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@ EDITORIAL

Dor cronica,
um grande desafio*

Telma Zakka', Hélio Papler", Paulo Manuel Pégo-Fernandes"

Escola Paulista de Medicina, Universidade Federal de Sao Paulo (UNIFESP), Sao Paulo, SP, Brazil

Diagnosticar e tratar pacientes com dor cronica consti-
tui um grande desafio clinico para os profissionais de satde.
A dor crénica que atua como impeditivo na recuperacdo e
funcionalidade é responsavel por amplificar as insatisfagoes
e frustacdes dos pacientes e seus provedores.'

O objetivo comum ao tratar a dor cronica é proporcionar
reducédo duradoura e significativa do sofrimento, com melho-
rias concomitantes na funcionalidade e na qualidade de vida
relacionada a satde. Adicionalmente, o tratamento objetiva
minimizar efeitos colaterais e eventos adversos, além de for-
necer cuidados de maneira mais econdmica.?

A dor continua é multidimensional e envolve aspec-
tos fisicos, cognitivos, psicoldgicos e comportamentais.
Devido a natureza complexa da dor crdnica e aos objeti-
vos do seu tratamento, ndo surpreende os profissionais de
saide que qualquer tratamento, isolado ou combinado,
seja resolutivo.?

O tratamento da dor crénica geralmente inclui medica-
¢oes, reabilitacdo fisica, mudangas no estilo de vida, psico-
terapia, intervencdes avangadas em dor, cirurgia e medicina
complementar, em combinagdes diversas. A terapia multi-
modal, combinada muito além de alicercar, surge como evo-
lucédo ao atendimento do paciente com resposta parcial ou
incompleta ao tratamento convencional ou ocorre em am-
biente mais formalizado, como nos programas estruturados
de reabilitacdo.

Na dor crénica continua é incomum que um tnico medi-
camento resulte em alivio satisfatério da dor de forma uni-
modal e auténoma. Portanto, o tratamento farmacoldgico
combinado é um aspecto importante no seu manejo multi-
modal. Um componente chave no tratamento farmacolégico
da dor é encontrar o equilibrio entre o tratamento eficaz e os
efeitos colaterais aceitaveis.®

TRATAMENTO EFICAZ
PARA DOR CRONICA?

De dificil defini¢do e solugéo, o tratamento eficaz quase
nunca significa remissédo completa da dor.>* A andlise de uma
colecdo de ensaios sobre dor cronica, patrocinados pela in-
dustria farmacéutica, sugeriu que a reducgéo da dor em 30% é
clinicamente significativa, porque foi nesse nivel que as ava-
liacdes dos pacientes demonstraram sua experiéncia doloro-
sa como “muito melhor”**

Muitos dos agentes farmacoldgicos utilizados no trata-
mento da dor crbnica sdo depressores do sistema nervoso
central e podem prejudicar a energia, a mobilidade, a me-
moria e a capacidade de executar exercicios fisicos, todos
cruciais para uma reabilitacdo bem sucedida.** Embora os
mecanismos subjacentes a dor cronica variem muito e ainda
permanegam pouco compreendidos, geralmente, se carac-
terizam por aumento na sensibilidade e hiperexcitabilidade

'MD, PhD. Doutora em Ciéncias pelo Departamento de Neurologia da USP, 4rea de atuacdo em dor crénica pela Associacdo Médica Brasileira (AMB), Séo
Paulo (SP), Brasil; coordenadora do Ambulatério de Dor Pélvica Crénica, Centro Interdisciplinar de Dor, Clinica Neuroldgica, Hospital das Clinicas, Faculdade
de Medicina, Universidade de Sao Paulo (USP), Sdo Paulo (SP), Brasil; presidente do comité de dor, Associacdo Paulista de Medicina, S&o Paulo (SP), Brasil.
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Cardiopneumologia (FMUSP), S&o Paulo (SP), Brasil; Director do Departamento Cientifico da Associa¢do Paulista de Medicina (APM), S&o Paulo (SP), Brasil.

https://orcid.org/0000-0001-7243-5343
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Dor crénica,um grande desafio*

do sistema nervoso, fatores esses passiveis de tratamento
com anticonvulsivantes, antidepressivos e opidceos.

ANALGESIA MULTIMODAL

Na necessidade de minimizar a sedagdo causada por
um agente farmacoldgico, reduzir sua dose nem sempre é
conveniente, em vista da reducdo dos efeitos analgésicos.
Idealmente, a associagdo de um segundo agente com efeito
analgésico aditivo (sinérgico), mas sem perfil de efeitos cola-
terais cumulativos, permite ao médico usar doses menores
sem perder a analgesia e minimizar os efeitos colaterais.* O
uso de farmacoterapia combinada (analgesia multimodal)

tem ampla base de evidéncias na dor aguda e, portanto, a jus-
tificativa de que também pode funcionar para a dor cronica
néo ¢ infundada.

A terapia combinada para o tratamento da dor crénica
constitui abordagem importante e comum. O desenvolvi-
mento de estratégias clinicas para prever resultados positivos
e otimizar a terapia combinada e individualizada é a meta
para melhorias futuras. Até que se disponibilizem mais in-
formacoes, ¢ vital uma abordagem prudente e racional, com
atencéo cuidadosa a individualizagdo, aos riscos potenciais
e a monitorizagdo do paciente. Além disso, vale lembrar que
“toda dor cronica foi aguda um dia”, por isso, a importancia do
seu controle.
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Falacia

Alfredo José Mansur'

Unidade Clinica de Ambulatério do Instituto do Coragdo do Hospital das Clinicas
da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo, Sdo Paulo (SP), Brasil

Faldcia é um termo de uso corrente na linguagem, parti-
cularmente nos campos do argumento, da retdrica, da filo-
sofia e da ldgica, entre outros. Dicionarizado com as acep-
¢oes do que é falaz, falso, enunciado ou raciocinio falso que
simula veracidade, sofisma, raciocinio verossimil, porém
inveridico.'? A etimologia latina remete a fallacia,ae — enga-
no, trapaca, manha'? - define-se como defeito de raciocinio,
um caso de non sequitur (ndo se conclui).®* Em geral, esse
defeito pode passar despercebido, criando assim a ilusdo de
se estar na presenca de um raciocinio correto. Essa ilusédo
pode ser partilhada, ou ndo, por quem propéde o raciocinio e
por aqueles a quem ele se destina’ e como tal passivel tam-
bém de ser lembrada no cotidiano atual de transmisséo pra-
ticamente imediata e ampla de mensagens nas chamadas
midias sociais.®

Um registro sintético menciona que entre os varios ti-
pos de fal4cia 16gica algumas mais conhecidas séo: a) post
hoc ergo propter hoc (ap0s isso, portanto por causa disso) —
a causalidade pressuposta por mera sequéncia temporal; b)
ad hominem (contra o homem) - atacar o individuo ao in-
vés de destacar os fatos pertinentes; c) circulus in probando
(argumento circular) ou petitio principii - pedindo a questdo
- tentativa de demonstrar uma conclusdo por meio de uma
premissa que pressupoe a conclusio.” Um diciondrio registra:

a nogdo de falacia é hibrida: tem aspectos légicos e aspectos
psicoldgicos (ou sociolégicos); nogdes hibridas dessa nature-
za nédo foram consideradas pérolas conceituais, mas foram
consideradas uteis; ensinam também que néo existe uma
teoria geral das faldcias, nem uma classificacdo das falacias
que seja consensualmente aceita.’

A contemporaneidade alcancou grande progresso gracas
aos métodos empiricos de observacdo, descrigdo, interpreta-
¢éo, formulagdo de hipoteses ou perguntas e de experimen-
tagéo que compoe parte do método cientifico e da ciéncia de
modo geral. Nesse contexto, a faldcia pode ndo ser um termo
corriqueiro. O termo chamou-me a atencéo em um artigo re-
cente no qual houve a citacdo a falacia geracional, na qual
profissionais de saiide opinaram que seu treinamento e for-
macdo profissionais tinha sido superior ao treinamento e for-
macdo de geracdes mais jovens®’ (aqui, terfamos uma faldcia
“sociolégica”). Pus-me a pesquisa no PubMed com o termo
de busca “fallacy” - foram listados 3394 artigos em periddi-
cos indexados no PubMed (7 de marco de 2024). Por vezes, o
termo é mencionado em titulo de editorial.® Portanto, o ter-
mo estd longe de ser estranho a drea médica e de cuidados
com a saude, de tal forma que o exame das faldcias potenciais
também pode permear a atividade ligada a pratica médica e &
pratica de profissionais de satde.

'Livre-docente em Cardiologia pela Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo (FMUSP), Sdo Paulo (SP), Brasil. Diretor da Unidade Clinica de
Ambulatério do Instituto do Coragdo do Hospital das Clinicas da FMUSP, Sdo Paulo (SP), Brasil.
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Falacia

Trabalhamos na era cientifica dos cuidados & satde.
Em geral, ndo associamos a ideia de ciéncia a falacias, pelo
contrario. A ciéncia poderia ser entendida como tendo o pa-
radigma da autocorre¢do como um dos seus fundamentos
bésicos.’ Por outro lado, em artigo recente de um socidlogo
foi salientado - “Hoje, ndo basta mais proclamar as virtudes
da ciéncia e falar mal da ignorancia, é preciso lidar com co-
ragem com as contradi¢des e os paradoxos que ela traz”."’
Portanto, haveria oportunidade, espaco para reflexoes. Talvez
na area de cuidados a saide de modo geral possam deslizar
faldcias formais ou néo, em varios planos de interpretagéo,
laicos, de modismos difundidos, do “sistema’ ou relacionados
aos que que atuam no sistema. Talvez haja a possibilidade de
exercitarmos exemplos no ambito de atuacdo dos cuidados
com a saude de modo geral.

Um dos planos de interpretagdo interessante que pode
influir em percepcdes é a suposta causalidade consequen-
te a mera sequéncia temporal, tanto do ponto de vista laico
quanto do ponto de vista da interpretacdo de dados. Admite-
se que a lei de causalidade nio é verdadeira nem falsa. E an-
tes de tudo um principio heuristico, um guia, que remonta a
pergunta fundamental dos porqués e, desse modo, pode ser
muito dtil."! A faldcia potencial decorrente de interpretagédo
de eventual sequéncia temporal ndo necessariamente conec-
tada nos seus fundamentos. De fato, admitem-se faldcias in-
formais, que sé podem ser detectadas por meio de analise do
conteudo do raciocinio.*

Ha falacias definidas a partir de métodos estatisticos de
comparagdo entre populagdes, para averiguar se as popula-
¢oes sdo ou ndo sdo semelhantes e, portanto, compardveis,
baseada em testes estatisticos com niveis de significancia.”
Outras anélises epidemioldgicas também levantam a questéo
de falacias interpretativas, que passam pelo carater descriti-
vo de algumas observagdes epidemiolédgicas, como identi-
ficagdo de fatores de risco, principalmente no contexto de
grande nimero de varidveis."

A faldcia do acidente foi descrita ao se aplicar uma regra
geral a um caso particular que ndo deveria ser coberto por
essa regra, para promover algo que resulta falaciosamente
dessa aplicacdo ou alternativamente com o objetivo de de-
sacreditar a regra.’ Tal pode ocorrer na interpretagédo de um
sintoma, de um diagndstico, de uma resposta a terapéutica,
em questdes organizacionais, entre outras possibilidades.

A faldcia de relevancia foi mencionada quando as razdes
aduzidas sdo logicamente irrelevantes para o que se pretende
justificar, embora possam ser psicologicamente relevantes.
Talvez possamos tomar como exemplos alguns modismos
pretensamente profilaticos ou pretensamente terapéuticos
que se sucedem no decorrer do tempo como curas altamen-
te eficazes das doencas, quase magicas no seu imediatismo.
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Outra forma de faldcia de relevancia descrita é a falacia que
recorre a uma ameaca ao ouvinte; da mesma classe da fala-
cia de relevancia, lista-se também a falacia na qual se argui a
pessoa e ndo a ideia em pauta;* ha que se buscar exemplos na
pratica. Também seria de mencionar as faldcias de indugéo
fracas, nas quais as premissas, embora ndo sendo irrelevantes
para a concluséo, ndo sdo suficientemente fortes para funda-
mentar a conclusio alcancgavel.!

Uma faldcia interessante de pressuposicédo é a faldcia da
questdo complexa, quando mdltiplas questdes estdo escon-
didas em uma tinica, cujas respostas possiveis podem ser po-
tencialmente improprias.* Talvez pudesse ser lembrada em
questoes da satide, quando fenémenos complexos séo trata-
dos como varidvel Unica, numa forma artificial de reducio-
nismo que, ao contrario de ser de varidvel “objetiva’, ignora o
conjunto de dados com os quais interage de modo complexo.
As vezes na forma de uma pergunta de paciente, conforme
ilustrado em uma interessante publicac¢do (‘e a taxa de leu-
cbcitos?”).M* Talvez seja também uma mencéo a essa faldcia
a célebre frase do jornalista norte-americano Henry Louis
Mencken (1880-1956) (tradugéo livre) — “para todo problema
complexo hd uma resposta que é clara, simples e errada’.’®

A falacia da questdo multipla trata-se de uma faldcia na
qual, por exemplo, a pergunta “Vocé ja deixou de colar nos
exames?” pode ser considerada falaciosa, pois as respostas
tanto sim como ndo seriam ambas comprometedoras para
quem as der.! Talvez esse risco possa ser lembrado para
prevenir que ocorra na parte do exame clinico dedicada ao
interrogatério de sintomas, particularmente tomando em
consideragdo que muitos sintomas sdo de natureza quali-
tativa e individual.*

A faldcia do falso dilema € interessante quando se cons-
tréi uma alternativa com o conectivo ‘ou” de tal forma que
ndo houvesse a possibilidade de uma terceira via e de fato
essa outra via seria potencialmente mais aceitavel *. Talvez
uma condi¢do na qual esse risco pudesse ser lembrado
quando sdo analisadas agdes de desempenho de fazer bem
feito (com competéncia, dedicac¢do, empenho, cuidado) e
de modo eficiente (em tempo hdbil e apropriado, preve-
nindo sequéncias desnecessdrias, atendendo a métricas de
gerenciamento) como se fossem necessariamente presas a
um dilema.

A falacia da supresséo de dados talvez possa ser lembra-
da quando se ignoram dados mais fortes do que aqueles aos
quais as premissas fazem apelo e que se fossem considera-
dos motivariam uma concluséo diferente e incompativel com
aquela que se pretende promover.* Talvez essa faldcia possa
ser encontrada mediante pesquisas no dmbito das noticias
disponiveis e transmitidas em redes sociais nas quais se
perde a visdo de conjunto, a percepcio da relevincia, dados
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incompletos, afirmacodes categoricas de pressupostas verda-
des aparentes com erros ocultos.®

Falacia de generalizagdo apressada é descrita quando se
extrai uma concluséo generalizada de uma amostra atipica.
Tal conclusdo pode estar sob o risco de ocorrer tanto em ob-
servacdes de cuidados com a satide, a partir de sintomas ou
achados néo representativos ou no ambito organizacional,
quando a partir de uma ocorréncia atipica (as vezes menor)
decorre uma generalizacdo que aumenta a entropia do siste-
ma e diminui sua ergonomia e eficiéncia.

Outro exemplo de faldcia é a falacia de inducéo fraca,
quando para se justificar algo se recorre a autoridade que
néo é passivel da maior confianca no assunto para o qual a
opinido foi requisitada. E talvez em tempos recentes de al-
goritmos, redes sociais® e sistemas complexos, tenhamos a

oportunidade de examinar faldcias que podem se modernizar
nesses novos ambientes de contexto.

Finalizando, pingados os exemplos para essas reflexdes,
estarfamos explorando os conceitos do que pode ser consi-
derado falso, nas suas potenciais dimensdes légicas, onto-
légicas e éticas, vasto campo de estudo, reflexdes e poten-
ciais investigacOes'® nos diferentes campos de atividade
humana. Ao cabo esse exercicio elaborado sobre alguns
aspectos das faldcias com base em limitado empirismo,
quica légico e certamente sociopsicolégico, reconhecidas
as devidas limitacdes dessas reflexdes, nunca é demais
lembrar que a experiéncia e o conhecimento dos colegas
podem ampliar a exploragdo do vastissimo tema, melhor
ilustrar, exemplificar, aprofundar e enriquecer as reflexdes
ora apresentadas.
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Sobre um caso incomum
de bloqueio divisional
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Uma mulher portadora de hipertenséo arterial em trata-
mento ambulatorial ha 20 anos, que apresentava eletrocar-
diograma (ECG) normal até os 68 anos de idade (Figura 1),
compareceu para exame de rotina aos 70 anos. Nessa ocasiéo,
0 ECG (Figura 2) exibiu desvio do QRS para frente. A pacien-
te estava assintomdtica e negava qualquer acometimento
cardfaco ou pulmonar prévio. O ecocardiograma mostrou
pequena dilatacdo das camaras esquerdas, contratilidade

Figura 1. Eletrocardiograma normal.

normal do ventriculo esquerdo e discretas alteragoes dege-
nerativas das valvas cardiacas. A tomografia de térax néo evi-
denciou pneumopatia e a angiotomografia das artérias coro-
narias revelou auséncia de lesdes obstrutivas. O médico ficou
tranquilizado com os resultados dos exames subsidiarios e
dispensou a paciente. Quando ela retornou apés um ano o

Figura 2. Bloqueio divisional anteromedial. QRS desviado
para a frente com ondas R de grande amplitude e ondas T
negativas em V1 e V2.
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ECG (Figura 3) estava completamente modificado, exibindo
bloqueio do ramo esquerdo (BRE). O cardiologista ficou intri-
gado e concluiu que as alteragdes eram consequéncia de dis-
tarbios de condugéo progressivos: primeiro, um bloqueio da
divisdo anteromedial ou septal do ramo esquerdo, e depois,
bloqueio completo do ramo esquerdo.

DISCUSSAO

O ramo esquerdo do feixe de His se divide em duas divisoes
principais bem caracterizadas: a divisdo anterossuperior mais
fina e a posteroinferior mais calibrosa. Admite-se' que dois ter-
¢os da populagéo apresentam uma terceira divisdo denomina-
da septal ou anteromedial. O bloqueio ou atraso da condugéo
em uma das duas vias de condugéo principais é denominado
de hemibloqueio ou, mais apropriadamente, bloqueio divisio-
nal, considerando a existéncia de uma terceira diviséo.

Os bloqueios divisionais ou bloqueios fasciculares séo dis-
tarbios de condugédo em uma das divisdes do ramo esquerdo
(Figura 4) e apresentam caracteristicas diferentes daquelas
dos bloqueios de ramo:?

1. desvio do eixo - como o ramo esquerdo do feixe de His é
responsavel pelo eixo elétrico do coragéo, os bloqueios di-
visionais produzem desvios anormais do QRS em um dos
planos, frontal ou horizontal;

2. QRS estreito - nédo ha necessariamente alargamento pa-
toldgico do QRS devido as conexdes entre as trés divisdes
pela rede de Purkinje;

3. ativacdo septal preservada - ao contrario do BRE hd sem-
pre ondas q ou r iniciais, porque a despolarizagdo do septo
é preservada pelas outras duas divisdes.

O bloqueio divisional anterossuperior esquerdo (BDAS)
¢ o mais comum dos bloqueios divisionais e caracteriza-se
pelo desvio do eixo do QRS para a esquerda, além de -30°.
Entretanto, muitos consideram?® o desvio além de -45° como
critério de certeza para o diagndstico de BDAS. A duracéo
do QRS no BDAS é inferior a 0,12 s. E muito comum em pes-
soas idosas, isolado ou associado ao bloqueio do ramo direito
(BRD), devido a alteragdes degenerativas das respectivas vias
de condugdo que sdo mais finas.

O bloqueio divisional posteroinferior esquerdo (BDPI) é
suspeitado quando ha desvio isolado do QRS para a direita,
além de +90°, ndo havendo outra causa aparente para este
desvio. O BDPI isolado é muito raro. Mais frequente é a as-
sociacdo de BRD com BDPIL Portanto, na suspeita de BDPI
deve-se fazer o diagndstico diferencial’ com outras causas de
desvio do eixo elétrico para a direita como o biétipo longili-
neo e a sobrecarga ventricular direita (SVD). O diagndstico de
certeza pode ser estabelecido no eletrocardiograma quando

se consegue comparar com ECG prévio do mesmo paciente
exibindo orientag¢do normal do QRS para esquerda.

Bloqueio divisional anteromedial esquerdo (BDAM) deter-
mina desvio do QRS apenas para a frente. E ainda mais raro
e grande numero de cardiologistas® ndo o considera como
bloqueio divisional, classificando este desvio como disttir-
bio inespecifico da condugéo intraventricular. Assim como o
BDPIL, o BDAM deve ser sempre um diagnéstico de excluséo.
Outras causas de desvio do eixo para a frente como a SVD
e a drea inativa dorsal sdo muito mais comuns. Nesse caso,

Figura 3. Blogueio do ramo esquerdo. QRS alargado
(> 120 ms) com orientagdo normal para a esquerda (-25°).

)

BDAS BDPI

BDAM

RD = ramo direito, RE = ramo esquerdo, BDAS = bloqueio divisional
anterossuperior, BDPI = bloqueio divisional posteroinferior,
BDAM = bloqueio divisional anteromedial.

Figura 4. Esquema dos bloqueios divisionais mostrando como
o estimulo percorre inicialmente as divisdes ndo bloqueadas
antes de se dirigir para a regido comprometida, em cuja
direcdo o QRS se desvia.
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também o diagnéstico sé pode ser confirmado se compara-
do com ECG prévio do mesmo paciente exibindo orientagéo
normal do QRS.

No caso apresentado, o desvio abrupto do eixo do QRS
para a frente foi atribuido a distiirbio de condugéo intraven-
tricular (BDAM) apds exclusdo de outras causas. A evolugdo
para BRE sugere que o distirbio drométropo acometeu em
seguida as duas outras divisdes do ramo esquerdo do feixe
de His.

CONCLUSAO

O BDAM é um disturbio de condugéo raro. O BDPI tam-
bém é muito pouco frequente enquanto o BDAS é muito co-
mum, porque o fasciculo anterossuperior do ramo esquerdo é
o mais fino e acometido com maior frequéncia.

