amplos intervalos de confianca
e incertezas nos resultados®’.

O viés de publicagdo consiste em publicar ou ndo de acordo com 0s
resultados de um estudo, ou quando a evidéncia publicada é restrita a apenas uma
parte da pesquisa®’.

4.14 - Avaliagdo ética em Revisdo Sistematica

O rigor ético em pesquisas aumentou apos a Declaracdo de Helsinki, quando
entdo, foram criados os Comités de ética em pesquisa. Muitas revistas requerem a
aprovagdo ética do estudo antes mesmo de considerar publica-lo. Contudo, muitos
estudos publicados ainda ndo contém informag6es sobre a aprovagéo ética do estudo.
Foram avaliados trinta e sete artigos publicados em revistas da area de pediatria e
constatou-se que trinta estudos nédo relataram se o termo de consentimento livre e
esclarecido foi obtido, vinte e quatro deles ndo informaram se houve aprovacgdo do
Comité de ética™.

Nesta revisdo sistematica foram incluidas informacdes sobre os padrées
éticos dos ensaios clinicos com o objetivo de encorajar a comunidade cientifica a
respeito da importancia de se estabelecer elevados padrbes em pesquisa com seres
humanos, a fim de que se tenham estudos com resultados com maior confiabilidade.
Para a avaliagdo ética dos estudos incluidos utilizaremos um checklist de avaliagdo

ética sugerido por experts na area**(Anexo 18).

4.15 - Fonte de financiamento

Este estudo foi financiado pela Coordenacgéo de Aperfeicoamento de Pessoal
de Nivel Superior (CAPES).



33

5- RESULTADOS

5 - Resultados

A busca inicial recuperou 5.495 referéncias distribuidas na busca manual e nas
seguintes bases de dados: 19 na Psycolnfo, 565 na Central, 101 na PEDro, 26 na
clinicaltrials.gov, 550 na Who ICTRP, 808 na Medline, 126 na Web of Science, 738 na
Lilacs, 259 na Open Grey, 1.066 na Annals of rheumatic diseases. Nas bases de
dados eletrénicas foram recuperadas 4.258 referéncias e 1.237 referéncias foram
recuperadas por busca manual.

Apds remover 689 referéncias duplicadas realizou-se a leitura de titulos e
resumos de 4.806 referéncias, das quais 4.800 foram excluidas por ndo preencherem
os critérios de incluséo.

As 6 referéncias restantes compostas por 4 estudos completos e 2 protocolos
foram analisados na integra.

A figura 1 detalha o processo de sele¢éo e triagem dos estudos.



Referéncias identificadas
em bases de dados
eletrbnicas (n = 4.258)

Referéncias identificadas em
busca manual
(n=1.237)

l

Duplicadas removidas
(n = 689)

(n=6)

Referéncias Referéncias
analisadas por > excluidas
titulo (n = 4.806) (n =4.800)
A
Estudos elegiveis para Nesta etapa

leitura na integra > todos os

estudos foram
considerados

v

elegiveis para
aetapa3

na sintese
gualitativa
(n=6)

Estudos incluidos

v

Nenhum
estudo foi
incluido na
metanalise

Figura 1- Fluxograma de triagem dos estudos

5.1- Descricédo dos estudos finalizados incluidos

34

Os quatro estudos finalizados incluidos comp&em um total de 249 participantes

diagnosticados com artrite reumatoide, predominantemente do sexo feminino, 76,3%,

com idade de 18 a 75 anos.
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Os estudos sdo heterogéneos em aspectos referentes ao nimero e duracao

das sessdes de mindfulness, aos comparadores, resultados, testes estatisticos

utilizados e duracao do follow-up.

As principais caracteristicas dos estudos incluidos encontram-se detalhadas no

quadro abaixo:

Estudos

Fogarty et al 2015 °

Davis et al®!
2015

Pradhan et al®°

2007

Zautra et al®?
2008

Registro
clinico

Local dos
estudos

Populacéo

Intervencao

Controle

ACTRN12610000485033

Auckland, Nova Zelandia

N= 42
D= AR
M= 5 F= 37

Idade= 25 a 75 anos,
média de idade: 53 anos

N= 26

Programa de 8 semanas
de MBSR desenvolvido
pela Universidade
Massachussetts

N= 25

NCT00475111

Arizona,
Estados Unidos

N= 144
D= AR

M= 31,9% (46)
F= 68,1% (98)

Idade: 21-75
anos

Média de
idade= 50.62
anos para
mulheres e
62.11 anos para
homens

N=52

Terapia
Cognitiva para
dor (grupo CBT-
P)

N=48

Meditacéo
mindfulness e
terapia de
aceitacao
(grupo M)

NCTO00071292

Maryland,
Estados Unidos

N= 63
D= AR
M= 8
F=55

Idade: 2 18
anos

Média de
idade= 54 anos

N=31

Programa de 8
semanas de
MBSR na qual
0s participantes
tinham uma
reunido
semanal de 2,5
horas, além de
participarem de
um retiro de dia
inteiro. Apos 3
meses
realizaram uma
a uma classe
para recordar a
intervencédo

N= 32

NCT00475111

Arizona,

Estados
Unidos

N=144
D= AR

M= 31,9% (46)
F= 68,1% (98)

Idade: 21-75
anos

Média de
idade= 50.62
anos para
mulheres e
62.11 anos
para homens

N=52

Terapia
cognitiva para
dor

N= 48

Terapia com
Meditacéo
mindfulness e
regulacéo da
emocao



Lista de espera: O grupo
controle concordou em

Educacéo para
artrite (grupo E)

participar do programa
de MBSR apés a coleta

de dados
Desfechos  Atividade da doenca Dor e fadiga
(DAS 28) que inclui: n° .
de articulacBes sensiveis ncapacidade
e edemaciadas, nivel da  Pela manha
proteina C reativa Estresse
(PCR), interpessoal
rigidez matinal, dor. catastrofizacéo
e controle da
dor
Afetos serenos
€ ansiosos
Tempo de A intervengéo teve 2anoseb
seguimento duracdo de 8 semanas, meses
porém as medidas de
desfechos foram aferidas 1 €MPO de

avaliacédo dos
desfechos: 6
meses apos o0
tratamento.

em baseline, 2, 4 e 6
meses.

Quadro 1- Caracteristicas dos estudos incluidos
Legenda

N= numero de participantes

D= diagnéstico

M= masculino

F= feminino

DAS 28- escore de atividade da doenca

PCR- proteina C reativa

CBT-P= terapia cognitiva para dor

E= grupo educagéo

M= Grupo meditagdo mindfulness e terapia de aceitagdo

5.2- Estudos excluidos

Lista de espera

Estresse
psicolégico

Atividade da
doenca (DAS
28)

Bem-estar

Estado de
atencao

2 e 6 meses

Os desfechos
foram aferidos
em 2 e 6 meses
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Educacao para
a artrite

Dor

Afeto positivo e
negativo

Eficacia de
enfrentamento
para dor
Controle da dor

Depresséao

Escore do DAS
28

IL-6

2anoseb
meses

Tempo de
avaliagcdo dos
desfechos: 6
meses apos o0
tratamento.

No quadro 2 sdo apresentados os estudos excluidos com as respectivas

justificativas.

Estudos

Justificativa para excluséo

Cognitive-behavioural therapies and exercise
programmes for patients with fiboromyalgia:

O estudo nao é ensaio clinico randomizado



state of the art and future directions

THUO0324 Mindfulness Characteristics in 4986
People with Fibromyalgia

SP0049 Mindfulness Training to Support Well
Being of People with Rheumatic and
Musculoskeletal Diseases (RMDs)

A mindfulness-based group intervention to
reduce psychological distress and fatigue in
patients with inflammatory rheumatic joint
diseases: a randomised controlled trial

Efficacy of an Andrographis paniculata
composition for the relief of rheumatoid
arthritis symptoms: a prospective randomized
placebo-controlled trial

The Effects of Written Emotional Disclosure
and Coping Skills Training in Rheumatoid
Arthritis: A Randomized Clinical Trial

Five-year followup of a cognitive—behavioral
intervention for patients with
recently-diagnosed rheumatoid arthritis:
Effects on health care utilization

Education, self-management, and upper
extremity exercise training in people with
rheumatoid arthritis: a randomized controlled
trial

Partner participation in cognitive-behavioral
self-management group treatment for patients
with rheumatoid arthritis

Effects of a modular behavioural arthritis
education programme: a pragmatic parallel-
group randomized controlled trial

Homoeopathic therapy in rheumatoid arthritis:
evaluation by double-blind clinical therapeutic
trial.

Cognitive behavioral group intervention for
pain and well-being in children with juvenile
idiopathic arthritis: a study of feasibility and
preliminary efficacy

Use of cognitive-behavioural arthritis education
programmes in newly diagnosed rheumatoid
arthritis

Efficacy of integrative medicine for the
treatment of rheumatoid arthritis and its effect
on glucocorticoid receptor expression

Psychological treatment approaches in pain. A
comparative study of therapies in patients with
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Estudo transversal com participantes
portadores de fibromialgia

Estudo incluiu participantes com artrite
reumatoide e fibromialgia

Ensaio clinico incluiu portadores de artrite
reumatoide, espondilite anquilosante e artrite
psoriatica

Ensaio clinico randomizado nao incluiu
intervencao com mindfulness

Ensaio clinico randomizado que teve como
intervencao a escrita emocional

Ensaio clinico randomizado que teve como
intervencao terapia cognitiva comportamental

Ensaio clinico randomizado nao incluiu
mindfulness como intervencéo

Ensaio clinico randomizado nao incluiu
mindfulness como intervenc¢ao

Ensaio clinico randomizado n&o incluiu
mindfulness como intervencéo

Ensaio clinico randomizado nao incluiu
mindfulness como intervenc¢ao

Estudo ndo incluiu mindfulness como
intervencao

Estudo ndo incluiu mindfulness como
intervencao

Estudo ndo se trata de intervencdo com
mindfulness

Estudo ndo se trata de intervengdo com
mindfulness



chronic polyarthritis

Tai Chi improves pain and functional status in
adults with rheumatoid arthritis: results of a
pilot single-blinded randomized controlled trial

A randomised controlled trial of occupational
therapy for people with early rheumatoid
arthritis

A randomized and controlled trial of
hydrotherapy in rheumatoid arthritis

A randomized controlled study of the Arthritis
Self-Management Programme in the UK

Persistent functional and social benefit 5 years
after a multidisciplinary arthritis training
program

Decreases in health care resource utilization in
patients with rheumatoid arthritis following a
cognitive behavioral intervention

A cluster-randomized trial of a behavioral
intervention to incorporate a treat-to-target
approach in the clinical care of rheumatoid
arthritis patients

Randomised study versus control group of
customised therapeutic education for patients
in follow-up for rheumatoid arthritis

A tailored-guided internet-based cognitive-
behavioral intervention for patients with
rheumatoid arthritis as an adjunct to standard
rheumatological care: results of a randomized
controlled trial

Effectiveness of individual resource-oriented
joint protection education in people with
rheumatoid arthritis. A randomized controlled
trial

Management of depression in rheumatoid
arthritis: a combined pharmacologic and
cognitive-behavioral approach

A randomized controlled trial of a cognitive
behavioural patient education intervention vs a
traditional information leaflet to address the
cardiovascular aspects of rheumatoid disease

Effects of a group-based exercise and
educational program on physical performance
and disease self-management in rheumatoid
arthritis: a randomized controlled study

Long-term efficacy of a cognitive behavioural
treatment from a randomized controlled trial for
patients recently diagnosed with rheumatoid
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Estudo ndo se trata de intervencéo com
mindfulness

Estudo ndo se trata de intervencéo com
mindfulness

Estudo ndo se trata de intervencéo com
mindfulness

Estudo ndo se trata de intervencéo com
mindfulness

Estudo ndo é ensaio clinico randomizado

Estudo n&o incluiu mindfulness como
intervencao

Estudo nao incluiu mindfulness como
intervencao

Estudo nao incluiu mindfulness como
intervencao

Estudo ndo incluiu mindfulness como
intervencao

Estudo ndo incluiu mindfulness como
intervencao

Estudo ndo incluiu mindfulness como
intervencao

Estudo nao incluiu mindfulness como
intervencao

Estudo ndo incluiu mindfulness como
intervencao

Estudo ndo incluiu mindfulness como
intervencao



arthritis

Effects of psychological therapy on pain
behavior of rheumatoid arthritis patients.
Treatment outcome and six-month followup

The effect of cognitive behavior therapy in
patients with rheumatoid arthritis

A Study of CDP870 as Add-on Meditation to
Methotrexate (MTX) in Patients With
Rheumatoid Arthritis

Psychosocial Treatment Intervention in
Persons Newly Diagnosed With Rheumatoid
Arthritis or Diabetes

Mindfulness based intervention in Parkinson's
disease leads to structural brain changes on
MRI: a randomized controlled longitudinal trial

The efficacy of mindfulness meditation plus
Qigong movement therapy in the treatment of
fibromyalgia: a randomized controlled trial

Randomized controlled trial of mindfulness-
based stress reduction delivered to human
immunodeficiency virus-positive patients in
Iran: effects on CD4+ T lymphocyte count and
medical and psychological symptoms

Comparison of the effects of Korean
mindfulness-based stress reduction, walking,
and patient education in diabetes mellitus

Mindfulness-based stress reduction program in
coronary heart disease: a randomized control
trial

Mindfulness-based stress reduction for failed
back surgery syndrome: a randomized
controlled trial

Effectiveness of mindfulness-based cognitive
therapy in the treatment of fibromyalgia: a
randomised trial

Mindfulness training as an intervention for
fibromyalgia: evidence of postintervention and
3-year follow-up benefits in well-being

A randomized trial of MBSR versus aerobic
exercise for social anxiety disorder

Effect of mindfulness-based stress reduction
programme on pain and quality of life in
chronic pain patients: a randomised controlled
clinical trial [with consumer summary]

An investigation into the health benefits of
mindfulness-based stress reduction (MBSR)
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Estudo n&o incluiu mindfulness como
intervencao

O estudo nao abordou intervencao com
mindfulness

O estudo trata de intervencéo com
methotrexate e placebo

Estudo n&o incluiu mindfulness como
intervencao

A populacéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatoide

A populagéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatoide

A populagéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatoéide

A populagéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatoéide

A populacéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatéide

A populacdo do estudo nao foi adultos com
artrite reumatoide

A populacéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatoide

A populagéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatoide

A populacéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatéide

O estudo incluiu participantes com qualquer
tipo de dor cronica

O estudo aborda pacientes com doencas
fisicas crbnicas



for people living with a range of chronic
physical illnesses in New Zealand

Effectiveness of a worksite mindfulness-based
multi-component intervention on lifestyle
behaviors

Mindfulness goes to work: impact of an online
workplace intervention

Effect of mindfulness-based stress reduction
on sleep quality: results of a randomized trial
among Danish breast cancer patients

The effectiveness of a body-affective
mindfulness intervention for multiple sclerosis
patients with depressive symptoms: a
randomized controlled clinical trial

Treating fibromyalgia with mindfulness-based
stress reduction: results from a 3-armed
randomized controlled trial

PTSD symptom reduction with mindfulness-
based stretching and deep breathing exercise:
randomized controlled clinical trial of efficacy

Comparison of mindfulness-based stress
reduction versus yoga on urinary urge
incontinence: a randomized pilot study with 6-
month and 1-year follow-up visits

Effective and viable mind-body stress
reduction in the workplace: a randomized
controlled trial

Ten weeks of physical-cognitive-mindfulness
training reduces fear-avoidance beliefs about
work-related activity: randomized controlled
trial

Mindfulness meditation for the treatment of
chronic low back pain in older adults: a
randomized controlled pilot study

Influence of a mindfulness meditation-based
stress reduction intervention on rates of skin
clearing in patients with moderate to severe
psoriasis undergoing phototherapy (UVB) and
photochemotherapy (PUVA)

Mindfulness meditation versus physical
exercise in the management of depression
among nursing students

Effects of mindfulness meditation on chronic
pain: a randomized controlled trial

Effect of mindfulness-based stress reduction
versus cognitive behavioral therapy or usual
care on back pain and functional limitations in

40

A populagéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatoide

Intervencédo online com mindfulness e os
participantes ndo tinham artrite reumatdide

A populagéo do estudo néo foi adultos com
artrite reumatoide

A populacéo do estudo nao incluiu adultos
com artrite reumatéide

A populagéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatoide

A populagéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatoéide

A populacéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatéide

A populagéo do estudo né&o incluiu adultos
com artrite reumatodide

A populacéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatdide

A populacéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatoide

A populagéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatoéide

A populacéo do estudo néo incluiu adultos
com artrite reumatoéide

Estudo com participantes com dor crénica ndo
especifica

Estudo com participantes com lombalgia



adults with chronic low back pain: a
randomized clinical trial

Neurocognitive performance and physical
function do not change with physical-cognitive-
mindfulness training in female laboratory
technicians with chronic musculoskeletal pain:
randomized controlled trial

Comparison of an online mindfulness-based
cognitive therapy intervention with online pain
management psychoeducation: a randomized
controlled study

Comparing the effectiveness of mindfulness-
based stress reduction and multidisciplinary
intervention programs for chronic pain: a
randomized comparative trial

Effects of a modular behavioural arthritis
education programme: a pragmatic parallel-
group randomized controlled trial

Self-management of fatigue in rheumatoid
arthritis: a randomised controlled trial of group
cognitive-behavioural therapy

Psychophysiological responses to stress after
stress management training in patients with
rheumatoid arthritis

A randomized controlled trial of a cognitive
behavioural patient education intervention vs a
traditional information leaflet to address the
cardiovascular aspects of rheumatoid disease

A blind, randomized, controlled trial of
cognitive-behavioural intervention for patients
with recent onset rheumatoid arthritis:
preventing psychological and physical
morbidity

A randomized controlled trial of an internal
family systems-based psychotherapeutic
intervention on outcomes in rheumatoid
arthritis: a proof-of-concept study.

Acupuncture for symptom management of
rheumatoid arthritis: a pilot study.

