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RESUMO

Introdugao: A Scrambler therapy ¢ uma nova e nao invasiva modalidade de eletroanalgesia com a intengio de organizar a m4 adaptagao
dos sinais elétricos de nervos periféricos. Objetivo: Avaliar o beneficio clinico da Scrambler therapy no controle de intensidade da dor
em pacientes oncoldgicos. Método: Revisdo da literatura conforme a metodologia Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses (PRISMA) nas bases de dados eletrénicas LILACS, PEDro, SciELO e PubMed. Foram combinados aleatoriamente
os descritores: “Scrambler therapy”, “cancer”, “pain”, assim como o uso dos operadores booleanos AND e OR, em portugués, inglés e
espanhol, sem limite de tempo. Resultados: Foram incluidos 15 estudos que, apés avaliago critica, demonstraram beneficio clinico na
redugio na intensidade da dor. A Scrambler therapy é baseada em cinco neurdnios artificiais controlados por um algoritmo otimizado para
fornecer seguranca ¢ eficdcia. O hardware recebe informagées do algoritmo que cria as sequéncias de caracteres “ndo-dor” e as processa,
transformando-as em fluxos potenciais de acdo sintéticos (isto ¢, criados pela tecnologia) funcionalmente compativeis com os potenciais
endégenos. Conclusao: Os resultados positivos encontrados nos estudos preliminares com a Scrambler therapy indicam beneficios no

controle da dor oncoldgica.

Palavras-chave: neoplasias; estimulagio elétrica nervosa transcutinea; manejo da dor; dor do cincer/terapia; dor cronica.

ABSTRACT

Introduction: Scrambler therapy is a novel, non-invasive pain modifying
technique that utilizes transcutaneous electrical stimulation of pain fibers
with the intent of re-organizing maladaptive signaling pathways. Objective:
Evaluate the benefits of Scrambler therapy to manage the intensity of pain in
oncologic patients. Method: Integrative literature review based on Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA)
in the electronic databases LILACS, PEDro, SciELO and PubMed. The
descriptors “Scrambler therapy”, “cancer”, “pain” were randomly combined
in addition to the Boolean operators AND, OR in Portuguese, English and
Spanish with no time limitation. Results: For this review, 15 articles were
found relevant. The Scrambler therapy machine is based on 5 artificial
neurons controlled by an optimized algorithm to provide safety and
effectiveness. The hardware receives information from the algorithm that
creates the strings of “non-pain,” and processes them by transforming into
potential flows of synthetic action (i.e. created by technology) functionally
compatible with endogenous flows. Pain scrambler therapy had a potential
to decrease pain in cancer patients. Conclusion: The positive findings from
preliminary studies with Scrambler therapy endorses the benefits this device
provides to manage oncologic pain.

Key words: neoplasms; transcutaneous electric nerve stimulation; pain
management; cancer pain/therapy; chronic pain.

RESUMEN

Introduccioén: Scrambler therapy es una modalidad nueva y no invasiva de
electroanalgesia con la intencién de organizar la pobre adaptacién de las
sefales eléctricas de los nervios periféricos. Objetivo: Estudiar si la Scrambler
therapy influye en la intensidad del dolor en pacientes con cincer. Método:
Revisién integradora de la Literatura segin la Preferred Reporting Items
for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA), mediante bisqueda
realizada en las bases de datos LILACS, PEDro, SciELO y PubMed,
utilizando las palabras clave “terapia Scrambler”, “cdncer”, ©
como el uso de los operadores booleanos AND y OR, en portugués, inglés
y espafol, sin limite de tiempo. Resultados: Se incluyeron 15 articulos
relevantes para la revisién, que muestran una reduccién en la intensidad del
dolor. La Scrambler therapy se basa en cinco neuronas artificiales controladas
por un algoritmo optimizado para proporcionar seguridad y eficacia. El
hardware recibe informacién del algoritmo que crea las cadenas de “no
dolor” y las procesa transformdndolas en flujos de potenciales de accién
sintéticos (es decir, creados por la tecnologfa) funcionalmente compatibles
con los endégenos. Conclusién: Los resultados positivos encontrados en
los estudios preliminares con la Scrambler therapy indican beneficios en el
control del dolor por cdncer.