Como esses bloqueios divisionais causam desvios anor-
mais do eixo do QRS, é importante o seu conhecimento para
esclarecer tais anormalidades no ECG.
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RESUMO

As redes sociais revolucionaram a maneira como os individuos de todas as faixas etarias se comunicam e interagem, tendo um impacto
significativo nos relacionamentos sexuais. Essas plataformas oferecem acesso a informagdes sobre satde sexual e facilitam a formacédo de
vinculos amorosos e sexuais. Para os jovens que n&o se identificam como heterossexuais, as redes sociais desempenham um papel crucial
no desenvolvimento da orientagdo sexual e na busca por aceitagdo. Embora as midias sociais possam promover uma melhor compreensao
da sexualidade e do sexo seguro, estdo associadas a comportamentos de risco, como o sexting, e podem levar a consequéncias negati-
vas, como abuso e insatisfagdo sexual. A agéncia sexual (habilidade para sentir prazer sexual, assertividade, comunicagdo, percepcdo de
limites e empatia) é fundamental para navegar nas complexidades dos relacionamentos sexuais on-line. A privacidade é um desafio nesse
contexto, com a vida publica e privada muitas vezes sendo confundida. Estabelecer limites claros com os parceiros sobre o que pode ser
compartilhado on-line é essencial para evitar mal-entendidos e conflitos. Por outro lado, as redes sociais também podem ser uma ferramenta
valiosa para educagdo em salide sexual, capacitando os individuos a tomarem decisées informadas sobre seus relacionamentos e bem-estar
sexuais. Profissionais de salde e pesquisadores precisam estar cientes dessas influéncias para informar jovens, pais e educadores sobre o

uso seguro e saudavel dessa ferramenta para a sexualidade.
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A influéncia das midias sociais nos relacionamentos sexuais dos jovens

INTRODUCAO

O surgimento e a ampla adogdo das redes sociais revolu-
cionaram a maneira como os adolescentes, jovens adultos e
individuos de todas as faixas etdrias se comunicam e intera-
gem cada vez mais. Passaram a fazer parte das nossas vidas,
mesmo entre criangas.'

Desde a pandemia de COVID-19, os dispositivos de midia e
0 acesso a internet cresceram exponencialmente. Os adoles-
centes comegaram a consultar as midias sociais (Instagram,
TikTok e YouTube) e, durante o “lockdown’, mantiveram ati-
vidades, como o aprendizado escolar e a comunicagdo com
colegas e amigos.

O uso dessas midias tem sido associado a mudancas nos
relacionamentos amorosos e sexuais, proporcionando acesso
as informacdes sobre satide sexual e facilitando a formacéo
de vinculos.

Adolescentes femininas expostas as midias sociais adqui-
riram mais conhecimento sobre satide sexual e reprodutiva,
incluindo relagdes sexuais, gravidez, métodos contraceptivos
e HIV/AIDS?

Um dos impactos mais significativos dessas midias nos
relacionamentos sexuais é o aumento da conectividade e
da comunicagéo. Plataformas como Facebook, Instagram
e WhatsApp permitem que parceiros permanegam em
contato, compartilhem momentos de intimidade e man-
tenham sentimentos de proximidade, particularmente
em relacionamentos a distancia. Podem promover prati-
cas de sexo seguro, melhorar o bem-estar emocional e a
compreensdo dos papéis e das consequéncias de determi-
nados comportamentos sexuais, especialmente aqueles
de risco.

Apesar desses beneficios, também podem estar rela-
cionadas a consequéncias adversas, especialmente em
individuos mais vulneraveis, como os jovens. A pratica de
enviar textos, fotos e videos com contetidos erdticos por
aplicativos e por redes sociais (conhecido como sexting) é
a principal atividade sexual on-line entre os adolescentes,
o que pode conduzir a comportamentos sexuais negativos.?
A maioria dos meninos (94%) e muitas meninas (64%) acre-
ditam que podem evitar o sexo inseguro, porém menos da
metade consegue controlar os riscos quando confrontados
com a situacéo real.!

Portanto, o impacto das redes sociais no comportamento
sexual é complexo, havendo indicios de que a falta de cons-
cientizacdo e a educacédo inadequada sobre sexo geram prati-
cas sexuais inseguras associadas as midias sociais.?

O objetivo desse texto é alertar sobre como adolescentes
e jovens adultos estdo usando as midias sociais e a influéncia
dessas plataformas nos relacionamentos sexuais.

Diagn Tratamento. 2024;29(2):51-4.

O USO INADEQUADO
DAS MIDIAS SOCIAIS POR JOVENS

O uso excessivo das midias estd associado a comportamen-
tos de risco para a satide de jovens, sendo necessérios novos
estudos para determinar quais aspectos sdo mais nocivos.’

Uma revisdo de 68 estudos relativos ao uso das redes so-
ciais por criangas e adolescentes identificou que 19 deles
lidavam com depressdo, 15 com dieta, 15 com problemas
psicoldgicos (o risco mais relatado de uso de midia social),
problemas relacionados ao sexo, entre outros, sugerindo a
necessidade de pediatras estarem conscientes dos riscos e
atentos para identificar os sinais de uso excessivo.!

Um estudo envolvendo 10.425 meninas adolescentes na
India mostrou que 28% delas tinham sido expostas & midia
social e apenas um pequeno nimero entre expostas e ndo
expostas revelava conhecimento sobre satide sexual e repro-
dutiva (8,7% sabiam sobre relacionamento sexual e gravidez,
11,4% sobre métodos anticonceptivos e 6,6% sobre HIV/
AIDS).* Aquelas que foram expostas apresentavam mais co-
nhecimento sobre relagdes sexuais e gravidez, métodos con-
traceptivos e HIV/AIDS em comparagéo com as sem acesso,
0 que sugere que as midias sociais podem ser uma ferramen-
ta poderosa para melhorar o conhecimento sobre satde se-
xual e reprodutiva entre meninas adolescentes.?

Trés ou mais horas didrias no Facebook, em populagéo de
236 estudantes universitarios afro-americanos, foram asso-
ciadas a sexo sem camisinha e a busca por relacionamentos.
A populacédo feminina foi menos propensa a fazer sexo sem
preservativo, porém com tendéncia a mais parceiros sexuais
simultaneos do que a masculina, a qual por sua vez buscava
mais contato.® Esses resultados indicam que plataformas de
midia social podem influenciar comportamentos sexuais de
risco nessa populagio.®

Adolescentes e jovens adultos que néo se identificam como
heterossexuais, principalmente homens homo e bissexuais,
usam a internet para aumentar sua autoconsciéncia em rela-
¢do a sua orientacdo sexual, aprender sobre a vida da comu-
nidade gay, se comunicar e se encontrar com outras pessoas
homo ou bissexuais, encontrar aceitacdo da orientacédo sexual,
entre outros objetivos relacionados ao desenvolvimento da
orientacdo, ao apoio social e a conexdo com outras pessoas
caracterizadas como minorias sexuais.” Um estudo com 146
jovens de minorias sexuais e 477 jovens heterossexuais identi-
ficou que os dois grupos utilizam igualmente sites de redes so-
ciais, porém os de minorias sexuais usam mais os sites para o
desenvolvimento de orientagédo sexual e comunicagéo social.”

Esse uso de midias sociais entre adolescentes tem grande
impacto no comportamento sexual. Apesar de varias conse-
quéncias positivas, como compreensio do papel sexual e das
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consequéncias, praticas de sexo seguro e melhoria do bem-
-estar emocional, pode também haver aspectos negativos,
como abusos, pornografia, multiplos parceiros sexuais on-li-
ne e insatisfacio sexual.®

A INFLUENCIA NOS
RELACIONAMENTOS SEXUAIS

Considerando que o desenvolvimento sexual saudavel
pressupde a capacidade de comunicar e negociar as necessi-
dades sexuais com empatia pelos desejos e necessidades da
parceria, o conceito de agéncia sexual torna-se relevante para
as midias sociais. Refere-se a habilidades tais como sentir
prazer sexual, assertividade, comunicacédo e conscientizagéo
relativa a saude sexual, percepcéo de limites e empatia.®

Jovens utilizam diferentes plataformas de midia social
para fins distintos e conhecem as caracteristicas de cada pu-
blico, também negociam e criam suas préprias regras para o
comportamento online, baseados em experiéncias passadas,’
o que torna a fortalecimento da agéncia sexual importante
para o desenvolvimento da identidade e de praticas sexuais
sauddveis entre adolescentes.?

As redes sociais desempenham um papel significativo na
formacgéo da agéncia sexual, com amigos influenciando as ati-
tudes em relagéo ao sexo e aos relacionamentos. Um estudo en-
volvendo 50 adolescentes, entre 14 e 17 anos, identificou sinais
de desenvolvimento dessas habilidades, sugerindo que estdo se
tornando mais conscientes e no controle de seus sentimentos
e comportamentos sexuais. Eles tém ideias complexas sobre
namoro e infcio de relacionamentos romanticos e sexuais."

Um exemplo disso séo os jovens australianos, que apren-
dem sobre relacionamentos e sexualidade nas midias sociais,

filmes e programas de TV, nos quais encontram referéncias
para as experiéncias de romance e sexo. Eles também assis-
tem pornografia, o que pode criar ideias fantasiosas sobre
sexo, especialmente para meninos."

Além disso, o aumento do uso das midias sociais teve im-
pacto significativo na compreenséo e aplicagcdo de normas de
privacidade e limites no comportamento sexual. As platafor-
mas de midia social se tornaram espagos populares para inte-
racdo e compartilhamento de informagdes pessoais, levando
anecessidade de gerenciar questdes como privacidade. A tec-
nologia popular faz com que os usudrios se sintam a vontade,
o que aumenta a confianca," desafiando a privacidade e os
limites, especialmente quando se trata de relacionamentos
sexuais. A midia social pode levar & confusdo entre vida pu-
blica e privada, o que torna essencial que os usudrios esta-
belecam limites claros com suas parcerias quanto ao que é
compartilhado on-line. A falta de comunicagdo sobre esses
limites pode levar a sérios mal-entendidos e conflitos.

CONCLUSAO

As midias sociais podem ser uma ferramenta valiosa para
educagdo e conscientizagdo em sadde sexual, por facilitar o
acesso a informacdes, capacitando os individuos a tomar de-
cisdes acertadas sobre relacionamentos sexuais e bem-estar.

Embora possam melhorar a conectividade e fornecer in-
formacoes valiosas, também representam desafios com va-
rios riscos associados, inclusive para a satide sexual.

Profissionais de satide e pesquisadores devem se interes-
sar pela etiqueta das redes sociais, no sentido de orientar
pais, professores e os préprios adolescentes e jovens adultos
sobre potenciais beneficios e riscos.
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Padrao de Atividade Fisica
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RESUMO

A vida frenética, principalmente nos grandes centros urbanos, dificulta, para algumas pessoas, a realizagdo de atividade fisica de forma re-
gular (3-5 vezes por semana). Todavia, a possibilidade de realizar essas atividades em um ou dois dias da semana pode ser uma alternativa
bastante interessante, uma vez que este padrdo de atividade fisica tem sido associado a menor mortalidade por todas as causas, cardiovas-
culares e cancer. Nesta breve revisdo narrativa, abordaremos os principais estudos cientificos sobre os “Guerreiros de Fim de Semana” e sua
relagdo com os beneficios e riscos a satide. Certamente, a incorporacdo desse padrédo de atividade fisica nas recomendagdes e orientagdes
futuras promovera melhora das condigdes de satide e auxiliara o poder publico a adequar as estratégias de combate ao sedentarismo.
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INTRODUCAO 150 minutos por semana de atividade fisica aerdbica vigo-

rosa, ou ainda, uma combinacéo equivalente dessas inten-

A Organizacdo Mundial da Satide recomenda que adul- sidades, para promogédo da satde e prevencdo de doencas
tos pratiquem de 150 a 300 minutos por semana de ativi- cronicas ndo transmissfveis (DCNT).! Existem robustas
dades fisicas aerdbicas de intensidade moderada, ou 75 a e consolidadas evidéncias cientificas de que a pratica de
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atividade fisica traz beneficios para a saide cardiovascu-
lar, mental, psicoldgica, respiratdria e fisica, agindo na pre-
vencgdo e no tratamento de diversas doencas, independen-
temente da idade, sexo e ambiente. Contudo, importante
parcela da populacdo mundial nédo atinge a quantidade re-
comendada de atividade fisica e, apesar de esforcos globais,
a prevaléncia mundial tem sido pouco modificada ao longo
dos tltimos anos (prevaléncia de atividade fisica insuficien-
te: 28,5% em 2001 e 27,5% em 2016). No Brasil, a Pesquisa
Nacional de Satide mostrou que a pratica adequada de ati-
vidade fisica no lazer (= 150 minutos/semana) aumentou de
22,7% em 2013 para 30,1% em 2019. Nas capitais brasileiras,
a pratica adequada de atividade fisica no lazer passou de
30,9% em 2009 para 40,6% em 2023.°

Estudos sugerem que as variaveis de frequéncia, duracéo
e intensidade da atividade fisica podem impactar de forma
distinta a satide de seus praticantes. Compreender, portanto,
as diversas formas de manifestacdo da atividade fisica, bem
como do cumprimento das recomendacdes de atividade fi-
sica para saude pode auxiliar no planejamento de acdes de
promocéo de atividade fisica na populagéo.

Neste artigo, apresentamos a defini¢do e um breve histdri-
co dos estudos epidemiolégicos sobre o padrdo de atividade
fisica denominado “Guerreiros de Fim de Semana’ (inglés:
Weekend Warrior), bem como seus potenciais riscos e bene-
ficios para a saide.

Guerreiros de fim de semana: a origem

Em 2004, dois epidemiologistas da universidade de
Harvard, I Min Lee e Ralph Paffenbarger, propuseram o
termo “Weekend Warrior” (Guerreiros de Fim de Semana)
para se referir aquelas pessoas que atingiam as recomen-
dagoes de volume semanal de atividade fisica em uma ou
duas sessdes semanais.’ Todavia, é oportuno entendermos
o momento histdrico dessa linha de investigacio. A época,
a recomendacdo de volume de atividade fisica para adultos
era de pelo menos 30 minutos por dia de atividade fisica ae-
rébica, de intensidade moderada a vigorosa, em cinco ou
mais dias da semana.® A pergunta, extremamente original,
foi a seguinte: Comparados aos participantes sedentdrios,
“Guerreiros de Fim de Semana” vivem mais? Isto é, apresen-
tam menor mortalidade por todas as causas? A pesquisa,
que contou com dados de 8.421 participantes do Harvard
Alumni Cohort Study, mostrou que a taxa de mortalidade
dos “Guerreiros de Fim de Semana” era 15% menor (Risco
Relativo- RR 0,85; Intervalo de 95% de Confianca: 1C95%
0,65 a 1,11) que a dos participantes sedentérios. Para um
periodo em que a orientagdo era a atividade aerébica, com
um volume (30 minutos) e frequéncia semanal (pelo menos
5 dias) pré-estabelecidos, esse achado auxiliou a mudanca
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do paradigma sobre atividade fisica e satide e das recomen-
dacgdes para saide publica.

O que a Ciéncia tem a dizer sobre
os “Guerreiros de Fim de Semana”?

A partir do estudo de I-Min Lee e Ralph Paffenbarger,
outras pesquisas foram realizadas para avaliar os possiveis
beneficios do padrao de atividade fisica “Guerreiros de Fim
de Semana” em relacdo a redug¢do da mortalidade e outros
desfechos de satide.
ram um estudo com dados de mais de 63 mil participantes
do Health Survey for England and Scottish Health Survey e
confirmaram que o padrdo de atividade fisica “Guerreiros
de Fim de Semana’ esteve associado com menor taxa de
mortalidade por todas as causas (HR 0,70; IC95%; 0,60 a
0,82), doencas cardiovasculares (HR 0,60; IC95%; 0,45 a 0,82)
e cancer (HR 0,82; 1C95%; 0,63 a 1,06), em comparagdo com

O'Donovan e colaboradores realiza-

os fisicamente inativos.®

Em 2022, publicamos um artigo com mais de 350 mil nor-
te-americanos participantes do US National Health Interview
Survey. De acordo com o nosso conhecimento, nenhum es-
tudo anterior havia delineado uma pesquisa especifica para
comparar a taxa de mortalidade entre os participantes com
padréo de atividade fisica “Guerreiros de Fim de Semana’ e
os “Regularmente Ativos” (que cumpriam a recomendacéo
de volume semanal de atividade fisica em > 5 sessdes/sema-
na). Apds 10 anos de seguimento, observamos que as taxas
de mortalidade por todas as causas (HR 1,08; 95% IC; 0,97 a
1,20), doencas cardiovasculares (HR 1,14 95% IC; 0,85 a 1,53)
e cancer (HR 1,07; 95% IC; 0,87 a 1,31) foram similares entre
os grupos. Assim como estudos anteriores, nosso estudo
também evidenciou um beneficio dos padrées “Guerreiros de
Fim de Semana” (0,92; 95% IC; 0,83 a 1,02) e “Regularmente
Ativos™ (HR 0,85; 95% IC; 0,83 a 0,88) em comparagéo aos par-
ticipantes que ndo atingiam as recomendacoes de atividade
fisica.” Posteriormente, essas conclusoes foram confirmadas
em uma revisdo sistemdtica da literatura sobre “Guerreiros
de Fim de Semana”?

Uma das questdes importantes da ciéncia é avaliar a re-
produtibilidade dos resultados dos estudos em diferentes
populagdes. Nesse sentido, até o momento, hd apenas uma
pesquisa realizada na América Latina, com dados de 154.882
adultos participantes do Mexico City Prospective Study.
ODonovan e colaboradores demonstraram, mais uma vez,
os efeitos positivos na redugéo da mortalidade por todas as
causas do padréo de atividade fisica “Guerreiros de Fim de
Semana” em comparagdo aos participantes que néo atin-
giam as recomendacoes de atividade fisica (HR 0,88; IC95%;
0,83 a 0,93). Além disso, concluiram que, para obter benefi-
cios a saude, o padrio de atividade fisica “Guerreiros de Fim
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de Semana’ deve atingir o volume semanal de, pelo menos,
30 minutos de atividade fisica.’

Outros estudos que néo consideraram a mortalidade e in-
cidéncia de DCNT como desfechos primdrios podem explicar
um dos motivos pelos quais os “Guerreiros de Fim de Semana’
apresentam beneficios similares aos regularmente ativos.
Em um estudo transversal com 9.642 participantes do 7he
National Health and Nutrition Examination Survey, a gordura
visceral foi menor entre os regularmente ativos e os “Guerreiros
de Fim de Semana” quando comparados aos inativos fisica-
mente.'” Recentemente esses achados foram confirmados en-
tre participantes do mesmo inquérito norte-americano, mas
que além da gordura abdominal, avaliada pelo DEXA, circun-
feréncia da cintura, Indice de Massa Corporal (IMC) e gordura
corporal total foram menores entre os “Guerreiros de Fim de
Semana’ versus os fisicamente inativos.'

E o risco cardiovascular, como fica?

Provavelmente, hd neste tema um interesse especial
em relagdo ao potencial risco de eventos cardiovasculares.
Imaginemos um homem, que passa a semana trabalhando
em seu escritdrio, ocupado com seus afazeres e responsabili-
dades, mas que aos finais de semana costuma ir com amigos
“bater aquela bolinha’. Logo, muitos profissionais da drea da
sauide questionardo esta atitude com medo que possa acon-
tecer algo com essa pessoa, por exemplo, um infarto agudo
do miocérdio. Claro que é uma preocupagédo importante,
mas que a luz da ciéncia, pelo menos até a escrita deste arti-
go, ndo parece estar baseada em evidéncias epidemioldgicas.
Khurshid e colaboradores avaliaram dados de 89.573 partici-
pantes do estudo UK Biobank, com idade média de 62 anos, e
que tiveram sua pratica de atividade fisica avaliada por meio
de acelerometria.”? Nesse estudo, os pesquisadores avaliaram
se o padréo de atividade fisica “Guerreiros de Fim de Semana’
estava associado com menor (ou maior) risco de doengas car-
diovasculares, como infarto agudo do miocardio, fibrilagdo
atrial, acidente vascular cerebral e insuficiéncia cardiaca, em
comparagio aos participantes que praticavam menos ativida-
de fisica. Os resultados evidenciaram que o padréo de ativida-
de fisica “Guerreiros de Fim de Semana” era um fator de prote-
¢éo para os desfechos cardiovasculares analisados (Figura 1).

Um outro estudo utilizou dados de 1720 participantes do
National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES)
2007-2020, acompanhados por 5,6 anos. O artigo avaliou pes-
soas com diabetes tipo 2 e doenca renal cronica, o que trouxe
originalidade a pesquisa. O resultado corroborou os achados
de estudos anteriores, mostrando uma menor mortalidade
por doengas cardiovasculares (HR 0,34; 95% IC 0,12 a 0,99)
associada ao padrdo de atividade fisica “Guerreiros de Fim
de Semana’ versus inativos fisicamente.” Ou seja, mesmo em

Figura 1. Incidéncia de doencas cardiovasculares entre os
“Guerreiros de Fim de Semana”.

um grupo relativamente vulneravel pela presenga de DCNT,
o padréo de atividade fisica “Guerreiros de Fim de Semana’
foi benéfico.

Por fim, vale ressaltar que o posicionamento do Colégio
Americano de Medicina do Esporte reconhece que eventos
cardiovasculares (fatais ou néo fatais) sdo raros durante a
prética de atividade fisica, mesmo entre pessoas com doen-
¢a cardiovascular de base, e ainda, que a melhor estratégia
para reduzir eventos cardiovasculares futuros é manter-se
ativo fisicamente."

Mas e as lesdes?