A pilot randomized control trial investigating
the effect of mindfulness practice on pain
tolerance, psychological well-being, and
physiological activity

A Randomized Controlled Trial on the Efficacy
of Mindfulness-Based Cognitive Therapy and a
Group Version of Cognitive Behavioral
Analysis System of Psychotherapy for
Chronically Depressed Patients
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Estudo ndo é com portadores de artrite
reumatoide

Estudo com participantes com dor ndo
relacionada a cancer

Estudo com participantes com dor crénica ndo
especifica

Interveng&o ndo é mindfulness

A intervencéo do estudo foi terapia cognitiva

A intervencéo do estudo foi treinamento de

gerenciamento de estresse de curto prazo

A intervencéo do estudo foi terapia cognitiva

comportamental

A intervencéo foi terapia cognitiva
comportamental

A intervencéo foi psicoterapia

A intervencéo foi com acupuntura

Os participantes ndo eram portadores de
artrite reumatoide

Os participantes sdo portadores de depressdo
cronica



A randomized, controlled trial of mindfulness-
based art therapy (MBAT) for women with
cancer

A pilot randomized controlled trial of
mindfulness-based stress reduction for
caregivers of family members with dementia

Randomized controlled trial of a 12-month
computerized mindfulness-based intervention
for obese patients with binge eating disorder:
The MindOb study protocol

A randomized controlled trial of a mindfulness-
based intervention program for people with
schizophrenia: 6-month follow-up

A Randomized Controlled Trial of Mindfulness
Versus Yoga: Effects on Depression and/or
Anxiety in College Students

Efficacy of Intensive Short-Term Dynamic
Psychotherapy for Medically Unexplained
Pain: A Pilot Three-Armed Randomized
Controlled Trial Comparison with Mindfulness-
Based Stress Reduction

A parallel-group, randomized controlled trial
into the effectiveness of Mindfulness-Based
Compassionate Living (MBCL) compared to
treatment-as-usual in recurrent depression:
Trial design and protocol

A Randomized Controlled Trial on the Efficacy
of Mindfulness-Based Cognitive Therapy and a
Group Version of Cognitive Behavioral
Analysis System of Psychotherapy for
Chronically Depressed Patients

Integrating Mindfulness into Positive
Psychology: a Randomised Controlled Trial of
an Online Positive Mindfulness Program

A Randomized Controlled Trial to Assess the

Effect of Mindfulness Based Stress Reduction
(MBSR) on Stress and Anxiety in Caregivers

of Lung Transplant Patients

Putting the “app' in Happiness: A Randomised
Controlled Trial of a Smartphone-Based
Mindfulness Intervention to Enhance
Wellbeing

Can Inner Peace be Improved by Mindfulness
Training: A Randomized Controlled Trial

Engaging women with an embodied
conversational agent to deliver mindfulness
and lifestyle recommendations: A feasibility

Os participantes sdo mulheres com cancer

Os participantes do estudo sao cuidadores

Os participantes sdo pacientes obesos

Os participantes sdo pacientes com
esquizofrenia

Os participantes sdo estudantes com

ansiedade e depressao

Participantes com dor inexplicavel

Participantes tinham depressao recorrente

Populacao do estudo ndo era portadora de
artrite reumatoide

Populacao do estudo ndo era portadora de
artrite reumatoide

Populacao do estudo ndo era portadora de
artrite reumatéide

Populacédo do estudo ndo era portadora de
artrite reumatoide

Populacéo do estudo ndo era portadora de
artrite reumatoide

Populacédo do estudo ndo era portadora de
artrite reumatoide
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randomized control trial

A Randomized Controlled Trial of Mindfulness-
Based Cognitive Therapy for College Students
With ADHD

Pilot randomized controlled trial of a
mindfulness-based group intervention in
adolescent girls at risk for type 2 diabetes with
depressive symptoms

A Randomised Controlled Trial of a Brief
Online Mindfulness-Based Intervention on
Paranoia in a Non-Clinical Sample

A Randomized Controlled Trial of a
Mindfulness and Acceptance Group Therapy
for Residential Substance Use Patients

Randomized-controlled trial of mindfulness-
based cancer recovery versus supportive
expressive group therapy among distressed
breast cancer survivors (MINDSET): long-term
follow-up results

Coping with stress in medical students: results
of a randomized controlled trial using a
mindfulness-based stress prevention training
(MediMind) in Germany

A three arm randomized controlled trial on the
efficacy of mindfulness-based stress reduction
treatment on cognitive impairment among
breast cancer survivors

Effects of five-minute internet-based cognitive
behavioral therapy and simplified emotion-
focused mindfulness on depressive symptoms:
a randomized controlled trial

A randomized controlled trial evaluating
Mindfulness-Based Stress Reduction (MBSR)
for the treatment of palpitations: A pilot study

A Randomized Controlled Trial of Koru: A
Mindfulness Program for College Students and
Other Emerging Adults

School-Based Prevention and Reduction of
Depression in Adolescents: a Cluster-
Randomized Controlled Trial of a Mindfulness
Group Program

MiYoga: a randomised controlled trial of a
mindfulness movement programme based on
hatha yoga principles for children with cerebral
palsy: a study protocol

A randomized controlled trial of mindfulness
based cognitive therapy for youth living with
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Populacédo do estudo nao tinha o diagndstico
de artrite reumatéide

Populacao do estudo néo tinha o diagnéstico
de artrite reumatéide

Populacédo do estudo nao tinha o diagndstico
de artrite reumatdéide

Populacao do estudo néo tinha o diagnéstico
de artrite reumatéide

Populacdo do estudo ndo tinha o diagndstico
de artrite reumatéide

Populacgéo do estudo nao tinha o diagndstico
de artrite reumatéide

Populacdo do estudo nédo tinha o diagnéstico
de artrite reumatéide

Populacao do estudo ndo tinha o diagnéstico
de artrite reumatéide

Populacao do estudo nédo tinha o diagnéstico
de artrite reumatoide

Populacgédo do estudo nao tinha o diagndstico
de artrite reumatoide

Populacao do estudo nédo tinha o diagnéstico
de artrite reumatoide

Populacao do estudo nédo tinha o diagnéstico
de artrite reumatoide

Populacgédo do estudo nao tinha o diagndstico
de artrite reumatoide



inflammatory bowel disease and depression

A pilot randomized controlled trial (RCT) of
mindfulness-based stress reduction as an
adjunct intervention to cardiac rehabilitation:
rationale, study design and initial findings

Cultivating Teacher Mindfulness: Effects of a
Randomized Controlled Trial on Work, Home,
and Sleep Outcomes

A randomized controlled trial of mindfulness to
reduce stress and burnout among intern
medical practitioners

A Randomized Controlled Trial of the Effects
of Mindfulness-Based Stress Reduction
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Populacédo do estudo nao tinha o diagndstico
de artrite reumatéide

Populacao do estudo néo tinha o diagnostico
de artrite reumatéide

Populacédo do estudo nao tinha o diagndstico
de artrite reumatéide

Populacao do estudo néo tinha o diagnéstico
de artrite reumatéide

(MBSR{[}BC]) on Levels of Inflammatory
Biomarkers Among Recovering Breast Cancer
Survivors

Quadro 2- Justificativa dos estudos excluidos

5.3 - Estudos em andamento

Foram recuperados dois estudos que ndo estdo finalizados, entretanto,
preenchem os critérios de inclusdo da presente reviséo sistematica. O estudo “Effect
of mindfulness on patients with rheumatoid arthritis: A controlled effect study”, foi
registrado na base Nederlands Trial Register e planejado para testar se MBSR é mais
efetiva que terapia cognitiva e lista de espera em desfechos como qualidade de vida,
funcionalidade psicolégica e social, intensidade e aceitacdo da dor, habilidade
funcional e atividade da doenca. Os critérios de inclusdo foram pacientes acima de 80
anos diagnosticados com artrite reumatoide que receberam o diagnéstico no minimo
hd um ano e ndo mais que cinco anos. Excluiram-se aqueles com psicose ou
desordem de personalidade e que tinham participado previamente de atividade com
MBSR. O estudo iniciou-se em 29 de abril de 2010 e estava previsto para se encerrar
em 1 de dezembro de 2012. Foi enviado email para os autores, a fim de se obter
maiores informacdes, porém a tentativa de comunicagdo nao teve sucesso. No anexo
19 encontra-se o modelo da carta enviada.

Outro estudo recuperado nas buscas foi o “MBSR in Rheumatoid Arthritis
Patients With Controlled Disease But Persistent Depressive Symptoms (PARIS-D)”.
Este estudo foi registrado no clinicaltrials.gov e estd recrutando participantes, teve
inicio em 2 de maio de 2018 e esta previsto para finalizar em janeiro de 2019. O

estudo propde-se testar o impacto de mindfulness para pacientes com artrite
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reumatoide que tem sintomas depressivos apesar da atividade da doenca estar

controlada.

5.4 - Caracteristicas metodoldgicas dos estudos finalizados incluidos

Os quadros 3, 4, 5 e 6 apresentam as principais caracteristicas metodol6gicas

dos estudos finalizados incluidos.

Caracteristicas do estudo: The effect of mindfulness-based stress reduction on
disease activity in people with rheumatoid arthritis: a randomised controlled trial.

Métodos

Delineamento do estudo: ensaio clinico randomizado, simples cego (single blind),
unicéntrico

Local, n° de centros: Auckland (New Zealand)

Periodo do estudo: setembro a dezembro de 2010

Métodos de analise:

Como foi realizado o calculo amostral: Embasado pelos tamanhos de efeito evidentes
em estudos anteriores de mindfulness para doencas cronica, o célculo amostral do
presente estudo assumiu um tamanho de efeito pequeno (Cohen’s d= < 0,02) na
atividade da doenca. Para detectar um efeito pequeno, uma andlise de poténcia a
priori usando G * Power (13) indicou que 36 participantes (18 participantes / grupo)
forneceriam aproximadamente 80% de poténcia com alfa ajustado em 0,05 em uma
MANOVA em 4 pontos de tempo. Foi assumida correlagdo zero entre os pontos de
tempo. Portanto, pretendemos recrutar um tamanho de amostra de 44 levando em
consideracao taxas de atrito de até 18% em estudos anteriores de MBSR. (14)

Anadlise por intencdo de tratar: ndo ha mencgdo a analise por intencéo de tratar no
estudo

Anadlise estatistica: A analise foi realizada usando o pacote de software estatistico
PASW Statistics 18.0 (SPSS, Inc. Chicago, IL, www.spss.com). Todas as variaveis
dependentes eram normais ou convertidas. Os grupos de tratamento e controle
foram comparados por andlises de covariancia empregadas para modelar a diferenca
na mudanga em cada um dos desfechos entre os grupos com niveis de referéncia
incluidos como covariaveis (MANCOVA). A suposicao de esfericidade foi verificada e
o traco de Hotellings € apresentado para efeitos principais e de interacdo. Os efeitos
principais (grupo ou tempo) e interagdo (grupo por tempo) foram examinados
utilizando a Diferenca Significativa de Fisher para ajustar a comparacao multipla de
testes e os tamanhos de efeito sdo apresentados como eta quadrado parcial (n2). Os
dados ausentes foram imputados usando uma analise padrao de transporte
(standard carry forward). Para comparar as diferencas entre os grupos intervencgéo e
controle em variaveis continuas no inicio do estudo, andlises de variancia
multivariada foram utilizadas e teste exato de Fisher foi usado para testar as
diferencas de base em variaveis categoricas. Todos os testes foram bicaudais e P
<0,05 foi considerado significativo.
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Participantes

Participantes: adultos

N randomizado: 51

N completo: 42 (21 do grupo mindfulness e 21 do grupo controle)
Género

Masculino: 5

Feminino: 37

Idade: 25 a 75 anos

Critérios de incluséo: pacientes com artrite reumatoide, de acordo com o critério de
classificagcdo do Colégio Americano de Reumatologia de 1987 e pctes sem
experiéncia prévia com meditacao.

Critérios de exclusao: pacientes com experiéncia prévia de meditacédo

Intervencéao

Local da intervencgédo: dois hospitais publicos de Auckland, New Zealand

Descricdo da intervencdo: Programa de 8 semanas de MBSR desenvolvido pela
Universidade Massachusetts.

Controle: lista de espera

Periodo de acompanhamento: 2, 4 e 6 meses

Desfechos

Desfechos primarios: Atividade da doenca, DAS 28 que inclui: n°® de articulacbes
sensiveis e edemaciadas, nivel da proteina C reativa (PCR), avaliacdo da atividade da
doenca por meio da escala analdgica de dor, duragdo em minutos da rigidez matinal.

Mensuracdo das variaveis: contagem de articulagdes com sintomas inflamatérios;
escala analégica da dor, contagem dos minutos da rigidez matinal.

Desfechos secundarios: Os desfechos secundarios foram mudangas nos componentes
individuais do DAS28-CRP; ou seja, contagem de articulagdes inchadas, contagem de
articulacbes dolorosas, avaliacdo global dos pacientes da doenca e proteina C-reativa
(PCR). Medidas secundéarias adicionais incluiram mudancas na rigidez matinal
experimentada (nUmero médio de minutos por dia) e dor (medida usando uma escala
analogica visual de 100 mm).

Notas

A autora principal respondeu ao nosso email

Financiamento do estudo: este estudo foi financiado pela Oakley Mental Health
Research Foundation
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Quadro 3

Caracteristicas do estudo: Mindfulness and Cognitive-behavioral Interventions for
Chronic Pain: Differential Effects on Daily Pain Reactivity and Stress Reactivity.

Métodos

Delineamento do estudo: ensaio clinico randomizado, unicéntrico, grupos paralelos

Local, n° de centros: Universidade do Arizona, 1

Periodo do estudo: janeiro de 2003 a junho de 2005

Métodos de analise:

Como foi realizado o calculo amostral: O tamanho de amostra obtido foi suficiente
para permitir um valor de 0,8 ou maior na probabilidade de rejeicao da hip6tese nula
em relacdo as diferencas entre grupos de tratamento para efeito de pequeno a médio
tamanhos (Cohen, 1988).

Poder estatistico: o poder da amostra foi pequeno a médio.

Andlise por intencao de tratar: ndo

Anadlise estatistica: Analises multiniveis foram realizadas para avaliar as diferengas
dos grupos de intervencao na dor diaria e na reatividade ao estresse, modelando até
60 ocasifes de mensuracdo diaria (30 diarios pré e 30 pds-intervencdo) aninhados
dentro de cada um dos 143 participantes. Assim, a modelagem multinivel particiona a
variagdo em dois componentes: relatérios diarios (Nivel 1) sdo agrupados dentro de
individuos (Nivel 2).

Todas as analises multiniveis foram conduzidas usando o software PROC MIXED do
SAS (versao 9.3).

Talvez aqui eu pudesse detalhar um pouco sobre o que é andlise multinivel...e falar
com minhas palavras porque eles utilizaram esse tipo de andlise.

Participantes

N analisado: 143

N randomizado: 144

Género

Masculino: 31,5%

Feminino: 68,5%

Idade: 21-86 anos

Critérios de inclusdo: ter entre 21 e 86 anos de idade, (b) ter um diagnostico
confirmado por médico de artrite reumatdide (AR) e (c) apresentar sensibilidade
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bilateral ou inchaco, conforme determinado por um exame realizado por um
reumatologista como parte dos procedimentos do estudo.

Critérios de excluséo: os participantes foram excluidos se tivessem um diagndstico
de lUpus eritematoso ou se estivessem recebendo uma terapia de reposicao
estrogénica ciclica.

Intervencao

Local da intervencédo: Universidade do Arizona

Descri¢do da intervencao:

Intervencdo com terapia cognitiva: incluiu oito modulos que foram entregues em
reunides de grupo semanais de 2 horas e abordaram temas que definiam o contetdo
da intervencdo. Os tratamentos incluiram atividades experimentais destinadas a
melhorar as habilidades direcionadas. O tratamento com CBT-P concentrou-se
explicitamente no aumento das habilidades de controle da dor para melhorar o
enfrentamento cognitivo e a salde funcional e limitar os sintomas de fadiga em
resposta a dor, seguindo um formato padrdo cognitivo-comportamental. Incluidos
entre os tépicos abordados para fornecer estratégias cognitivas e comportamentais
para gerenciar a dor diaria foram: 1) treinamento de relaxamento; 2) treinamento
autogénico; 3) enfrentamento cognitivo da dor; 4) ritmo de atividade e gerenciamento
das atividades diérias; e 4) gerenciar episddios intensos de dor.

Intervencdo com meditagdo mindfulness: incluiu oito modulos que foram entregues
em reunifes de grupo semanais de 2 horas e abordaram temas que definiam o
conteudo da intervencao. Os tratamentos incluiram atividades experimentais.

Controle:

Educacao para artrite: informag¢des sobre o manejo da dor e do estresse, mas ndo
praticou habilidades para lidar com a dor ou dificuldades emocionais.

Periodo de acompanhamento: 6 meses apés o tratamento.

Desfechos

Desfechos primarios: Dor e fadiga, incapacidade pela manha, estresse interpessoal,
cognicdes relacionadas a dor (catastrofizagdo da dor e controle da dor).

Desfechos secundarios: ndo foram descritos.

Notas

Financiamento do estudo: National Institute of Musculoskeletal, Immune, and Skin
Diease.

Quadro 4



49

Caracteristicas do estudo: Effect of Mindfulness-Based Stress Reduction in
Rheumatoid Arthritis Patients.

Métodos

Delineamento do estudo: Ensaio clinico randomizado

Local, n° de centros: Kernan Hospital- Universidade de Maryland, 1

Periodo do estudo: setembro de 2004 até Marco de 2005.

Métodos de analise:

Como foi realizado o calculo amostral: Um tamanho de amostra (n= 80) foi calculado
assumindo um erro alfa de 0,05, um erro beta de 0,20, um tamanho de efeito de
0,70, e representando uma taxa de 18% de ndo- completacao, todos usando médias
de linha de base e desvios padréo estimados da literatura de RA e MBSR.

Poder estatistico:

Analise por intencdo de tratar: sim

Andlise estatistica: Para avaliar o efeito da intervencao, médias ajustadas e alteracao
da média de resultados definidos a priori desde o inicio aos 2 e 6 meses foram
estimados em 2 (grupos de tratamento) x 2 (tempo) utilizando-se andlise de
regressao por modelos de medidas repetidas, com MBSR e condi¢bes de controle
comparadas usando contrastes de grupo, como implementado pelo procedimento
MIXED no programa SAS versao 9.1.

Para avaliar o efeito da falta de dados, todos os modelos foram executados
novamente com dados ausentes do Ultimo valor transportado. Como os resultados
usando dados imputados foram semelhantes aos que usam dados né&o-
processados,decidiu-se usar o Ultimo nas analises finais. Fatores associados com a
intervencdo, como a frequéncia as aulas e a soma e a frequéncia do tempo de
pratica nos primeiros 2 meses, foram avaliados apenas no grupo de tratamento,
usando modelos de regressao linear para os resultados em 2 meses e 6 meses
separadamente.

Participantes

N randomizado: 63

Género

Masculino: 8

Feminino: 55

Idade: 18 anos ou maior

Média de idade: 55 anos no grupo intervencao e média de 53 anos no grupo controle.

Critérios de inclusao: pacientes adultos = 18 anos, com diagnéstico médico de artrite
reumatéide, ndo estar em remissdo da doencga pelos critérios estabelecidos pelo
Colégio Americano de Reumatologia.
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Critérios de exclusdo: doenca psiquiatrica grave, dependéncia ativa de éalcool ou
droga, diagndstico de fibromialgia, incapacidade de frequentar as sessfes de estudo,
participacao simultdnea em outro estudo, e cirurgia de grande porte agendada.

