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L'agopuntura, una terapia non farmacologica che fa
parte della medicina tradizionale dellAsia orientale,
ha dimostrato di essere benefica per il controllo del
dolore (25,30) e per la riduzione dell'infiammazione
(26,29). L'agopuntura viene esequita inserendo attra-
verso la pelle aghi sterili e sottili in punti specifici chia-
mati agopunti, seguiti da una stimolazione manuale,
elettrica (elettroagopuntura) o termica applicata
allago. In genere, sono gli agopuntori o medici appo-
sitamente formati e autorizzati che attuano il tratta-
mento di agopuntura ai pazienti affetti da dolore.
Sebbene lagopuntura sia praticata in tutto il mondo,
sono state segnalate differenze interculturali nel
modo in cui viene praticata (1). Gli effetti collaterali
attribuiti allagopuntura sono di solito lievi e caratteriz-
zati prevalentemente da ematomi del sito di puntura
(32). Le complicanze dellagopuntura sono state attri-
buite a una preparazione inadeguata del terapeuta e
includono infezioni causate dalluso di aghi non sterili
e lesioni agli organi interni o al midollo spinale dovute
a una tecnica di puntura non corretta. Occorre presta-
re attenzione ai pazienti con disturbi emorragici, por-
tatori di pacemaker o in stato di gravidanza. Le indica-
zioni pitt comuni per lagopuntura applicata ai pazienti
con dolore cronico sono lombalgia, depressione,
ansia, cefalea, artrite, insonnia, dolore al collo e spalla
congelata. Esistono diversi ostacoli che limitano [im-
plementazione dellagopuntura nella pratica clinica

generale. Queste sfide includono le conoscenze e gli
atteggiamenti dei medici nei confronti dellagopuntu-
ra, le preferenze dei pazienti e fattori esterni come le
politiche organizzative e la mancanza di risorse.
Tuttavia, gli studi sul rapporto costo-efficacia dellago-
puntura per alleviare il dolore, che includono misure
di qualita della vita, si sono generalmente dimostrati
promettenti (8,24,33), suggerendo che una pitt ampia
applicabilita & giustificata. La ricerca sullagopuntura
risale a molti decenni fa e la solida base di ricerca a
sostegno degli effetti clinici e meccanici della terapia
con agopuntura per il dolore continua a essere
migliorata dalla ricerca in corso.

Ricerca clinica e integrazione

Sono stati pubblicati numerosi studi randomizzati e
controllati (RCT) sullagopuntura per diverse condizio-
ni di dolore cronico. Uno studio recente ha riportato i
dati di oltre 20.000 pazienti affetti da dolore muscolo-
scheletrico non specifico, osteoartrite, cefalea croni-
ca o dolore alla spalla. Questo studio ha dimostrato
che l'lagopuntura vera era superiore sia allagopuntura
sham (placebo) che ai controlli senza agopuntura,
anche se la differenza tra agopuntura vera e sham era
minima (30). E interessante notare che l'agopuntura
sham si & dimostrata piu efficace di una pillola place-
bo per il dolore, suggerendo che sono necessarie
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ulteriori ricerche sui meccanismi specifici dell'ago-
puntura per informare meglio la progettazione di con-
trolli placebo per l'agopuntura (10,30).

Per esempio, un fattore importante nei controlli del-
l'agopuntura € la penetrazione cutanea, che si € rive-
lata in grado di fornire un migliore sollievo dal dolore
rispetto agli aghi sham non penetranti o ai controlli
placebo senza aghi (18). Inoltre, alcuni studi clinici
sullagopuntura hanno dimostrato che il sollievo dal
dolore pud persistere per mesi e persino per un anno
intero dopo la terapia (19). Sebbene l'agopuntura da
sola sia efficace per alcune condizioni di dolore,
recenti evidenze hanno dimostrato che la combina-
zione dell'agopuntura con altre terapie, come l'anal-
gesia farmacologica controllata dal paziente (3), i pro-
grammi terapeutici secondo la scala analgesica (12),
il training riabilitativo (34), la moxibustione e la cop-
pettazione (36, possono portare a risultati migliori
riducendo il dosaggio dei farmaci, migliorando il sol-
lievo dal dolore e prevenendo la transizione verso |l
dolore cronico. Pertanto, lI'agopuntura dovrebbe
essere considerata come un efficace intervento non
farmacologico per il dolore e rappresenta una ragio-
nevole opzione di riferimento.