A prética esporadica de atividades fisicas em um ou dois
dias da semana pode aumentar as chances dos mais diver-
sos tipos de lesdes corporais. A exposicédo, principalmente,
aos esportes recreativos requer um certo condicionamento
muscular e proprioceptivo. Portanto, a combinacdo de es-
portes e exercicios de alta intensidade com menor condi-
cionamento pode representar um ambiente favoravel para
lesdes. Observa-se que o conjunto de lesdes varia muito de
acordo com o esporte praticado. Por exemplo, lesdes nos om-
bros e cotovelos sdo mais facilmente observados quando os
“Guerreiros de Fim de Semana” praticam beisebol, softball,
ténis, golfe e volei.” Contudo, as lesdes no pé e tornozelos séo
as que mais se associam com a pratica de atividade fisica es-
poradica, como, por exemplo, o futebol.'®

Sem duvida a falta de preparo fisico para praticar exerci-
cios e esportes poucas vezes por semana parece associar-se
a maior chance de lesdes. Todavia, os beneficios superam os
efeitos adversos da pratica de atividade fisica como no pa-
dréo dos “Guerreiros de Fim de Semana’. Em outras palavras,
atividade fisica realizada em apenas um ou dois dias da se-
mana pode até aumentar as chances de uma pessoa ter uma
entorse, lesdes tendinosas ou musculares, mas esses riscos
néo superam os beneficios de reducéo de eventos cardiovas-
culares e mortalidade por todas as causas. Portanto, caros
leitores, o jargdo de um dos maiores programas de combate
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ao sedentarismo, Agita Sdo Paulo, esta mais que correto: todo
movimento contal

CONCLUSAO

Concluimos que a participagdo em programas de AF co-
munitérios baseados no modelo do Programa Agita Sdo Paulo

promoveu a maior chance de uma melhor percepg¢éo de sau-
de, funcionalidade e o habito de néo fumar, além de resultar
em maior tempo de caminhada, menor nimero de quedas
no ultimo ano e menor necessidade de consultas médicas
ao ano, favorecendo a hipdtese de efetividade dos progra-
mas comunitdrios de AF oferecidos no SUS, por parceiros do
Programa Agita Sdo Paulo.
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@ MEDICINA BASEADA EM EVIDENCIAS

A relacao entre cafeina
e zumbido: sinopse baseada
em evidéncias
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RESUMO

Contexto: A associagdo entre a cafeina e o zumbido é bastante descrita na literatura, mas o papel da cafeina no zumbido néo é claramente expli-
cado. A redugéo no consumo de cafeina ou mesmo sua aboli¢do é recomendada como meio de melhorar o zumbido. Entretanto, ha fundamen-
tagdo nessa orientagdo? Ha evidéncias cientificas que respaldam essa agdo? Objetivo: Avaliar as evidéncias relativas a possivel associagdo entre
a ingestao de cafeina e o zumbido. Métodos: Trata-se de sinopse baseada em evidéncias. Procedeu-se a busca por estudos que associavam
cafeina e zumbido em quatro bases de dados: Cochrane - Central de Registros de Ensaios Clinicos - CENTRAL (2023), PubMed (1966-2023), Por-
tal Regional Biblioteca Virtual em Satde (1982-2023) e Embase (1974-2023). Foram utilizados os descritores “caffeine” e “tinnitus”. Dois pesqui-
sadores, independentemente, extrairam os dados e avaliaram a qualidade dos estudos para a sintese. O desfecho primario de analise envolveu
a relagdo entre o consumo de cafeina e o zumbido. Resultados: Foram encontradas 79 referéncias. Cinco estudos (1 ensaio clinico, 2 coortes e
2 estudos caso-controle) foram incluidos (n = 65.856 participantes). Discussao: A literatura apresenta poucos estudos que buscam a relagdo entre
o consumo de cafeina e o zumbido. Trata-se de estudos com amostragem reduzida e limitagdes metodoldgicas. A evidéncia é baixa e sdo neces-
sarios novos estudos. Conclusées: Nao é possivel concluir sobre uma possivel relagdo entre a cafeina e o zumbido. Ha poucos estudos prospec-
tivos realizados e a evidéncia é baixa, sendo necessaria a realizagdo de novos estudos prospectivos de qualidade para elucidagéo dessa questao.
Termos DeCS: Prética clinica baseada em evidéncias, cafeina, zumbido, reviséo, epidemiologia.
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A relagdo entre cafeina e zumbido: sinopse baseada em evidéncias

CONTEXTUALIZACAO

A cafeina ¢é a substancia psicoativa mais consumida no
mundo, sendo encontrada em diversos produtos, como café,
cha, chocolate, refrigerantes, erva mate, guarand em pd, re-
médios para emagrecer, diuréticos, estimulantes, analgésicos
e antialérgicos.!

A cafeina (1,3,7-trimetilxantina) é um estimulante do siste-
ma nervoso central pertencente ao grupo das metilxantinas.
E lipossoltvel e pode ultrapassar todas as barreiras biol4gi-
cas. Sua aborgéo é rapida, sendo absorvido 99% nos 45 minu-
tos subsequentes a sua ingestdo. A concentragdo plasmatica
em humanos é atingida entre 45 e 120 minutos apds a inges-
téo, apresentando meia-vida de 2,5 a 4,5 horas.”

O consumo moderado de cafeina é classificado entre 100 e
300 mg de cafeina por dia, sendo esse o consumo médio esti-
mado na maioria dos individuos em todo o mundo. Os efeitos
da cafefna sdo observados a partir do consumo de 200 mg por
dia, e o consumo superior a 400 mg por dia gera efeitos toxi-
cos em pessoas saudaveis.?

O consumo excessivo de cafeina tem sido apontado como
um fator agravante do zumbido hd muitos anos. A fisiopa-
tologia desse efeito estaria provavelmente relacionada ao
bloqueio dos receptores de adenosina pela agédo da cafeina
no sistema nervoso central,! sendo a interrup¢éo do uso de
cafeina indicada como parte do tratamento do zumbido.
Entretanto, a eficicia desse tratamento carece de evidéncias
cientificas’ e a interrupg¢éo do consumo de cafeina pode levar
a sindrome de abstinéncia, com surgimento ou exacerbagio
de sintomas, como dor de cabega, irritabilidade e depressdo.*®

O zumbido é um sintoma relacionado a percepgédo de som
na auséncia de estimulagéo sonora,® cuja prevaléncia estima-
da na populacéo geral varia entre 5% e 43%, aumentando com
aidade. A prevaléncia estimada de zumbido na populacédo do
municipio de Sdo Paulo é de 22%."

E frequente o zumbido manifestar-se de forma persisten-
te e com efeitos incapacitantes, relacionando-se a insonia, a
dificuldade de concentragdo, ao comprometimento da co-
municacéo e a interagdo social, a ansiedade e & depresséo.
O custo do tratamento de pacientes com zumbido é consi-
derado alto® e, néo téo raro, a ideagéo suicida faz-se presen-
te em alguns casos.”

Ha poucas opcoes de tratamento eficazes e as que estdo
disponiveis visam melhorar o impacto em vez de oferecer
esperanca de cura. As agéncias de apoio aos pacientes com
zumbido, muitas vezes, refletem o desespero dos seus mem-
bros com a falta de opg¢des de tratamento potencialmente
curativas e essa populagdo sente-se frustrada,”® apelando a
tudo o que surge e promete a cura do zumbido. Com a glo-
balizacéo e o alcance exponencial da internet, surgem a cada
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dia muitas promessas de terapias curativas milagrosas, sem,
entretanto, qualquer amparo cientifico.”

A alta prevaléncia do zumbido, caracterizando-o como um
problema de satide publica, e a possivel associagdo entre sua
eventual piora atrelada ao consumo de cafeina, relatada na
literatura, despertou-nos o interesse na busca da possivel cor-
relagdo a luz das melhores evidéncias disponiveis.

OBJETIVOS

Avaliar as evidéncias relativas a possivel relagdo entre a in-
gestdo de cafeina e o sintoma zumbido.

METODOS

Trata-se de sinopse de evidéncias. Procedeu-se a busca
em quatro bases eletrénicas de dados, sendo: MEDLINE via
PubMed (1966-2023) (www.pubmed.gov), Cochrane (2023),
Embase (1974-2023) e Portal Regional da Biblioteca Virtual
em Saude/Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Saide (BVS/LILACS, 1982-2023). Nédo houve limi-
tacdo de data ou restricdo geografica para a pesquisa. A data
da ultima pesquisa foi 25 de setembro de 2023.

O vocabuldrio oficial identificado foi extraido do
Descritor em Ciéncias da Satde (DeCS - http://decs.bvs.
br/) e no (Medical Subject Headings - http://www.ncbi.nlm.
nih.gov/mesh). Foram utilizados os descritores e termos:
“Tinnitus’[Mesh] OR (Caffeine). A metodologia adotada para
o desenvolvimento da estratégia de busca seguiu o Handbook
da Cochrane, bem como a padronizagéo para estratégias de
alta sensibilidade.”

A estratégia de busca utilizada para a pesquisa nos bancos
eletronicos de dados é apresentada no Quadro 1.

O planejamento envolveu a selecdo dos estudos com o
maior nivel de evidéncia, sendo priorizadas, na ordem, as
revisdes sistematicas de ensaios clinicos randomizados
(ECR) e nédo randomizados, os ensaios clinicos (randomi-
zados ou néo), os estudos coorte, os estudos caso-controle
e os estudos de séries de casos, seguindo a parametrizagdo
da piramide de nivel de evidéncia. Os desfechos de andlise
foram a relagdo entre o consumo de cafeina e o sintoma
zumbido e a ocorréncia de efeitos adversos a ingestdo em
diferentes quantidades.

O método de sintese envolveu a combinacéo de estudos
semelhantes em uma revisdo narrativa. Os resultados de es-
tudos individuais foram resumidos em tabela. Foram consi-
derados os estudos publicados na integra.

Os critérios de nivelamento das evidéncias foram adap-
tados do Oxford Centre for Evidence-Based Medicine Levels of
Evidence™ e apresentados na Tabela 1.
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Quadro 1. Estratégia de busca realizada em 25 de setembro 2023

#2 MeSH descriptor: [Caffeine] this term only 2519
#3 #6 AND #7 3

Estratégias de busca/bases de dados Resultados
PUBMED

(“Tinnitus”[Mesh]) AND “Caffeine”[Mesh] 15
COCHRANE LIBRARY

#1 MeSH descriptor: [Tinnitus] this term only 934 3

EMBASE

trial)/lim OR ‘controlled clinical trial’/de)

#1 "tinnitus'/exp OR ‘ear buzzing’ OR ‘tinnitis’ OR ‘tinnitus’ OR ‘tinnitus auris’ OR “tinnitus aurium’

#2 'caffeine’/exp OR "1, 3, 7 trimethyl 2, 6 dioxopurine’ OR "1, 3, 7 trimethylxanthine’ OR ‘3, 7 dihydro 1, 3, 7 trimethyl

1h purine 2, 6 dione’ OR ‘anhydrous caffeine’ OR ‘animine’ OR ‘cafeine’ OR ‘caffein’ OR ‘caffeine’ OR ‘caffeine calcium 26
complex’ OR ‘calcium caffeine’ OR ‘coffein’ OR ‘coffeine’ OR ‘guaranine’ OR ‘guarin’ OR ‘methyltheobromine’ OR 'no

doz’ OR 'nodoz’ OR ‘pac compound’ OR ‘thein’ OR ‘trimethylxanthine’ OR ‘vivarin’

#3 #1 AND #2 AND ([cochrane review]/lim OR [systematic review]/lim OR [meta analysis)/lim OR [randomized controlled

PORTAL REGIONAL BVS

(tinnitus or zumbido) AND (cafeina or caffeine) =
Tabela 1. Critérios de niveis de evidéncia

Nivel de evidéncia Terapia/prevencao/etiologia/risco

| Revisdo sistematica com homogeneidade de ensaios clinicos controlados randomizados

1] Ensaio clinico controlado com intervalo de confianga estreito (grande tamanho amostral)

1]l Pelo menos um ensaio clinico

\% Revisdo sisteméatica com homogeneidade de estudos coorte

Vv Estudo coorte ou um ensaio clinico randomizado de menor qualidade

Vi Estudos antes e depois ou estudos ecoldgicos

VI Revisdo sistematica com homogeneidade de Estudos caso-controle

Vil Estudo caso-controle

IX Relato de casos ou coorte ou caso-controle de menor qualidade

X Opinido de especialistas desprovida de avaliacdo critica ou baseada em fisiologia ou estudos bésicos

Oxford Centre for Evidence-Based Medicine Levels of Evidence (adaptada).’?

RESULTADOS

A estratégia de busca recuperou, em setembro de 2023,
um total de 79 referéncias, sendo 15 no PubMed, 3 referén-
cias na Cochrane, 26 na Embase e 35 no Portal BVS/LILACS.
Depois de eliminadas as duplicidades e as referéncias nédo
relacionadas ao escopo dessa andlise, foram selecionadas as
evidéncias de melhor qualidade, priorizando-se a pirdmide
de nivel de evidéncias, o que totalizou a inclusédo de cinco es-
tudos (1 ensaio clinico, 2 coortes e 2 estudos caso-controle),
que avaliaram 65.856 participantes.

A Tabela 2 apresenta os estudos incluidos nessa revisao,
bem como suas caracteristicas e achados.

DISCUSSAO

7

A forma grave do zumbido é considerada o terceiro
pior sintoma que pode acometer o ser humano, sendo

superado somente pela dor e pela tontura intensa intra-
taveis, de acordo com a pesquisa nacional realizada nos
Estados Unidos em 1984/1985 pela Public Health Agency of
America. Essa informagéo até hoje é bastante considerada
no meio cientifico como destaque a relevincia do sintoma
na populagdo.”

A cafeina é um estimulante do sistema nervoso central
descrito na literatura como potencialmente relacionado ao
zumbido. Até o momento, néo € claro se a cafeina pode cau-
sar ou proteger contra o sintoma zumbido.®

Ha muitas publica¢oes na literatura envolvendo a cafeina
e o zumbido, mas a maioria refere-se a artigos de opinido e
revisOes narrativas. Ha poucos artigos prospectivos que abor-
dam essa relacdo. A estratégia de busca firmada neste estudo
encontrou 79 referéncias, mas apenas 5 atenderam aos cri-
térios de inclusdo. No total, foram incluidos: 1 ensaio clinico
randomizado, 2 estudos coorte e 2 estudos caso-controle, to-
talizando 65.856 participantes nesses estudos primarios.

Diagn Tratamento. 2024;29(2):59-66.
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Tabela 2. Estudos incluidos na revisao e sintese

Autor Desenho/ano Intervencao Resultados e conclusées
Objetivo: Avaliar se a cafeina pode influenciar
o zumbido.
Populagéo: 80 pacientes com zumbido
crénico subjetivo
Intervencio: pacientes alocados em dois grupos o
(cafeina e placebo) para analisar a autopercepcao dos Houve uma mudanga significativa no humor
sintomas do zumbido apds o consumo de cafeina. (medido pelo PEH) apds o consumo de cafeina.
. oo . Os escores THI e EVA melhoraram no segundo
Metodologia: avaliacdo do zumbido por momento em ambos os grupos. A avaliagdo
questionario validado audiométrica mostrou diferenca significativa em
Os participantes foram randomizados em dois algumas frequéncias entre as medidas iniciais
. grupos: um grupo recebeu uma capsula de e de acompanhamento em ambos os grupos,
Ledesma ; ,Erl‘sa'o CI'7£B%1 300 mg de cafeina e o outro grupo recebeu mas essas diferencas ndo foram clinicamente
ot al.? rplo cego uma capsula de placebo (amido de milho). relevantes. Achados semelhantes foram
n =80 Foi implementada uma dieta que restringia observados para a amplitude e relagdo sinal/
o consumo de cafeina por 24 horas. Os ruido nas medidas das EOAT e das EOAPD.
. pgrticipantgs responderam questionériog Concluséo: A cafeina (300 mg) n&o alterou
(Tmmt’us. Handicap Inventory - THI, Escala Visual significativamente as medidas psicoacUsticas,
Analégica — EVA, Pe.rﬂl do Estado de Humor — medidas eletroacusticas ou o grau de
PEH) e foram submetldo§ a exames (audlomgtrla desconforto relacionado ao zumbido.
tonal e de altas frequéncias, acufenometria ) .
(medida de frequéncia; medida de intensidade Nivel de evidéncia: llI
e nivel minimo de zumbido; mascaramento),
emissdes otoacusticas transitorias - EOAT e
emissdes otoacusticas por produto de distorcao -
avaliagdes EOAPD) em dois momentos: no inicio
do estudo e apds a ingestéo da cépsula.
As razdes de probabilidade (OR) para o risco de
zumbido foram derivadas através modelos de
regressdo logistica multipla incondicional.
Ingest&do de cafeina (OR, 0,49; 1IC95% 0,24-0,99);
Objetivo: Avaliar a dieta como fator associado manteiga (OR, 0,46; 1C95%, 0,23-0,93) e alto
ao zumbido. vs. baixo consumo de aves (OR, 0,43; IC95%,
Populagéo: 383 pacientes (185 casos e 0,23-0,81), presunto (OR, 0,44; 1C95%, 0,23-
Caso- 198 Controles) 0,85) e |egumes (OR, 0,50; 1C95%, 0,28-0,92).
Jaracﬂ controle/2023 Intervencdo: Estudo caso-controle, realizado no Os resultados fora.m inversamente associados ao
etal. n =383 norte da ltalia aparecimento de zumbido.
Pacientes forneceram dados sobre habitos Outros a||r:nentos, |nc!umdo cerears, carne
li tares por meio de uma frequéncia vermelha, peixe, vegetfms‘ e frutas nao r.n.ostlfam
almen por m ~quen ficativa.
alimentar de 37 itens em questionario. nenhuma relagao estatisticamente significa
Conclusdo: Houve associagdo inversa entre
zumbido e consumo de alimentos ricos em
proteinas e cafeina na incidéncia de zumbido.
Nivel de evidéncia: VI
Resultados: Pacientes sem zumbido consumiram
mais cafeina do que pacientes com zumbido (300 mL/
dia versus 100 mL/dia, P = 0,0001). O subgrupo que
consumiu menos de 150 mL de cafeina diariamente
Objetivo: Avaliar as caracteristicas do zumbido teve pontuagoes maiores (6 versus 5, P =0,048) na
de acordo com os niveis de consumo de cafeina. escala de incémodo do zumbido.
Intervencio: Pacientes com zumbido foram Néo foj possivel demonstrar qualquer tipo de
comparados com pacientes sem zumbido associagao entre consumo elevado de c.afelna eo
Figueiredo Caso- sobre o consumo de cafeina. As caracteristicas |ncomodo~ do Zl‘.'mkj'do' Quanto mais alto
et al’s controle/2021 do zgmbldo foram correlamona’das com a A pontuagdo de |ncomodo no subgrupo de
: n =282 quantidade de consumo de cafeina entre os baixo consumo de cafeina pode representar um

pacientes com zumbido.
Populagdo: 142 pacientes com zumbido e
140 pacientes sem zumbido foram avaliados —
avaliacdo por escala de incébmodo do zumbido

efeito protetor da cafeina, o que também esta de
acordo com outros estudos.

Conclusédo: O consumo de grandes quantidades
de cafeina ndo esté associado ao zumbido e
a subgrupo sem zumbido. Um eventual efeito
protetor da cafeina deve ser avaliado em mais
detalhes em novos estudos prospectivos.

Nivel de evidéncia: VIII
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Tabela 2. Continuagao

Autor Desenho/ano Intervencao Resultados e conclusées
Resultados: No inicio do estudo, a idade
média da coorte era de 36,3 anos e a média a
L. . L . _ ingest3o de cafeina foi de 242,3 mg/d. Apds
ObjetIVO’S: Avaliar a associagao entre a ingestao 18 anos de acompanhamento, 5.289 casos
de cafeina e o zumbido autorreferido em uma incidentes de zumbido foram relatados. Houve
coorte de mulheres. uma associagdo inversa significativa entre
Intervencdo: 65.085 mulheres entre 30 e 44 ingestdo de cafeina e incidéncia de zumbido.
anos, sem zumbido no inicio do estudo em Comparado com mulheres com cafeina ingestao
Glicksman Cogrte 1991, que completaram questionarios sobre inferior a 150 mg/d (150 mg corresponde a
ot al.16 prospectiva/2014 estilo de vida e histérico médico a cada 2 anos aproximadamente uma xicara de café de 240 ml),
n = 65.085 e questionarios de alimentagéo a cada 4 anos. as taxas de risco ajustadas multivariadas foram
Informagdes sobre zumbido autorrelatado de 0,85 (IC95%, 0,76-0,95) para aqueles que
e a data de inicio foi obtida no questionario consumiram 450 a 599 mg/d e 0,79 (0,68-0,91)
de 2009, com casos definidos como aqueles para aqueles que consumiram 600 mg/d ou mais.
que relatam sintsn’}as. ”alguns"dias/semana" Conclusdo: A maior ingestdo de cafeina foi
ou “diariamente”. associada com menor risco de zumbido incidente
em mulheres.
Nivel de evidéncia: V
Objetivo: avaliar a relagio entre o consumo de Resultados: Os escores do questionario THI e
cafeina e a melhora do zumbido. escala de incémodo foram significativamente
Intervencgdo: 22 pacientes com zumbido rgdumdos (P <0,05) nos subgru.pos com
sensorioneural had mais de 6 meses e consumo de pacientes com menos de 60 anos; pacientes
; . . com zumbido bilateral e consumo diario de
cafeina de pelo menos 150 ml de cafeina ao dia. X -
café entre 150 e 300 mL apresentaram reducdo
Figusiredo Coo_rte)zom Acompanhamento de 30 dias apés a reducdo do  significativamente maior dos escores THI e escala
otal’? prospectiva consumo de cafeina. de incémodo do zumbido.
n=26 2 subgrupos: pacientes com consumo entre

150 e 300 ml de cafeina ao dia e pacientes com

Conclusdo: Individuos com menos de 60 anos
com zumbido bilateral e consumo diario de

ingest3o superior a 300 ml de cafeina por dia.

Avaliacao por questionario THI (Tinnitus
Handicap Inventory) e escala de incémodo
do zumbido.

café entre 150 e 300 mL s&o mais propensos a
se beneficiarem com a redugdo do consumo.
de cafeina.

Nivel de evidéncia: V

Ledesma et al.® avaliaram 80 pacientes com zumbido
crénico subjetivo em um ensaio clinico randomizado tri-
plo-cego. O objetivo foi investigar se o consumo de cafeina
modificava o zumbido dos pacientes. Estes foram alocados
em 2 grupos, sendo que um grupo recebeu uma cépsula
de 300 mg de cafeina ao dia e o outro grupo recebeu uma
capsula de placebo (amido de milho). Foi implementada
uma dieta que restringia o consumo de cafeina por 24 ho-
ras. Os participantes responderam questiondrios (7innitus
Handicap Inventory — THI, Escala Visual Analdgica — EVA,
Perfil do Estado de Humor - PEH) e foram submetidos a
exames (audiometria tonal e de altas frequéncias, acufeno-
metria (medida de frequéncia; medida de intensidade e nivel
minimo de zumbido; mascaramento; emissdes otoacusticas
transitdrias - EOAT e emissoes otoacusticas por produto de
distorgdo - avaliagbes EOAPD) em dois momentos: no inicio
do estudo e apds a ingestdo da capsula. Os autores conclui-
ram que a cafeina (em dosagem de 300 mg) néo alterou as
medidas psicoacusticas, medidas eletroactsticas ou o grau
de desconforto relacionado ao zumbido (nivel de evidéncia
III pela escala de Oxford adaptada).”

Seguindo a investigacdo de uma possivel relacdo entre a
ingestdo de cafeina e o zumbido, Jarach et al.'* avaliaram a
dieta como fator associado ao zumbido em um estudo caso-
-controle, realizado no norte da Itdlia. Foram avaliados 383
pacientes (185 casos e 198 controles) quanto aos habitos ali-
mentares por meio de uma frequéncia alimentar de 37 itens
em um questiondrio. A ingestdo de cafeina mostrou uma
relagdo inversa com o zumbido percebido pelos pacientes
(OR = 0,49; IC95% 0,24-0,99). Embora o estudo néo possa in-
duzir a populagdo ao consumo de cafeina, os autores ratifica-
ram a necessidade de novos estudos prospectivos diante dos
achados obtidos (nivel de evidéncia VIII).