Intervencéao
Local da intervengéo: Kernan Hospital

Descricdo da intervencdo: Os participantes do grupo de intervencao participaram do
MBSR por 8 semanas, ap0s as quais todos o0s participantes retornaram para uma
visita de seguimento de 2 meses. A intervencdo continuou com participantes que
frequentaram 3 aulas de reciclagem em 4 meses, com a avaliacdo final feita 6 meses
apés a primeira sessao. O curso MBSR foi de 8 semanas de duragdo, com 0s
participantes reunidos uma vez por semana por 2,5 horas, e também participando de
um retiro de um dia inteiro. Classes consistiam em treinamento conceitual em
mindfulness, discussfes de sua aplicagdo na vida diéria e treinamento experiencial em
meditacdo e yoga suave.

Controle: Lista de espera

Periodo de acompanhamento: 2, 4 e 6 meses

Desfechos

Desfechos primarios: O checklist de sintomas-90-revisada (SCL-90-R) foi utilizado
para avaliar sintomas e sofrimento psicoldgico.

Atividade de Doenca

Pontuacdo em 28 articulagdes (DAS28), uma medida continua que reflete o numero de
articulacbes sensiveis e inchadas, taxa de sedimentacdo dos eritrécitos e avaliacdo do
paciente sobre a doenca por uma escala analégica visual de 100 mm.

Bem-estar

Foi aferido pelas escalas de bem-estar psicolégico.

O questionério resulta em pontuacdes para 6 dimensdes. Uma pontuacdo resumida
combinando todas as dimensdes foi utilizado, variando de 42-252, com maiores
pontuagdes indicando maior bem-estar.

A Escala de Consciéncia da Atengéo ao Mindfulness (MAAS) foi criada para avaliar o
estado de atencdo, avaliando suas principais caracteristicas: atencdo ao que esta
ocorrendo no presente. O alcance do MAAS é de 1 a 6, com maiores pontuacdes
indicando maior atencéo plena.

Desfechos secundarios: ndo foram avaliados desfechos secundarios

Notas

Financiamento do estudo: National Center for Complementary and Integrative Health
(NCCIH).

Quadro 5
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Caracteristicas do estudo: Comparison of Cognitive Behavioral and Mindfulness
Meditation Interventions on Adaptation to Rheumatoid Arthritis for Patients With and
Without History of Recurrent Depression.

Métodos

Delineamento do estudo: ensaio clinico randomizado, unicéntrico, grupos paralelos

Local, n° de centros: Universidade do Arizona, 1

Periodo do estudo: janeiro de 2003 a julho de 2005

Métodos de andlise: Como foi realizado o célculo amostral: ndo relata como foi
realizado o calculo amostral, ha tdo somente a mencdo de que tamanho da amostra
obtido foi suficiente para permitir um valor de 0,8 ou maior na probabilidade de rejeicao
da hipétese nula em relacdo as diferencas entre grupos de tratamento para efeito de
pequeno a médio tamanhos (Cohen, 1988).

Poder estatistico: tamanho do poder da amostra foi de pequeno a médio.

Andlise por intencao de tratar: ndo

Andlise estatistica: Analise estatistica: Analises multiniveis foram realizadas para
avaliar as diferengas dos grupos de intervencdo na dor didria e na reatividade ao
estresse, modelando até 60 ocasifes de mensuracdo diaria (30 diarios pré e 30 pos-
intervengédo) aninhados dentro de cada um dos 143 participantes. Assim, a
modelagem multinivel particiona a variagdo em dois componentes: relatérios diarios
(Nivel 1) sdo agrupados dentro de individuos (Nivel 2).

Todas as analises multiniveis foram conduzidas usando o software PROC MIXED do
SAS (versao 9.3).

Talvez aqui eu pudesse detalhar um pouco sobre o que é andlise multinivel...e falar
com minhas palavras porque eles utilizaram esse tipo de analise.

Participantes

N analisado: 143

N randomizado: 144

Género

Masculino: 31,5%

Feminino: 68,5%

Idade: 21-86 anos

Média de idade: 50,62 e 62,11 anos para mulheres e homens, respectivamente.

Critérios de inclusdo: ter entre 21 e 86 anos de idade, (b) ter um diagndstico
confirmado por médico de artrite reumatdide (AR) e (c) apresentar sensibilidade
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bilateral ou inchagco, conforme determinado por um exame realizado por um
reumatologista como parte dos procedimentos do estudo.

Critérios de exclusdo: os participantes foram excluidos se tivessem um diagnostico de
lGpus eritematoso ou se estivessem recebendo uma terapia de reposi¢do estrogénica
ciclica.

Intervencao

Local da intervencédo: Universidade do Arizona

Descricdo da intervencdo: Intervencdo com terapia cognitiva: incluiu oito médulos que
foram entregues em reunides de grupo semanais de 2 horas e abordaram temas que
definiam o conteddo da intervencdo. Os tratamentos incluiram atividades
experimentais destinadas a melhorar as habilidades direcionadas. O tratamento com
CBT-P concentrou-se explicitamente no aumento das habilidades de controle da dor
para melhorar o enfrentamento cognitivo e a sadde funcional e limitar os sintomas de
fadiga em resposta a dor, seguindo um formato padrdo cognitivo-comportamental.
Incluidos entre os tdpicos abordados para fornecer estratégias cognitivas e
comportamentais para gerenciar a dor diaria foram: 1) treinamento de relaxamento; 2)
treinamento autogénico; 3) enfrentamento cognitivo da dor; 4) ritmo de atividade e
gerenciamento das atividades diarias; e 4) gerenciar episédios intensos de dor.

Intervencdo com meditacdo mindfulness: incluiu oito modulos que foram entregues em
reunides de grupo semanais de 2 horas e abordaram temas que definiam o conteddo
da intervengéo. Os tratamentos incluiram atividades experimentais.

Controle: Educacao para artrite: informacdes sobre o manejo da dor e do estresse,
mas néo praticou habilidades para lidar com a dor ou dificuldades emocionais.

Periodo de acompanhamento: 6 meses apdés o tratamento

Desfechos

Desfechos priméarios: dor, afeto negativo e positivo, sintomas depressivos, eficacia de
enfrentamento para a dor, catastrofizagdo da dor, controle da dor.

Desfechos secundarios: nao houve desfechos secundarios avaliados.

Notas

Financiamento do estudo: National Institute of Musculoskeletal, Immune, and Skin
Disease.

Quadro 6

5.4 - Avaliagao do risco de viés dos estudos finalizados incluidos
Para avaliacdo do risco de risco viés dos estudos foi utilizada a ferramenta

disponibilizada pela Colaboracao Cochrane, para cada dominio: randomizacao, sigilo
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de alocacdo, mascaramento dos participantes e equipe, mascaramento dos
avaliadores de desfecho, dados de desfechos incompletos, relato seletivo de
desfechos e outras fontes de viés. Para cada dominio atribuiu-se baixo risco, alto risco
e risco incerto de viés.

Quanto ao dominio geracdo da sequéncia de aleatéria, essa avaliacdo
demonstrou que todos os estudos foram classificados como tendo baixo risco de viés
de selecéo.

A respeito do sigilo de alocacéo, apenas dois estudos®® 4° foram classificados
como tendo baixo risco de viés de selecéo.

No dominio cegamento de participantes e de pessoal, dois estudos®®4°
apresentaram alto risco de viés, nenhum apresentou baixo risco para o viés de
performance.

No cegamento de avaliadores de desfecho, o estudo® teve baixo risco e o
estudo®’ teve alto risco de viés de deteccao.

Quanto ao dominio dados incompletos de desfechos, trés estudos tiveram
baixo risco de viés de atrito, uma vez que todas as perdas foram relatadas de maneira
transparente. Apenas um estudo®, nao relatou as perdas.

No dominio referente a relato seletivo, apenas os estudos®-? tiveram baixo
risco para o viés de relato. No estudo®, os desfechos depressdo, ansiedade e bem-
estar estavam presentes no protocolo do estudo, ndo foram relatados no artigo
original. Ressalta-se que no estudo®®, os desfechos nédo estédo descritos no protocolo
do estudo.

O julgamento “alto risco de viés” presente em varios dominios do instrumento
de avaliacéo limite a robustez do corpo de evidéncias advindas destes ensaios, uma
vez que o Viés é um erro sistematico que compromete a veracidade dos resultados de
um estudo®3,

A avaliacdo do risco de viés estd apresentada nos anexos 20, 21, 22 e 23 e
nos anexos 24, 25, 26 e 27 esta o julgamento do viés dos estudos para cada dominio
avaliado.

Abaixo estdo apresentadas as figuras com a representacao do risco de viés

para cada dominio:
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Figura 2- Sumario do Risco de viés para cada estudo incluido, de acordo com
0 julgamento dos autores da revisao.

Random sequence generation (selection bias)
Allocation concealment (selection bias)

Blinding of participants and personnel (performance bias)

Blinding of outcome assessment (detection bias) -

Incomplete outcome data (attrition bias)
Selective reporting (reporing bias)
Other bias
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Figura 3- Gréfico do Risco de viés, de acordo com o julgamento dos autores da

revisao.
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5.5- Efeitos da intervencéo

5.5.1- Mindfulness e lista de espera

Um estudo com 42 participantes, diagnosticados com artrite reumatdide,
desenvolvido na Nova Zelandia, comparou um programa de 8 semanas de
Mindfulness Based Stress Reduction (MBSR) com lista de espera. O facilitador do
grupo, principal autor do estudo, recebeu treinamento por meio do Centro de
Mindfulness na Escola de Medicina da Universidade de Massachusetts. Na aula inicial,
cada participante recebeu um livro de exercicios (baseado nos materiais do curso
padrdo) e um conjunto de seis CDs, cada um com instru¢cBes orientadas para um tipo
especifico de exercicio de atencéo plena. Eles foram instruidos a praticar em casa 30
minutos por dia, 6 dias por semana, com praticas especificas designadas para cada
semana. Os participantes foram encorajados a manter um registro da sua pratica em
casa e este foi submetido ao facilitador do grupo no inicio de cada sessédo do MBSR.

Avaliou-se a atividade da doenga por meio do escore DAS-28, composto pelas
variaveis continuas: numero de articulagbes sensiveis e edemaciadas, nivel de
proteina C reativa e rigidez matinal. As medidas de desfechos ocorreram
imediatamente apos a intervencao, 2, 4 e 6 meses depois.

No grupo MBSR observou-se maior reducdo nos escores do DAS-28-PCR
comparado com o grupo controle (Pintervencio= 0,01, tamanho do efeito= 0,17). O efeito
foi observado imediatamente apds a intervencdo e persistiu durante o periodo de
follow-up. Houve maior reducdo na contagem das articulagbes dolorosas (Pintervencao=
0,02, tamanho do efeito= 0,12, escores de dor (Pinterencio= 0,02, tamanho do efeito=
0,10 e duracéo da rigidez matinal (Pintervencao= 0,03, tamanho do efeito= 0,13.

5.5.2- Mindfulness, terapia cognitiva para dor e educagéo para artrite

Estudo desenvolvido nos Estados Unidos com 144 participantes portadores de
artrite reumatéide teve como intervencao mindfulness, terapia cognitiva e como grupo
controle a educacgdo para artrite reumatoide.

Os desfechos avaliados foram dor e fadiga, incapacidade pela manha, estresse

interpessoal, catastrofizagcao e controle da dor, afetos serenos e ansiosos.
Episddios de dor e estresse foram fortemente relatados no mesmo dia em que houve
diminuicdo do controle percebido da dor, decréscimo no afeto sereno e aumento na
catastrofizagéo, incapacidade e fadiga em todos os grupos e quando houve aumento
no afeto ansioso nos grupos CBT-P e E (p<.05).

O grupo M reportou maiores niveis de controle da dor que o CBT-P (t (97)=

3.01, p <0.1) e grupo E (t (89)= 2.40, p<.02), demonstrando aumento menos
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pronunciado do pré para o pés tratamento na catastrofizacdo associada com episédio
diario de dor (tempo x A dor t= -2.91, p<.004).

O grupo M demonstrou melhora de pré para pds tratamento nas relacdes entre
episddios de dor e mudancas na incapacidade e fadiga tempo ts<-2.69, p<.008) e
entre episédios de estresse e mudancgas no afeto sereno (tempo x A estresse t= 2.18,
p<.03), afeto ansioso (p<.03).

Grupo M demonstrou melhora pré-pds teste nos niveis de catastrofizacdo
Tempo t= -2.54, p<.02), incapacidade (tempo t= -10.17, (p<.0001) e afeto sereno
tempo t= 5.48, p<.0001).

O grupo CBT-P demonstrou decréscimo menos pronunciado do pré para pos
intervengdo no controle percebido da dor em dias de alta dor (tempo x A dor t = 2.89,
p<.004). Além disso, o grupo CBT-P demonstrou maior reatividade a dor do pré para o
pés tratamento refletido na forca de associagcéo entre episddios diarios de dor e no
mesmo dia fadiga e incapacidade (tempo x A dor ts> 1.97, ps <.05). Em relagado a
mudancas nos niveis gerais de cada desfecho, o grupo CBT-P demonstrou melhora do
pré para pos tratamento nos niveis de catastrofizacdo (tempo t= -3.85, p<.0003), assim
como no controle da dor tempo t= 3.35, p<.002), incapacidade tempo t= -7.55,
p<.0001) e fadiga tempo t= - 4.01, p<.0002).

O grupo E demonstrou mudancga no pré para o pés intervencdo nas relacbes
entre dor e episédios de estresse. Demonstrou melhora nos niveis de controle
percebido da dor (p<.0001, mas pior em niveis de catastrofizacéo (p<.02).

Em relagdo aos achados que dizem respeito & magnitude dos eventos nos
diferentes grupos temos:

Achados de andlises comparando a magnitude da mudanca na dor diaria e na
reatividade ao estresse do pré ao poOs-tratamento entre os grupos indicaram que o0s
grupos apresentaram diferengas pronunciadas na resposta ao tratamento. No geral, o
grupo M produziu beneficios mais substanciais do que os outros dois grupos, M
produziu maiores melhorias do que o CBT-P e E nas alteragfes relacionadas a dor na
catastrofizagdo (Grupo x Tempo x A Dor ts <-2,68, ps <0,006, incapacidade matinal
(Grupo x Tempo x A Dor ts <- 2.37, ps <.02) e fadiga (Grupo x Tempo x A Dor ts <-
2.35, ps <.02

O grupo M também apresentou melhora mais significativa nas alteracdes
relacionadas ao estresse no afeto ansioso do que a CBT-P e E (Grupo x Tempo x A
Dor ts <- 2,07, ps <0,04). Em contraste, o CBT-P exibiu melhoras mais significativas
pré-pés nas mudancas relacionadas a dor no controle percebido do que M e E (Grupo
x Tempo x A Dor> 2,25, ps <.03).
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Nenhuma outra diferenca de grupo na reatividade alcancou significancia.
Comparacdes da magnitude de pré-pés-mudanca nos niveis de desfechos entre os
grupos revelaram que tanto o M como o CBT-P apresentaram maiores reducdes nos
niveis de catastrofizacdo da dor em relagcéo ao grupo E (Grupo x Tempo ts <-3,44, ps
<0,001 ), enquanto que os grupos CBT-P e E apresentaram maiores aumentos nos
niveis de controle da dor em comparacdo ao grupo M (Grupo x Tempo ts> 2,30, ps
<0,03), conforme relatado em Zautra et al. (2008). Finalmente, o grupo M melhorou em
niveis de afeto sereno, mais que CBT-P e E (Grupo x Tempo ts> 3,58, ps <0,0001), e
em niveis de incapacidade mais do que o grupo CBT-P (Grupo x Tempo t = - 2,25, p
<0,03).

Esses achados indicaram que o tratamento com M geralmente foi mais
benéfico que o CBT-P ou E para os pacientes com histéria recorrente de depressao.
Aqui explorou-se se uma histéria de depressao recorrente (DR; codificada 0, 1)
moderou os efeitos do tratamento na dor diaria e / ou reatividade ao estresse repetindo
todas as analises que compararam grupos de tratamento e incluindo o efeito principal
da DR e seus termos de interagdo nos modelos. Os achados revelaram que o DR
moderou as alteracdes pré e poés-tratamento na reatividade da dor para um Unico
desfecho diario, fadiga (RD x Grupo x Tempo x A Dor F = 6.56, p < .0002).

Andlises de acompanhamento dentro de cada grupo RD revelaram que, para
individuos com histérico de depresséo recorrente, M produziu melhorias maiores do
gue o CBT-P e E em alterag@es relacionadas a dor na fadiga (Grupo x Tempo x A Dor
ts < - 3.59, ps < .0003). Em contraste, para individuos sem histérico de depresséo,
melhorias do pré ao pdés-tratamento foram comparaveis entre os grupos (Grupo x
Tempo x A Dor ts < 1.95, ps > .06).

5.5.3- Mindfulness e lista de espera

Estudo piloto desenvolvido nos Estados Unidos com 63 participantes,
comparou a intervengao de 8 semanas de MBSR com lista de espera.

O curso MBSR foi de 8 semanas de duragdo, com o0s participantes reunidos
uma vez por semana, por 2,5 horas, e também participando de um retiro de um dia
inteiro. As aulas eram compostas por conceitos de mindfulness, topicos de como
implementar essa técnica na vida diaria. Mindfulness foi introduzida em 4 formatos:
meditacdo sentada usando a respiragdo como uma ancora de atencdo, meditacdo
sentada caracterizada por um estado de consciéncia aberta, relaxamento progressivo
do corp e caminhada contemplativa, poses de ioga foram adaptadas para acomodar
pacientes com AR. Participantes foram convidados a praticar em casa 45 minutos por

dia, 6 dias por semana, auxiliado por um CD de audio. Trés professores MBSR



58

certificados ministraram as aulas, todas treinadas pelo Centro para Atengéo plena na
Universidade de Massachusetts Medical Escola. Materiais de curso padrao foram
utilizados. Intervencdo os participantes foram solicitados a documentar o numero de
minutos gasto diariamente em cada treino em casa nos primeiros 2 meses.

N&o houve diferenca significativa nos desfechos ap6s 2 meses da intervencao
com mindfulness (p=0.52), sintomas depressivos (p= 0,52), estresse psicolégico (p=
0,27), bem-estar (p= 0,14), mindfulness (p= 0,57), DAS 28 (p= 0,31).

O modelo para sintomas depressivos teve um resultado marginalmente
significativo na interacdo tempo x grupo (F= 3.16, 56 df, P= 0,08), sugerindo uma
tendéncia para o efeito do tratamento acima de 6 meses. Houve um impacto
significativo da intervencéo no estresse psicoldgico sofrimento (F= 4,02, 56 df, P=0,04)
e no bem-estar (F= 5,23, 56 df, P = 0,03). A melhoria para o estado de atencao plena
foi marginalmente significante (F= 2.96, 56 df, P< 0,09). Nenhum impacto da
intervencgéao foi observado na atividade da doenca (F= 0,50, 52 df, P= 0,48).