Palabras clave: neoplasias; estimulacién eléctrica transcutdnea del nervio;
manejo del dolor; dolor en cdncer/terapia; dolor crénico.
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INTRODUCAO

A dor crdnica é um grande desafio para os profissionais
de satide. A queixa de dor crénica j4 é considerada um
dos maiores problemas de satide publica. Além de dificil
controle, apresenta uma alta prevaléncia, assim como
um alto-custo no tratamento. Foi verificada uma taxa
de acometimento em aproximadamente 100 milhoes de
pessoas nos Estados Unidos, sendo responsdvel por um
gasto de US$ 635 bilhoes anuais. Na Europa, em 19%
da populagao adulta, o correspondente a 140 milhoes de
pessoas, a queixa de dor crénica jd ¢ considerada o maior
problema de satide publica do continente. Mais de 70%
dos pacientes com cAncer tém dor e, em mais de 50% dos
casos, sdo inadequadamente tratados'.

Atualmente, o algoritmo do tratamento da dor e da
neuropatia periférica em pacientes oncoldgicos estd em
constante fluxo. A Scrambler therapy é uma nova tecnologia
de eletroanalgesia baseada no uso de neurdnios artificiais.
A teoria de funcionamento difere completamente da teoria
das comportas. O mecanismo de a¢do ¢ a transmissdo de
um estimulo de “ndo-dor” produzido artificialmente e
transmitido por meio de fibras C2.

Ao contrdrio de uma corrente elétrica nervosa
transcutinea (TENS), que ativa o sistema nervoso
por intermédio da quantidade de impulsos elétricos
transmitidos pelas fibras alfa e beta com o objetivo de
inibir a dor, na Scrambler therapy, o elemento qualitativo
do impulso elétrico é fundamental. Esses elementos sao
informagoes neurofisiolégicas codificadas, nio bastando
apenas inibir a dor, mas transformar a informacao de dor
em informagcio de “nao-dor™.

A informacio é o ponto central do controle da
plasticidade do sistema de dor, tanto na génese da
cronicidade (induzido pela informagao endégena da dor
repetida ao longo do tempo), quanto na sua regressio
(induzida pela informagio artificial de nio dor repetida
a0 longo do tempo). A proposta é nio inibir a transmissao
da dor, que, por si s, ¢ transitéria, mas transformar a
informagio de dor em “nao-dor”. A expectativa tedrica
¢ o imediato e completo efeito analgésico, retornando
a resposta fisiolégica normal apés um ou mais ciclos de
tratamento®.

O objetivo da Scrambler therapy é a reducio da
complexidade do sinal elétrico da dor por meio da
inteligéncia artificial. O equipamento da Scrambler therapy
¢ composto por cinco neurdnios artificiais otimizados
por algoritmos para garantir a eficicia e a seguranca. Um
neurdnio tipico recebe, processa e transmite a informacéo.
Um neurénio artificial produzido pela Scrambler therapy
tem essas mesmas funcoes, sé6 que controladas por
hardware e software sintetizados para o controle da dor®.
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A informagio ¢ sintetizada pela Scrambler therapy
a partir de 16 diferentes tipos de potenciais de agio
com variagdes geométricas, gerando 256 combinagoes,
bem similares as endégenas, que produzem diferentes
percepcoes dependendo da modulagio escolhida. O
algoritmo muda dinamicamente o tipo de informacéo de
“nao-dor” na tentativa de alcangar a imediata ¢ completa
analgesia, causando a modulacio do sistema 4lgico com
altos niveis de seguranca e eficicia a longo prazo”.

Dentro desse contexto, este estudo teve como objetivo
avaliar se a Scrambler therapy influencia a intensidade da
dor em pacientes oncoldgicos.

METODO

Revisio integrativa a partir de levantamento bibliografico
de artigos cientificos originais publicados sobre a Scrambler
therapy em pacientes oncoldgicos, na base de dados
LILACS, PEDro, SciELO e PubMed. Foram combinados
aleatoriamente os descritores: “Scrambler therapy”,
“cancer”, “pain” em portugués, inglés e espanhol. Foram
incluidos todos os artigos que utilizaram a Scrambler therapy
em pacientes oncoldgicos, independente do desenho de
estudo. Como estratégia de busca, foi utilizado o operador
booleano AND entre os descritores supracitados. Os artigos
foram analisados pelo titulo ¢ pelo resumo para obtencio de
estudos pertinentes e relevantes para o trabalho, portanto,
como critérios de inclusao para a revisao, foram selecionados
apenas os artigos originais que respondiam a pergunta
norteadora deste estudo: a Scrambler therapy influencia o
controle da dor oncoldgica cronica? Artigos de revisio foram
excluidos. A busca dos artigos foi realizada em dezembro
de 2020. Todos os artigos originais encontrados foram
incluidos. Nao foi determinada uma data de corte em razio
da baixa quantidade de estudos disponiveis sobre o tema.