Figueiredo et al.”® avaliaram as caracteristicas do zumbi-
do de acordo com os niveis de consumo de cafeina em 282
pacientes (142 casos e 140 controles), em um estudo caso-
-controle. Os pacientes com zumbido foram comparados
com pacientes sem zumbido em relagdo ao consumo de ca-
fefna. As caracteristicas do zumbido foram correlacionadas
com a quantidade de consumo de cafeina entre os pacientes
com zumbido. Os autores descreveram que os pacientes sem
zumbido consumiram mais cafeina do que os pacientes com
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zumbido (300 mL/dia versus 100 mL/dia, P = 0,0001). O sub-
grupo que consumiu menos de 150mL de cafeina diariamen-
te teve pontuagdes maiores (6 versus 5, P = 0,048) na escala de
incomodo do zumbido. Néo foi possivel demonstrar qualquer
tipo de associagdo entre consumo elevado de cafeina e o in-
cémodo do zumbido e o consumo de grandes quantidades
de cafeina nédo estd associado ao zumbido e a subgrupo sem
zumbido. Os autores consideraram que um eventual efeito
protetor da cafeina deve ser avaliado em mais detalhes em
novos estudos prospectivos (nivel de evidéncia: VIII).

Glicksman et al.'® avaliaram a associagéo entre a ingestéo
de cafeina e o zumbido em uma coorte prospectiva de mulhe-
res. Foram avaliadas 65.085 mulheres entre 30 e 44 anos, sem
zumbido no inicio do estudo em 1991, que completaram ques-
tiondrios sobre estilo de vida e histérico médico a cada 2 anos
e questiondrios de alimentagdo a cada 4 anos. As informagoes
sobre zumbido e a data de inicio foi obtida no questionario
de 2009, com casos definidos como aqueles que relatam sin-
tomas “alguns dias/semana’ ou “diariamente”. No inicio do
estudo, a idade média era de 36,3 anos e a média de ingestdo
de cafeina era de 242,3 mg/d. Apds 18 anos de acompanha-
mento, 5.289 casos incidentes de zumbido foram relatados.
Houve uma associagéo inversa significativa entre ingestdo
de cafeina e incidéncia de zumbido. Em comparacdo a mu-
lheres que ingeriam cafeina inferior a 150 mg/d (150 mg cor-
responde a aproximadamente uma xicara de café de 240 ml),
as taxas de risco foram de RR = 0,85 (IC95%, 0,76-0,95) para
aqueles que consumiram 450 a 599 mg/d e RR = 0,79 (IC95%,
0,68-0,91) para aqueles que consumiram 600 mg/d ou mais.
Os autores conclufram haver uma associagéo inversa entre
a ingestdo de cafeina e o risco de zumbido incidente em mu-
lheres (nivel de evidéncia V). Vale ressaltar que nesse estudo
néo houve controle de covariaveis como dificuldade auditiva,
o que compromete a generalizacdo da concluséo.

Figueiredo et al.,'” em uma coorte prospectiva, avaliaram a
relagdo entre o consumo de cafeina e a melhora do zumbido.
Vinte e dois pacientes com zumbido sensorioneural hd mais
de 6 meses e consumo de cafeina de pelo menos 150 ml ao dia
foram acompanhados por 30 dias , ap6s a reducéo do consu-
mo de cafeina. Os pacientes foram divididos em 2 subgrupos:
pacientes com consumo entre 150 e 300 ml de cafeina ao dia
e pacientes com ingestéo superior a 300 ml de cafeina ao dia.
A avaliacdo dos efeitos da redugéo do consumo foir feita por
questiondrio Tinnitus Handicap Inventory (THI) e escala vi-
sual-andloga (EVA). Os escores do questiondrio THI e escala
de incomodo foram significativamente reduzidos (P < 0,05)
nos subgrupos com pacientes com menos de 60 anos; pacien-
tes com zumbido bilateral e consumo didrio de café entre 150
e 300 ml. Os autores concluiram que individuos com menos
de 60 anos, com zumbido bilateral e consumo didrio de café
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entre 150 e 300 ml sdo mais propensos a se beneficiarem com
a reducio do consumode cafeina (nivel de evidéncia V).

Nota-se, nos estudos, diferentes resultados e considera-
¢oes, que vao desde a reducédo do incomodo do zumbido me-
diante reducgéo no consumo de cafeina até inversédo de acha-
dos, o que nos instiga a algumas reflexdes.

Estima-se que cerca de 300 afec¢des podem estar correla-
cionadas ao zumbido."” Muitas séo as teorias que procuram
explicar a fisiopatologia da geragdo e percepcdo do zumbido.
A maioria tem por base estudos de experimentagdo animal
e observacdes clinicas descritas por especialistas. E consen-
so, atualmente, que o zumbido é resultante de uma ativi-
dade neural aberrante dentro das vias auditivas, geralmen-
te de natureza excitatéria e interpretada como som pelo
cértex auditivo.?

Entretanto, mudancas no estado emocional, particular-
mente flutuagdes de humor e ansiedade, podem aumentar a
estimulacdo global e podem fazer-nos mais capazes de des-
cobrir ameacas potenciais em nosso ambiente. Estas mudan-
¢as emocionais podem aumentar a intensidade aparente e
a irritacdo a sons para os quais ja temos hipersensibilidade.
Em algumas pessoas isso resulta em aumento da percep-
¢do de todos os estimulos, sejam eles visuais, auditivos, ol-
fatérios ou dolorosos. Dessa forma, o recrutamento limbico
pode ocorrer quando uma situacdo é mantida cronicamen-
te. Por conseguinte, o zumbido pode sofrer sensibilizagdo ou
habituacédo na dependéncia das associacdes que serdo feitas
entre a via auditiva e outras estruturas do sistema nervoso
central, podendo ser modulado ou originado pela estimula-
¢ao do sistema somatossensorial !

Estudos apontam que pode haver o envolvimento de es-
truturas até entdo desconhecidas no processo de geragdo ou
acentuacgdo do zumbido, sobretudo por conexdes extra-au-
ditivas na area de inervagio sensitiva do nervo trigémio, o
que poderia correlacionar o zumbido as disfungées témpo-
ro-mandibulares. Alguns circuitos neurais que envolvem a
projecéo de fibras sensitivas do nervo trigémio para os nu-
cleos cocleares (ventral e dorsal) ja foram identificados, o que
denota a participacéo das estruturas faciais na modulagéo ou

mesmo geragdo do zumbido,?***

o que é conhecido como re-
crutamento trigeminal.”

Essas consideragoes reforcam que as pesquisas em zum-
bido devem considerar multiplas varidveis, sendo que os pa-
cientes devem ser alocados em subgrupos, considerando os
fatores identificaveis atrelados ao seu zumbido, ndo sendo
possivel generalizagdes, sob o peso de nédo se obter bom ni-
vel de evidéncia. Um dos grandes problemas em pesquisas de
zumbido é que, por décadas, esse sintoma foi avaliado de for-
ma genérica, evidentemente por desconhecimento de meca-
nismos fisiopatoldgicos apenas recentemente desvendados.
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Embora a fisiopatologia do zumbido néo seja totalmente
conhecida, é muito provavel que os mecanismos incluam hi-
peratividade das vias auditivas ascendentes ou a reducéo na
supresséo do sistema nervoso central.” Entdo, a possivel cor-
relagdo entre cafeina e zumbido ndo pode ser pesquisada sem
considerar varidveis que inevitavelmente projetam a insergédo
de pacientes em subgrupos para as devidas analises.

No contexto, as informagdes atuais disponiveis sobre a
relagdo entre o consumo de cafeina e o sintoma zumbido
sdo escassas em poucos estudos realizados até o momen-
to. Néo é possivel recomendar a supressdo da ingestdo de
cafeina na populagdo com zumbido com base na literatu-
ra cientifica até entdo disponivel. Além disso, os estudos
carecem de qualidade metodolégica, a amostragem em ge-
ral é pequena e a evidéncia limitada e de baixa qualidade.
Recomenda-se a realizagdo de novos estudos prospectivos
de qualidade, ressaltando-se a necessidade dos pesquisa-
dores considerarem os subgrupos de pacientes com zumbi-
dos, em consonéncia com as particularidades e diferencas

relativas a populagdo com zumbido, cujos multiplos me-
canismos patolégicos podem estar envolvidos na génese e
percepgédo do zumbido.

CONCLUSAO

Ha poucos estudos prospectivos que averiguaram a re-
lagdo entre o consumo de cafeina e o sintoma zumbido.
Os resultados desses estudos ndo convergem para deter-
minar definitivamente uma relagdo entre a ingestdo de ca-
feina e 0o aumento da sensagdo de incobmodo do zumbido.
Ao contrério, ha estudos que encontraram uma relagédo in-
versa. Entretanto, a amostragem nos estudos realizados até
o momento, em geral, foi pequena e a qualidade desses estu-
dos foi baixa, ndo havendo padronizagio das intervengoes.
Inevitavelmente, a evidéncia é de baixa qualidade, expres-
sando conclusdes muito limitadas. Sugere-se a realizagdo de
novos estudos prospectivos de qualidade para elucidar defi-
nitivamente essa questao.
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RESUMO

Contextualizagdo: A suplementagao de zinco tem sido recomendada para o tratamento e a prevengdo de muitas doengas, mas ja foi demons-
trado que os achados in vitro ndo sdo os mesmos evidenciados na clinica, havendo caréncia de evidéncias cientificas em humanos, relativa
ao real beneficio dessa suplementacédo para o organismo humano. Objetivos: Sumarizar as evidéncias de revisdes sisteméticas da Cochrane,
referentes a efetividade da suplementagdo de zinco para tratamento e prevencdo de doencas. Métodos: Trata-se de overview de revisdes
sistematicas Cochrane. Procedeu-se a busca na Cochrane Library (2024), sendo utilizado o descritor “ZINC". Todas as revisdes sistematicas
de ensaios clinicos foram incluidas. O desfecho primario de analise foi a melhora clinica, a redugao dos sintomas ou a prevenc¢ao da doenga.
Resultados: Quatorze estudos foram incluidos, totalizando 221 ensaios clinicos e 265.113 participantes. Discuss&o: hé evidéncia de beneficio
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O que dizem as revisdes sistematicas Cochrane sobre a suplementagao de zinco?

CONTEXTUALIZACAO

O zinco é um metal biolégico presente em todos os
organismos vivos,' sendo essencial para a sobrevivéncia.
Sua deficiéncia associa-se a uma variedade de condigdes
adversas, incluindo retardo de crescimento, prejuizo na
funcéo imunoldgica, formagéo e reparagdo inadequada da
pele e dos ossos, bem como disfuncéo cognitiva. Cerca de
10% do genoma humano codifica proteinas que se ligam
ao zinco e desempenham uma gama diversificada e rica de
func¢oes bioldgicas.”

O zinco catalisa reagdes de todas as principais classes
de enzimas e estabiliza proteinas relacionadas a ativagdo
transcricional, dobramento de proteinas e regulacdo de
RNA.? Os transportadores de zinco desempenham um pa-
pel central na regulagéo do equilibrio celular, mas as fun-
¢oes in vitro sdo fundamentalmente diferentes daquelas
das células vivas, onde os transportadores de zinco dos
mamiferos sdo direcionados para locais subcelulares es-
pecificos, envolvidos em mecanismos macromoleculares
dedicados e conectados com diversos processos celulares.
Consequentemente, as fungdes moleculares dos transpor-
tadores individuais de zinco sdo remodeladas e profunda-
mente integradas nas células para promover a utilizagdo da
quimica do zinco para realizar reacdes enzimaéticas, ajustar
a capacidade de resposta celular aos sinais fisiopatolégicos
e salvaguardar a homeostase celular.

Considerando a natureza extraordinariamente impor-
tante do zinco para o bom funcionamento do sistema imu-
nolégico e para a saide humana em geral, estima-se sua
associacdo com cerca de 3.000 proteinas humanas, sen-
do preconizada a suplementacdo de zinco no tratamento
e na prevencdo de iniimeras condigdes nosoldgicas, bem
como estimulante de processos fisioldgicos, no que tan-
ge o bom funcionamento celular. Estd bem estabelecido
que o zinco é o segundo micronutriente mais abundante
no corpo humano depois do ferro, e a deficiéncia de zin-
co desempenha um papel importante em muitas doengas
metabdlicas e cronicas, incluindo diabetes, cincer (esofa-
go, figado, mama e célon), doengas neurodegenerativas,
como a Doenga de Alzheimer, e doencas intestinais, como
a doenga inflamatoria intestinal e a sindrome do intestino
irritavel. H4 também fortes evidéncias de relacdo entre a
deficiéncia de zinco e doencas infecciosas, como malaria,
Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida, tuberculose, sa-
rampo e infec¢des respiratdrias, a exemplo da pneumonia
associada a COVID-19.?

E necessério ressaltar que tanto a deficiéncia como o ex-
cesso de zinco afetam a homeostase e, consequentemente, a
funcdo celular. A intoxicagdo por zinco é um evento raro, mas
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evidenciado, por exemplo, quando do uso de cremes adesi-
vos para proteses dentdrias que contém grandes quantida-
des de zinco. Nesse contexto, pode haver nduseas, tonturas,
cefaleia, desconforto gastrico, vomitos e perda de apetite.
Se usadas durante semanas, doses de 50 mg de zinco ou mais
podem interferir na absor¢do de cobre, prejudicando a fun-
¢éo imunoldgica.’®

A suplementacéo de zinco tem sido preconizada para uma
infinidade de condic¢des, mas nem sempre com evidéncia de
efetividade. Considerando a necessidade da boa prética cli-
nica baseada em evidéncias, propos-se esse estudo para su-
marizar os achados das revisoes sistematicas realizadas pela
Cochrane, no que concerne a efetividade da suplementagéo
de zinco em humanos.

OBJETIVOS

O presente estudo tem como objetivo sumarizar as evi-
déncias de revisdes sistemdticas realizadas pela Cochrane,
referentes a efetividade da suplementacdo de zinco para o
tratamento e a prevencédo de doengas.

METODOLOGIA

Desenho de estudo

Trata-se de overview de revisdes sistemdticas publicadas
na Cochrane Library. Ndo houve restri¢des relativas ao local,
data e idioma em que os estudos foram publicados.

Critérios de inclusao

Tipos de participantes

Foram incluidas todas as revisdes sistematicas que envol-
veram ensaios clinicos com intervengdes terapéuticas prima-
rias em humanos, envolvendo o zinco, e que constam no ban-
co de dados Cochrane Library. Ndo houve restricdo de idade
para incluséo dos participantes.

Tipos de intervengies

Foram consideradas todas as intervencdes terapéuticas
com suplementagéo de zinco em monoterapia. As interven-
¢oes foram comparadas a placebo ou qualquer outro contro-
le, medicamentoso ou néo.

Tipos de resultados

Para o desfecho primario de analise foi avaliada a melhora
clinica, reducéo de sintomas ou prevencédo da doenca e, para
desfechos secundérios, foram avaliadas a melhora na quali-
dade de vida e a ocorréncia de eventos adversos.
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Processo de busca e selecdo de estudos

A busca por revisdes sistematicas foi realizada em 4 de ja-
neiro de 2024 na Cochrane Library, utilizando a terminologia
oficial do MeSH (Medical Subject Headings) e da Cochrane
Library (via Wiley). Foi utilizado o descritor “Zinc". A estraté-
gia de busca pode ser visualizada na Tabela 1.

As analises dos estudos, bem como a extragdo dos dados,
foram realizadas respeitando os critérios de incluséo descri-
tos. Todo o processo de extracdo de dados foi realizado por
dois pesquisadores independentes.

Todas as revisdes encontradas foram analisadas a partir
do texto completo. A extragdo dos dados foi realizada a partir
dos arquivos originais das revisdes sistematicas.

Utilizou-se uma folha de extragdo predeterminada, con-
tendo os seguintes pontos principais: ano de publicacéo,
nome dos autores e titulo da revisdo, niimero de estudos pri-
marios, tipos e nimero de participantes, intervengdes e resul-
tados, andlise de viés e suas justificativas, detalhes de grupos
de intervencéo, duragdo e pardmetros, perfodo de acompa-
nhamento e, quando presentes, valores estatisticos em me-
tanalise, risco relativo, diferencas entre médias padronizadas
ou nédo padronizadas e intervalo de confianca.

As andlises quantitativas utilizadas das varidveis conti-
nuas foram agrupadas em diferenca média (mean difference,
MD) ou diferenca média padronizada (standarized mean dif-
ference, SMD) com intervalos de confianga de 95% (95%IC).

RESULTADOS

A estratégia de busca recuperou em janeiro de 2024 um
total de 76 citagdes na Cochrane Library. Dessas, 14 revisoes
sistematicas atenderam os critérios de incluséo deste estudo.
Todos os 14 estudos foram incluidos, totalizando 221 ensaios
clinicos randomizados e 265.113 participantes.

As caracteristicas desses estudos incluidos foram sumari-
zadas e apresentadas na Tabela 2.4

DISCUSSAO

A suplementacdo de zinco tem sido recomendada para
diversas condigdes, sejam terapéuticas ou preventivas, tor-
nando-se destaque nas prescricbes médicas. E essa con-
textualizagdo pode ser notada inclusive no rol de revisdes

Tabela 1. Estratégia de busca
#1 MeSH descriptor: [ZINC] this term only 76
ID Search Hits

#1 MeSH descriptor: [ZINC] this term only 76
Date Run: 01/04/2024 07:28:37

sistemadticas realizadas pela Cochrane, com um nimero ra-
zoavel de intervencgdes avaliadas nos ultimos anos.

Este estudo encontrou 14 revisdes sistematicas realizadas
pela Cochrane, com diferentes desfechos e andlises, mas com
um contingente expressivo de 265.113 participantes.

Person et al.* avaliaram a efetividade da suplementacgéo de
zinco na melhora do zumbido subjetivo de adultos. A revisdo
sistematica envolveu 3 ECR com 209 participantes e os auto-
res ndo encontraram evidéncias de que o zinco possa melho-
rar o zumbido das pessoas. Os estudos apresentaram risco
moderado a alto de viés e diferencas nos critérios de selegdo
dos participantes, duragdo do acompanhamento e medicéo
dos resultados, impossibilitando a sintese em metanélise.

Um estudo incluiu apenas idosos e utilizou instrumento
validado (THI), mas os autores deste estudo crossover nao
encontraram diferencas significativas na propor¢do de pa-
cientes que relataram melhora do zumbido em quatro meses
de acompanhamento: 5% (5/93) versus 2% (2/94) nos grupos
zinco e placebo, respectivamente (RR = 2,53, 95%IC 0,50 a
12,70; evidéncia de qualidade muito baixa). Dois outros es-
tudos utilizaram instrumentos néo validados para avaliar a
gravidade do zumbido. Um (n = 50) relatou a gravidade do
zumbido usando uma escala néo validada (0 a 7 pontos) e
ndo encontrou diferenca significativa nas pontuagoes subje-
tivas de zumbido entre os grupos zinco e placebo ao final de
oito semanas de acompanhamento (DM = -1,41, 95%IC -2,97
a 0,15; evidéncia de qualidade muito baixa); o outro estudo
(n = 50) também avaliou a melhora do zumbido usando um
instrumento néo validado (escala de 0 a 10: 10 = zumbido
grave e insuportével). Neste estudo, apds oito semanas, néo
houve diferenca na proporgéo de pacientes com melhora do
zumbido, 8,7% (2/23) tratados com zinco versus 8% (2/25)
daqueles que receberam placebo (RR 1,09 = 95%IC 0,17 a
7,10, evidéncia de qualidade muito baixa).

Gulani et al.” avaliaram se os suplementos de zinco pre-
vinem a otite média em adultos e criancas de diferentes
idades. A revisdo sistemadtica incluiu 6.820 participantes e
os autores concluiram que os resultados dos estudos pri-
marios sdo controversos, ndo havendo evidéncia atual-
mente de que os suplementos com zinco possam prevenir
a otite média. Dois ECR ndo demonstraram uma diferenca
significativa entre os grupos suplementados com zinco e
placebo no nimero de participantes que experimentaram
um episddio de otite média durante o acompanhamento
(n = 3.191); outro estudo mostrou uma taxa de incidéncia
significativamente menor de otite média no grupo do zin-
co (RR = 0,69, 95%IC 0,61 a 0,79, n = 1.621). Um pequeno
estudo com 39 bebés em tratamento para desnutri¢do gra-
ve sugeriu um beneficio do zinco para o nimero médio de
episédios de otite média (DM = -1,12, 95%IC -2,21 a -0,03).

Diagn Tratamento. 2024;29(2):67-80. m



O que dizem as revisdes sistematicas Cochrane sobre a suplementagao de zinco?

“"enunuo?)