Da linha de base até 2 meses, cada aumento de 1 dia de pratica de
mindfulness foi associada com melhora de -0,03 em sintomas depressivos (P= 0,01) e
-0,01 no estresse psicoldgico (P= 0,09).

ApOs 6 meses, a variavel classe MBSR ndo foi associada com mudanga,
exceto quando ensinada por um professor especifico dos 3 que participaram do
estudo. Assim, as classes de MBSR ensinadas por este professor no programa do
curso e manutengdo, houve associagdo a melhoria de 0,30 (p <0,03) nos sintomas
depressivos e 0,15 (P <0,05) em sofrimento psiquico quando comparado com 0S

outros 2 professores.

5.6.4- Mindfulness, terapia cognitiva para dor e educacao para artrite.

O estudo foi conduzido nos estados Unidos com 144 participantes portadores
de artrite reumatéide teve como intervengcdo mindfulness, terapia cognitiva e como
grupo controle a educacgéao para artrite reumatoide.

Este estudo comparou um programa baseado em mindfulness com terapia
cognitiva e educacao para pacientes com AR, com e sem depressao. Os tratamentos
tiveram duragéo de 8 semanas. Os participantes preencheram por dirios de avaliagdo
da dor nas articulagdes, afeto positivo e negativo e sintomas depressivos, metade dos
participantes foram randomizados para avaliacéo laboratorial da dor.

Os desfechos avaliados neste estudo foram: dor, afeto positivo e negativo,
eficacia de enfrentamento para dor, controle da dor, depresséo, escore do DAS 28 e
IL-6.
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Entre os grupos, os escores didrios de dor diminuiram significativamente Pré
(M= 33.50, SE=1.53) para Po6s (M= 28.63, SE= 1.54), F (1,133) = 73.89, p= 0.001. O
afeto positivo aumentou em todos os participantes como uma funcdo de tempo, F (1,
132) = 46,57, p= .001. Uma analise do tempo x Interacdo do grupo, F (2, 130)= 6,74,
p< 0,001, indicou que o M (Pré: M= 2,83,SE= 0,10; Pés: M= 3,02, SE= 0,10) e P (Pré:
M= 2,54,SE= 0,10; Post: M= 2,70, SE= 0.10), ambas condi¢c6es produziram aumento
significativo no afeto positivo em comparacdo com a condicdo E (Pre: M= 2,85,
SE=0,10; P6s M= 2,88, SE= 0,10).

O afeto negativo ndo mudou em fungéo apenas do tempo, F (1,132) = 0,39, p=
ns, ou em funcéo do tempo x Grupo F (1,130) = 2,33, p= ns (mas p< .001 para Tempo
x Grupo com depressao recorrente como uma variavel continua). Uma interacao tripla
significativa emergiu no afeto negativo, F (2,121) = 6,51, p< 0,01 (p< 0,025 para o0 RD
como variavel continua), tal que RD+ em pessoas na condicdo M relataram maiores
reducdes no afeto negativo de Pré para Pés em comparacdo com participantes de
outros grupos de tratamento.

Os sintomas diarios de depressao diminuiram em fung¢éo do tempo de Pré (M=
1.22, SE= 0.08) para P6s (M= 1.08, SE= 0.08), F (1,130)= 6.11, p< .02, mas nao
houve diferencas de grupo ou tempo x Grupo x Interagbes de depressdo recorrente
(DR) emergidas.

Uma dupla interacdo significativa emergiu, F (2, 122)= 8.33, p< .01, de modo
gue os participantes tanto nas condicbes M e P experienciaram maiores aumentos na
eficacia de enfrentamento da dor de pré para pos do que aqueles na condi¢do E.
Depressao recorrente (RD) moderou este efeito, F (2, 122)= 3,12, p< 0,05 (p< .001
para RD como variavel continua), produzindo uma interagdo tripla, indicando que
individuos com RD na condi¢cdo M experimentaram maiores melhorias em sua eficacia
de enfrentamento da dor do que os participantes de outros grupos.

Para catastrofizacé@o, houve significativa melhora na interacdo Tempo x Grupo,
F (2, 122)= 17,76, p< .001 e tempo x Grupo x Interacdes DR, F (2, 122)= 15,20, p<
0,001 (p <0,001 para RD como variavel continua), mostrando um maior beneficio do
tratamento M para individuos com depressao recorrente de uma maneira semelhante
ao encontrado para lidar com a eficacia. O controle da dor mostrou um efeito
significativo no tempo, F (1, 133) = 8,37, p< 0,01, de modo que os participantes
relataram aumento do controle da dor Pré para pds. Ao contrario de outras variaveis
analisadas até agora, o Tempo x Interacdo de grupo, F (2, 131)= 3,91, p< .05 nédo
favoreceu o grupo M. Participantes da condicdo P (Pré M= 5.83, SE=0,30; Pés M=
6,13, SE= 0,30) e a condicdo E (Pré M=5,98, SE= 0,32; P6s M=6,24, SE= 0,33)

relataram maior controle da dor de Pré para PGs do que as pessoas na condicdo M
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(Pré M= 7,11, SE=0,03; P6és M=7,04, SE=0,32). DR ndo moderou este efeito F (2,
122)= 0,25, p= ns (p= ns para RD como uma variavel continua).

Uma analise das classificacfes de tenderness dos médicos revelou um tempo
efeito, F (1, 605)= 26,72, p< 0,001, com classificacdes mais baixas de maciez ou
sensibilidade (tenderness) do pré para pds e significante grupo x Tempo,F (2, 605)=
16,93, p< .05 e Group x Tempo x Efeitos de DR, F (2,605)= 53,48, p< .001 (p< .001
para o RD como uma variavel continua).

O tratamento M para DR + levou a uma maior reducdo da sensibilidade do Pré
para o Pés do que em outros grupos.

As evidéncias indicaram que a producao de IL-6 diminuiu de Pré (M= 8,94, SE=
0.23) para Pés (M= 8.51, SE= 0.18) apenas para o grupo P:Grupo x Interagcdo no
tempo, F (2, 420) = 4,27, p< .02.

6- DISCUSSAO
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6 - DISCUSSAO

Esta revisdo sistemética se propbs a avaliar a eficacia de mindfulness como
pratica integrativa para pacientes com artrite reumatoide, ao apresentar resultados
importantes para mudancas em diversos desfechos como a melhora nos escores de
atividade da doenca (DAS-28- CRP), rigidez matinal, dor, avaliacdo global do paciente,
sintomas depressivos, estresse psicoldgico, bem-estar, melhoras no afeto positivo e
reducdo no afeto negativo, diminuicdo na contagem de articulacdes inflamadas,
decréscimo na reatividade ao estresse e catastrofizacdo da dor, melhoras na dor
relatada, fadiga, disfuncdo matinal, afeto ansioso e sereno, despertando, dessa forma,
a atencdo de inUmeros pesquisadores.

Uma pesquisa rapida na Pubmed/medline revelou que a publicagdo sobre a
temdtica saltou de 544 em 2014 para 1, 217 em 2018, ressaltando que essa
terapéutica tem sido muito utilizada em diversas areas da saude, inclusive na
reumatologia®®.

Estudo de ensaio clinico randomizado realizado com 91 mulheres que
apresentavam fibromialgia demonstrou que o MBSR n&o maodificou significativamente
os parametros de dor, funcionalidade fisica ou cortisol. No entanto, as analises
constataram que essa terapia minimizou de maneira significativa o estresse percebido,
disturbios no sono e gravidade dos sintomas, com ganhos mantidos no follow-up®*.

Estudo realizado com 46 pacientes portadores de lUpus eritematoso sistémico
em que o objetivo foi determinar a eficacia da terapia com mindfulness, observou a
diminuicdo nos sintomas psicologicos como depressdo, ansiedade, funcdo social,
somatizacdo e aumento na qualidade de vida dos pacientes®.

Ensaio clinico incluido na amostra desta revisdo com 42 pacientes portadores
de artrite reumatoide comparou MBSR com lista de espera e demonstrou melhoras no
DAS 28- CRP, rigidez matinal, dor e avaliacdo global do paciente logo apos a
intervencdo e em 4 e 6 meses apos®.

Em contrapartida, outro estudo incluido nesta revisdo e realizado com 63
pacientes portadores de artrite reumatoide demonstrou n&o haver diferenca
significativa na atividade da doenca entre o grupo MBSR e lista de espera aos 2
meses apols a intervencao. Apés 6 meses, porém, foram constatadas melhoras nos
sintomas depressivos, estresse e bem-estar psicol6gico®®.

Revisdo sistematica e metandlise que investigou o efeito de programas de
meditacdo no estresse e ansiedade indicou diminuicdo na ansiedade, depresséao e dor
com grau de evidéncia moderado e pequenas melhoras no estresse e aflicdo na salude

mental. A qualidade de vida teve baixa evidéncia quando comparada com controles
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ativos ndo especificos nos grupos que tiveram meditagdo mindfulness como
intervencao®®.

Ensaio clinico randomizado com intervencdo baseada em mindfulness e grupo
controle recebendo cuidado de rotina demonstrou, apés 1 ano, que o numero de
participantes com estresse psicoldgico grave ou crdnico foi reduzido de 13 para 2 em
comparacdo com a reducdo de 10 para 8 no grupo controle realizado com portadores
de doencas reumaticas inflamatérias. O tratamento demonstrou eficicia para dor e
fatiga aumentando do pés tratamento para 12 meses®’.

Revisdo sistematica com metanalise concluiu que as terapias baseadas na
aceitacdo tem pequenos a médios efeitos na salde mental dos pacientes com dor
crbnica que sdo equiparaveis a terapia cognitiva comportamental, no entanto, devido a
relevante funcdo da aceitacao e mindfulness na adaptagéo a dor crdnica, € promissor
0 desenvolvimento de estudos que envolvam intervengdes que integrem MBSR com
terapia comportamental®e,

Metanalise conduzida para examinar a eficacia da terapia com mindfulness na
saude mental de portadores de doencas crénicas concluiu que o MBSR demonstrou
pequenos efeitos sobre a depresséo, ansiedade e aflicio em portadores de doencas
cronica. Todavia, os autores afirmam que esse resultado pode estar subvalorizado
devido ao ceiling effect (efeito de teto) dos estudos em que a variavel independente
deixa de afetar a varidvel dependente. Para solucionar este problema, os autores
recomendam que em novos estudos possam ser incluidos participantes com nivel
moderado a alto de ansiedade e depressao para prevenir um ceiling effect, além de
incluir as medidas de follow-up®®.

Estudo de revisdo narrativa demonstra a importdncia das abordagens
psicoterapéuticas no tratamento dos portadores de artrite reumatoide, ressaltando a
importancia em controlar a atividade da doenca com a farmacoterapia tradicional,
contudo, destaca ser imprescindivel o desenvolvimento de estratégias de
enfrentamento a dor e ao estresse crénico que podem ser desencadeados por artrite
reumatoide. Ansiedade e depresséo, por exemplo, sdo sintomas comuns em pacientes
com artrite reumatoide que pode atrapalhar a efetividade do tratamento farmacolégico.
Nesse estudo destacou-se a importancia de se fortalecer a capacidade de resiliéncia
mental e acredita-se que mindfulness colabora para isso?.

Estudo realizado com 43 participantes portadores de artrite reumatoide teve por
objetivo examinar a correlacdo do afeto positivo como um elemento de resiliéncia na
relacdo entre dor e afeto negativo. Concluiu-se que o mindfulness contribuiu para o
aumento do afeto positivo, componente importante para o desenvolvimento da

resiliéncia, contribuindo para minimizar as oscilagées da atividade da doenca’®.
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Corroborando com esses achados, em estudo incluido na amostra dessa
revisdo comparou-se mindfulness, educacdo e terapia cognitiva para pacientes
portadores de artrite reumatoide, aqueles participantes com depressao recorrente
tiveram expressivas melhoras no afeto positivo, negativo e na contagem das
articulacbes inflamadas. Mindfulness demonstrou notdveis mudancas na dor,
reatividade ao estresse e catastrofizacdo da dor pés intervencdo comparada a terapia
cognitiva e educacgao®?,

Na andlise post hoc do estudo citado, mindfulness demonstrou mudancas
maiores na catastrofizacdo, rigidez matinal, fadiga, afeto sereno e ansioso comparado
a terapia cognitiva e educacao. Nos pacientes com depressao recorrente, mindfulness
demonstrou significativas melhoras na fadiga quando comparada com terapia cognitiva
e educacao®?.

Em relacdo a idade dos participantes, intervengbes associadas, tempo de
seguimento, duracdo do tratamento e desfechos sabe-se que s&o aspectos
importantissimos e que foram observados e avaliados na presente revisdo. A
examinacao cuidadosa desses componentes permite que se fagca uma andlise critica
dos aspectos metodolégicos e clinicos, a fim de que se avalie com precisao qualidade
dos estudos incluidos.

Considerando a variavel idade, um estudo imunolégico realizado com 70
pacientes demonstrou que as mudangas imunolégicas em pacientes com artrite
reumatoide estéo relacionadas com a idade biol6gica e com a idade do surgimento da
doenca. Examinou-se a presenca de biomarcadores como CD69, CD25, CD95 e do
antigeno leucécito humano relatado (HLA-DR) na superficie da célula T CD4*, essas
células sé@o responsaveis por desencadear reagfes autoimune contribuindo para o
surgimento da artrite reumatoide’.

O estudo revelou que pacientes com inicio mais tardio da doenga tiveram
DAS 28 mais alto e pacientes com idade biologica mais avancada apresentaram maior
expressdao de células T CD4*, CD25" e CD95" demonstrando maior atividade da
doenca. Pacientes com AR de idade mais avancada apresentaram maior porcentagem
de células T CD4* CD25* e CD4* CD95*, comprovando mais alta atividade da doenga
guando comparados aqueles com menos idade’?.

Devido a essa diferenca entre as idades biologicas e idade de aparecimento
da AR, no planejamento de ensaios clinicos randomizados ambas poderiam ser
avaliadas de maneira estratificada.

Nos estudos incluidos na presente revisdo nao foram fornecidas informacées
a respeito do tempo de diagnostico da doenca. Os pesquisadores poderiam ter se

atentado para esse detalhe como uma forma de reduzir a heterogeneidade dos
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estudos, uma vez que participantes com mais anos de AR poderiam requerer, por
exemplo, uma intervengdo com maior duracao.

Dois estudos tiveram lista de espera como comparador e apenas dois estudos
(na verdade sdo um, mas possui analise post hoc), utilizaram como intervencao
associada a terapia cognitiva para dor e o controle ativo foi o grupo educacéo para a
artrite.

Em estudos com mindfulness, as intervencdes associadas e o controle ativo
sdo apreciados, visto que o0s controles ativos contribuem para ressaltar os efeitos
especificos de mindfulness como terapia e se estes podem superar os tratamentos
farmacoldgicos ou comportamentais ativos considerados padrédo ouro na literatura’.

Outras variaveis ndo menos importantes presentes nos ensaios clinicos foram
a duracdo do tratamento e tempo de seguimento, em virtude de estes serem
paradigmas relevantes para detectar o nivel de significancia e poder dos estudos”. Os
artigos incluidos nessa revisao tiveram periodo de seguimento que variou de 6 meses
a 2 anos e 6 meses.

Em todos os estudos incluidos, a intervencao teve duracdo de 8 semanas,
trés estudos utilizaram o programa de MBSR de Jon Kabbat-Zinn, apenas um estudo
utilizou um programa baseado em Jon Kabbat- Zinn e MBCT de Segal. O programa
MBSR € baseado em mindfulness para reducao do estresse e o MBCT de Segal, além
de abordar mindfulness acrescenta tépicos da terapia cognitiva.

Os desfechos, variaveis monitoradas ao longo de um ensaio clinico,
evidenciaram a repercussdo da intervencdo na saude dos participantes do estudo™.
Na presente revisdo, somente os desfechos qualidade de vida e satisfagdo do
paciente, propostos no protocolo, ndo foram avaliados pelos estudos. Todos os
desfechos abordados pelos estudos foram examinados.

Os desfechos avaliados, tais como atividade da doenga (DAS28), rigidez
matinal, dor, fadiga, estresse interpessoal, catastrofizagéo, controle da dor, afetos
serenos e ansiosos, estresse psicolégico, bem-estar, estado de atencao, eficacia de
enfrentamento para dor, depressdo, niveis séricos de IL-6, atingem as dimensdes
biopsicossocial dos individuos tendo impacto significativo na vida daqueles que séo
portadores de artrite reumatoide.

A respeito da avaliagdo do risco de viés, os estudos foram classificados como
alto risco ou risco de viés incerto em varios dominios como, sigilo de alocacao,
cegamento dos participantes, desfechos incompletos, relato seletivo de desfecho.

Todos esses aspectos contribuem para evidéncias de qualidade limitadas que
nao fornecem respostas contundentes e confiaveis a respeito do efeito da intervencao

com mindfulness. Sao necessarios ensaios clinicos randomizados mais robustos, com
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maior rigor metodolégico minimizando, assim, o risco de viés, a inconsisténcia, a
imprecisado, evidéncia indireta e viés de publicagéo.

Esta revisdo demonstrou efeitos benéficos de mindfulness ao apresentar
resultados importantes para mudancas em diversos desfechos que afetam as
dimensdes biopsicossociais dos pacientes com artrite reumatoide. No entanto, as
evidéncias provenientes dos estudos avaliados sdo de baixa qualidade. Desta forma,
essa intervencdo nao pode ser recomendada para a prética clinica em pacientes com

artrite reumatoide.

Recomendacfes para pesquisas futuras

Ensaios clinicos randomizados bem delineados e conduzidos com rigor
metodoldgico sdo imprescindiveis, a fim de se que possam ser produzidas evidéncias
sélidas, robustas a respeito de mindfulness para pacientes com artrite reumatoide.

Algumas variaveis sao relevantes e deveriam ser consideradas em futuros
ensaios clinicos, o tempo de diagnoéstico e gravidade da doenga, a identificagdo de
algumas caracteristicas dos participantes como personalidade, percepcdo que tem da
doenca, seus estilos de enfrentamento, uma vez que esses fazem com que se tornem

responsivos as intervencdes psicologicas.

LimitagOes desta revisédo

Um fator limitante neste estudo foi apenas a realizacao da sintese narrativa,
uma vez que ndo foi possivel realizar a metanalise devido a heterogeneidade dos
estudos.