RESULTADOS

Foram encontrados 78 artigos cientificos originais.
Apés a exclusio por duplicidade e avaliagio pelos
dois revisores, foram considerados elegiveis 15 artigos
relacionados ao tema proposto (Figura 1). A descricio
dos estudos encontrados consta na Tabela 1.

DISCUSSAO

O uso da Scrambler therapy diminui significativamente
a intensidade da dor em pacientes oncolégicos, inclusive
alcangando a redugio de uso de opioides e de morfina.
Importante ressaltar que nao foi observado efeito
colateral nos estudos realizados. Nenhum artigo com
acompanhamento de pacientes foi descartado. E nenhum
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Figura 1. Fluxograma da busca de artigos nas bases de dados
eletrénicas

Tabela 1. Descricéo dos estudos encontrados
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deles apresentou eventos adversos, mostrando que a
técnica é 100% eficiente.

A Scrambler therapy é aprovada pelo Food and Drug
Administration (FDA)?. Estd indicada para lesbes nervosas
estdveis que provoquem dor cronica. Uma de suas
vantagens ¢ a ndo acomodagio do estimulo elétrico. A
Serambler therapy provoca uma sensacio bem tolerdvel,
chegando a ser agraddvel, como uma massagem, sensagio
esta atribuida ao estimulo tdtil das fibras C.

Para que os resultados sejam alcancados é fundamental
que haja integridade nervosa. O posicionamento dos
eletrodos deve ser cuidadosamente realizado e guiado
pelo feedback do paciente. E importante que nio haja
alteragoes e/ou interrupgoes ao longo do trajeto do
nervo, capazes de prejudicar a conversao da informacio
artificial em estimulo de “ndo-dor”. O uso de drogas
analgésicas pode confundir a percep¢io da dor e guiar
incorretamente a colocacio dos eletrodos. J4 o uso de
drogas anticonvulsivantes inibe o funcionamento da
Scrambler therapy e o de relaxantes musculares diminui seu
efeito®. Dois estudos acompanharam o uso de medicagio

Autor Amostra . Tempo d-e Resultado
intervengéio
Marineo?® 11 pacientes oncolégicos em 1 vez ao dia, por 45 | Reducéo do uso de opioides pela
cuidados paliativos minutos, por 10 dias | melhora da dor (p<0,0001)
Lee® 1 paciente com linfedema 1 vez ao dia, por 45 | Reducéo de 6 pontos na EVA, sem
secunddrio ao cdncer de mama minutos, por 10 dias | aumento do volume do membro
Smith et al.® | 3 pacientes com sindrome da dor 1vez ao dia, por 45 | Reducéo significativa da dor na

po6s-mastectomia

minutos, por 10 dias

EVA nos 3 casos

Tomasello et | 9 adolescentes com cancer e NPIQ

1 vez ao dia, por 45

Reducéo significativa da dor.

al” minutos, por 10 dias | Alguns pacientes precisaram de
sessdes adicionais

Notaro et 25 pacientes oncolégicos paliativos | 1 vez ao dia, por Todos os pacientes melhoraram

al.® (metdastases ésseas e viscerais) 30-40 minutos, por | mais do que 50% (8,4 para 2,9).

10 dias Tempo de controle da dor 7,7

(5,3) semanas. Tempo de sono 4,4
+1,2para?7,5*1,1

Pachman et | 37 pacientes com céncer e NPIQ 1 vez ao dia, por 30 | Houve redugéo de 53% no score

al.? minutos, por 10 dias | da dor; 44% na redugéo da
hiperestesia e 37% na reducéo
da dorméncia. O beneficio
permaneceu apdés 10 semanas

Kashyap et | 20 pacientes oncolégicos com dor | _ Melhora da dor em todos os dias

al.’ 6ssea ou NPIQ maior do que 4 na de aplicacéo e apés 2 semanas de

EVA

follow-up (p<0,001)

continua
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Tabela 1. continuag@o

Tem
Avutor Amostra . Sl d~e Resultado
intervencao
Loprinzi et Ensaio clinico randomizado com 25 | 1 vez ao dia, por 30 | Melhora significativa da dor
al.” pacientes com NPIQ em cada grupo | minutos, por 10 dias
(Scrambler x TENS)
Park et al.’? | 1 adolescente com NPIQ por 1 vez ao dia, por 40 | Desaparecimento da dor apés
leucemia minutos, por 4 dias | reducéo significativa apés as
aplicacées. Manutengéo da
analgesia apés 4 semanas
Lee et al.’ 20 pacientes oncolégicos com dor | _ Reducéo do uso de opioides pela
6ssea ou NPIQ ou dor neuropdtica melhora significativa da dor
pos-operatoria
Coyne et 39 pacientes com NPIQ com EVA 1 vez ao dia, por 45 | Reducéo significativa da dor
al.™ >5 minutos, por 10 dias | (p<0,0006)