‘e[91ned wod
sepeJapisuod Jas ‘ojueniod
‘WwaAsp @ olesus ousnbad
win we sepeaseq ogs se)so
sew ‘anelb oeduinusep
eled sepejeu; sedueld we
SOIDIJaUSQ 9P SEIDUIPIAS
sewnB|e e ‘selLolpeIIuod
oes epual elpaw 8 exieq
op sasied wa waAlA anb
apep! ep soue 0dUId 9P
SousW Wod slaAepnes
sebueld Wa elpaw 81110 ap
eldugpIdul e Jiznpal spod
oduiz ep ogderuswa|dns

B 95 9IC0S SEIDUDPIAS Sy

'S9IA 9P 0Dsl OXxleq Wod ‘spepljenb eoq ep s1uswiesab @ epinjoul eldUIPIAG

v 'soluaws|dns sop oelsabul e sode 060 noliwoA sedueld ap eloulw eusnbad ewn enb
opele|al 10} sew ‘sanelb sosiaApe solla)e Janbsienb uesned waedaied oeu oduiz ap sojuswse|dns sQ
(€0°0- & 12'2- DI%S6 ‘ZL'L- = INQ) eIpW 81110 9p soIposids ap olpaw olswinu o eled oduiz op
oyyauag wn nuabns aAelb oeduinusep eled oluswelel] We s9gaq € Wod opnisa ousnbad wn
(LZ9°L =U'6/'08 190 %56 Dl '69'0) 02uiz op odnib ou elpaw 81110 ap Jousw s1usweAnedliubls
2I2UPIdUI 9P BXEe] BUIN NOJISOW OPN1S8 0JIN0 (L 4] '€ = U) olusweyuedwode o ajueinp e yop
elpaw 81110 ap olposide wn weleluswadxe anb sejuedidiied sp olswnu ou ogade|d @ oduiz
wod sopejuswsa|dns sodnib so asus eAledlIUbIS eSUBIS)IP BLN WERIRIISUOWSP OBU ¥DT Z

‘sspep!
sejualalp

ap sedueld

@ sojnpe we
elpaw 9130 e
wauinaid oduiz
op sojuswsa|dns
SO o5 Jeljeny

0¢8'9=u
¥o3cl

NEES
ueng

'so}npe ap
opIquinz o a1oy|aW 0duiZ

ap |eJo oedejusws|dns e
anb ap sepugpIAe ey oBN

oesnjpuo)

‘(Jeuoy eLnswolpne eu saJelwl| Sou eSuepnw no sodisnoeodisd sonsweled sou eduepnw ‘oessaidsp o
spepalsue ap SOUJOISUR.] SOU B3URPNW ‘Oy|egel] O. OPRIDOSSe 0JILIQUOJ30I20s 01oedwl ou eSuepnw
‘epIA ap apepljenb) oLigpundas oydayssp 0.1no Jsnbjenb nolejas sopinjoul sopnise sop winyusN|
“(exieq onnw spepjjenb ap epugpIAG ‘0L'L @ £1'0 %56 DI = 60'L YY) 0gede|d wessagada.

anb sajanbep (Gz/2) %8 SNSISA 0dUIZ WD sopelell (£2/2) %L'S ‘oplquinz op eioyjaw wod
sejusided ap oediodoud eu eduaisjip aAnoy oeu ‘seuewss ollo sode ‘opnise a1sa ‘(jeaeriodnsul
9 aAeJb opiquinz = (|, :Q| B O 9P B|eISS) OpepI|eA OBU 01USWNJISUl WN OpUeSN OpIquinz op
BJOY[SW E noljeAe Waque)l (0G = U) OpNise 04192491 W “(exieq ounw spepijenb ap eipugpire
'SL'0 B £6'2- DI%S6 'L’ L- = INQ) crusweyueduwode sp seuewas 0110 ap |euly oe ogade|d @

oouiz sodnub so anue opiquinz ap seanalgns seodenjuod seu eanesiiubis edusie)ip nosuodus
oeu o (sopuod / e () EPEPI|EA OBU B|EDSS BLIN OPUESN OPIqWINZ Op 8pepIARIG B Nole|al (OG = U)
wn ‘oplqwinz op apepliAelb e Jejjeae esed sopepljeA OBU SOIUSWNIISUI WeJezl|iin SopNnIse sioq

‘(exieq ounw spepijenb ap ePUSPIAS ‘80’9 € 80'S- DI%S6) 05’0 = INQ :Sosaw osenb sode ogede|d o
oduiz sodnib so anus eanedyiubis edusisyip welejejas oeu opnisa opunBes aisep saioine sQ ‘sojuod
00l B 0 P B|e2Sa BwN NOZ||1IN Sew ‘OpIquINZ Op SpepPISUSIUl B NIPSW WagWe) opniss 0O

(exieq oynw apepijenb sp e1ougpPIAS 11’9 B £G'GZ- DI%G6) P LL'6- = INQ ‘seuewss
oo sode ogede|d 8 0duiz sodnub so aijus eangediiubis eSualsyip ewNyuaU NOlR|a) OBU OPN1Sa W

SOLIBPUNDaSs SOpeNsay
'soAnedlIubis sosiaape solleje Janbsienb nolejas sopinjaul sopnise sop wnyuaN

‘(exteq ounw spepijenb sp eduUIPIAG (0/'Z| B 05’0 DI%S6 '€S'Z = H¥) 81usweandedsal ‘ogede|d & ooulz
sodnib sou (6/Z) %z SNSIOA (£6/S) %S :01usweyuedwode ap sasaw oljenb Wwe opiquinz op eloyaw
weuejejal anb seusioed ap oediodoud eu seAinediiubis seduslajip WeIRQUOdUS OBU & 9luswepeledss
Sase) senp sep sOpe1Nsal SO Welele|al OBU JOA0SSOID Opn1sa 81sep saloine sO "oliewd

oyoejsep asse eled (|H ) OpepljeA OlusWINIISUI NOZI|IIN SOSOpPI sejuaided we opnise O seuady

opiquinz op speploedeour @ apepirelb eu elioy[a

'sosopl sajuaided seuade niNpuUl (401 = U) £10Z We opezijeal opniss wn sew ‘oAnslgns opiquinz wod
soue g| 9p salolew soynpe sopo} wels sayuedpiped sO “asijeuelsw ewn opueljigissodw ‘sopejnsal
sop oedlpaw & ojusweyuedwode op oedeinp ‘sejuedidilied sop oeds|as ap SOLIS1ID SOU sedualayip
weJeluasaide sopinjoul SOPNISS SO SOPO] “SIIA 9P O)|e e Opelapow 0sl WeAejussalde sopniss sO

sopel|nsay

opiquinz
wod sajuaided
ap ofeuew ou
oduIz 8p |eJo
oebejusws|dns
ep ebueinbes o
e1dedlS € JeljeAy

soAnalqo

SOpIN|oUl SOPNISS SOP edNIsUIdeIRD 'Z Blage] .

60Cc =U
403 €

elisowyy

v 39
uos.iad

sai0INy

Diagn Tratamento. 2024;29(2):67-80.



Osmar Clayton Person | Maria Eduarda dos Santos Puga | Alvaro Nagib Atallah

“*BNURUoD

‘sedusop ap sodi

S9]S9U 0DUIZ Op SOIdI}aUSd SO
opeJIsuUoWSp Wa) einesay|
e anb zaA ewn ‘swliode)
e3U90p eU 9 elwasse|e) eu
oduiz ap oedejusws|dns e
2100s YD slew sopezijeal
wefes anb wepuswodai
$2101NE SO "SIIA BP OISl
oxieq wod 8 spepijenb eoq
op weloy anb ‘solesus ap
odnub ousnbad wn ap sopep
SOU 9s-elased 0BsN|IUod \f

‘oue wn Jod & sesaw

SIOp SO 8jueINp 0JUIZ 9P
oedejuswa|dns weiagedal
anb ssw.ojd|e) sequaioed so
aJjua sedlul|d> se0dd84ul ap
[e101 CJBWINU Op OBdNpal &
wod @ oue wn Jod oduiz sp
oedejuswa|dns weiagedal
anb sswuojid|e) sequsioed

SO 8J1US SBWO}ID|e} SBSLD
op oJawnu op oednpai

e WOoD epeAIasqo 9
oId1JaUS] Op BIDUIPIAS VY
'sodnub so aijue sequaiayp
sjuswieAiediubls weioy oeu
seollgwodouiue sepipaw

se o euigqo|Bowsy ap |aAlU

0 ‘oduiz ap oedejuswa|dns
weJagadai anb seyusioed
Wi opeusWINe eyus) 0dUIZ
Sp 0D1I9S [9AIU O elOqWID
‘ojuelud O ‘dwloyid|e)
ebusop wood sausided we
0DUIZ 9P SODLIS SISAIU SO
nojuswine oue wn ajueinp
oduiz op oedejusws|dns

e anb ap sepugpIAG ey
‘ojdwexe Jod ‘aulioyide}
ebusop wod seossad wo
oduiz op oedejusws|dns

op osh op opysusq o

210S SePUIPIAS BH
‘og5uaniaiul

e1se weiagedal enb ssjanbe
9J1Us NOJUBWINE OIUBWIDSD
ap owil o enb 8s-noAlasqo
‘ojuejuS O "BlWSSSE|e] WOD
sejusioed we 0duIZ op 0d1I9S
|[2AlU OB OBSe|9. WS 0JUIZ 3P
oedejuswa|dns ep olsuaq
Jenbjenb wenbipul enb
4D3 9p selbugpirs ey OBN

oesnpuo)

"s1usweAndadsal ‘(LZ = U 16E'p- B 68'0L- DI%S6) ¥9'L- = NG

9 (9€ = U 'EH'0— 10’0 DI%S6) SO'0 = INQ 'se|os1uod soe oedetedwod we 0dUIZ WOd opejuswa|dns
odnub ou sjusweAnesyIubis NinuIWIP Sediul|d s90328jul 9P [e101 OJaWNU O ‘OUe Wn 9p 0JIN0
S9SOW S3.1 9P OPNISe WN W (22 = U '60'S © 10'Z- DI%S6) ¥S'L = INQ ‘oduiz ap olerede op odnib
ou oBU SBW ‘(OEL = U ‘GL'Z- B LG'E- DI%S6) €8'C- = INQ 'S9|041u0d soe oedesedwod wa 0duUIz 9p
o1ej|ns wod opejuswsa|dns odnib ou a1usweAiledIUBIS NINUIWIP OUE WN WS SBWJO0JID|e} SasID

op |e101 OJSWINU O ‘BWI0o}Id|e) BSUSOP WO sajusided w3 ‘0dulz Wod oedejuswa|dns ap oue wn
sode osad ou no |esodiod essew ap a2Ipul OU seAledIIUBIS s9o5elalje NOJISOW OBU OleSUD WN
‘elnawodounue e oede|as w3 ‘slusweAndadsal ‘(9’|  OF'L- DI% G6) £0°0- = INA @ (960 & ¥8'0-
D1%S6) 90'0 = INQ ‘(Olesus win) oue wn NO (OlesUa WN) S8SaW € W ‘9|0J1U0d 8 oeduanialul
sodnub so aijus euiqojbowsy ap [9AIU OU eAREDIIUBIS BSUBIB)IP 9ANOY OB ‘S1usweAdadsal
(££'82 R €L'LL D1%S6) GT'0Z = INA @ (98'2Z © 769 DI%S6) 06’V L = INQ ‘dWo4d|ey BlwSUE WO
sojuaioed We 0dUIZ 9P 0JL9S [SAIU O d1UBWERAIEDIIUBIS Nojuswne (/7 = U) (Solesus siop wa)

Oue wn 8 (olesus win W) sesaw ¢ Jod 0dulz ap o1elede op oederuswsa|dns e anb 8s-noAlesqQO

‘ojusweles ap sodnib so enue |esodiod essew

9P 921pul OU B5UBIB4IP SANOY OBU ‘'OpPNILOD ‘YDJ Win W3 *(9Z = U '8E'y © 9€'Z DI%S6) LE'E = NG
‘soue 919s e wn Jod oduiz ep oederuswa|dns welegadal anb sejusided we syusweanedyiubls
nojuswine 01UaWIDSaId 9P SPEPIDO|SA B ‘YD wn wa ‘eLyswodoiiue e oedejas w3 “(66'/01

e G4'ZL- DI%S6) OF' Ly = INQ ‘@|0s1uod odnub o @ oduiz wod opeuswsa|dns odnib o anue
e3usJafip NOJISOW OBU ODUIZ 9P 0JLI9S [SAIU OP JOJeA O ¥DJ WN We ‘elwasse|el wod seossad w3

sopelnsay

‘awIojIdey)
edusop ep @
ejwasse|el ep
ojuswelely

ou odulZ op
oebejusws|dns
ep o19)9

0 Jeljeny

soAnalqo

65y =u
)8 10 amg

4036
esysowy/ saloiny

‘oedenunuo) 'z ejaqe|

Diagn Tratamento. 2024;29(2):67-80.



O que dizem as revisdes sistematicas Cochrane sobre a suplementagao de zinco?

“enunRuoD

‘odwe.les wood sedueld wa .
oouiz ap oedejuawaldns ep odwe.es
01194 O IEINJBI NO IBWLIUOD ‘exieq 01INW 104 eIDUBPIAS ep |esab apepijenb v ‘sodnib sop Jsnbjenb we opelejas 10} ojuswelen wod sedueld
eJed $81UBIDYNS SEIDUSPIAS | Ok OPEUOIDR|SI [E191R|0D OUd WNYUSN “(P/'] B /9'0 D1%S6 '80'L ¥H) wesagadal oeu anb sejanbe wse apepljenow
gy oeN ‘sienuodsip 8 02Uz ap sojuaws|dns weiagadal anb sedueld se anus aigs) ap epugsne e gie odws) ou © spepigJow
SEDUDPIAS Sep EXIEq olinw eAnesyIUBIs B5UaIa)Ip BANOY OBN ‘(11’8 B 10’0 DI%S6 "bE'0 = ogooe|d weisgesal anb sejenbe ep oednpal 38 =4 sle¥e
spepijenb e opiasp oduwieles 11yl 1P Y oeN (r1'8 8 L0'0 DI%S6 'VE'0 = YY) 0ge2e] 9 | p ogonp 43 L uomOMY
LD SB5URIID 8P SOIIUIP © 0duIZ ap sojusws|dns weisagadal anb eluownaud & odweles Wod sedueld 941U apepljeHow eu odulz ap :
Ssope}jnsal sou 0dUiZ 8p eu eanjedliubis edualsyip noJisow oeu opnise O ‘eluownaud @ odweles wod sepedjisoubelp oedejusws|dns
oeSejuswa|dns ep soysse sedueld Gg NINjdul 8 eIpU| BU OpEZI|eal 10} OPNISd O '0BSN|DUl 8P SOLIZILD SO Napuale ¥y wn ep soylaye
SO 81q0S ajusweAlIulap : 50 JeljRAY
JINjpuod [aAlssod 10} oeN| ;
‘0duiz ap oedejuswa|dns ep sosiaApe SO1I84e 81qos No
(1) epugbijaul ap s1uaidonb no oediubod sp oedenjuod aiqos sopep NedsuI0) OPNISS WNYUaN
'SOPN1S SOP WNYUSU W 0dUlZ WOod on _MMWMm%muw%:m
opejuswsa|dns odnib o & ogede|d odnib o asus sodsew so Jibune esed odwal ou eanedyiubis %A.u o oEmvu_mm,
‘|leausw e3usiajip 9ANOY OB 'S2J010W SODJewW 9P ddued|e O 91qOS SOPEeP WEeJ9daUI0) SOPNISe sIo opcmE_>«_o>cmm.w_o
no LMHWN_M“__L%&LS__MW%%%% *, EPEISPOW,, BPEISPISUOD 104 BIDUIPIAS ep [esob spepijenb v ‘sodnibgns op sasijeue sessou sejod ap sepipaw seu - .
sedueLd No $agag W opeoi|dxa sjuswepenbape 10} oeu anb o ‘eanediyiubis speplsusbolalay eAnoy sew ‘opedul o oxieq ogase|d wod vElL'e = gl® 19
oouiz ep oedejuswa|dns S9IA 9P 02sl Nojuasalde SOPNISa SOP BLOIBW Y *(%E6 =2 | ‘€7'0 = d ‘PE'S © 92'2- DI%S6) ¥S'L op 104 oedesedwod ¥o3 €l elboo
& m:wﬂwwmﬁww&@%u N © esed sodnuf so s.3us selpaw sep eSusIalp € 8 (%0L = ¢ | ‘€5'0 = d ‘90’1 © 90'2-% DI%S6) we 0dUIZ Bp
PPUPING B4 OEN 0S'0- @p 10} |INQ| ou ogede|d @ oduiz ep oedejuswa|dns ap sodnib so aujue selpoaw sep eduaiajip e oedejuswsaldns
:0ouiz op ogdejuswaldns ep oAnediIubis o11eye aAnoy oeN ‘(Add|) 4010WOodISd O1USWIA|OAUSSS] ep soyee
ap @21pu| ojad @ (\|) [PIUS|A OIUBWIA|OAUSSS(] B 82IpU| O[ad OpIPaW O1USWIA|OAUSSOP so _m__m><
Ou 0199 O JeljeAe eled 9sijeue1aL BWN WS SOPERUIQWIOD Welo) sopep sQ ‘saluedidijied ’
€1z W (Q|Sg) |nuesu| oluswinjoaussa ap Asjeg se|eds] se a1qos sopep wedelejal YyOJ §
‘( epelspow spepijenb sp eduUsPIAS ‘YT
G '62S = U '#Z'9— B €¥'SZ— DI%G6 'SeIoy ¥8'SL— = INQ) Seioy 9| Sp 28D WS elalielp ep elpow
oe3eunp e znpal s1usw|aaenold oduiz sp oedejuswa|dns e ‘sjuslsisied elalielp wod sedueld w3
ajuaisisiad elalielqg
‘(epeispow spepiienb ap eugPIAG YDI ¢ 'FEE'L = U P2’ © G0'L DI%S6 VS’ = Y :9pep! 9p sasow sios
"odUIZ 9P | 9p SOUBW WD Sedueld ‘epeispoll apepijenb sp edUgPIAG ‘YD 9 'G09°Z = U 98°L B ZE'L DI%S6 ‘LSl = Y
epuaPysp Mv 02s1J OXleq :apep! 9P SaseL SI9S 9P Slew Wod sedueld) seliple sexie) se sequie W OHWQA 8p 02SLI O hojuswine
wejuasaide seSuend se 0duIz sp oedejuswa|dns e ‘ojuelus O ‘senelf SosISApe SOJUBAS NOJe[a) SOPIN|IUI SOleSUD SOP WNYUSN
9pUO S1ED0| W 8 sepliinu . b , e ‘a1uaisisiad no
waq sedueLd wa ‘spepl (9pepljenb exjeq op eudpIAe YDT | ‘vL0'L = U e
op sesauW siss ap sousw PG e 66’0 DI%S6 ‘YT’ = YY) elp ownas ou elauelp welussaide epule anb sedueld ap osownu epnbe elalelp
Wod sedueld Wa 0duiz /p 0 no ‘(spepjjenb exjeq ap ePUIPIAG YD T 'YEE'L = U 'Syl B 00"~ DI%S6 'seloy €2'S = INQ) w0 se3ueud L¥8°0L = U ‘e 1o
oedejuawsa|dns ap osn o elalielp ep eipaw oedeinp eu ol19)e 181 oeu apod oduiz sp oedejusws|dns e anb waisbns sp ojuswelel) ‘
epodns ogu [enje eUYPIAG sioAjUOdSIp SBIDUPIAS S ‘Spep] 9P S9SOW SIS 9P SOUSW WOD sedueld Wwa ‘ope| 0JIN0 Jod ou 02Uz 8p |eJo Yo €€ lutiezzen
V "SIEW NO S855W SIS Wod ‘(@peplenb elje ap eiougpPIAS ! ! =U'€Z'9L— & $G'9S— D|%Gb ‘Selol ‘97— = elp wn oedejuswa|dns
mmwcm_gu eJjed odlypuaq Jes A Pep| 1/e Sp elugp! 403 S OFA_V.I -€C91 759¢ HM_\uWO Yy 6e£9¢—= _\/_ﬁ_v P = |
apod 0ouiz o ‘epensje o | 9P 82192 Wa edLelp ep oedeinp e opuiznpa ofew odaled ouR)e 0 mmw_bscmm_.o 3P sleuls wod seduelD e JeljjeAy
oe3lINuUsap ep NO 0duIZ 8p w3 “(epeispow spepijenb op epUIPIAS ‘YDF 9 ‘G98'E = U 88’0 & 190 DI%S6 '€L'0 = YY) Blp owns o
m_uc©_u_+w_nu ep m_ucw_m>w\_Q ole mwm_m‘_wo_ m_mtm_ﬁ m.—:o mmwcm_‘_u mb oJswnu o Nsﬁm\_ m«cmc.__®>m>0\_a =] «mbmﬁ.:msv mx._mn &U m.._ocwﬁ.Sm
e spuoseale w3 | YDJ 6 'L8GC=U'6L'E- B Z/L'6L— DI%S6 'Sel0y 9y’|L— = |NQ) BIp OlSW 8p B28d WS eldleIp ep elpaw
oedeunp e Jiznpai epod oduiz ap oedejuswa|dns e ‘spep! op S9SSW SI9S 9 Slew WoD sedueld w3
‘(exieq o1inw epepljenb sp eipugpins) sepezijelidsoy sedueld
9P OJawnu o no a1ow e znpal epnbe elalielp e d1ueINP 0dUIZ 9p oedeluswa|dns e s Jazip
Jepod eised sopiznpuod wag ¥D)J Op S9IUSBIDYNS SEIDUIPIAS By Oeu aluawlenie :epnbe ela.ielq
"0DUIZ Bp BIDUBIDIBP 9P 0DSk Olje WoD sodijelse sasied W epezijeal 10} sopINPUl YD J sop aned Jolew
oesnjpuo) sopel|nsay soAnelgo eJlsowy saJoiny

‘oedenunuo) ‘z ejaqe|

Diagn Tratamento. 2024;29(2):67-80.