Outra limitacdo foi o tipo de desfecho avaliado nos ensaios incluidos na
revisdo, visto que sao subjetivos. Infelizmente, desfechos relatados por pacientes ou
de dependentes de julgamentos de um observador sdo suscetiveis a viés devido a
ocorréncia de cegamento inadequado’. (Moustgaarda, Belloa, Millerb, &
Hrobjartssona, 2014)

Confirmando o que foi exposto acima, outra pesquisa que realizou
subestudos dentro de um mesmo ensaio clinico, com cegamento e ndo cegamento de
pacientes pode verificar exagero significativo nos tamanhos dos efeitos devido a
lacuna de cegamento dos participantes’. (Hrobjartsson, Emanuelsson, Thomsen,
Hilden, & Brorson, 2014)
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Anexo 1- Recomendacgéo prisma

@ PRISMA 2009 Checklist

TITLE

Title 1 I |dentify the report as a systematic review, meta-analysis, or both.

ABSTRACT

Structured summany 2 | Provide a structured summary including, as applicable: background; objectives; data sources; study eligibility criteria,
participants, and interventions; study appraisal and synthesis methods; results: limitations; concdusions and
implications of key findings: systematic review registration number.

INTRODUCTION

Rationale 3 | Describe the rationale for the review in the context of what is already known.

Ohjectives 4 | Provide am explicit statement of questions being addressed with reference to participants, interventions, comparisons,
outcomes, and study design (PICOS).

METHODS

Protocol and registration 5 | Indicate if a review protocol exists, if and where it can be accessed (e.g.. Web address), and. if available, provide
registration information including registration number.

Eligibility criteria 6 | Specify study characteristics (e.g., PICOS, length of follow-up) and report characteristics (e.g., years considered,
language. publication status) used as criteria for eligibility, giving rationale.

Information sources T | Describe all information sources (e.g., databases with dates of coverage, contact with study authors to identify
additional studies) in the search and date last searched.

Search 8 | Present full electronic search strategy for at least one database. including any limits used. such that it could be
repeated.

Study selection B | State the process for selecting studies (i.e., screening, eligibility, included in systematic review, and, if applicable,
induded in the meta-analysis)

Diata collection process 10 | Describe method of data extraction from reports (e_g., piloted forms, imdependently, in duplicate) and any processes
for obtaining and confiming data from inwestigators.

Diata itemns 11 | List and define all variables for which data were sought (e.g.. PICOS, funding sources) and any assumptions and
simplifications made.

Risk of bias in individual 12 | Describe methods used for assessing risk of bias of individual studies (including specification of whether this was

studies done at the study or outcome level), and how this information is to be used in any data synthesis.

Summary measures 13 | State the principal summary measures (e.g., risk ratio, diference in means).

Synthesis of results 14 | Describe the methods of handling data and combining results of studies, if done, including measures of consistency
(eg.. I for each meta-analysis.
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@ PRISMA 2009 Checklist

Risk of bias across studies 15 | Specify any assessment of risk of bias that may affect the cumulative evidence (a.g., publication bias, selective
reporting within studies).

Additional analyses 16 | Describe methods of additional analyses (e g.. sensitivity or subgroup analyses. meta-regression), i done, indicating
which were pre-specified.

RESULTS

Study selection 17 | Give numbers of studies screened, assessed for eligibility, and included in the review, with reasons for exclusions at
each stage, ideally with a flow diagram.

Study characteristics 18 | For each study, present characteristics for which data were exdracted (e.g., study size, FICOS, follow-up pericd) and
provide the citations.

Risk of bias within studies 18 | Present data on risk of bias of each study and, if available, any cutcome level assessment (s=e item 12).

Results of individual studies 20 | For all cutcomes considered (benefits or harms), present, for each study: (a) simple summary data for each
intervention group (b) effect estimates and confidence intervals, ideally with a forest plot.

Synthesis of results 21 | Present results of each meta-analysis done, including confidence intervals and measures of consistency.

Risk of bias across studies 22 | Present results of any assessment of risk of bias across studies (ses ltem 15).

Additional analysis 23 | Give results of additional analyses, i done (e.g.. sensitivity or subgroup analyses, meta-regression [see tem 16]).

DISCUSSION

Summary of evidence 24 | Summarize the main findings including the stremgth of evidence for each main outcome; consider their relevance to
key groups (e.g.. healthcare providers, users, and policy makers).

Lirnitaticns 25 | Discuss limitations at study and outcome level (e.g., risk of bias), and at review-level (=.g., incomplete retrieval of
identified research, reporting bias).

Condusions 26 | Provide a general interpretation of the results in the context of other evidence, and implications for future research.

FUNDING

Fumnding Describe sources of funding for the systematic review and other support (e.g.. supply of datal; role of funders fior the

7]

systematic review.

From: Moher D, Liberatl A, Telal J, Amman DG, The PRISMA Group (2009). Prefamed Reporting tems for Systematc Reviews and Meta-Analyses: The PRISMA Statement PLOS Med 5(51 &1000097.

dioi: 10.137 1joumal. pmed 1000057

Fior more information. visit www. prisma-statement org
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Anexo 2- Parecer do Comité de ética

UFSCAR - UNIVERSIDADE czﬁobd!orrl\o

A asil
UFF:'I.Z-:T FEDERAL DE SAO CARLOS

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: MINDFULNESS PARA PACIENTES COM ARTRITE REUMATOIDE. REVISAO
SISTEMATICA DA LITERATURA.

Pesquisador: LEDJANE NEVES DE OLIVEIRA

Area Tematica:

Versio: 1

CAAE: 76091317.7.0000.5504

Instituigdo Proponente: Programa de Pos-Graduacd@o em Enfermagem
Patrocinader Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.323 682

Apresentagdo do Projeto:

Trata-se de uma Revisdo Sistematica da literatura a respeito da efetividade da técnica de mindfulness como
terapia complementar para pacientes

com artrite reumatoide. Serdo realizadas buscas sistematicas nas bases de dados eletronicas:Cochrane
Central Register of Controlled Trials

(CENTRAL), Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), via
PubMed,Physiotherapy Evidence Database (PEDro,Web of

Science, The PsycINFO Database-American Psychological Association (APA)e Literatura Latino Americana e
do Caribe em Ciéncias da Sadde

(LILACS), via Biblioteca Virtual em Sadde (BVS).Serdo utilizados descritores controlados para mindfulness e
artrite reumatoide com seus sindnimos

combinados com os operadores booleanos AND e OR, operadores de proximidade e truncamentos.A busca
e selecdo dos artigos sera realizada por

duas revisoras, de maneira independente. Dois revisores realizardo a extracdo dos dados de maneira
independente, para tanto serdo utilizados um

formularios pré-definidos, elabarados de acordo com as recomendacdes da Colaboracdo Cochrane Se

possivel, os dados serdo agrupados e
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Confinuago do Parecer: 2.323 682

sumarizados na forma de graficos do tipo floresta (forest plot), ou seja, sera realizada a sintese quantitativa
ou metanalise Para os desfechos em

que ndo for possivel realizar a analise quantitativa, sera realizada a sintese qualitativa (narrativa) dos
resultados.

Objetivo da Pesquisa:
Objetivo Primario:

Avaliar a eficacia da mindfulness como terapia complementar para pacientes com artrite reumatoide.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Por se tratar de um estudo secundario, a presente revisdo ndo apresenta riscos.

Beneficios:

Se comprovada a eficacia, sumarizar as evidéncias a respeito da intervencao com mindfulness como terapia
complementar para pacientes com

artrite reumatoide, a fim de que essas informagdes possam ser utilizadas por profissionais na pratica clinica.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Segundo o pesquisador:

Por se tratar de um estudo de Revisdo Sistematica se prop&e a dispensa do TCLE. Mesmo sendo um
estudo de Revisdo sistematica da literatura, este projeto esta sendo enviado ao CEP porque sera registrado
na plataforma PROSPERO (International prospective register of systematic reviews) e esta exige o parecer

de um Comité de ética em pesquisa.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:

Recomendagoes:

Conclusodes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

Projeto aprovado.

Consideragoes Finais a critério do CEP:
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Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situaci
Informacdes Basicas|PB_INFORMAGCOES_BASICAS_DO_P | 11/09/2017 Aceit
do Projeto ROJETO 995803 pdf 23:42:36
Projeto Detalhado / | Projeto._pdf 11/09/2017 |LEDJANE NEVES Aceit
Brochura 23:40:30 |DE OLIVEIRA
Investigador
Folha de Rosto Folha.pdf 11/09/2017 |LEDJANE NEVES Aceit

23:40:03 |DE OLIVEIRA

Situagdo do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagio da CONEP:
Nao

SAO CARLOS, 09 de Outubro de 2017

Assinado por:
Priscilla Hortense
{Coordenador)
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Anexo 3- Registro no Prospero

[NHS|

PROSPERO National Institute for
International prospective register of systematic reviews Health Research

Systematic review

1. * Review title.

Give the working title of the review, for example the one used for obtaining funding. Ideally the title should
state succinctly the interventions or exposures being reviewed and the associated health or social problems.
Where appropriate, the title should use the PI(E)COS structure to contain information on the Participants,
Intervention (or Exposure) and Comparison groups, the Outcomes to be measured and Study designs to be
included.

Mindfulness for rheumatoid arthritis patients. Systematic review of the literature.

2. Original language title.

For reviews in languages other than English, this field should be used to enter the title in the language of the
review. This will be displayed together with the English language title.

Mindfulness para pacientes com artrite reumatoide. Revisao Sistematica da literatura.

3. * Anticipated or actual start date,

Give the date when the systematic review commenced, or is expected to commence.

08/01/2018

4. * Anticipated completion date.

Give the date by which the review is expected to be completed.

08/11/2018

5. * Stage of review at time of this submission.

Indicate the stage of progress of the review by ticking the relevant Started and Completed boxes. Additional
information may be added in the free text box provided.

Please note: Reviews that have progressed beyond the point of completing data extraction at the time of
initial registration are not eligible for inclusion in PROSPERO, Should evidence of incorrect status and/or
completion date being supplied at the time of submission come to light, the content of the PROSPERO
record will be removed leaving only the title and named contact details and a statement that inaccuracies in
the stage of the review date had been identified.

This field should be updated when any amendments are made to a published record and on completion and
publication of the review.

The review has not yet started: Yes

Review stage Started Completed
Preliminary searches No No
Piloting of the study selection process No No
Formal screening of search results against eligibility criteria No No
Data extraction No No
Risk of bias (quality) assessment No No

No No

Data analysis
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[NHS|

PROSPERO National Institute for
International prospective register of systematic reviews Health Research

Provide any other relevant information about the stage of the review here (e.g. Funded proposal, protocol not
yet finalised).

6. * Named contact,

The named contact acts as the guarantor for the accuracy of the information presented in the register record,
Ledjane Neves de Oliveira

Email salutation (e.g. "Dr Smith" or "Joanne") for correspondence:
Frohdashdd®liveira

7. * Named contact email.

Give the electronic mail address of the named contact.
ledimeves@itaxdo@boeail.com

8. Named contact address

Give the full postal address for the named contact.

9. Named contact phone number.

Give the telephone number for the named contact, including international dialling code.
5516981080809

10. * Organisational affiliation of the review.

Full title of the organisational affiliations for this review and website address if available. This field may be
completed as 'None' if the review is not affiliated to any organisation.

Universidade Federal de SA£o Carlos

Organisation web address:
http:/fwww.ppgenf.ufscar.br/

11. Review team members and their organisational affiliations.

Give the title, first name, last name and the organisational affiliations of each member of the review team.
Affiliation refers to groups or organisations to which review team members belong.

Professor Regimar Ranzani. Universidade Federal de Sao Carlos
Mr Daniela Souza. Universidade Federal de Sao Carlos

12. * Funding sources/sponsors.

Give details of the individuals, organizations, groups or other legal entities who take responsibility for
initiating, managing, sponsoring and/or financing the review. Include any unique identification numbers
assigned to the review by the individuals or bodies listed.

This review is being funded by Coordination for the Improvement of Higher Education Personnel.

13. * Conflicts of interest,

List any conditions that could lead to actual or perceived undue influence on judgements concerning the
main topic investigated in the review.
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PROSPERO National Institute for
International prospective register of systematic reviews Health Research
None

14. Collaborators.

Give the name and affiliation of any individuals or organisations who are working on the review but who are
not listed as review team members,

15. * Review question.

State the question(s) to be addressed by the review, clearly and precisely. Review questions may be specific
or broad. It may be appropriate to break very broad questions down into a series of related more specific
questions. Questions may be framed or refined using PI{(E)COS where relevant.

Is mindfulness more effective than sham, yoga, or another equivalent strategy for rheumatoid arthritis?

16. * Searches.

Give details of the sources to be searched, search dates (from and to), and any restrictions (e.g. language or
publication period). The full search strategy is not required, but may be supplied as a link or attachment.

We searched the databases MEDLINE via PubMed, Cochrane Central Register of Controlled Trials
(Central), LILACS, PeDro, PsycINFO, Web of Science, Clinical trials.gov, Who International Clinical Trials
Registry Platform (ICTRP), Annals of Rheumatic diseases-BMJ Journals, Annals of Brazilian Congress of
Rheumatology and OpenGrey.

We used all the synonyms of each term: ((“Mindfulness” [Mesh] OR (“Cognitive Therapy” [Mesh]) OR
(“Meditation” [Mesh]) OR (“Relaxation’[Mesh] OR (“Relation Therapy’[Mesh]) OR (“Thinking"[Mesh]) OR
(“Yoga'[Mesh] OR “Complementary Therapies” [Mesh] OR (“Integrative Medicine’[Mesh])) AND (“Arthritis,
Rheumatoid’[Mesh])). Some filters were applied to the databases:

humans, adulthood 18 years & older, clinical trial. There was no restrictions of language or publication
period.

Studies will be sought also in the reference lists of review articles and studies, We will contact the authors if
the information of the selected articles are insufficient or innaccurate,

17. URL to search strategy.

Give a link to the search strategy or an example of a search strategy for a specific database if available
(including the keywords that will be used in the search strategies).

https:/fwww.crd.york.ac.uk/PROSPEROFILES/80108_STRATEGY_20171025.pdf

Alternatively, upload your search strategy to CRD in pdf format. Please note that by doing so you are
consenting to the file being made publicly accessible.

Do not make this file publicly available until the review is complete

18. * Condition or domain being studied,

Give a short description of the disease, condition or healthcare domain being studied. This could include
health and wellbeing outcomes.

Rheumatoid arthritis (RA) is an autoimmune systemic disease characterized by progressive chronic
inflammation that causes deformity and destruction of the joints. It has a negative impact on the autonomy to
perform daily activities, on quality of life, besides friggering cardiovascular and pulmonary diseases,
psychological disturbances and increased mortality. RA affects 1% of the world population, reaches large
and small joints chronic pain, morning stiffness, fatigue and weight loss, which can reduce life expectancy in
five to ten years,

19. * Participants/population.

Give summary criteria for the participants or populations being studied by the review. The preferred format
includes details of both inclusion and exclusion criteria.
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International prospective register of systematic reviews Health Research

We will include randomized controlled trials with patients older than 18 years old. The participants must have
rheumatoid arthritis.

Studies conducted with patients younger than 18 years and studies addressing other rheumatic diseases,
will be excluded.

20. * Intervention(s), exposure(s).
Give full and clear descriptions or definitions of the nature of the interventions or the exposures to be
reviewed.

Mindfulness is based on mental training that propitiates self control and emotional balance. It’s based on the
premise of experiencing the moments of life in its essence and fully, We will be considered the focused
attention on the present moment, specified as non-judgement attention and the open monitoring of present
experience,

We will eliminate interventions that correlate mindfulness with other complementary therapy.

21.* Comparator(s)/control.

Where relevant, give details of the alternatives against which the main subject/topic of the review will be
compared (e.g. another intervention or a non-exposed control group). The preferred format includes details
of both inclusion and exclusion criteria,

We will include as comparator or control: complementaries therapies, conventional medicine, sham or
placebo and no intevention will be in the control group too.

22. * Types of study to be included.

Give details of the types of study (study designs) eligible for inclusion in the review. If there are no
restrictions on the types of study design eligible for inclusion, or certain study types are excluded, this should
be stated. The preferred format includes details of both inclusion and exclusion criteria.

We will include randomised controlled trials.

23. Context.

Give summary details of the setting and other relevant characteristics which help define the inclusion or
exclusion criteria.

24_* Primary outcome(s).

Give the pre-specified primary (most important) outcomes of the review, including details of how the outcome
is defined and measured and when these measurement are made, if these are part of the review inclusion
criteria.

Quality of life and symptom management.

Timing and effect measures

The results of the intervention can be measured weekly or in the end of provided periods. Scales can be
used such as Questionnaire HAQ (Health Assesment Questionnaire) WHOQOL-100 and SF-36,

25. * Secondary outcome(s).

List the pre-specified secondary (additional) ouicomes of the review, with a similar level of detail to that
required for primary outcomes. Where there are no secondary outcomes please state ‘None’ or ‘Not
applicable’ as appropriate to the review

Patient satisfaction, reduction of joint pain and stiffness, anxiety and depression.

Timing and effect measures
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The Well being scales, DAS 28 (disease activity score), escala de Beck and SCL-90-R can be used.

26. Data extraction (selection and coding).

Give the procedure for selecting studies for the review and extracting data, including the number of
researchers involved and how discrepancies will be resolved. List the data to be extracted.

The search and selection of the articles will be realized by two reviewers, independently and a third author
will respond to the discrepancies.

Two reviewers will perform independently the data extraction using pre-defined forms, elaborated according
to the recommendations of the Cochrane Collaboration.

27. * Risk of bias (quality) assessment.

State whether and how risk of bias will be assessed (including the number of researchers involved and how
discrepancies will be resolved), how the quality of individual studies will be assessed, and whether and how
this will influence the planned synthesis.

The risk of bias of the included studies will be measured with the Cochrane Collaboration’s Risk of Bias
Tool.

28. * Strategy for data synthesis.

Give the planned general approach to synthesis, e.g. whether aggregate or individual participant data will be
used and whether a quantitative or narrative (descriptive) synthesis is planned. It is acceptable to state that a
quantitative synthesis will be used if the included studies are sufficiently homogenous,

If possible, the data will be grouped and summarized in the form of forest plot, this is, a guantitative synthesis
or meta-analysis will be performed.

If a meta-analysis is not possible, each included study will be presented qualitatively in a narrative review.
For dichotomous variables, we will use the Risk Relative, For continuous variables, we will use mean
difference. We will consider a 95% Cl and a fix model will be utilized, but if heterogeneity is present, the
random model will be used,

29. * Analysis of subgroups or subsets.

Give details of any plans for the separate presentation, exploration or analysis of different types of
participants (e.g. by age, disease status, ethnicity, socioeconomic status, presence or absence or co-
morbidities); different types of intervention (e.g. drug dose, presence or absence of particular components of
intervention); different settings (e.g. country, acute or primary care sector, professional or family care); or
different types of study (e.g. randomised or non-randomised).