Ricerca fisiologica e traslazionale sull'uomo

Nelluomo sono stati osservati effetti fisiologici in
risposta all'agopuntura, sia nel sito dellago che a
distanza maggiore. Molte di queste risposte fisiologi-
che sono rilevanti per l'esperienza del dolore nei
pazienti con dolore cronico. Le tecniche di ecografia
e di imaging ottico hanno rilevato che il flusso sangui-
gno ¢ elevato localmente nel punto in cui viene inse-
rito l'ago, con aumenti graduali quando l'ago viene
inserito piu in profondita e stimolato manualmente
(27), come avviene comunemente per molte tecni-
che di agopuntura clinica. La connessione con il
sistema nervoso e, in ultima analisi, con la funzione
cerebrale, puo derivare dallinserimento dell'ago in e
attraverso gli strati profondi e superficiali della fascia,
che ¢ il sottile involucro di tessuto connettivo che cir-
conda e mantiene in posizione ogni organo € mMusco-
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lo (11). La risposta cerebrale alla stimolazione del-
l'agopuntura, utilizzando tecniche come la risonanza
magnetica funzionale (fMRI), ha rilevato che la stimo-
lazione dellago pud avere un impatto sull'attivita di
molte aree cerebrali deputate all'elaborazione delle
emozioni e della cognizione, non solo sulle aree cere-
brali che rispondono al tatto (9), contribuendo poten-
zialmente all'applicabilita dell'agopuntura per alleviare
il dolore, che & un'esperienza multidimensionale.
Studi di tomografia a emissione di positroni (PET)
hanno osservato come l'agopuntura aumenti il lega-
me dei recettori delle endorfine nelle aree cerebrali
deputate all'elaborazione delle emozioni (7), a soste-
gno di un'ampia ricerca di base sulla modulazione
dellagopuntura degli oppioidi "endogeni" del cervello.
Tuttavia, lagopuntura & un intervento complesso e
occorre considerare anche gli effetti non legati
allagopuntura. Anche la fiducia dei pazienti nella tera-
pia e la forte relazione paziente-medico possono aiu-
tare lagopuntura a ridurre il dolore, il che e stato stu-
diato analizzando l'attivita cerebrale dei pazienti e
degli agopuntori in concomitanza con la fMRI a iper-
scansione (4). Un numero crescente di studi ha ora
incorporato l'imaging cerebrale negli studi clinici lon-
gitudinali sull'agopuntura, rafforzando il ruolo della
plasticita cerebrale nella riduzione del dolore da parte
dell'agopuntura (20) e il legame con i neurotrasmetti-
tori inibitori nel cervello (21).

Questi studi suggeriscono che lagopuntura € una
forma specifica di una classe crescente di terapie di
neuromodulazione (23), che si rivolge ai nervi perife-
rici, con chiari effetti sul cervello, riducendo in ultima
analisi l'intensita e linterferenza del dolore.

Ricerca scientifica di base

La ricerca sugli animali ha studiato molteplici mecca-
nismi dell'agopuntura. L'agopuntura pud produrre
una riduzione locale del dolore attraverso il rilascio di
molecole come l'adenosina nel sito di agopuntura (5).
Altri meccanismi includono i) l'attivazione di circuiti
inibitori spinali locali, i) circuiti sovraspinali che pro-
ducono un'inibizione discendente e iii) il rilascio peri-
ferico e/o centrale di peptidi oppioidi endogeni e di
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altri mediatori chimici, tutti in grado di sopprimere la
trasmissione del dolore (6,22,35). Anche gli studi
sugli animali forniscono un forte sostegno alla pre-
senza di specificita dei punti di puntura, in particolare
per esiti e parametri di stimolazione specifici (14,15).
Studi pionieristici della fine degli anni 70 dimostrano
che l'agopuntura attiva specifiche vie del sistema ner-
vOso autonomo per modulare la motilita gastrointe-
stinale, in modo dipendente dalla regione del corpo
(13,28). Studi piu recenti hanno identificato un grup-
po di neuroni sensoriali necessari all'elettroagopuntu-
ra a bassa intensita per modulare l'asse antinfiamma-
torio vagale-surrene; inoltre, la distribuzione spaziale
di queste fibre nervose & in grado di prevedere i punti
di puntura efficaci e non efficaci per la stimolazione
(15), una scoperta potenzialmente importante per
l'applicazione dell'agopuntura per linflammazione e il
dolore cronici.

Gli studi sugli animali possono anche spiegare per-
ché gli studi clinici sullagopuntura umana affrontano
sfide multifattoriali nel progettare un adeguato con-
trollo placebo con agopuntura sham. Molti stili di
agopuntura tradizionale richiedono linserimento del-
l'ago a una profondita tale da provocare dolore, intor-
pidimento o pesantezza, con probabile attivazione
dei neuroni sensoriali che innervano i tessuti fasciali
profondi (6,11,18). Tuttavia, anche l'epidermide cuta-
nea superficiale e i follicoli piliferi contengono una
fitta rete neurale e linserimento dellago in questo
strato pud modulare il dolore (2,17). Pertanto, i con-
trolli di agopuntura sham comunemente utilizzati, in
cui gli aghi con punta smussata non penetrano nella
pelle ma sembrano farlo e producono una sensazio-
ne di puntura acuta, possono attivare questa rete
neurale superficiale, portando potenzialmente a un
sollievo dal dolore e a risultati migliori rispetto alle
pillole placebo (vedi sopra). Quindi, il campo di ricer-
ca sulllagopuntura trarrebbe beneficio dalla ricerca
meccanicistica nella progettazione di un controllo
placebo veramente inerte. Tuttavia, la ricerca clinica
futura potrebbe anche prendere in considerazione
disegni di sperimentazione piu pragmatici, per
esempio conducendo confronti testa a testa con
altre terapie convenzionali.
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