Osmar Clayton Person | Maria Eduarda dos Santos Puga | Alvaro Nagib Atallah

“*BNURUOD

‘oduiz 9p
elduUsIdIep ‘oeIs]
auswianeroid no
-syusBin apeprond "0dUuIZ 9p slewJou saode|ndod ‘we anb saseyNW
oLUN 155 SABD ‘olUoWBbE s | WEIEZIN SOpNise soonod siod ‘sodniBgns sp sasijeue sepezijeas Weloy ogN ‘(epelapow spepijenb wa sopezijeal
o5UIZ O m_u._mQ«Lm o ﬂm_c 5 9P BIDUIPIAG I0EE'G = U 'YDT 6 2L L © 26’0 DI%S6 ‘'20°L = ¥¥) 0duIz op oedejusws|dns was Sopnj3se opuesinal
\mou.‘cwE__ocw\_ m;nwx_mm op no ogaoe|d wod sopesedwod opuenb [euoidelsab apepi e eited sousnbad sagaq o (epesspow ‘odniBgns sp
! ! . . / oy . " asljeue ewn
spepijenb ap epugpiAs sajuediditied g4e7/ = U YD L1 ‘EL’L © 6£'0 DI%S6 76’0 = YY) oy
mwowmmmwm_“w%wwwﬁ_ﬂﬂmmww Jodseu oe osad oxieq op 02sl1 Op ogdnpal eu e3ualalip ewNyusu ho eanod zej sjusuijaaencid EMOmw%_M_,:,QmmNL
[esob _m.cmu_u_bsc opelse o o ‘(spepljenb exieq ap eUIPIAG (£/6°L = U YD 2T ‘9Y'EV © L8'GL- DI%S6 '€8'EL = NQ) “0geve[d no osuiz
LBIOUIBW 5D SPULIOL JEDIOME Jedseu oe olpaw osad ou eduaisiip ewnyuau no eonod Jaze) spod oduiz sp oedejuswas|dns e op oedeyuswydns | 000°8L =U ae1e
M_ng mLﬂS Om%mm_wwm:_ ‘OlUSWIDSEU SP SOYD9Jsap SOJINO eled ‘Sluswijeul "exieg 0liNW 9 BIDUSPIAS ep ezalad e anbiod " ewnyusu NoER T 12onpIed)
; $ 0BOEDL : ‘|eYeUOSU 81I0W B ZNpaJ 0duIz ap oedejusws|dns e enb ouedul J *(spepljenb exieq ap epUIPIAS SNSISA OdUIZ 3P
so /M LMwNCmMMCm“mMOM.MpM“ '680°Z = U '¥DI Z'1S'L © 18'0 DI%S6 ‘0L’ L = ¥¥) stereupiad sapiow no (spepijenb exieq ap Omwﬁcwc_m_a:w
B oo oot o oo BIDUSPING ‘G67°E = U ‘4D £ '88'L B 08'0 DI%S6 ‘ZZ'L = ¥¥) OLOWIIeU op 03s1 Op Ogdnpai eu o onepnes
n_uuc_N 5 UmmwmpcmEm Q:M edusJajip ewnyuau no eonod Jaze) spod oduiz ap oedejusws|dns e ‘ossip Wy ‘(apepijenb sepinelb sassynw
.m wﬂU xwv mwpcw_u__uSm exieq ap BIDUIPIAS {|G8'6 = U ‘YDT LZ '€0’L © #2'0 DI%S6 ‘£8'0 = ¥¥) soiniewsid sojuswioseu " we siuejul
SEI>UBDING BU OB ap oednpal eu e3uUalajip BWNYUSU No ednod wa Jeynsal apod oduiz ap oedejusws|dns slejeuoau ‘siela)
PPUSPINS BY OEN e anb wa1abns SeIPUIPIAG Sy 'SOPNISS SOP SPEe1IdW WS OXIeq 104 SDIA dp |e1ab 0ds O m.MﬂM_Hw_wm%
SOU S019)8 SO
Jesedwo) °|,
‘ozeud obuoj ‘(epesspow spepljenb sp elpUSPIAG (487 = U ‘ojudWIdSaId
€ OJUSWIA|OAUSSSPOINaU oU 423 € ‘(h¥'0 B 20'0- DI%S6 'LZ'0 = INdQ) B52qed ep oluswidsaid ou 018je wnyusu no odhod 8 sunwoo
oduiz op ogSejuswe|dns ep 191 apod sew ‘(apepijenb exieq ap ePUIPIAS 1687 = U YD € ‘YL L € 9£'0 DI%S6 'SL'0 = NdQ) sepepiqiow
o11)s 0 Jeljene esed sopep Jeaul| 0juswIdsald o sjuswellabl| Jeioyjsw spod s ‘(epeispow spepljenb sp epuspIAS | gy = U ‘od1B69|oinau
wiaisixe oeN "apepuniewsid 403 S ‘Y9'0 B 8Z'0 %S6 Dl ‘97’0 = INdQ) osed ap oyueb o eioyjaw s1uswarenold oedusaisiul y | OIUSWIA|OAUSSSP
ep SUNWOD SaPEPICIOW Sseu e b , o - , i ‘a1ioW opuinjpul
pepijenb exieq ap eiougPIAS Ig4L = U "¥YDTF L ‘€E’L © 000 DI%S6 '80°0 = YY) duesoidsu .
Jorood. o gonod | suodoseus no (epesspow °Pepyenb 9p EPUSPINS (E6z = U 4D3 2 Y02 © 09°0 DI%S6 11| = %) wmwmmmmm Zoy
euelisloRq 85d8s ‘(9pepljenb exieq ap BIDURPIAG g4 = U 'YDT | '0L'Z 8 L0'0 DI%S6 710 = ¥y U = we e
WS Jeaul| 0juUSWIDSaID O 3 , ; ; 2l ; sajuepiodw
osad ap n.v_;ch,m o JeloypW .m_own_LBme_Q ep enedounai ‘(spepijenb EX|eq 8P EPUYPINS -E6| = U 433 L OF'L B LEQ DI%S6 mo_ump_wmmw e19)e ¥d3 S qneis
syuawierenoid © spepifeniow 99°0 = YY) Jeuowndoduolq eise|dsip OWO ‘SUNWOD SaPEPIgIOW B1COS 011848 WNyusu no oonod ropdejuswoldns
_ . cmE_M _om.__w ow 131 apod 0dulz op |esaluS opdelusWS|dNs v/ “(OwIs)-sod) spepl ap sasaw gz e g| soe ozeud obuoj = ewn cwﬁ__ no
JnuiLp wbpoa \og_omum_m no € 00160|0INaU OJUSWIA|OAUSSSP OP SOPE}NSaJ SO SICOS SOPEP SlaAluodsIp WeAelss oeN ‘(epepljenb oo_wuu_a wWos
“oeSel exieq 9P BIDUIPIAS 'S99 GyE = U 2¥DF € '£6'0 B LE'D DI%S6 'SG'0 = YY) (0rusweyuedwode
owwmhﬂwcwwm_mhmmmﬁwuchm ap opouad op [eul 0 & oedUsAISIUI BP OIdJUI O wbcwvwmm:mu se sepo} Jod apepijeriow e \MMNNMQEMME:M
'soimewaid mmnmn WS 05Uz Jinuiwip epod sopezijelidsoy soinjewald we epeldiul 0duiz ap |elolus oedejuswsaldns Omwmpc_wf_cm_mg
@—U _mgwwcw OWWQHCQEW_QJw < .mu_&O_O_OOHQC\_ wﬂvmv__MJU NOQ QU sew ‘souanbad wu.cwe_mgwm ENLOU— mOﬂN_J_UC_ solesus 0duld sQ e Mm Jeujwieleg
‘sodnub so a1jud sioAeIedWOD S}UBWIED(ISIIRISD ‘'sojeuosu
. : P _ 5d . WS |B4O 0dUIZ Op
® SO.JeJ SOPRISPISUOD Weloy) (€0°LL B ZL'0 DI%S6 '26'C = ¥y 98¢ = U) edueind 0e3dnia @ (L/L°/Z® | .5 enBos e Ieljene
‘e1de11010} 8P SpEPISSEIAU LE'0 D1%S6 ‘26’ = ¥Y ‘987 = U) elaeIp (SZ'Z B 61°0 DI%S6 'S9'0 = ¥Y '98Z = U) OHWQA OWod 3 epIA Bp eUBWSS
e no elwsuIanUIliciadiy o $1e491e|0d SO11a)5 Bp IPUIPIdU| *(8L'Z B 99'0 DI%S6 ‘0Tl = ¥¥ ‘98¢ = u) sodnib so soque wa | esswid e sjueinp
eIoUS _uc._mm mN._JQwL w.r_m v_ [orgledwiod 1o} eidels1olo) 9P dpepIssadaU 8p edUIPIdUL € (£9'8- B £6'91L- DI%S6 '08'CL- = INA SOjeUOSU WS
s m.:mmc_mwm ol o Mmmw%m_muu. !9z = u) ogade|d op odnib o wod oedeledwod Wd BLIND slew ajusweAedyiubls opls eyusl ! ! 99z = u e 1o
P © EDESIUILL um oouiz 5 oouiz op odnif ou eidess1010} ep oedelnp e eloqwg (€9°0 € €0'L- DI%S6 ‘02'0- = INA ‘982 = u) mm_wuﬂ_\_umcm_ﬂwm MU _m_p
elo o_MuMEm.EM dns o w:m sodnuf so soquie wa sivAeledwod weloy sedoy Z| F g/ We “p/Bw ws ‘S| H ap SoIpaw SIsAIu SO wnyuau no 4031 YSIN
L:pmco:Ew oeu _w>_coo_m_ "(ZS'1 ® 85'0 DI%S6 '76'0 = ¥Y ‘982 = u) sodnub so anus sjueypwas 1o) “Jp/Bw G| < (S1H) e219S ogeoe|d wod
R m_wE_x m__u:w _>w.v |e101 BUIGN.I|I OWOD BPIUAP ‘elwauign.l|igiadiy ap eIdUIPIDUI Y/ J8Y|0d WOD NOo ellopewew e ogdeledwod we
peHw] BRUIPIAS v wod epidauloy edise|d epipaw ejad 81uaide| Op EI0J BU OPE.ISIUIWpPE 10} OlUBWEDIPaW O "oned Muc_N ep _MB
-sod elp ,/ Ok ,Z Op ‘elp Ok S9ZaA SeNp W G 9P SSOP BU OPEJISIUIWPE 104 [BIO 0dUIZ O ‘ogade|d og mwcomm_w_ m:w
Wod [e40 0dUIZ Nosedwod OpNIse 9153 “OBSN|DUI SP SOLIIID SOB NSPUSIE OPNISS WN seusdy me_c:wwwn_
oesnpuo) sope}nsay soAnslgo eljsowy sai0INy

‘oedenunuo) ‘z ejaqe

Diagn Tratamento. 2024;29(2):67-80.



O que dizem as revisdes sistematicas Cochrane sobre a suplementagao de zinco?

“*enuiRuo)D

‘sopey|nsal
se1sep epepunjoide
siew oedebisanul ewn
eLIESSE08U B ‘OlesUD *210|0d NO 0119} BP SdI0PEDIPU|
epe> we seyuediied SOU 0DUIZ WOD SOIUSWI|E 8P OB5edII1I0) BP OPEIR|S OSISAPE OHOS WNYUSU SANOY OBN
 sod1UIPd solesus ap “0}UBWIDSBID OU Osele No 0sad OxIeg 21qOS SBO3eWIOU!
olswnu ousnbad op nasauloy z oedesedwod eu olesus wnyuaN ‘(epepljenb exieq ep eIUSPIAS 057 = U ¥DT ¥
23Ul SOPIDBYUOISAP /10w Z/'0 @ £9°0- DI%S6 “T1/|1oWT £0°0 = INQ) O2UIZ 8p OBSIPE WSS Sew ‘Sa3usLIINUOIdIW WOod ‘|lesob
oes ‘sodibojojewsay SO1UBWI|e SOWSaW SO Wediwnsuod anb seluedidinied wod sopelsedwod opuenb ssjusLanuoIdIW wa ogde|ndod
S@I0pEDIPUl SO B1GOS NO SOJINO 8 ODUIZ WOD SOPEDYIHIO) SOIUBWI[R Weliwnsuod anb sajuedidiped we odsuiz ap eU OdUIZ Op
soy|npe sop oyjeqe.; ap sooiewse|d No SOJIBS SIBAU SOU BSUBIBHIP dANOY OB ‘(eXIeq olnw apepijenb ap eIdUBPIAS snje3ys op
apepideden e ‘oe3iubod e "6’ © 10'0 DI%S6 'L1'0 = ¥Y) 0duIZ 8ep epUBPYEp op oediodoid eu oB3NPaI NOJUOOUS OBU salopediewolq
‘se5uelID Sep OIUBWIDSID ob11} ap eyuLie} BU 0118} OB 0DUIZ P OBdIpE @ od1un wn “(epep!jenb exieq sp euapIAe sou @ apnes e
13 sep ! 13 9p eyuiiey 4 1z 3p ogdipe dp ¥D3 odlun wn *(dp 1eq 3p epugpl pnes e
0 ‘oduIZ 8p ePUBPYBP 1/6€ =U 4D ZEL'Z © 9E°0 %S6 DI ‘88°0 = ¥Y) OWsIueU 8 (spepljenb exieq ap ePUIPIAS sopeuoioe|al
e opuinjpul ‘sopeynsal 176€ = U YD Z'8E'8L © ZG'0 DI%S6 ‘01’ = ¥Y) osed oxieq ap sjueY[BWSS OIS WRIBAI} 0UIZ sopeyjnsal 60, =u e e
SOJINO 81gOS OdUIZ WD Was SO3UBII[e SOWSBW SO Weliwnsuod anb sajuedidiied so sNSISA 0JUIZ WOD SOPEDIIHIO sou oduiz ¥o3 8 yeys
sojuawije ap oe3edYI1Io} sojuawije weliwnsuod anb sajuedpdiied sQ “(eidugpire ep apepljenb exieq ‘gG| = U ‘Y3 € wod sodiseq
ep sO}848 SO ‘0dUIZ Bp “q/10wWn 00'E © GZ'1 DI%S6 “T1/j1oWT Z1'Z = INQ) 0duiz op oedipe was sojuswije wod ogdesedwod sojuawije ep
05119S [9AIU OU B3UBIBHP wa 0duiz ap sodiewse|d NO SODLISS SIBAIU SO WEIBIUBWNE ODUIZ WOD SOPEDIIHIO} SOIUBWI|Y oededi1H04
ewnyuau no eonod Jazey "00UIZ 9P BIDUBIDYSP BICOS SOPEP NOoJeds | SOpesedwod SOPNISa SOP WNYUIN Bp sosienpe
giapod ‘sajustinuosiw ‘ojl3e  ojuswehad eled soin op O3S Oxleq sew ‘ogdeziwopuel eied O}je NO OLBIUI SIIA Bp & sodypusq
S0AIN0 Wod ogdeulquiod 09511 A8} YD)J SOP BLIOIBW Y/ 'S8SBW 4 © |, 813US WRleInp S9O3UBAIBIUI SY *(g oedeledwod) SOU®e
we sojuswije soe 05UIZ WSS $810384 NO S8}UBLIINU SOIINO OPUSIUOD SOIUBWI[E SOWSBUW SO WOD S8I0}R}/S8IUBLIINU SO JeljeAy
OPBUOIIPE 104 OUIZ O 85 SOJINO WO OB3RUIGUIOD WS 0DUIZ WOD SOPEDIIFIOS SOIseq sojuswije weesedwod ¢ o (|
‘ogeolyipio} eled opezijiin oedeiedwod) SOPEDII}I0} OBU SOUSLUIR WOD 0JUIZ WOD SOPEDIHO) SODISB] SOIUBWI|R 8P 011940
SUSLINUOIDIW Od1UN O 104 o weieledwod ¥YH3 ¢ “ed1|qnd epnes ep ews|qoid wn spusw|AeA0Id © 0OUIZ BP BIDUBIDYSP B
0duz 0 8s ‘segde|ndod apuo ‘eunje esuswy @ edoing ‘eduyy ‘eisy ep Olpaw ojuswipual op sesied ep wesd YO /£
Sep 0dUIZ 8P 021I9S [SAIU O ’ ’
Jesoyjpw apod odulZ Wod
SsojuaWije ap 0B3edYIHO)
*SOD|WQUOD0ID0S SO}
o sesned se sepoy Jod (g6 = u) 03Uz 9P
apepi|erow ‘seonaqel N :
_Omw%wpmu_ QEOu.M o_:m—uw oedejuswa|dns ap J0AB) WD (QL- € 6~ DI%SG6) TP/BW OE- op s0opLdI|BlLI} SOU eIpoW B5UaIaIp
o oo mcm_um o1 e __wﬂw ewn o |7 @ JQH [049159]0d |10} |0491$9|0 O eled SOJINSU SOHS4D NOIISOW WICUIE) SODIDISXD “eu|nsul
spep! mﬂ_u , .OA___ m:_o. w_.m wod oduiz ap oedeuswa|dns e nosedwod anb opniss ooluN O “(0/ = U ‘YOI g) soopLedl|BL} & e eIOUR)SISI
P m_w._w o Nm M_ucwu i (1a7) epepisuap exieq ap eujsroidodi| op |0191s9|0d ‘(TAH) dpepisusp eie ap eursyoidodi| op Wod so}npe wa S
o or_,u_om .% cm_wu_um.o_ mwpmm |012152|02 |10} |019158|0d eled ogade|d Wod 0duiz op oedejusws|dns e weleledwod anb sopnise Z odn snyyjjsw 5
sorue LOME_.mo e1inso. SOU SOJINBU SOUSYD SANOH “(pL | = U ‘YD Z) ©|0J3UOD O Wod 0duiz op oedeuswa|dns e tesedwod sojoqelp op gzl =u INERES 8
mp mM oW Lm_w_pm_m;c_ OB SOJINBU SOUSJS NOJISOW (Y|-YINOH) BUINSU| B BIDUSISISSY BP 9SBISOSWOH Bp oe3eljeAy op oeduansid ¥o3 € qia |3 Q
P sepip hsanul 0|2pO|A Oj2d epIpaW BUINSUI & BIDUSISISSI BP OB3RI|RAR Y/ *(SODIWLIQUOIDOID0S SOHSS 8 Sedlaqelp eu oouiz ap N
WaA8p SOININ SOPNIS] : AT XTI == S : : AN : S
> odi1 SmllowW So15G 6! s005e2)|dwod ‘sesned se sepo} Jod spepijeHow ‘opnes e epeucide|al epia ap spepljenb oeSejusws|dns S
4 o .uOmW.__L_w>w‘_a pm M_me ‘SOSIBAPE SOIUBAS ‘Z odi} sniijjsw sa1agelp ap eUYPIdUl) soydsysap siedidulid so nojejas opnise ep sonoye 2
P og wnyua| ‘(sopeijnsal sop oedeljeAe ep ojusweBad) oe3delep op SIIA & (0e5ed0e op oede}ndo SO JeljeAy g
oouiz ep oedejuswsa|dns = N § : = : £
: ep osn o waseqws ‘elioles|e edugnbas ap oedelsb) oedsjes ap salA ok oede|al WS sOpN1se SOp eliolew e esed g
OHB2UI 10} SBIA BP 09511 O 'SBUBWSS Z|, @ { 8/3Ud NOLIBA 0oUjZ Bp oe3ejuswa|dns ep ogdein 5
anb sepuapine gy HBIUL L0} SN 9P 031 O cLeyen ! 1z 8p ogory | p ogdeinp v =
oBU 2jUBWI|EN}Y 2
a
oesn[puoD) sopejjnsay soAnalqo esSOWY soioNy

‘oedenunuo) ‘Z ejage] m



Osmar Clayton Person | Maria Eduarda dos Santos Puga | Alvaro Nagib Atallah

‘saleze ap 0ezel = YH ‘OAIE| 0OSI = Yy ‘%G OP BIURLUOD Bp OjeAIRIUI = D|%G4 ‘Selpaw sep edualelip = | (Sdusiaylp uesw paziiepue)s) selpaw sep

epeziuoiped e5uaiaiip = |NdQ ‘oelped-oiasap = d( {10I0W0DISq OJUSWIA|OAUSSSJ S d21pU| = |\d| {[BIUSIN OIUSWIA|OAUBSEJ Bp 8d1pu| = A ‘elleuuonsany dedipuer sniuul] = |H1

"0dUIZ Op 0D1}9UaQ 011848 O NINUIWIP OJId} WOD 0duiZ ap oedejuswsa|dns
-02 e anb ap 91U81SISUOD BLIBCOISIP BWN Welelisow sodniBgns ap sasijeue sy “94god
ouley 'euiqojboway ‘0dulz OW0d 's0d1I9s salopedlew sou @ osad ou oduiz sp oedejusws|dns
ep Ol18}8 O OpuUIN|DUIl ‘'SOPE}|NSa] SOJIN0 3P B119S ewn Jele|al 8s-8pQd "(epepljenb eye ap
BIJUDPIAS Z61°GE = U YD G ‘9p'L B 7L’ DI%S6 ‘62'L = YY) ONWOQA 9P olposids wn sousw
ojad wod sajuedidiied sp oJaWNU OU OJUSWNE WN e BPRIDOSSE |0} 0duiz ap oedejuaws|dns y
(02£°02 = u"dD3 ¥£ 'W1'0 © 60°0 DI%S6 ‘ZL'0 = INAQ) BInie U cludwNe 011261 WN e eAd)
“opeAs|d SjUBLIBARE[S] @ a1uswjanenoid oouiz sp eaijuanaid oedejuswaldns e anb sp epesspow apepijenb ap eUpPINS SANOH coue
05UIZ Bp BIDUBIDP BP OJSH "02UIZ WNYuau wod opeledwod (spepljenb ejje op e1PUIPIAS GGG 0L = U 'YDT 61 ‘80’L e o sosow
0 apuo sagibal wa souep G6'0 D1%S56 'L0’L = H¥) [¥LI & OPIASP Spepicuow eu e5Us.IaIp BwNYUSU NO eaNod W e}jnsal sew 5 Nwmwcm:u EM
so Jesadns wepod oduiz sp ‘(epesspow spepijenb op eIDUIPIAG 189" 4L = U "YDT 6€ ‘€6'0 © 06'0 DI%S6 'L6'0 = YY) sesned P :
eAnuanaid oedejuswiajdns se sepoy Jod elalieIp ap ePUSPIdUI B ZNpal sjusw|anencid 0duiz ap eauaraid ogdeiuswaldns v BMMMLO_“HMV_M M_m
Bp so}susq sQ "epep! ‘spepl|eriow ap 0sli Op ojusWne ap apepl|iqissod e Jepedssp [aAissod 9 o sojduwie welo) sopeynssil mxm_om_o_QBE ¥85°61Z = U Llee
op soue g| soe sasaw s91s0 eJed sepiuNsal SeAEWIISS SBP OUJO] WS 5UeljUOD 9P SO|eAIS1Ul SO ‘OjuelUS OU {(818'Zy = U > opepijeLow 493 96 pepw|
9 SOp se>ueLd wa YDA T 90L B ££'0 DI%S6 '06'0 = ¥¥) eue|ew Jod spepijeniow e 8 (£90°ZEL = U '¥DI € ‘GL'L B ¥9'0 ep oedusnaid
o1usw|edadse .chmE_ummb DI%S6 '98'0 = ¥Y) [¥1| — Jousjul ouorelidsas o1es) op oeddsjul Jod spepijeriow e znpai s1uswjaAaesc.d mCzooc_N op
O djudweliabl| Jeioyjpw Sew {(1Z€ZEL = U'¥4DI ¥ 'LE'L B 69'0 DI%S6 'S6'0 = YY) elouielp op sesned se sepol Jod spepljenow oedejuswa|dns
3 elauielp ap solposids eu eduaiajip ewnyuau no esnod we eynsal alusw|aAeAoid ‘0duiz ap eidugsne e wod oedeledwod ep soyeje
Juansud e uepnle spod wa ‘oduiz ap eanuana.id oedejusws|dns e enb welensow epelsspow apepljenb sp seldugpiAg 5o el .m><
oduiz op oedejuswa|dns . . ‘soo5eled ) o s !l
VLY’ EYL = U S8Qoeiedwod /] '¥D3 9L -€0'L B ¥8°0 DI%SG6
'€6'0 = YY) 0dUIZ Wnyusu wod oedeledwod we oduiz ap eAljusssid oedejuswa|dns Wod sesned se
sepo} Jod spepijeriow eu edusiaylp ewnyusu no eonod welelisow spepljenb ejje sp sedugpIrg
's9IA op 00sli Jod sepi1awoIdwod Weio) OBU SRIDUSPIAS SY ‘Seuewas 9z ap
10} ojusweyuedwode op eipaw oedeinp yy “elp Jod Bw G| & Bw Q| 8s3us 10} WNWOD siew asop
e © '0dUIZ 8p O1ej|Ns owod adolex ap WO} BU 81USWINWOD SieW epellsiulupe 10} oeduaAiaiul
V ‘opep! ap soue G op SOUSW Byull OBSIASI B1SBU SepIn|dul sedueld sep eliolew y/ "olpaw no
oxieq ojuswipuai op sesied we ss|ep /g ‘sasied {¢ We sopezijeal Welo) SopIN|dul SOpNIse SO
(2€6'L =U'¥DT ¥ '90°L © 98°0 DI%G6 ‘G6'0 = ¥¥ — (Jouajur eddei0) wabeuny was No wod 'S9SOW 4G e
-eluownaud apep! e esed edydadss epides oedelidsas ‘efes no) exieq siew spepidydadss ap eluownaud sp slop ap sedueld
: osed ap oeSluyep eU 011940 8A8] OBU SBW ‘(L9Z°€ = U 'YDF ¥ '88°0 € L£'0 DI%S6 ‘64’0 = ¥Y - (Xei01 wa ejuownaud
ap epug|eAsid a elduUpPIdUI 6ol d oe5 ) d ’ 5 d cou .
eu OEBNPOJ eWN © BpeOsse ap eyeiboipel No xelo) ap awexa Jod oedew.iyuod ‘e 01sl) % | Z Wa sodIy10adsse SOdIUI|D SOLI9IID ep oeduanal €6L°'S = e
7 155 SE5UBL WS OoUIZ Jod epiuysp eluownaud ap epugpIdUl B Niznpal 0duiz o ‘sodnibgns ap asijeue e ‘(epepijenb eu oduiz ap ¥D39 1sseT
LM oede1uawsaldns exIeq ap IDUIPIAS 1609 = U "¥DT | '66'0 © GE'0 DI%S6 650 = YY) %Ly Wwe eluownaud ap oedejuswa|dns
St ! v epugleaald e o (spepijenb exieq ap epUZPIAS ‘YD 9 16’0 B 18’0 DI%S6 £8'0 = ¥Y) %EL ep e1oeoys
wa ejuownaud sp elDUIPIDUI B NIZNPaJ 0duIZz ap oedejuswa|dns e enb nosisow asijeue v e Jeljeny
‘(se1uaIdep Ssoliole|al
e oplAsp) o.ejd odnod solA . 'saolIdjuI
4 S9I0LISJUI SOIQUISW WS SESOUSA NO sielialle selad|n ap oedezljedld e 9juswine [eJo 0dulZ
9P 095 Wn werejuasaide 0 anb ap sepugpIre ey oeu ‘[esab oN (89°L © 88’0 DI%S6 ‘2Z'L = YY) eind esed sodnib siop so soiquisu sou
o sousnbad weloy sopinpul P SEUIPIAS By OEU | N "(89'L € 8810 DI%S6 ¢c | =¥y top SESOUSA NO _ .
L aJ1us eAnedlIUBIS e1usWeDIlSIIeISS BSUSISIP NODIPUI OBU (9sijeuelaw) ¥ sossap ojuswedniBe €gL=u aje1e
SOPNISS SO SOPO] ‘OjuRIUD , slelialie selad|n
) O !SeSOUdA seJad|n Wod seossad we ogade|d Wod [elo odulz op o1ejns weieledwod anb yo3 ¥d39 Isse
Ou ‘SaJolIajul SOIquIsW SOU ) op eund eu
 We oplpaw 10} 0119s 0dUIZ O "elsiw elfo|oils ap sesad|n Wod seossad NaAjoAUS YD | ©
SESOUSA 9 Slellale sesadn ap , |edo oduiz op
sleli91le Selad|n Wod seossad NOAJOAUS YT | ‘SESOUSA SeIad|n Wod seossad Welelspisuod YO ¢
oedezinedid eu Jepnle adsied eIdedls e JeljeAy
OBU |elo 0dUIZ 9p 01e)|Ns O
oesnjpuo) sopel|nsay soAnelgo elsowy saloiny