We plan to analyse the subgroups of participants by age, disease status,

30. * Type and method of review.
Select the type of review and the review method from the lists below. Select the health area(s) of interest for
your review,

Type of review

Cost effectiveness
No

Diagnostic
No

Epidemiologic
No

Individual patient data (IPD) meta-analysis
No

Intervention
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Yes

Meta-analysis
No

Methodology
No

Network meta-analysis
No

Pre-clinical
No

Prevention
No

Prognostic
No

Prospective meta-analysis (PMA)
No

Qualitative synthesis
No

Review of reviews
No

Service delivery
No

Systematic review
Yes

Other
No

Health area of the review

Alcohol/substance misuse/abuse
No

Blood and immune system
No

Cancer
No

Cardiovascular
No

Care of the elderly
No

Child health
No

Complementary therapies
Yes

Crime and justice
No

Dental
No

Digestive system
No

Ear, nose and throat
No

Education

NHS

National Institute for
Health Research
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No

Endocrine and metabolic disorders
No

Eye disorders
No

General interest
No

Genetics
No

Health inequalities/health equity
No

Infections and infestations
No

International development
No

Mental health and behavioural conditions
No

Musculoskeletal
No

Neurological
No

Nursing
No

Obstetrics and gynaecology
No

Oral health
No

Palliative care
No

Perioperative care
No

Physiotherapy

No

Pregnancy and childbirth

No

Public health (including social determinants of health)

No
Rehabilitation

No

Respiratory disorders
No

Service delivery
No

Skin disorders
No

Social care

No

Tropical Medicine
No

Urological

No

84

NHS

National Institute for
Health Research
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Wounds, injuries and accidents
No

Violence and abuse
No

31. Language.
Select each language individually to add it to the list below, use the bin icon to remove any added in error.

Portuguese-Brazil

There is not an English language summary

32. Country,

Select the country in which the review is being carried out from the drop down list. For multi=national
collaborations select all the countries involved.

Brazil

33. Other registration details.

Give the name of any organisation where the systematic review title or protocol is registered (such as with
The Campbell Collaboration, or The Joanna Briggs Institute) together with any unique identification number
assigned. (N.B. Registration details for Cochrane protocols will be automatically entered). If extracted data
will be stored and made available through a repository such as the Systematic Review Data Repository
(SRDR), details and a link should be included here. If none, leave blank.

Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de S&o Carlos. Number of CAAE:
76091317.7,0000,5504

34, Reference and/or URL for published protocol.

Give the citation and link for the published protocol, if there is one

Give the link to the published protocol.

Alternatively, upload your published protocol to CRD in pdf format. Please note that by doing so you are
consenting to the file being made publicly accessible.

Yes | give permission for this file to be made publicly available

Please note that the information required in the PROSPERO registration form must be completed in full even
if access to a protocol is given.

35. Dissemination plans.

Give brief details of plans for communicating essential messages from the review to the appropriate
audiences.

Do you intend to publish the review on completion?
Yes

36. Keywords.

Give words or phrases that best describe the review, Separate keywords with a semicolon or new line.
Keywords will help users find the review in the Register (the words do not appear in the public record but are
included in searches). Be as specific and precise as possible. Avoid acronyms and abbreviations unless
these are in wide use.

Mindfulness for patients with arthritis rheumatoid.
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37. Details of any existing review of the same topic by the same authors.

Give details of earlier versions of the systematic review if an update of an existing review is being registered,
including full bibliographic reference if possible.

None.

38. * Current review status.

Review status should be updated when the review is completed and when it is published.
Please provide anticipated publication date

Review Ongoing

39. Any additional information.

Provide any other information the review team feel is relevant to the registration of the review.
None,

40. Detalils of final report/publication(s).
This field should be left empty until details of the completed review are available.
None.

Give the link to the published review.
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Anexo 4 - Estratégia de busca na base CENTRAL

#1 [mindfulness] explode all trees = 395

#2 mindfulness* or medita* or vipassana = 2.798

#3 "Jon Kabat Zinn" or "Jon Kabat Zinn" or "Kabat-Zinn" or "Kabat Zinn" = 32
#4 [Cognitive Therapy] explode all trees = 7.461

#5 Cognit* Therap* = 2.8961

#6 [Behavior Therapy] explode all trees = 14.351

#7 Behav* Therap* = 48.165

#8 [Acceptance and Commitment Therapy] explode all trees = 73

#9 (acceptance and commitment therapy) OR (ACT) OR (DBT) = 8.067

#10 [Meditation] explode all trees = 497

#11 Medit* = 4.252

#12 [Relaxation] explode all trees = 1535

#13 Relaxation = 8.677

#14 [Relaxation Therapy] explode all trees = 1.838

#15 Relaxation Therapy or Therapy, Relaxation or Relaxation Techniques or Relaxation
Technics = 5.854

#16 [Yoga] explode all trees = 589

#17 (yoga) = 1.874

#18 [Complementary Therapies] explode all trees = 18.884

#19 (Therapies, Complementary) OR (Therapy, Complementary) OR (Complementary
Medicine) OR (Medicine, Complementary) OR (Alternative Medicine) OR (Medicine, Alternative)
OR (Alternative Therapies) OR (Therapies, Alternative) OR (Therapy, Alternative) = 33.096

#20 [Arthritis, Rheumatoid] explode all trees = 4.858

#21 Arthritis, Rheumatoid or Rheumatoid Arthritis = 10.610
#22 [Randomized Controlled Trial] explode all trees = 193
#23 random* controlled trial = 696.625

#24 #1 or #2 or #3 or #10 or #11 = 5.591

#25 #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9= 72.506

#26 #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19= 56.604
#27 #20 or #21 =10.791

#28 #22 or #23 = 696.625

#29 #24 or #25 or #26 = 121.448

#30 #27 and #28 and #29 = 1.085

Applied filter trials=> 565
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#1 (((mindfulness*[MeSH Terms]) OR mindfulness [tw]) OR medita* [tw]) OR
Meditation[MeSH Terms] = 9.161

#2 (((Jon-Kabat Zinn) OR Jon Kabat Zinn) OR Kabat-Zinn) OR Kabat Zinn = 40
#3 (Cognitive Therapy[MeSH Terms]) OR Cognit* therap*[tw] = 104.800
#4 (Behavior Therapy[MeSH Terms]) OR Behav* therap*[tw] = 283.614

#5 ((Acceptance and Commitment Therapy[MeSH Terms])) OR (acceptance and
commitment therapy [tw]) = 675

#6 (Relaxation[MeSH Terms]) OR Relaxation [tw] = 131.636

#7 (((Relaxation Therapy[MeSH Terms]) OR Relaxation Therapy [tw]) OR
Relaxation Techniques [tw]) OR Relaxation Technics [tw] = 9.125

#8 (Yoga[MeSH Terms]) OR ioga [tw] = 2.229

#9 (((((((((Complementary TherapiesiMeSH Terms]) OR Therapies, Complementary
[tw]) OR Therapy, Complementary [tw]) OR Complementary Medicine [tw]) OR
Medicine, Complementary [tw]) OR Alternative Medicine [tw]) OR Medicine,
Alternative [tw]) OR Alternative Therapies [tw]) OR Therapies, Alternative [tw]) OR
Therapy, Alternative [tw] = 339.599

#10 (Arthritis, Rheumatoid[MeSH Terms]) OR Rheumatoid Arthritis [tw] = 135.549

#11 (((((clinical trial [tw]) OR clinical trials [tw]) OR clinical trial[Publication Type]) OR
random*[Tw]) OR random allocation[MeSH Terms]) OR therapeutic use[MeSH
Subheading] = 5.026.483

#12 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 = 771.916
#13 #10 AND #11 AND #12=1.872
Applied the filters humans e adult:

((#10) AND #11) AND #12 AND ("humans"[MeSH Terms] AND "adult'[MeSH
Terms]) = 808

#14 "Arthritis, Rheumatoid/therapy"[Mesh] AND "Mindfulness/methods"[Mesh] = 2

Filters
Humans

Adult:
19+
years
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Anexo 6 - Estratégia de busca para a base Web of Science

#1 TI=(mindfulness OR mindfulness meditation OR meditation, mindfulness OR mindfulness
based OR mindfulness based stress reduction OR mindfulness-based stress reduction OR
MBSR OR mindfulness based cognitive therapy OR mindfulness based cognitive therapy OR
MBCT OR vipassana) = 5465

#2 AU=( Jon-Kabat Zinn or Jon Kabat Zinn or Kabat-Zinn or Kabat Zinn) = 78

#3 Tl=(Cognitive Therapy OR Cognitive Therapies OR Therapies, Cognitive OR Cognition
Therapy OR Cognition Therapies OR Therapies, Cognition OR Cognitive Behavior Therapy OR
Therapy,Cognitive Behavior OR Cognitive Psychotherapy OR Cognitive Psychotherapies OR
Psychotherapies, Cognitive OR Psychotherapy, Cognitive OR Therapy, Cognition OR Therapy,
Cognitive OR Behavior Therapy, Cognitive OR Behavior Therapies, Cognitive OR Cognitive
Behavior Therapies OR Therapies, Cognitive Behavior OR Cognitive Behavioral Therapy OR
Behavioral Therapies, Cognitive OR Behavioral Therapy, Cognitive OR Cognitive Behavioral
Therapies OR Therapies, Cognitive Behavioral OR Therapy, Cognitive Behavioral) = 11.970

#4 Tl= (Behavior Therapy OR Conditioning Therapy OR Therapy, Conditioning OR
Conditioning Therapies OR Therapies, Conditioning OR Behavior Modification OR Behavior
Modifications OR Modification, Behavior OR Modifications, Behavior OR Therapy, Behavior OR
Behavior Therapies OR Therapies, Behavior) = 11.681

#5 Tl= (acceptance and commitment therapy) = 551
#6 TI= (Meditation OR Transcendental Meditation OR Meditation, Transcendental) = 5.585

#7 Tl= (Relaxation Therapy OR Therapy, Relaxation OR Relaxation Techniques OR Relaxation
Technics) = 1.634

#8 Tl= (yoga) = 2.928

#9 Tl= (Therapies, Complementary OR Therapy, Complementary OR Complementary Medicine
OR Medicine, Complementary OR Alternative Medicine OR Medicine, Alternative OR
Alternative Therapies OR Therapies, Alternative OR Therapy, Alternative) = 10.040

#10 TS= (mindfulness* OR medita*) AND AU=(Jon Kabat Zinn OR Kabat-Zinn OR Kabat
Zinn)=25

#11 Tl= (mindfulness* SAME arthritis, rheumatoid) = 8

#12 Tl= (mindfulness* NEAR/5 random* controlled trial)= 94

#13 TS= (mindfulness* NEAR/10 rheumatoid arthritis)= 10

#14 Tl= (mindfulness* NEAR/4 rheumatoid arthritis)= 3

#15 Tl= ((Arthritis, Rheumatoid) OR (Rheumatoid Arthritis)) = 77.745

#16 TS= (random* controlled trial or allocat* or trial*) = 1.707.318

#17 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 = 46.177
#18 #11 OR #12 OR #13 OR #14=104

#19 #15 AND #16 AND #17 OR #18= 126
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#1 Index Terms: {Acceptance and Commitment Therapy} OR Index
Terms:{Alternative Medicine} OR Index Terms: {Behavior
Modification} OR Index Terms: {Behavior Therapy} OR Index

Terms: {Cognitive Behavior Therapy} OR Index Terms: {Cognitive
Techniques} OR Index Terms: {Cognitive Therapy} OR Index

Terms: {Meditation} OR Index Terms:{Mindfulness} OR Index

Terms: {Relaxation} OR Index Terms: {Relaxation Therapy} OR Index
Terms: {Yoga} = 71,511

#2 Any Field: Mindfulness OR Any Field: mindfulness meditation OR Any
Field: mindfulness based stress reduction OR Any Field: mindfulness based
cognitive therapy OR Any Field: vipassana OR Any Field: "John Kabat-
Zinn" OR Any Field: Cognitive Therapy OR Any Field: Cognition

Therapy OR Any Field: Cognitive Behavior Therapy OR Any Field: Cognitive
Psychotherapy OR Any Field: Cognitive Behavioral Therapies OR Any
Field: Behavior Therapy OR Any Field: Conditioning Therapy OR Any
Field: Behavior Modification OR Any Field: acceptance and commitment
therapy OR Any Field: Meditation OR Any Field: Transcendental

Meditation OR Any Field: Relaxation OR Any Field: Relaxation

Therapy OR Any Field: yoga OR Any Field: Complementary

Medicine OR Any Field: Alternative Medicine = 290.681

#3 #1 OR #2 = 291,408
#4 Index Terms: {Rheumatoid Arthritis} OR Index Terms: {Arthritis} = 3,860

#5 #3 AND #4 = 429 resultados => applied the filters: population group:
humans; age group: adulthood (18 yrs & older) = 436

Applied the filter: methodology: clinical trial => 19

Filters

Methodology:
clinical trial

Anexo 8 - Estratégia de busca na basePhysiotherapy Evidence Database (PEDro)

Advanced search option:
Abstract & Title: *Mindfulness
Therapy: no selection
Problem: no selection

Body part: no selection
Subdiscipline: no selection

Method: clinical trial

Match all search terms: AND = 101

Anexo 9 - Estratégia de busca na base Lilacs via BVS
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#1 mh:(Atencéo Plena) OR mh:(Mindfulness) OR mh:(Atencién Plena) OR TW:(Mindfulness)
OR TW:(Consciéncia Plena) OR TW:(Conciencia Plena) OR TW:(mindfulness meditation) OR
TW:(mindfulness based) OR TW:(mindfulness based stress reduction) OR TW:(mindfulness
based cognitive therapy) OR TW:(vipassana) OR mh:(F02.463.551*) OR
mh:(F04.754.137.428.500*%) = 5.215

#2 mh:(Terapia Cognitiva) OR mh:(Cognitive Therapy) OR TW:(Terapia Comportamental
Cognitiva) OR TW:(Psicoterapia Cognitiva) OR TW:(Terapia Conductista Cognitiva) OR
TW:(Cognitive Therapy) OR TW:(Cognition Therapy) OR TW:(Cognitive Behavior Therapy) OR
TW:(Cognitive Psychotherapy) OR TW:(Cognitive Behavioral Therapy) OR
mh:(F04.754.137.428*) =371.063

#3 mh:(Terapia Comportamental) OR mh:(Behavior Therapy) OR mh:(Terapia Conductista) OR
TW:(Modificacdo de Comportamento) OR TW:(Terapia de Condicionamento) OR
TW:(Modificaciones de la Conducta) OR TW:(Terapia Condicionante) OR TW:(Behavior
Modification) OR TW:(Conditioning Therapy) OR TW:(Behavior Therapy) OR
mh:(F04.754.137*) = 369.996

#4 mh:(Terapia de Aceitacdo e Compromisso) OR mh:(Acceptance and Commitment Therapy)
OR mh:(Terapia de Aceptacion y Compromiso) OR TW:(acceptance and commitment therapy)
OR TW:(terapia de aceitacdo e compromisso) OR TW:(terapia de aceptaciéon y compromiso)
OR mh:(F04.754.137.428.249*) = 1.224

#5 mh:(Meditacdo) OR mh:(Meditation) OR mh:(Meditacion) OR TW:(Meditagdo
Transcendental) OR TW:(Meditacion Trascendental) OR TW:(Transcendental Meditation) OR
TW:(Meditation) OR TW:(medita¢cdo) OR TW:(meditacién) OR mh:(E02.190.525.374*) OR
mh:(E02.190.901.455*) OR mh:(F04.754.137.750.500%) = 4.993

#6 mh:(Relaxamento) OR mh:(Relaxation) OR mh:(Relajacién) OR tw:(relaxamento) OR
tw:(relaxation) OR tw:(relajacion) OR mh:(103.450.769*) = 160.844

#7 mh:(Terapia de Relaxamento) OR mh:(RelaxationTherapy) OR mh:(Terapia por Relajacién)
OR TW:(Técnicas de Relaxamento) OR TW:(Terapia por Relaxamento) OR TW:(Técnicas de
Relajacién) OR TW:(terapia de relajacion) OR TW:(Relaxation Techniques) OR TW:(relaxation
technics) OR TW:(relaxation therapy) OR mh:(E02.190.525.875*) OR mh:(F04.754.137.750%) =
65.787

#8 mh:(Yoga) OR mh:(loga) OR tw:(Yoga) OR tw:(loga) OR mh:(E02.190.525.937*) OR
mh:(E02.190.901.984*) OR mh:(E02.779.474.937*) OR mh:(K01.844.799.867*) = 4.438

#9 mh:(Terapias Complementares) OR mh:(Complementary Therapies) OR mh:(Terapias
Complementarias) OR TW:(Medicina Alternativa) OR TW:(Medicina Complementar) OR
TW:(Terapias Alternativas) OR TW:(Magnetismo Vegetal) OR TW:(Praticas de Saude
Integrativas e Complementares) OR TW:(Medicina Complementar e Integrativa) OR
TW:(Praticas Integrativas e Complementares) OR TW:(Préticas de Saude Complementares e
Integrativas) OR TW:(Medicina Integrativa e Complementar) OR TW:(Praticas Complementares
e Integrativas) OR TW:(Medicina Complementaria) OR TW:(Practicas de Salud
Complementarias e Integradoras) OR TW:(Medicina Complementaria e Integradora) OR
TW:(Practicas Complementarias e Integradoras) OR TW:(Practicas de Salud Integradoras y
Complementarias) OR TW:(Medicina Integradora y Complementaria) OR TW:(Practicas
Integradoras y Complementarias) OR TW:(Complementary Medicine) OR TW:(Alternative
Medicine) OR TW:(Alternative Therapies) OR TW:(Complementary and Integrative Health
Practices) OR TW:(Complementary and Integrative Medicine) OR TW:(Complementary and
Integrative Practices) OR mh:(E02.190*) OR mh:(HP3.018*) = 304.282

#10 TW:(Artrite Reumatoide ) OR TW: (Arthritis, Rheumatoid) OR TW: (Artritis Reumatoide) OR
mh: (C05.550.114.154) OR mh: (C05.799.114*) OR mh: (C17.300.775.099*) OR mh:
(C20.111.199*) = 138.477

#11 tw:(clinical trial) OR tw:(ensayo clinico) OR tw:(ensaio clinico) OR mh:(v03.175.250)=
1.091.522




92

#12 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9= 1.015.045
#13 #10 AND #11 AND #12 = 738

Anexo 10 - Estratégia de busca na base Clinical trials.gov

Advanced search option Filters

Intervention: Mindfulness OR vipassana OR Jon Kabat-Zinn OR Cognitive Therapy OR Interventional

Behavior Therapy OR Acceptance and Commitment Therapy OR Meditation OR Relaxation studies

OR Yoga OR Complementary Therapies OR Alternative Therapies

Condition: Arthritis, Rheumatoid OR Rheumatoid Arthritis Group: Adult

Recruitment status is ALL = 26 (18-65) e
Senior (66+)

Anexo 11- Estratégia de busca para a base WHO International Clinical Trials Registry

Platform (ICTRP)

Advanced search option

Intervention: Mindfulness OR vipassana OR Jon Kabat-Zinn OR Cognitive Therapy OR Behavior Therapy OR
Acceptance and Commitment Therapy OR Meditation OR Relaxation OR Yoga OR Complementary Therapies

OR Alternative Therapies.
Condition: Arthritis, Rheumatoid or Rheumatoid Arthritis

Recruitment status is ALL: 550

Anexo 12 - Estratégia de busca para a base Open grey

Simple search option

Mindfulness OR vipassana OR CognitiveTherapy OR BehaviorTherapy OR
Acceptance and Commitment Therapy OR Meditation OR Yoga OR Complementary
Therapies OR Alternative Therapies AND Arthritis, Rheumatoid= 259

Filtros
Discipline: Psychology

doctype:(U - Thesis)
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Anexo 13 - Estratégia de busca para a base de dados Annals of Rheumatic Diseases-

BMJ journals

Advanced search: arthiritis rheumatoid and mindfulness or vipassana or Transcendental Meditation or
Therapy, Complementar = 1,066

Anexo 14 - Instrumento de selec&o dos artigos para avaliacdo da elegibilidade dos

artigos na 22 etapa de selecéo

ID Revisor: ID Estudo:
Autor:
Titulo:
Revista:
Volume: ‘ Numero: Pagina: Ano:
Pais do estudo: Pais da publicacao:
Area de publicacdo: () enfermagem ( ) medicina

( ) outra:

Avaliagao da elegibilidade doa artigos

selecionados na 12 etapa

1-Os participantes do estudo sdo pacientes
adultos com artrite reumatoide?