Ricci et al.™

Estudo prospectivo com 73
pacientes com dor crénica refrataria
ao tratamento (40 com diversos
tipos de céancer e 33 controles)

1 vez ao dia, por 45
minutos, por 10 dias

Ap6s 10 dias de tratamento,
houve reducéo de 74% da dor
(p<0,0001). 81% dos pacientes
relataram manutencéo da
analgesia pés 2 semanas
(p<0,0001)

1 vez ao dia, por 40
minutos, por 10 dias

Houve diminuigao da dor apés
o 3° dia (p<0,0001). Houve
diminuigéo do uso de morfina
apos o 7° dia (p<0,05)

1 vez ao dia, por 60
minutos, por 14 dias

Reducéo significativa da dor
(p<0,0001)

Kashyap et | 40 pacientes com dor crénica

al.’® por cdncer tordcico, e de cabega
e pescogo, em uso de morfina e
tramal

Smith et al.’” | 16 pacientes com NPIQ que fizeram
uso de taxanes, derivados da
platina e bortezomibe

Childs et 50 pacientes com NPIQ

al.'®

1 vez ao dia, por 60
minutos, por 14 dias

Melhora de mais de 60% da dor
em mais de 50% dos pacientes

Legendas: EVA = Escala visual analégica; NPIQ = Neuropatia periférica induzida pela quimioterapia; TENS = Corrente elétrica nervosa transcutinea.

e observaram a redugio do uso da morfina e de opioides,
mas o uso de drogas que possam inibir o efeito da
Serambler therapy nao foi controlado.

Estudos com a Scrambler therapy em pacientes
nio oncolégicos com dor croénica também podem ser
encontrados. Todos evidenciam resultados satisfatérios
no controle da dor”®. O uso da Scrambler therapy
pode contribuir para o controle da dor oncolégica. E
uma terapia nova, ainda nio comercializada no Brasil,
mas com efeitos benéficos apontados por vérios ensaios
clinicos randomizados. H4 um padrio do uso da Scrambler
therapy, sendo de uso didrio, entre 30 e 60 minutos, por
dez a 14 dias. O seu uso estd indicado para pacientes
com neuropatia periférica induzida pela quimioterapia e
na reducio do uso de analgésicos para o controle da dor
cronica, mas estudos com seguimento mais longo precisam
ser realizados.

O presente artigo estd lancando luz a um novo
recurso, ainda pouco conhecido, com a sua publicagao
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em lingua portuguesa, para que os profissionais de satde
possam se apropriar desse conhecimento, ao contrdrio
de outros equipamentos eletrofisicos, quando é possivel
determinar a frequéncia, o tempo de duracio de pulso
e a intensidade. Com a utilizacio da Scrambler therapy,
o hardware recebe a informagao de “nio-dor” que o
algoritmo criou e a transforma em potencial de a¢io
artificial, funcionalmente compativel com o sistema
enddgeno, tendo como resultado um sinal calibrado para
sincronizar com os receptores supetficiais das fibras C, que
vao passar a propagar o sinal elétrico artificial®. Essa é uma
mudanca de perspectiva sobre como sao usados os agentes
eletrofisicos no controle da dor em pacientes oncolégicos.

Estudos com acompanhamento clinico na populagio
brasileira e com seguimento mais longos sio necessdrios,
assim como a possibilidade de autorizagio em territério
brasileiro do uso da Scrambler therapy. Para tanto, ¢ preciso
que os profissionais de satide conhegam a Scrambler
therapy, propésito deste artigo de revisao.



CONCLUSAO

Apesar da necessidade de realizagao de ensaios clinicos
randomizados controlados, a Scrambler therapy parece
ser um recurso muito promissor no controle da dor em
pacientes oncoldgicos. A utilizacio da inteligéncia artificial
para eletroanalgesia apresenta-se como uma inovagio
tecnoldgica a ser considerada pelos profissionais da sadde.
A auséncia do equipamento no Brasil, o alto custo no
exterior ¢ a necessidade de capacitacio dos profissionais
sao empecilhos para que o seu uso seja disseminado.
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