‘oedenunuo) ‘z ejaqe|

Diagn Tratamento. 2024;29(2):67-80.



O que dizem as revisdes sistematicas Cochrane sobre a suplementagao de zinco?

Os suplementos de zinco ndo parecem causar quaisquer
efeitos adversos graves, mas foi relatado que uma minoria
de criangas pode apresentar vomitos logo apds a ingestdo
dos suplementos.

Para avaliar o efeito da suplementacédo de zinco no tra-
tamento da talassemia e da doenca falciforme, Swe et al.®
avaliaram 9 ECR (n = 459) e consideraram que néo hé evidén-
cias de ECR que indiquem qualquer beneficio da suplemen-
tacdo de zinco em relagdo ao nivel sérico desse oligoelemen-
to em pacientes com talassemia (DM = 47,40 (95%IC -12,95 a
107,99). No entanto, o ritmo de crescimento aumentou entre
aqueles que receberam zinco (DM = 3,37; 95%IC 2,36 a 4,38;
n = 26). H4 evidéncias sobre o beneficio do uso de suplemen-
tacdo de zinco em pessoas com doenga falciforme. Por exem-
plo, a suplementacio de zinco durante um ano aumentou os
niveis séricos de zinco em pacientes com doengca falciforme,
mas o nivel de hemoglobina e as medidas antropométricas
ndo foram significativamente diferentes entre os grupos
(DM = 14,90; 95%IC 6,94 a 22,86 e DM = 20,25; (95%IC 11,73
a 28,77), respectivamente. A evidéncia do beneficio é obser-
vada com a reducdo do niimero de crises falciformes entre os
pacientes que receberam suplementacédo com sulfato de zin-
co por um ano (DM = -2,83; 95%IC -3,51 a-2,15;n = 130) e com
a reducdo do numero total de infecgdes clinicas entre os pa-
cientes falciformes que receberam suplementacéo de zinco
durante os dois meses e por um ano (DM = 0,05; 95%IC 0,01
- 0,43; n = 36). A concluséo baseia-se nos dados de um peque-
no grupo de ensaios, que foram de boa qualidade e com baixo
risco de viés. Os autores recomendam que sejam realizados
mais ECR sobre a suplementagéo de zinco na talassemia e na
doenca falciforme, uma vez que aliteratura tem demonstrado
os beneficios do zinco nessas doencas.

O estudo de Lazzerini et al.”avaliou a efetividade da suple-
mentagédo oral de zinco no tratamento de criangas com diar-
reia aguda ou persistente. Foram avaliados 33 ECR (n = 10.841)
e os autores consideraram que em areas onde a prevaléncia
da deficiéncia de zinco ou da desnutrigédo é elevada, o zinco
pode ser benéfico para criangas com seis meses ou mais.

Em criangas com mais de seis meses de idade, a suplemen-
tacdo de zinco pode reduzir a duragdo média da diarreia em
cerca de meio dia (DM = -11,46 horas, 95%IC -19,72 a -3,19;
n = 2.581, 9 ECR; evidéncia de baixa qualidade) e provavel-
mente reduz o nimero de criancas cuja diarreia persiste até
o sétimo dia (RR = 0,73, 95%IC 0,61 a 0,88; n = 3.865, 6 ECR,
evidéncia de qualidade moderada). Em criancgas com sinais
de desnutricdo, o efeito parece maior, reduzindo a duragio
da diarreia em cerca de um dia (DM = -26,39 horas, 95%IC
-36,54 a -16,23; n = 419, 5 ECR; evidéncia de alta qualidade).

Em criangas com menos de seis meses de idade, as evidén-
cias disponiveis sugerem que a suplementacéo de zinco pode
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ndo ter efeito na duracdo média da diarreia (DM = 5,23 ho-
ras, 95%IC -4,00 a 14,45; n = 1.334, 2 ECR, evidéncia de baixa
qualidade), ou o nimero de criangas que ainda apresentam
diarreia no sétimo dia (RR = 1,24, 95%IC 0,99 a 1,54; n = 1.074,
1 ECR; evidéncia de baixa qualidade).

Em criangas com diarreia persistente, a suplementacéo de
zinco provavelmente reduz a duragdo média da diarreia em
cerca de 16 horas (DM = -15,84 horas, 95%IC -25,43 a —6,24;
n =529, 5 ECR, evidéncia de qualidade moderada).

Nenhum dos ensaios incluidos relatou eventos adversos
graves. No entanto, a suplementacdo de zinco aumentou o
risco de vdmito em ambas as faixas etdrias (criangas com
mais de seis meses de idade: RR = 1,57, 95%IC 1,32 a 1,86;
n = 2.605, 6 ECR; evidéncia de qualidade moderada; criancas
com menos de seis meses de idade: RR = 1,54, 95%IC 1,05 a
2,24; n = 1.334, 2 ECR, evidéncia de qualidade moderada).

Os autores ressaltaram que a evidéncia atual ndo suporta
o uso de suplementacédo de zinco em criangas com menos
de seis meses de idade, em criangas bem nutridas e em lo-
cais onde as criancas apresentam baixo risco de deficiéncia
de zinco.

Para avaliar os efeitos da suplementacdo de zinco nas
medidas de desenvolvimento psicomotor ou fungdo cogni-
tiva em criangas, Gogia et al.® avaliaram 13 ECR (n = 2.134)
e consideraram que néo hé evidéncias convincentes de que
a suplementacéo de zinco em bebés ou criangas resulte em
melhora do desenvolvimento motor ou mental.

Os dados dos estudos foram combinados em uma meta-
nélise para avaliar o efeito no desenvolvimento medido pelo
Indice de Desenvolvimento Mental (IDM) e pelo Indice de
Desenvolvimento Psicomotor (IDPM). Nédo houve efeito sig-
nificativo da suplementacéo de zinco: a diferenga das médias
entre os grupos de suplementacéo de zinco e placebo no IDM
foi de -0,50 (95%IC % -2,06 a 1,06; P = 0,53; 12=70%) e a diferen-
¢a das médias entre os grupos para o IDPM foi de 1,54 (95%IC
-2,26 2 5,34; P = 0,43;12=93%). A maioria dos estudos apresen-
tou risco de viés baixo ou incerto, mas houve heterogeneida-
de significativa, o que nédo foi adequadamente explicado pelas
nossas analises de subgrupos. A qualidade geral da evidéncia
foi considerada “moderada’.

Awotiwon et al.? avaliaram os efeitos da suplementacgéo de
zinco na redugdo da morbidade e mortalidade em criancas
com sarampo. A reviséo sistemdtica incluiu um tnico ECR
(n = 85), que ndo mostrou diferenca significativa na mortali-
dade entre criangas com sarampo e pneumonia que recebe-
ram suplementos de zinco e aquelas que receberam placebo
(RR = 0,34, 95%IC 0,01 a 8,14). Ndo houve diferenca significa-
tiva no tempo até a auséncia de febre entre as criancas que
receberam suplementos de zinco e aquelas que néo recebe-
ram (HR = 1,08, 95%IC 0,67 a 1,74). Nenhum efeito colateral
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relacionado ao tratamento foi relatado em qualquer dos gru-
pos. A qualidade geral da evidéncia foi muito baixa.

Os autores consideram que nédo hd evidéncias suficientes
para confirmar ou refutar o efeito da suplementacéo de zinco
em criangas com sarampo.

Para determinar o efeito da suplementacéo oral de zinco na
incidéncia de hiperbilirrubinemia em neonatos durante a pri-
meira semana de vida, Mishra et al. (2015) avaliaram 1 ECR
com 286 participantes e concluiram que a evidéncia atual néo
suporta a suplementagéo oral de zinco para criangas até uma
semana de idade para reduzir a incidéncia de hiperbilirrubi-
nemia (RR = 0,94, 95%IC 0,58 a 1,52; n = 286) ou a necessidade
de fototerapia (RR = 1,20; 95%IC 0,66 a 2,18; n = 286).

Staub et al.'! avaliaram se a suplementacdo enteral de
zinco afeta resultados importantes em bebés prematuros,
incluindo morte, desenvolvimento neurolégico, morbidades
comuns e crescimento. Foram incluidos 5 ECR (n = 482) e,
embora todos esses estudos sejam pequenos, apresentaram
boa qualidade metodolégica.

A suplementacdo enteral de zinco iniciada em prematu-
ros hospitalizados pode diminuir a mortalidade por todas
as causas (entre o inicio da intervengéo e o final do periodo
de acompanhamento) - RR = 0,55, 95%IC 0,31 a 0,97; 3 ECR;
n = 345; evidéncia de baixa qualidade.

A suplementacéo enteral de zinco pode ter pouco ou ne-
nhum efeito sobre morbidades comuns, como displasia bron-
copulmonar (RR = 0,66, 95%IC 0,31 a 1,40, 1 ECR, n = 193;
evidéncia de baixa qualidade), retinopatia da prematuridade
(RR= 0,14, 95%IC 0,01 a 2,70, 1 ECR, n = 193; evidéncia de bai-
xa qualidade), sepse bacteriana (RR = 1,11, 95%IC 0,60 a 2,04,
2 ECR, n = 293; evidéncia de qualidade moderada) ou entero-
colite necrosante (RR = 0,08, 95%IC 0,00 a 1,33, 1 ECR,n =193;
evidéncia de baixa qualidade).

A intervencdo provavelmente melhora o ganho de peso
(DPM = 0,46, 95%IC 0,28 a 0,64; 5 ECR, n = 481; evidéncia de
qualidade moderada); e pode melhorar ligeiramente o cresci-
mento linear (DPM = 0,75, 95%IC 0,36 a 1,14, 3 ECR, n = 289;
evidéncia de baixa qualidade), mas pode ter pouco ou nenhum
efeito no crescimento da cabega (DPM = 0,21, 95%IC -0,02 a
0,44), 3 ECR, n = 289; evidéncia de qualidade moderada).

Os autores conclufram que a suplementagédo enteral de
zinco em bebés prematuros, em comparagdo com nenhuma
suplementacéo ou placebo, pode diminuir moderadamente
a mortalidade e provavelmente melhorar o ganho de peso e
o crescimento linear em curto prazo, mas pode ter pouco ou
nenhum efeito nas morbidades comuns da prematuridade.
Néo existem dados para avaliar o efeito da suplementagéo de
zinco no neurodesenvolvimento a longo prazo.

Os efeitos da suplementagdo de zinco nos resultados
maternos, fetais, neonatais e infantis em mulheres gravidas

saudaveis foram avaliados por Carducci et al.”* em 25 ECR
(n = 18.000).

O risco geral de viés foi baixo em metade dos estu-
dos. As evidéncias sugerem que a suplementacdo de zinco
pode resultar em pouca ou nenhuma diferencga na redugéo de
nascimentos prematuros (RR = 0,87, 95%IC 0,74 a 1,03; 21 ECR,
n = 9.851; evidéncia de baixa qualidade). Além disso, a suple-
mentacdo de zinco pode fazer pouca ou nenhuma diferenca
nareducéo do risco de natimorto (RR = 1,22, 95%IC 0,80 a 1,88;
7 ECR, n = 3.295; evidéncia de baixa qualidade) ou mortes pe-
rinatais (RR = 1,10, 95%IC 0,81 a 1,51; 2 ECR, n = 2.489; evi-
déncia de baixa qualidade). E incerto que a suplementacéo de
zinco reduza a morte neonatal, porque a certeza da evidéncia
é muito baixa. Para outros desfechos de nascimento, a suple-
mentacdo de zinco pode fazer pouca ou nenhuma diferenca
no peso médio ao nascer (DM = 13,83, 95%IC -15,81 a 43,46;
22 ECR, n = 7.977; evidéncia de baixa qualidade), e provavel-
mente faz pouca ou nenhuma diferenca na redugéo do risco
de baixo peso ao nascer (RR = 0,94, 95%IC 0,79 a 1,13; 17 ECR,
n = 7.399 participantes; evidéncia de qualidade moderada) e
bebés pequenos para a idade gestacional quando compara-
dos com placebo ou sem suplementacgéo de zinco (RR = 1,02,
1C95% 0,92 a 1,12; 9 ECR, n = 5.330; evidéncia de qualidade
moderada). Ndo foram realizadas andlises de subgrupos, pois
poucos estudos utilizaram populagdes normais de zinco.
Os autores sugeriram a necessidade de novos estudos.

El Dib et al.”® avaliaram os efeitos da suplementacédo de
zinco na prevencédo do diabetes mellitus tipo 2 em adultos
com resisténcia a insulina. A revisdo sistematica incluiu 3
ECR com 128 participantes, mas os autores ndo encontraram
efetividade da suplementagéo de zinco para essa finalidade.
A duragdo da suplementagdo de zinco variou entre 4 e 12
semanas. O risco de viés foi incerto para a maioria dos es-
tudos em relagéo ao viés de selegdo (geragdo de sequéncia
aleatéria, ocultagdo de alocagio) e viés de detecgéo (cega-
mento da avaliagdo dos resultados). Nenhum estudo relatou
os principais desfechos (incidéncia de diabetes mellitus tipo
2, eventos adversos, qualidade de vida relacionada & sadde,
mortalidade por todas as causas, complicagoes diabéticas
e efeitos socioecondmicos). A avaliacdo da resisténcia a in-
sulina medida pelo Modelo de Avaliacdo da Homeostase da
Resisténcia a Insulina (HOMA-IR) mostrou efeitos neutros ao
comparar a suplementagio de zinco com o controle (2 ECR;
n = 114). Houve efeitos neutros nos estudos que compararam
a suplementacéo de zinco com placebo para colesterol total,
colesterol de lipoproteina de alta densidade (HDL), colesterol
de lipoproteina de baixa densidade (LDL) e triglicerideos (2
ECR, n = 70). O tnico estudo que comparou a suplementa-
¢do de zinco com exercicios também mostrou efeitos neutros
para o colesterol total, colesterol HDL e LDL, e uma diferenca
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média nos triglicerideos de -30 mg/dL (95%IC -49 a -10) em
favor de suplementacéo de zinco (n = 53).

Shah et al.!* avaliaram os efeitos benéficos e adversos da
fortificagdo de alimentos basicos com zinco nos resultados
relacionados a satide e nos biomarcadores de zinco na popu-
lagdo em geral. A revisdo sistematica envolveu 8 ECR com um
total de 709 participantes.

Sete ECR eram de pafses de rendimento médio da Asia,
Africa, Europa e América Latina, onde a deficiéncia de zinco
é provavelmente um problema de satide ptblica. Quatro ECR
compararam o efeito de alimentos bésicos fortificados com
zinco com alimentos néo fortificados (comparagio 1), e 4
compararam alimentos basicos fortificados com zinco em
combinag¢io com outros nutrientes/fatores com os mesmos
alimentos contendo outros nutrientes ou fatores sem zinco
(comparagéo 2). As intervengdes duraram entre 1 e 9 meses.
A maioria dos ECR teve risco de viés incerto ou alto para ran-
domizacdo, mas baixo risco de viés para cegamento e atri-
to. Nenhum dos estudos comparados relatou dados sobre
deficiéncia de zinco.

Os alimentos fortificados com zinco aumentaram os ni-
veis séricos ou plasmaticos desse oligoelemento em compa-
racdo com alimentos sem adi¢do de zinco (DM = 2,12 wmol/L,
95%IC 1,25 a 3,00 umol/L; 3 ECR; n = 158; baixa qualidade
da evidéncia). Os participantes que consumiram alimentos
fortificados com zinco versus os participantes que consu-
miram os mesmos alimentos sem zinco tiveram risco seme-
lhante para baixo peso (RR = 3,10, 95%IC 0,52 a 18,38; 2 ECR;
n = 397; evidéncia de baixa qualidade) e nanismo (RR = 0,88,
95%IC 0,36 a 2,13; 2 ECR; n = 397; evidéncia de baixa quali-
dade). Um tnico ECR de adigéo de zinco ao ferro na farinha
de trigo ndo encontrou redugéo na proporgéo de deficiéncia
de zinco (RR = 0,17, 95%IC 0,01 a 3,94; evidéncia de qualida-
de muito baixa). Ndo houve diferencga nos niveis séricos ou
plasmaticos de zinco em participantes que consumiram
alimentos fortificados com zinco e outros micronutrientes
quando comparados com participantes que consumiram os
mesmos alimentos com micronutrientes, mas sem adig¢éo de
zinco (DM = 0,03 umol/L, 95%IC -0,67 a 0,72 umol/L; 4 ECR;
n = 250; evidéncia de baixa qualidade). Nenhum ensaio na
comparagdo 2 forneceu informacgdes sobre baixo peso ou
atraso no crescimento.

N&o houve nenhum efeito adverso relatado da fortificagéo
de alimentos com zinco nos indicadores de ferro ou cobre.

Os autores concluiram que a fortificacdo de alimentos
com zinco pode melhorar o nivel sérico de zinco das popula-
¢oes, se o zinco for o tinico micronutriente utilizado para for-
tificagdo. Se o zinco for adicionado aos alimentos em com-
binagdo com outros micronutrientes, podera fazer pouca ou
nenhuma diferenca no nivel sérico de zinco. Os efeitos da

Diagn Tratamento. 2024;29(2):67-80.

fortificacdo de alimentos com zinco sobre outros resultados,
incluindo a deficiéncia de zinco, o crescimento das criancas,
a cognicdo, a capacidade de trabalho dos adultos ou sobre
os indicadores hematoldgicos, sdo desconhecidos. Diante do
pequeno nuimero de ensaios clinicos e participantes em cada
ensaio, consideraram ser necessdria uma investigacdo mais
aprofundada em novos estudos prospectivos.

A revisdo sistemadtica realizada por Lassi et al.'” envolveu
6 ECR (n = 183) e avaliou a eficdcia do zinco oral na cura de
ulceras arteriais ou venosas nos membros inferiores.

Quatro ECR consideraram pessoas com ulceras venosas,
1 ECR envolveu pessoas com tlceras arteriais e 1 ECR envol-
veu pessoas com Ulceras de etiologia mista. O zinco sérico
foi medido em 4 ECR que compararam sulfato de zinco oral
com placebo em pessoas com ulceras venosas; o agrupamen-
to desses ECR (metandlise) nio indicou diferenca estatistica-
mente significativa entre os dois grupos para cura (RR = 1,22,
95%IC 0,88 a 1,68). No geral, ndo ha evidéncias de que o zinco
oral aumente a cicatrizagdo de ulceras arteriais ou venosas
em membros inferiores.

Os autores concluiram que o sulfato de zinco oral nédo pa-
rece ajudar na cicatrizacédo de Ulceras arteriais e venosas nos
membros inferiores; no entanto, todos os estudos incluidos
foram pequenos e apresentavam um risco de viés pouco claro
(devido a relatérios deficientes).

Em outro estudo, Lassi et al.' avaliaram a eficacia da su-
plementacéo de zinco na preven¢do da pneumonia em crian-
cas de dois a 59 meses. A revisédo sistemdtica incluiu 6 ECR
com 5.193 participantes.