( ) Sim- continuar respondendo
( ) Nao- nao elegivel

( ) Nao estd claro

2- O estudo apresenta intervenc¢do baseada
em Mindfulness?

( ) Sim- continuar respondendo
( ) Ndo- ndo elegivel

( ) Nado estd claro

3- Trata-se de um ensaio clinico com grupo
intervengdo e grupo controle?

( ) Sim- continuar respondendo
( ) Ndo- ndo elegivel

( ) N3o esta claro

4- H4 presenca de randomizagdo?

( ) Sim- continuar respondendo
( ) Ndo- nao elegivel

( ) N3o estd claro

5- A alocacgdo foi adequadamente ocultada?

( ) Sim- continuar respondendo

( ) Ndo- nao elegivel
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( ) Ndo esta claro

6- Ha descri¢do do tipo de cegamento?

( ) Sim- continuar respondendo
( ) Nao- nao elegivel

( ) Ndo esta claro

7- Ha descricdo do manejo de perdas e
desisténcias?

( ) Sim- continuar respondendo
( ) Nao- nao elegivel

( ) Ndo esta claro

8- Ha descricdo dos métodos estatisticos
utilizados para comparar os grupos?

( ) Sim- continuar respondendo
( ) Nao- nao elegivel

( ) Ndo estd claro

( ) Estudo elegivel

( ) Estudo ndo elegivel

Artigos provenientes da literatura cinzenta:
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Nome do revisor:

Data:

Estudo (autor, ano)

Tipo de publicacdo (artigo completo,
abstract)

Caracteristica do estudo-
Métodos/participantes

Objetivo

Delineamento

Periodo de coleta de dados

Local do estudo

Critérios de inclusao

Critérios de exclusao

Tamanho da amostra (n2 de part.
Randomizados)

Sexo

N feminino
N masculino

Idade

Grupo intervengao

Nome do grupo

Numero de participantes

Descricdo da randomizagdo

Descricdo da intervengao

Duragdo do tratamento

Grupo controle

Nome do grupo

Numero de participantes
randomizados

Descri¢cdao da randomizacgao

Descri¢do da intervengdo/controle

Duragdo do tratamento

Desfechos avaliados

Desfechos primarios/mensuracdo

Desfechos secundarios/mensuracdo

Tempo de avaliagdo apds o inicio do
tratamento

Outros

Medicamentos utilizados para AR

Subgrupos analisados

Perdas, retiradas e exclusGes

Fontes de financiamenteo do estudo

Possiveis conflitos de interesse

Observagoes

Andlise de dados

Desfechos dicotomicos
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Desfecho
Resultados Intervengdo Controle
N N N N
participantes | eventos participantes | eventos
Desfechos continuos
Desfecho
Resultados Intervengao controle
Média | Desvio | N Média | Desvio | N
padrdo | total padrdo | total

Testes estatisticos utilizados

Principais conclusdes dos autores

Referéncias de outros estudos
relevantes

Correspondéncia para obter maiores
informacdes (email do autor)
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Anexo 16 - Instrumento de Avaliacdo do Risco de Viés da Colaboracdo Cochrane

Julgamento do autor da

Dominio Descricao L.
revisdo
Geragdo da Descrever o método usado para gerar a sequéncia de | A sequéncia de alocacgdo
sequéncia de alocagdo em detalhes suficientes para permitir uma | foi gerada
alocacao avaliagdo se houve a produgdo de grupos adequadamente?
comparaveis: ()Sim
() Nao
( ) Ndo esta claro
Observagoes:
Sigilo de alocagao Descrever o método usado para ocultar a sequéncia | A alocagao foi
de alocagdo em detalhes suficientes para determinar | adequadamente
se a intervengdo alocada poderia ter sido prevista ocultada?
com antecedéncia ou durante o recrutamento: ()Sim
( ) Nao

( ) Nao esta claro

Cegamento
Avaliagées devem
ser feitas para
cada desfecho
principal (ou classe
de desfechos)

Descrever todas as medidas usadas, se houver, para
cegar participantes do estudo e pesquisadores do
conhecimento sobre qual intervengdo o paciente
recebeu. Fornecer qualquer informagdo quanto a

efetividade do cegamento planejado:

O conhecimento sobre a
intervencgdo alocada foi
adequadamente
prevenida durante o
estudo?

()Sim

( ) Nao

( ) Nao esta claro

Dados de desfecho
incompletos
Avaliagbes devem
ser feitas para
cada desfecho
principal (ou classe
de desfechos)

Descrever a integralidade dos dados para cada
desfecho principal, incluindo atrito e exclusdes da
andlise. Referir se os artigos e exclusdes foram
relatadas, os numeros de cada grupo de intervengdo
(comparados com o total de participantes
randomizados), razées para o atrito/excluséo se
relatados, e alguma re-incluséo na andlise realizada
pelos autores da revisdo:

Os dados incompletos
foram adequadamente
relatados?

()Sim

() Nao

( ) Nao esta claro

Relato seletivo de
desfecho

Referir como a possibilidade de relato seletivo de
desfecho foi examinada pelo autor da revisdo e o que
foi encontrado:

O estudo esta livre de
sugestdes quanto a
possibilidade de relato
seletivo de desfecho?
()Sim

( ) Nao

( ) Ndo esta claro

Outras fontes de
viés

Referir alguma preocupacdo importante sobre viés
ndo contemplada nos outros dominios do
instrumento:

O estudo esta
aparentemente livre de
outros problemas que
podem coloca-lo em alto
risco de viés?

() Sim

() Nao

( ) Ndo esta claro
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Anexo 17 - Instrumento GRADE para avaliacdo das evidéncias
Sumario de resultados

Autor (es):

Data:

Questao:A mindfulness é mais efetiva que o sham, a yoga ou outra estratégia
equivalente para portadores de artrite reumatoéide?

Referéncia do artigo que sera avaliado:

Desfechos N° de Qualidade Efeito
participantes | da evidéncia | relativo (IC
(estudos) (GRADE)* 95%)

Manejo dos
sintomas

Qualidade
de vida

Satisfacéo
do paciente

Reducao da
dor

Ansiedade e
depressao

*Alto: ha forte confianca de que o verdadeiro efeito esteja proximo daquele estimado.
Moderado: ha confianga moderada no efeito estimado.
Baixo: a confianga no efeito é limitada.

Muito baixo: a confianga na estimativa de efeito é muito limitada.
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Anexo 18 - Check list preenchido da avaliagéo ética dos estudos

Guia para avaliagao ética de ensaios clinicos em revisGes sistematicas
Weingarten, Paul, Leibovici (2004)

Consideragodes relacionadas ao objetivo

Ha uma declaracdo clara sobre o apoio financeiro em todos os ensaios clinicos?

(x) Sim ( ) Nao

Ha uma declaracdo que se relaciona com potenciais conflitos de interesse em todos os
ensaios?

(x) Sim ( ) Nao

Justificacdo:

Os resultados foram obtidos por laboratério ou Experimentos com animais?

(x) Sim ( ) Ndo- em um dos estudos, os resultados foram obtidos por laboratdrio.

Algum dos ensaios foi supérfluo?

() Sim (x) Nao

Era o tamanho da amostra do estudo suficiente para obter um poder estatistico adequado?
( ) Sim ( ) Ndo- na maioria dos estudos o tamanho da amostra era pequeno.

Viés de publicacdo

Quantos dos ensaios clinicos identificados pertencem a literatura cinzenta? Nenhum.

O viés é detectavel pela andlise do grafico de funil?

( ) Sim ( x ) Ndo- N3o foi realizada a analise pelo grafico de funil

Consideracgoes relacionadas com deveres

Os comparadores sdo apropriados? Se um placebo foi usado, foi justificado?

(x) Sim ( ) Nao

Consideracgodes relacionadas a direitos

Seguranca

O risco para os participantes era apropriado a importancia da Pesquisa?

(x) Sim ( ) Nao

O acompanhamento adequado foi assegurado?

(x) Sim ( ) Nao

O consentimento informado foi obtido?

(x) Sim ( ) Nao

Quando os participantes tiveram uma competéncia reduzida, foram tomadas medidas
adequadas para proteger seus melhores interesses?

( ) Sim ( ) Ndo- Nos estudos, ndo ha declarag¢des a respeito.

Foram tomados passos adequados para prevenir o acesso ndo autorizado a dado pessoal

e clinico?

( ) Sim ( ) Ndo- Ndo esta claro nos artigos.

Consideragoes globais

O estudo foi aprovado por um comité de ética de pesquisa?

(x) Sim ( ) Nao

Todos os estudos foram aprovados por um comité de ética em pesquisa e possuem registro
clinico.
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Anexo 19 - Email para o autor do estudo “Effect of mindfulness on patients with
rheumatoid arthritis: a controlled effect study”

Dear Dr. M\W.A.C. de Jong.

My name is Ledjane Neves and I’'m a postgraduation student of Federal University of
Sao Carlos, Brazil. I'm developing a systematic review about the effect of mindfulness
for patients with rheumatoid arthritis and his study “Effect of mindfulness on patients
with rheumatoid arthritis: a controlled effect study” has also been selected to be
analized in my project. Therefore, it would be greatly appreciated if you could answer to
the following questions:

1.What are the authors' names and their professional assignments?

2.Has the study been published (or is it in print to be published) in any journal, or
presented at any scientific meeting?

3.Was the allocation (or distribution) of the patients in the clinical trial groups random?
(was it maintained throughout the test?)

4 Was the intention-to-treat analysis used? Was the follow-up complete?

5.Were patients analyzed in the same group in which they were initially randomly
allocated?

6.Was there masking?

7.Did the groups present significant differences between themselves?

8.Apart from the experimental intervention, were the groups treated equally?

9.What were the results? What was the estimated magnitude of the treatment effect?
10.How accurate is the estimate of the treatment effect?

11.Can the results be applied to patients?

12.Have all clinically relevant outcomes been considered?

13.Do the treatment benefits outweigh the possible damages and costs?

Thank you.
Kind reguards

Ledjane Neves de Oliveira

Anexo 20- Avaliacdo do risco de viés do estudo: The effect of mindfulness-based
stress reduction on disease activity in people with rheumatoid arthritis: a randomised
controlled trial

Autores: Francesca A Fogarty, Roger J Booth, Gregory D Gamble, Nicola Dalbeth,
Nathan S Consedine
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Dominio

Descrigao

Julgamento do autor da
revisao

Geragdo da sequéncia

Descrever o método usado para gerar a

A sequéncia de alocagdo

de alocagdo sequéncia de alocagéo em detalhes suficientes foi gerada
para permitir uma avaliagdo se houve a produgdo | adequadamente?
de grupos compardveis: (x) Sim
Os participantes foram randomizados usando o () Ndo
pacote de computador Research Randomizer, 4.0 | ( ) N3o estd claro
Observagdes:
Sigilo de alocagcao Descrever o método usado para ocultar a A alocacdo foi
sequéncia de alocagdo em detalhes suficientes adequadamente
para determinar se a intervengdo alocada ocultada?
poderia ter sido prevista com antecedéncia ou (x) Sim
durante o recrutamento: () Nao

Os participantes receberam numeros
consecutivos que correspondiam a um nimero
na lista de randomizagdo. Os participantes
completaram as avaliagdes de base antes de
serem informados do grupo alocado.

() Ndo esta claro

Cegamento
Avaliagcées devem ser
feitas para cada
desfecho principal (ou
classe de desfechos)

Descrever todas as medidas usadas, se houver,
para cegar participantes do estudo e
pesquisadores do conhecimento sobre qual
intervengdo o paciente recebeu. Fornecer
qualquer informagdo quanto a efetividade do
cegamento planejado:

Estudo controlado randomizado, simples-cego.
O assistente de pesquisa que conduziu as
avaliagGes clinicas foi cegado quanto a alocagdo
do tratamento e os participantes foram
instruidos a ndo discutir sua condigdo de
tratamento durante a avaliagao clinica.

O conhecimento sobre a
intervencgdo alocada foi
adequadamente
prevenida durante o
estudo?

()Sim

() Nao

(x) Ndo esta claro

Obs: devido a natureza
da intervengdo, o estudo
ndo é duplo-cego, tem
grande chance de ter alto
risco de viés para esse
dominio.

Dados de desfecho
incompletos
Avaliagbes devem ser
feitas para cada
desfecho principal (ou
classe de desfechos)

Descrever a integralidade dos dados para cada
desfecho principal, incluindo atrito e exclusdes da
andlise. Referir se os artigos e exclusdes foram
relatadas, os numeros de cada grupo de
intervengdo (comparados com o total de
participantes randomizados), razées para o
atrito/exclusdo se relatados, e alguma re-
inclusdo na andlise realizada pelos autores da
revis@o:
Aos 6 meses, dois participantes em cada grupo
foram perdidos para o acompanhamento (ndo
conseguiram completar dois dos pontos de
avaliagdo), mas foram incluidos na analise.
Aos 6 meses, 1,2% dos dados estavam ausentes
das intervengdes de controle e
MBSR,respectivamente, e foi imputado usando

Os dados incompletos
foram adequadamente
relatados?

(x) Sim

( ) Nao

( ) Ndo esta claro
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uma analise standard carry- forward

Relato seletivo de
desfecho

Referir como a possibilidade de relato seletivo de
desfecho foi examinada pelo autor da reviséo e o
que foi encontrado:

No protocolo do estudo estavam propostos como

desfechos primarios: dor, aceitagdo da dor
relatada, escore de atividade da doenga (DAS-28)
e avaliagdo global da saude geral. Como
desfechos secundarios estavam propostos:
depressdo, ansiedade, bem-estar psicologico.
Porém, no artigo publicado na integra houve o
relato apenas dos seguintes desfechos: dor,
escore de atividade da doenga (DAS-28) e
avaliacdo global da saude geral.

O estudo esta livre de
sugestdes quanto a
possibilidade de relato
seletivo de desfecho?
()Sim

(x) Nado

( ) Nado esta claro

Outras fontes de viés

Referir alguma preocupagdo importante sobre
viés ndo contemplada nos outros dominios do
instrumento:
Cada participante recebeu $ 10 vouchers de
petrdleo a cada avaliagdo completada com
sucesso.

O estudo esta
aparentemente livre de
outros problemas que
podem coloca-lo em alto
risco de viés?

()Sim

( ) Nao

(x) Ndo esta claro
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Anexo 21- Avaliacéo do risco de de viés do estudo: Mindfulness and Cognitive-
behavioral Interventions for Chronic Pain: Differential Effects on Daily Pain Reactivity

and Stress Reactivity

Autores: Davis MC, Zautra AJ, Wolf LD, Tennen H, Yeung EW

Julgamento do autor da

Dominio Descrigdo .
revisdo
Geragao da sequéncia Descrever o método usado para gerar a A sequéncia de alocagdo
de alocagao sequéncia de alocagdo em detalhes suficientes foi gerada

para permitir uma avaliagdo se houve a produg¢éo | adequadamente?

de grupos compardveis: (x) Sim
O gerente do projeto, sob a supervisdo do () Nao
investigador principal do estudo, designou ( ) Nao esta claro
aleatoriamente clusters (grupos de individuos Observagoes:

para uma das trés condi¢des de tratamento
usando uma tabela de nimeros aleatdrios.

Sigilo de alocagao

Descrever o método usado para ocultar a
sequéncia de alocagGo em detalhes suficientes
para determinar se a intervengdo alocada
poderia ter sido prevista com antecedéncia ou
durante o recrutamento:
N&o ha descricdo do método usado para ocultar
a sequéncia de alocacdo.

A alocagao foi
adequadamente
ocultada?

()Sim

() Nao

(x) Ndo esta claro

Cegamento
Avaliagcées devem ser
feitas para cada
desfecho principal (ou
classe de desfechos)

Descrever todas as medidas usadas, se houver,
para cegar participantes do estudo e
pesquisadores do conhecimento sobre qual
intervengdo o paciente recebeu. Fornecer
qualquer informagdo quanto a efetividade do
cegamento planejado:

Assistentes de pesquisa, cegos para a condi¢ao
de tratamento, foram responsaveis pela coleta
de dados. Ndo ha detalhes sobre como ocorreu o
mascaramento dos avaliadores de desfecho.
Participantes no grupo E foram recrutados para
se juntar a um grupo de 8 semanas que
forneceu informagdes sobre maneiras de lidar
com a artrite, mas nao foram dadas descri¢cdes
de alternativas de tratamento. Assim, eles
eram cegos para condig0es e hipdteses
alternativas de tratamento. A condicao E
controlada para elementos de tratamento nao
especificos, como atengdo, expectativa de
melhoria e apoio do grupo que colocam
explicacOes rivais para a eficacia dos dois
tratamentos
condig8es. Os participantes na condi¢do E ndo
receberam treinamento
em relagdo a lidar com dificuldades emocionais
ou dor. (Unicos trechos do artigo que fazem

O conhecimento sobre a
intervencgdo alocada foi
adequadamente
prevenida durante o
estudo?

()Sim

() Nao

(x) Ndo esta claro
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referéncia a cegamento).

Dados de desfecho
incompletos
Avaliagbes devem ser
feitas para cada
desfecho principal (ou
classe de desfechos)

Descrever a integralidade dos dados para cada
desfecho principal, incluindo atrito e exclusbes da
andlise. Referir se os artigos e exclusbes foram
relatadas, os numeros de cada grupo de
intervengdo (comparados com o total de
participantes randomizados), razées para o
atrito/exclusdo se relatados, e alguma re-
inclus@o na andlise realizada pelos autores da
revis@o:
Grupo terapia cognitiva para dor: n=1 saiu do
estudo, porém foi incluido na andlise
Grupo mindfulness: n=1 saiu do estudo e foi
excluido do estudo por ndo completar nenhum
relatério diario.

Os dados incompletos
foram adequadamente
relatados?

(x) Sim

( ) Nao

( ) Nado esta claro

Relato seletivo de
desfecho

Referir como a possibilidade de relato seletivo de
desfecho foi examinada pelo autor da reviséo e o
que foi encontrado:

Foram avaliados todos os desfechos propostos
no protocolo NCT00475111.

O estudo esta livre de
sugestdes quanto a
possibilidade de relato
seletivo de desfecho?
(x) Sim

( ) Nao

( ) N3o esta claro

Outras fontes de viés

Referir alguma preocupagdo importante sobre
viés ndo contemplada nos outros dominios do
instrumento:

O estudo esta
aparentemente livre de
outros problemas que
podem coloca-lo em alto
risco de viés?

()Sim

() Ndo

(x) Ndo esta claro
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Anexo 22 - Avaliacao do risco de viés do estudo: Effect of Mindfulness-Based Stress
Reduction in Rheumatoid Arthritis Patients Autores: Pradhan EK, Baumgarten M,
Langenberg P, Handwerger B, Gilpin AK, Magyari T, Hochberg MC, Berman BM

Dominio

Descri¢ao

Julgamento do autor da
revisao

Geragdo da sequéncia

Descrever o método usado para gerar a

A sequéncia de alocagdo

de alocagao sequéncia de alocagdo em detalhes suficientes foi gerada
para permitir uma avaliagdo se houve a produgéo | adequadamente?
de grupos compardveis: (x) Sim
A randomizagdo foi atribuida por um programa () Ndo
de computador realizado pelo diretor de ( ) Ndo esta claro
pesquisa, que ndo tinha contato com o paciente Observagoes:
Sigilo de alocagao Descrever o método usado para ocultar a A alocacdo foi
sequéncia de aloca¢Go em detalhes suficientes adequadamente
para determinar se a intervengdo alocada ocultada?
poderia ter sido prevista com antecedéncia ou (x) Sim
durante o recrutamento: ( ) Nao

As caracteristicas gerais do processo foram
delineados por Meinert, e incluiu um sistema de
geracdao documentado e reproduzivel. Cédigos de
alocagdo nao foram atribuidos até que a
elegibilidade fosse determinada, consentimento
obtido, e dados de base coletados. A atribuicao
da programacgao envolveu uma taxa de alocagao
fixa de 1: 1 tratamento para controlar os
participantes, estratificados em status da
medicagdo antidepressiva (prescri¢do atual ou
ndo), usando atribui¢do de tratamento aleatério
dentro de tamanhos de blocos selecionados
aleatoriamente para forgar o equilibrio dentro
das categorias de antidepressivas.

( ) N3o esta claro

Cegamento
Avaliagées devem ser
feitas para cada
desfecho principal (ou
classe de desfechos)

Descrever todas as medidas usadas, se houver,
para cegar participantes do estudo e
pesquisadores do conhecimento sobre qual
intervengdo o paciente recebeu. Fornecer
qualquer informagdo quanto a efetividade do
cegamento planejado:
O estudo é sem cegamento

O conhecimento sobre a
intervencdo alocada foi
adequadamente
prevenida durante o
estudo?

() Sim

(x) Ndo

( ) Ndo esta claro

Dados de desfecho
incompletos
Avaliagées devem ser
feitas para cada
desfecho principal (ou
classe de desfechos)

Descrever a integralidade dos dados para cada
desfecho principal, incluindo atrito e exclusbes da
andlise. Referir se os artigos e exclusdes foram
relatadas, os numeros de cada grupo de
intervengdo (comparados com o total de
participantes randomizados), razées para o
atrito/exclusdo se relatados, e alguma re-

Os dados incompletos
foram adequadamente
relatados?

(x) Sim

( ) Nao

( ) Nao esta claro
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inclus@o na andlise realizada pelos autores da
reviséo:

Foram descritas as perdas em cada grupo:
Missing dates em cada desfecho no grupo MBSR
Desfechos psicolégicos: N=3 (aos 2 meses)
N= 3 (aos 6 meses)
Desfecho de atividade da doenga: N=6 (aos 2
meses); N= 6 (aos 6 meses)
Missing dates em cada desfecho no grupo
controle
Desfechos psicolégicos: N=0 (aos 2 meses
N= 2 (aos 6 meses)
Desfecho de atividade da doenga: N=4 (aos 2
meses), N= 3 (aos 6 meses)

Relato seletivo de
desfecho

Referir como a possibilidade de relato seletivo de
desfecho foi examinada pelo autor da revis@o e o
que foi encontrado:

No protocolo de estudo ndo ha descrigdo dos
desfechos, tdo pouco das suas medidas de
aferigdo, assim, ndo foi possivel comparar se os
desfechos que deveriam estar descritos no
protocolo foram os mesmos avaliados e
publicados no artigo.

O estudo esta livre de
sugestdes quanto a
possibilidade de relato
seletivo de desfecho?
()Sim

(x) Ndo

( ) N3o esta claro

Outras fontes de viés

Referir alguma preocupagdo importante sobre
viés ndo contemplada nos outros dominios do
instrumento:
O estudo parece estar livre de outras fontes de
viés.

O estudo esta
aparentemente livre de
outros problemas que
podem coloca-lo em alto
risco de viés?

(x) Sim

() Nao

( ) N3o esta claro
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Anexo 23 - Avaliacao do risco de viés do estudo: Comparison of CognitiveBehavioral
and Mindfulness Meditation Interventions on Adaptation to Rheumatoid Arthritis for
Patients With and Without History of Recurrent Depression.

Autores: Alex J. Zautra, Mary C. Davis, and John W. Reich, Perry Nicassio, Howard
Tennen, Patrick Finan, Anna Kratz, and Brendt Parrish, Michael R. Irwin

Dominio

Descrigao

Julgamento do autor da
revisao

Geragdo da sequéncia
de alocagao

Descrever o método usado para gerar a
sequéncia de alocagGo em detalhes suficientes
para permitir uma avaliagdo se houve a produgéo
de grupos compardveis:

O gerente de projeto, sob supervisdo do
investigador principal do estudo (Alex J. Zautra),
atribuiu aleatoriamente esses grupos para uma
das trés condigdes de tratamento usando uma
tabela de niumeros aleatdrios

A sequéncia de alocagdo
foi gerada
adequadamente?

(x) Sim

( ) Nao

( ) N3o esta claro
Observagoes:

Sigilo de alocagao

Descrever o método usado para ocultar a
sequéncia de alocag¢do em detalhes suficientes
para determinar se a intervengdo alocada
poderia ter sido prevista com antecedéncia ou
durante o recrutamento:
N3o ha descrigdo do método usado para ocultar
a sequéncia de alocagao.

A alocacdo foi
adequadamente
ocultada?

(x) Sim

( ) Nao

( ) N3o esta claro

Cegamento
Avaliagées devem ser
feitas para cada
desfecho principal (ou
classe de desfechos)

Descrever todas as medidas usadas, se houver,
para cegar participantes do estudo e
pesquisadores do conhecimento sobre qual
intervengdo o paciente recebeu. Fornecer
qualquer informagdo quanto a efetividade do
cegamento planejado:

Assistentes de pesquisa, cegos para a condi¢ao
de tratamento, foram responsdveis pela coleta
de dados. Participantes no grupo E foram
recrutados para se juntar a um grupo de 8
semanas que forneceram informacgd&es sobre
maneiras de lidar com a artrite, mas ndo foram
dadas descri¢des dos tratamentos alternativos.
Assim, eles eram cegos para as condi¢des
alternativas de tratamento e hipdteses.

O conhecimento sobre a
intervencdo alocada foi
adequadamente
prevenida durante o
estudo?

()Sim

( ) Nao

(x) Ndo esta claro

Dados de desfecho
incompletos
Avaliagbes devem ser
feitas para cada
desfecho principal (ou
classe de desfechos)

Descrever a integralidade dos dados para cada
desfecho principal, incluindo atrito e exclusbes da
andlise. Referir se os artigos e exclusdes foram
relatadas, os numeros de cada grupo de
intervengdo (comparados com o total de
participantes randomizados), razées para o
atrito/exclusdo se relatados, e alguma re-
inclusdo na andlise realizada pelos autores da

Os dados incompletos
foram adequadamente
relatados?

(x) Sim

( ) Nao

( ) Nao esta claro




108

revis@o:
Grupo terapia cognitiva para dor:
Perda de follow up (n=1)
Intervengdo descontinuada (n=2)
Razdes: 1 participante saiu do estudo e 1
descontinuou a intervengdo, mas continuou no
estudo.
Pré/pds analise
Analisado (n=50)
Excluidos da analise (n=0)
6 meses de follow up
Perda de 6 meses de follow up (n=3)
Razdes: saiu do estudo
Anadlise em 6 meses
Analisados (n=47)
Excluidos da analise (n=0)
Grupo mindfulness
Perda de seguimento (n=3)
Pré/pds analise
Analisados (n=44)
Excluidos da analise (n=0)
6 meses de follow up
Perda de follow up aos 6 meses (n=1)
Razdes: 1 saiu do estudo, 1 participante
reingressou ao estudo para 6 meses de follow up
Andlise de 6 meses
Analisados (n=44)
Excluidos da analise (n=0)
Grupo Educagdo
Perda de seguimento (n=1)
Pré-pds analise
Analisados (n=43)
Excluidos da analise (n=0)
Perda apds 6 meses de seguimento (n=3)
Raz&es: sairam do estudo

Relato seletivo de
desfecho

Referir como a possibilidade de relato seletivo de
desfecho foi examinada pelo autor da revisdo e o
que foi encontrado:

Todos os desfechos propostos no protocolo
foram avaliados no estudo.

O estudo esta livre de
sugestdes quanto a
possibilidade de relato
seletivo de desfecho?
(x) Sim

() Nao

( ) Nao esta claro

Outras fontes de viés

Referir alguma preocupagdo importante sobre
viés ndo contemplada nos outros dominios do
instrumento:

O estudo esta
aparentemente livre de
outros problemas que
podem coloca-lo em alto
risco de viés?

() Sim

(x) Ndo

( ) Ndo esta claro
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Anexo 24 - Classificacdo do risco de viés em cada dominio para o estudo: The effect
of mindfulness-based stress reduction on disease activity in people with rheumatoid
arthritis: a randomised controlled trial.

Dominios Julgamento do autor Descricao

Autores: Francesca A Fogarty, Roger J Booth, Gregory D Gamble, Nicola Dalbeth,
Nathan S Consedine
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Randomizacdo

Baixo risco de viés

Os participantes foram randomizados para o
grupo intervengao ou controle por meio do
pacote de computador Research Randomizer,
4.0.

Sigilo de alocagdo

Baixo risco de viés

Os participantes receberam numeros
consecutivos que correspondiam a um ndmero
na lista de randomizagdo. Os participantes
completaram as avaliagdes de base antes de
serem informados do grupo alocado.

Mascaramento dos

Participantes e equipe

Alto risco de viés

Estudo controlado randomizado, simples-cego.

Mascaramento dos

Avaliadores dos
desfechos

Baixo risco de viés

O assistente de pesquisa que conduziu as
avaliagGes clinicas foi cegado quanto a alocagdo
do tratamento e os participantes foram
instruidos a ndo discutir sua condigdo de
tratamento durante a avaliagdo clinica.

Dados de desfechos

incompletos

Alto risco de viés

Aos 6 meses, dois participantes em cada grupo
foram perdidos para o acompanhamento (ndo
conseguiram completar dois dos pontos de
avaliagdo), mas foram incluidos na analise.

Aos 6 meses, 1,2% dos dados estavam ausentes
das intervengdes de controle e MBSR,
respectivamente, e foi imputado usando uma
andlise standard carry- forward.

Relato seletivo de

desfechos

Alto risco de viés

No protocolo do estudo estavam propostos
como desfechos primarios: dor, aceitacdo da dor
relatada, escore de atividade da doenga (DAS-28)
e avaliagao global da saude geral. Como
desfechos secundarios estavam propostos:
depressdo, ansiedade, bem-estar psicoldgico.
Porém, no artigo publicado na integra houve o
relato apenas dos seguintes desfechos: dor,
escore de atividade da doenga (DAS-28) e
avaliacdo global da saude geral.

Outras fontes de viés

Risco de viés incerto

Cada participante recebeu $ 10 vouchers de
petrdleo a cada avaliagdo completada com
sucesso.
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Anexo 25- Classificacdo do risco de viés em cada dominio para o estudo: Mindfulness and
Cognitive-behavioral Interventions for Chronic Pain: Differential Effects on Daily Pain Reactivity
and Stress Reactivity Autores: Davis MC, Zautra AJ, Wolf LD, Tennen H, Yeung EW

Dominios

Julgamento do autor

Descrigdo

Randomizacdo

Baixo risco de viés

O gerente do projeto, sob a
supervisdo do investigador
principal do estudo, designou
aleatoriamente clusters (grupos
de individuos para uma das trés
condigbes de tratamento usando
uma tabela de numeros
aleatérios.

Sigilo de alocagao

Alto risco de viés

N&o ha descricdo do método
usado para ocultar a sequéncia
de alocacdo.

Mascaramento dos

Participantes e equipe

Risco de viés incerto

Participantes no grupo de
Educagdao eram cegos para
condigGes e hipdteses
alternativas de tratamento.

Obs: no artigo ndo deixa claro
se o cegamento ocorreu para
todos os grupos.

Mascaramento dos

Avaliadores dos desfechos

Risco de viés incerto

O estudo nao deixa claro como
ocorreu o mascaramento dos
avaliadores de desfecho.

Dados de desfechos

incompletos

Baixo risco de viés

Grupo terapia cognitiva para
dor: n=1 saiu do estudo, porém
foi incluido na analise

Grupo mindfulness: n=1 saiu do
estudo e foi excluido do estudo
por ndo completar nenhum
relatdrio diario.

Relato seletivo de

desfechos

Baixo risco de viés

Foram avaliados todos os
desfechos presentes no
protocolo NCT00475111.

Outras fontes de viés

Risco de viés incerto

Depois de completos os
diarios, os participantes
receberam $ 90.
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Anexo 26- Classificacdo do risco de viés em cada dominio para o estudo: Effect of Mindfulness-
Based Stress Reduction in Rheumatoid Arthritis Patients Autores: Pradhan EK, Baumgarten M,
Langenberg P, Handwerger B, Gilpin AK, Magyari T Arthritis Patients Autores: Pradhan EK,
Baumgarten M, Langenberg P, Handwerger B, Gilpin AK, Magyari T, Hochberg MC, Berman BM

Dominios

Julgamento do autor

Descrigao

Randomizacdo

Baixo risco de viés

A randomizagdo foi atribuida por
um programa de computador
realizado pelo diretor de
pesquisa, que ndo tinha contato
com o paciente

Sigilo de alocagao

Baixo risco de viés

As caracteristicas gerais do
processo foram delineados por
Meinert, e incluiu um sistema de
geragdao documentado e
reproduzivel. Codigos de
alocacdo nao foram atribuidos
até que a elegibilidade fosse
determinada, consentimento
obtido, e dados de base
coletados. A atribuicdo da
programagdo envolveu uma taxa
de alocagdo fixade 1: 1
tratamento para controlar os
participantes, estratificados em
status da medicacao
antidepressiva (prescricdo atual
ou ndo), usando atribuigdo de
tratamento aleatdrio dentro de
tamanhos de blocos
selecionados aleatoriamente
para forgar o equilibrio dentro
das categorias de
antidepressivas.

Mascaramento dos

Participantes e equipe

Alto risco de viés

Ndo houve mascaramento
dos participantes e equipe

Mascaramento dos

Avaliadores dos desfechos

Alto risco de viés

N3do houve mascaramento
dos avaliadores dos desfechos

Dados de desfechos

incompletos

Baixo risco de viés

Foram descritas as perdas em
cada grupo:

Missing dates em cada desfecho
no grupo MBSR

Desfechos psicoldgicos: N= 3
(aos 2 meses)

N= 3 (aos 6 meses)

Desfecho de atividade da
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doenga: N=6 (aos 2 meses); N=6
(aos 6 meses)

Missing dates em cada desfecho
no grupo controle

Desfechos psicoldgicos: N=0
(aos 2 meses

N= 2 (aos 6 meses)

Desfecho de atividade da
doenga: N=4 (aos 2 meses), N=3
(aos 6 meses)

Relato seletivo de

desfechos

Alto risco de viés

No protocolo de estudo ndo ha
descricdo dos desfechos, tdo
pouco das suas medidas de
afericdo, assim, ndo foi possivel
comparar se os desfechos que
deveriam estar descritos no
protocolo foram os mesmos
avaliados e publicados no artigo.

Outras fontes de viés

Risco de viés incerto

O estudo parece estar livre de
outras fontes de viés.
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Anexo 27- Classificacéo do risco de viés em cada dominio para o estudo: Comparison
of Cognitive Behavioral and Mindfulness Meditation Interventions on Adaptation to
Rheumatoid Arthritis for Patients With and Without History of Recurrent Depression

Autores: Alex J. Zautra, Mary C. Davis, and John W. Reich, Perry Nicassio, Howard
Tennen, Patrick Finan, Anna Kratz, and Brendt Parrish, Michael R. Irwin.

Dominios

Julgamento do autor

Descricao

Randomizacdo

Baixo risco de viés

O gerente de projeto, sob
supervisdo do investigador
principal do estudo (AlexJ.
Zautra), atribuiu aleatoriamente
esses grupos para uma das trés
condi¢Ges de tratamento usando
uma tabela de nimeros
aleatdrios

Sigilo de alocagao

Alto risco de viés

N&o ha descricdo do método
usado para ocultar a sequéncia
de alocagao.

Mascaramento dos

Participantes e equipe

Risco incerto de viés

N&o estd claro se os
participantes de todos os
grupos eram cegos para os
outros tratamentos, ou se
apenas aqueles do grupo
educacao.

Mascaramento dos

Avaliadores dos desfechos

Baixo risco de viés

Assistentes de pesquisa, cegos

para a condicdo de tratamento,
foram responsaveis pela coleta
de dados.

Dados de desfechos

incompletos

Baixo risco de viés

Ha descri¢do das perdas e
exclusdes dos participantes
em cada grupo, bem como as
razoes pelas quais os
participantes foram excluidos.

Relato seletivo de

desfechos

Baixo risco de viés

Todos os desfechos propostos no
protocolo foram avaliados no
estudo.

Outras fontes de viés

Risco de viés incerto

Depois de completados os
diarios, os participantes
foram recompensados com $
90.