A andlise mostrou que a suplementacéo de zinco reduziu
a incidéncia de pneumonia em 13% (RR = 0,87; 95%IC 0,81
a 0,94, 6 ECR, evidéncia de baixa qualidade) e a prevaléncia
de pneumonia em 41% (RR = 0,59; 95%IC 0,35 a 0,99, 1 ECR,
n = 609; evidéncia de baixa qualidade). Na andlise de sub-
grupos, o zinco reduziu a incidéncia de pneumonia definida
por critérios clinicos especificos em 21% (isto é, confirma-
¢éo por exame de térax ou radiografia de térax) — RR = 0,79;
95%IC 0,71 a 0,88, 4 ECR, n = 3.261), mas ndo teve efeito na
definicdo de caso de pneumonia de especificidade mais bai-
xa (ou seja, respiragdo rdpida especifica para a idade com ou
sem tiragem tordcica inferior) - RR= 0,95; 95%IC 0,86 a 1,06,
4ECR,n =1.932).

Os autores concluiram que a suplementacéo de zinco em
criangas estd associada a uma redugéo na incidéncia e preva-
léncia de pneumonia.

Em estudo recente, Imdad et al.”” avaliaram os efeitos
da suplementacdo de zinco na prevencdo da mortalidade
e morbidade e na promocédo do crescimento em criangas
de 6 meses a 12 anos. Foram incluidos 96 ECR, abrangendo
219.584 participantes.
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Os estudos incluidos foram realizados em 34 paises, sendo
87 em paises de rendimento baixo ou médio. A maioria das
criancgas incluidas tinha menos de 5 anos de idade e a interven-
¢éo foi administrada mais comumente na forma de xarope com
sulfato de zinco; a dose mais comum foi entre 10 mg e 15 mg
por dia. A duragdo média do acompanhamento foi de 26 sema-
nas. As evidéncias néo foram comprometidas por risco de viés.

Evidéncias de alta qualidade mostraram pouca ou nenhu-
ma diferenca na mortalidade por todas as causas com suple-
mentacéo preventiva de zinco em comparag¢do com nenhum
zinco (RR = 0,93, 95%IC 0,84 a 1,03; 16 ECR, 17 comparagdes,
n = 143.474).

Evidéncias de qualidade moderada mostraram que a su-
plementacdo preventiva de zinco, em comparagdo com a
auséncia de zinco, provavelmente resulta em pouca ou ne-
nhuma diferenga na mortalidade por todas as causas de diar-
reia (RR = 0,95, 95%IC 0,69 a 1,31; 4 ECR, n = 132.321); mas
provavelmente reduz a mortalidade por infecgéo do trato res-
piratdrio inferior — ITRI (RR = 0,86, 95%IC 0,64 a 1,15; 3 ECR,
n = 132.063) e a mortalidade por maléria (RR = 0,90, 95%IC
0,77 a 1,06; 2 ECR, n = 42.818); no entanto, os intervalos de
confianga em torno das estimativas resumidas para estes re-
sultados foram amplos e é possivel descartar a possibilidade
de aumento do risco de mortalidade.

A suplementacdo preventiva de zinco provavelmente re-
duz a incidéncia de diarreia por todas as causas (RR = 0,91,
95%IC 0,90 a 0,93; 39 ECR, n = 19.468; evidéncia de qualida-
de moderada), mas resulta em pouca ou nenhuma diferenca
na morbidade devido a ITRI (RR = 1,01, 95%IC 0,95 a 1,08; 19
ECR, n = 10.555; evidéncia de alta qualidade) comparado com
nenhum zinco.

Houve evidéncia de qualidade moderada de que a suple-
mentacéo preventiva de zinco provavelmente leva a um ligei-
ro aumento na altura (DPM = 0,12, 95%IC 0,09 a 0,14; 74 ECR,
n = 20.720).

A suplementacdo de zinco foi associada a um aumento no
numero de participantes com pelo menos um episédio de vo-
mito (RR = 1,29, 95%IC 1,14 a 1,46; 5 ECR, n = 35.192; evidéncia
de alta qualidade). P6de-se relatar uma série de outros resul-
tados, incluindo o efeito da suplementacéo de zinco no peso
e nos marcadores séricos, como zinco, hemoglobina, ferro e
cobre. As andlises de subgrupos mostraram uma descoberta
consistente de que a co-suplementagéo de zinco com ferro
diminuiu o efeito benéfico do zinco.

A suplementacéo de zinco pode ajudar a prevenir episé-
dios de diarreia e melhorar ligeiramente o crescimento, es-
pecialmente em criancas dos 6 meses aos 12 anos de idade.
Os beneficios da suplementacdo preventiva de zinco podem
superar os danos em regides onde o risco de deficiéncia de
zinco ¢é relativamente elevado.

No contexto, as informagbdes atuais disponiveis nas revisdes
sistemadticas realizadas pela Cochrane sobre a suplementacéo
de zinco, em geral, ndo vislumbram beneficios ou maleficios do
uso. Embora pareca haver alguns beneficios na anemia falcifor-
me (redugéo de crises e redugdo de infec¢des); na prevengéo de
diarreia aguda ou persistente em regides com taxas elevadas
de desnutrigéo; na prevengdo da diarreia e melhora no cresci-
mento de criancgas de 6 meses a 12 anos de idade; na reducédo
da mortalidade e melhora do ganho de peso a curto prazo em
prematuros; e na reducdo da incidéncia e prevaléncia de pneu-
monia em criangas de 2 a 59 meses de idade. Entretanto, os
resultados néo sdo robustos e ainda carecem de melhor evi-
déncia. Diante desses achados, recomenda-se a realizacédo de
novos estudos prospectivos de qualidade metodoldgica e aten-
¢do dos pesquisadores quanto ao relato de resultados desses
estudos primarios, sugerindo-se a utilizagdo do CONSORT
(Consolidated Standards of Reporting Trials) Statement para
as devidas descri¢des dos achados desses estudos.

CONCLUSAO

H4 quatorze intervengoes avaliadas em revisdes sistemd-
ticas pela Cochrane no que tange a suplementacéo de zinco.
A grande maioria dos estudos ndo mostra beneficios ou male-
ficios da suplementagéo de zinco. Entretanto, hd evidéncia de
beneficio na anemia falciforme (reducéo de crises e redugéo de
infec¢des); na prevencéo de diarreia aguda ou persistente em
regides com taxas elevadas de desnutri¢do; na prevencio da
diarreia e melhora no crescimento de criangas de 6 meses a 12
anos de idade; na redugéo da mortalidade e melhora do ganho
de peso a curto prazo em prematuros; e na redugéo da incidén-
cia e prevaléncia de pneumonia em criancas de 2 a 59 meses de
idade, o que implica na prética clinica. E necessério ressaltar
que ndo hd robustez dos resultados e o nivel de evidéncia é li-
mitado, sendo sugerida a realizagdo de novos estudos prospec-
tivos, com padronizagéo e andlise de subgrupos, sendo que os
pesquisadores podem seguir as recomendagdes do CONSORT
Statement para relato dos resultados desses estudos.
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Luteoma da gravidez:
um pseudotumor ovariano

Leticia de Mattos Silva', Guilherme de Assuncao Silva",
Arthur Sola Vinagre de Oliveira", Mauricio Paulo Angelo Mieli"

Curso de Medicina da Universidade Municipal de Sdo Caetano do Sul — Campus S&o Paulo, Sdo Paulo, Brasil

RESUMO

Contexto: Luteoma é neoplasia rara e benigna do ovario, especifica da gravidez. Considera-se que seja causada por efeitos hormonais,
principalmente da gonadotrofina coridnica. Objetivo: Analisar artigos selecionados sobre luteoma da gravidez e realizar reviséo biblio-
gréfica a partir dessas publicagdes. Desenho: A busca dos artigos foi realizada por meio da plataforma PubMed. Procedeu-se uma busca
aos descritores da doenga e seu correspondente em inglés (luteoma) no portal da BVSalud. Métodos: Consistiu em revisdo bibliografi-
ca, onde foram utilizados artigos publicados de 1972 até 2022. Resultados: A origem celular dos luteomas ainda é desconhecida, mas
considera-se que tal processo ocorra devido a uma reagdo hiperplasica a gravidez, visto que o efeito de virilizagdo regride apds o parto.
Discussao: Sendo pouco diagnosticado, tendo menos de 200 casos reportados, sdo geralmente achados durante parto ceséreo ou du-
rante ligadura tubéria no poés-parto. Seu aparecimento esta relacionado a fatores hormonais da gravidez e hiperplasia ocasionada pela
luteinizagdo das células estromais. Os efeitos do luteoma gravidico no organismo estao relacionados, além da virilizagdo da paciente e do
feto, com o surgimento da sindrome do ovério policistico e diabetes. Conclusées: Tendo baixa incidéncia, o luteoma gravidico pode se
apresentar como desafio para seu diagnéstico adequado. O diagnéstico precoce permitird o tratamento adequado, evitando-se efeitos
indesejaveis, virilizantes, para a gestante e para o nascituro. E fundamental o preparo dos profissionais de satide para o diagnéstico e
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Luteoma da gravidez: um pseudotumor ovariano

INTRODUCAO

Luteoma foi descrito inicialmente em 1966 por Sternberg
e Barelay. E neoplasia rara e benigna do ovario, especifica
da gravidez.! Surge por efeitos hormonais, especialmente
da gonadotrofina cori6nica.? Raramente séo sintomaticos.
Sdo descobertos, geralmente, acidentalmente em cesdreas ou
laqueaduras puerperais.® Vinte e cinco por cento dos casos
desencadeiam sintomas como dor pélvica, constipacéo, lom-
balgia, virilizagdo ou hirsutismo materno, devido a secrecédo
hormonal de andrégenos.®*

Luteomas sdo dificeis de ser diagnosticados e tratados,
uma vez que podem imitar neoplasias ovarianas malignas.®
O diagndstico e acompanhamento devem ser realizados
por meio de métodos néo invasivos, como ultrassonografia.
Casos duvidosos necessitam complementos com ressonan-
cia magnética e marcadores tumorais.®

Como diagnoésticos diferenciais, temos teratoma cisti-
co maduro, cistoadenoma, cistoadenoma mucinoso, cisto
de corpo liteo, carcinoma seroso, tumores das células de
Sertoli-Leydig, tumores de células da granulosa, hipertecose
estromal e hiperreacéo luteinal *®

As principais consequéncias do luteoma estéo relaciona-
das ao seu potencial secretério de androgénio e consequen-
te hiperandrogenismo materno. Assim, o principal achado,
além da virilizagdo materna, inclui efeitos nos fetos femini-
nos. Bebés do sexo masculino néo séo afetados.!

Relatos de casos em que tumores malignos imitaram lu-
teomas da gravidez destacaram o fato de que tratamentos
conservadores devem ser utilizados com muito cuidado.”

Existem fatores predisponentes para uma mulher ter lu-
teoma durante a gravidez, como a sindrome do ovario poli-
cistico, idade materna avancada e mulheres que ja tiveram
luteoma em gravidez anterior.>®

Envolvimento de hormonios, descritos por Langlois e
cols.® em estudos in vitro, demonstrou que as células do
Luteoma respondiam as gonadotrofinas exégenas, transfor-
mando-as em androstenediona, a0 mesmo tempo que este

hormonio é convertido em testosterona também pelas célu-
las tumorais.

A abordagem cirtrgica geralmente é recomendada em
casos de aumento da massa, ruptura, tor¢do, hemorragia ou
suspeita de malignidade.®

OBJETIVO

O objetivo deste estudo é analisar artigos sobre luteo-
ma da gravidez e realizar revisdo bibliografica a partir
dessas publicacdes.

METODOS

A metodologia consistiu em reviséo bibliografica, avalian-
do-se estudos publicados de 1972 a 2022. Esse marco inicial
se explica pelo fato de esse assunto ter sido descrito pela pri-
meira vez na década de 60 por Sternberg e Barelay, sendo os
artigos usados com o objetivo de comparar as informacoes
primarias com as mais atuais.

A busca dos artigos foi realizada em bases de dados como
Medline e LILACS, obtendo-se o acesso por meio do PubMed
e BVSalud. Foi feita uma consulta aos descritores da doencga e
seu correspondente em inglés (luteoma) e em espanhol ((utéo-
me) no portal da BVSalud, encontrando-se a defini¢do e uma
breve caracterizacdo do quadro da neoplasia. Além disso,
foram encontrados também sindénimos como: “luteinoma’,
“luteoblastoma’, “luteoma gravidico’, “luteoma da gravidez”
e “tumor luteinico’. Sendo assim, os descritores foram utiliza-
dos para construir as estratégias de busca conforme consta
na tabela abaixo. As buscas foram realizadas entre os dias 19
de maio de 2022 até 24 de setembro de 2022 (Tabela 1).

Apés primeira analise dos resumos dos artigos, foi feita
uma selecdo daqueles que mais se enquadraram no perfil
desta revisdo bibliogréfica, sendo utilizados filtros como ano
de publicacéo e tipo de artigo. Assim, restaram 8 artigos, que
formaram o conjunto inicial e que foram submetidos a leitura
integral e analise de dados e informacdes.

Tabela 1. Estratégias de busca nas bases de dados Medline e LILACS

Base de Acesso a base e b e Numero de artigos
dados de dados encontrados
Medline BVSalud (mh:(“Luteoma”)) 69 artigos
Medline PubMed “Luteoma”[Mesh] 85 artigos
Medline BVSalud (mh:("Luteoma”)) AND (mh:(“Pregnancy”)) 41 artigos
Medline PubMed ("Luteoma”[Mesh]) AND "“Pregnancy”[Mesh] 46 artigos
Medline Pubmed "Luteoma”[Mesh] 92 artigos
LILACS BVSalud (mh:(luteoma)) OR (mh:(lutéome)) AND ( db:(“LILACS")) 6 artigos
LILACS BVSalud (mh:(luteoma )) OR (mh:(lutéome)) AND (mh:(gravidez )) 6 artigos

OR (mh:(pregnancy)) OR (mh:(embarazo)) AND ( db:(“LILACS"))
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A leitura do conjunto de artigos aconteceu em um movi-
mento analitico, por meio de um estudo critico, identificacédo
de assuntos comuns em todos os textos e agrupamentos des-
ses assuntos a fim de serem usados para a producgio desta
revisdo bibliografica.

RESULTADOS

Langlois e cols. (Nivel de Evidéncia 5) descreveram o luteo-
ma gravidico como um tumor sélido que apresenta superficie
regular, podendo ter sua cdpsula intacta ou haver protube-
rancias ao seu redor. Ele pode promover o aumento de ambos
os ovarios e o surgimento de massas multinodulares, as quais
substituem o tecido ovariano. Microscopicamente, o luteoma
tem baixo contetdo lipidico, o que permite a distingdo de
outros tumores. Ele apresenta células poliédricas e acidéfilas
grandes que podem substituir os tecidos que estejam em de-
generagdo por meio do processo de mitose ocasional ®

Segundo Langlois e cols. sua origem celular ainda é des-
conhecida, mas consideram que tal processo ocorra como
uma reagdo hiperpldsica a gravidez, visto que o efeito de vi-
rilizagdo regride apds o parto. Esse crescimento pode com-
primir vasos sanguineos, extrapolando sua luz e ocasionando
hemorragias. Além disso, foi descrito que esses tumores sdo
produtores de testosterona, a partir da demonstragéo de que
eles respondem as gonadotrofinas exdgenas pela secrecéo de
androstenediona.?

Uma outra publica¢do de 2016, Verma e cols. (Nivel de
Evidéncia 5),° complementaram a descrigdo desses tumo-
res. Macroscopicamente, foram relatados como macios,
acastanhados e com focos hemorrdgicos. A microscopia, fo-
ram descritos como células poligonais dispostas em folhas,
corddes ou pequenos foliculos com material semelhante ao
coloide. Possuem citoplasma eosinofilico e granular, com
nucleo pleiomérfico.®

Esses tumores, raramente, podem causar tor¢do e provo-
car dor abdominal aguda. Além disso, sdo hormonalmente
ativos e, por isso, causam virilizagdo e hirsutismo materno.
A virilizagdo pode, também, acometer o feto feminino e, as-
sim, causar aumento do clitdris e genitdlia ambigua. O feto
masculino néo é afetado.?

Esse artigo relatou fatores que poderiam predispor o surgi-
mento de luteoma. Séo eles: gestagdes multiplas, idade mater-
na avancada, mulheres que ja tiveram alguma vez a sindrome
dos ovarios policisticos devido aos altos niveis de hormonios.

Dentre os diagndsticos diferenciais, podem ser citados
tumores das células de Sertoli-Leydig, tumores de células da
granulosa, hiperreacéo luteinal e outros. Segundo eles, ndo
¢ possivel distinguir o luteoma gravidico de outros tumores
ovarianos s6lidos baseando-se apenas nas imagens.’

Em 2018, a publicagdo de Duru Coteli e cols. (Nivel de
Evidéncia 5)* descreveu o luteoma como sendo benigno,
porém que poderiam mimetizar massas ovarianas malig-
nas. Ressaltaram que, se o caso néo for considerado emer-
géncia cirtirgica, a gravidez poderia ser levada até o termo
com monitoracgéo. Além disso, se for compativel com massa
benigna, deve-se evitar intervengdes cirdrgicas, diminuin-
do o risco de aborto espontdneo e nascimento pré-termo.
Sintomas como taquicardia, taquipneia, sensibilidade e dor
abdominal sdo mais compativeis com tumores malignos.
Sédo avaliados o tamanho do tumor e o crescimento fetal
por ultrassonografias seriadas. O artigo relatou que o lu-
teoma gravidico é geralmente diagnosticado durante a ce-
sarea e, na maioria dos casos, regride completamente apds
alguns meses.*

O artigo cientifico de Devlin e cols. (Nivel de Evidéncia 5),
em 2020, corroborou com o artigo anterior ao afirmar que
o luteoma regride apés o nascimento. Para os autores, isso
indicaria que o tumor poderia estar relacionado ao hormo-
nio gonadotrdfico coridnico, que estimularia ou manteria a
produgéo de androgénios pela massa tumoral. Também esta
de acordo com artigos anteriores, ao relatar que esses tumo-
res sdo hormonalmente ativos, gerando virilizagdo materna.
Por outro lado, descreveram que a maioria dos luteomas tém
pouco ou nenhum efeito androgénico devido as concentra-
¢oes séricas de androstenediona e testosterona. Caso haja
um aumento de testosterona livre sérica, ha uma compen-
sacéo pelo aumento do nivel de globulinas ligadoras de hor-
monios sexuais. A di-hidrotestosterona estd aumentada em
cerca de 30% dos pacientes.®

Ao ultrassom, esses tumores se apresentam, geralmente,
hipoecoicos, vascularizados e possuem paredes com espes-
sura de 6 a 10 mm. A maioria é bilateral. Por conta da vascu-
larizagdo, eles séo, frequentemente, vistos de forma errénea,
como potencialmente malignos.®

Foram descritas gestagdes multiplas, idade materna avan-
cada e histérico materno de sindrome do ovério policistico
como fatores de risco para a ocorréncia do tumor, corrobo-
rando com um artigo publicado anteriormente.®

Outro trabalho, publicado em 2020, concordou com arti-
gos anteriores ao afirmar que sdo tumores que regridem no
pos-parto e, geralmente, sdo diagnosticados no momento
da cesariana (Nivel de Evidéncia 5).! A publicagéo ressaltou
que é de grande importancia o diagndstico preciso, evitan-
do-se intervengodes cirtrgicas desnecessarias e, dessa forma,
reduzindo os riscos de complica¢des tanto para méde como
para o feto. Geralmente, quando hé cirurgia para retirada de
massas anexais durante a gravidez, essa ocorre entre a 14* e
a 18* semanas de gestagéo, para prevenir tor¢des ovarianas e
potenciais malignidades.!
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Como descritos previamente, os sintomas mais comuns séo
virilizagéo materna, com escurecimento capilar, desenvolvimento
de acne, alteracio de voz e aumento do clitéris, além de virilizagéo
do feto feminino. E relatado que quando a capacidade da placenta
de converter a testosterona em estrégeno é dificultada, existem
maiores chances de ocorrer essa virilizagéo do feto feminino.!

Em 2021, no trabalho publicado por Jhala e cols (Nivel de
Evidéncia 5),° muitas informagdes presentes no texto estdo em
concordancia com trabalhos publicados anteriormente, como
a defini¢do de Luteoma gravidico, como séo encontrados e sua
regressdo pés-parto. E relatado, também, sobre sua mimeti-
zagdo de tumores malignos e seus efeitos hormonais que pro-
vocam a hiperplasia de células estromais luteinizadas, assim
como efeitos no organismo materno. Descreveram os tumores
como sendo arredondados, bem delimitados, frequentemente
bilaterais e com centro necrético. Foi ressaltado que o carater
bilateral do luteoma tende a ser interpretado como processo
hiperplasico. Assim, é importante atentar-se aos diagndsticos
diferenciais como teratoma imaturo e outros ja descritos pre-
viamente. O texto em questdo retrata que diabetes e sindrome
do ovario policistico sdo bem estabelecidos como fatores de
risco e relata um caso no qual a paciente apresentava hiperten-
sdo e teve o achado do luteoma durante sua cirurgia.’

Isso é discutido no artigo de Shen e cols. (Nivel de Evidéncia
3)” publicado meses depois, em 2021. O trabalho apresentou 7
casos em que luteomas gravidicos foram descobertos no mo-
mento da cesdrea. Todas as pacientes foram submetidas a ul-
trassonografias nos primeiros dois trimestres, incluindo-se a
avaliacdo dos ovdrios. Nenhuma suspeita de luteoma foi obser-
vada. Para os autores, isso sugeriu que os tumores tiveram cres-
cimento rdpido no decorrer do terceiro trimestre de gestacéo.
Das sete pacientes, seis eram primiparas e uma multipara, o que
contradiz a maioria dos outros relatos. Para eles, a relacdo com
paridade era, entédo, desconhecida. Uma delas desenvolveu pré-
-eclampsia e foi a Gnica que se queixou de virilizagdo. Sua voz
foi alterada e houve aumento de pelos faciais durante o terceiro
trimestre. Outra caracteristica dessa paciente foi que ela tinha a
maior massa ovariana. Portanto, poderia se pensar que os sin-
tomas estavam relacionados ao tamanho do tumor. Os autores
suspeitaram de possivel correlacdo desconhecida entre hiper-
tenséo gestacional, luteoma gravidico e masculinizagéo.”

Ainda nesses casos, os luteomas encontrados eram todos
unilaterais. Como os ovdrios contralaterais eram normais, ao
menos macroscopicamente, ndo houve investigacédo patolégi-
ca. Em relagéo as caracteristicas, possufam margens arredon-
dadas, com variagdo de tamanho de 2 a 10 cm e um dos casos
tinha multiplos nddulos, com muitos vasos sanguineos nas
periferias. Todos os tumores eram sdlidos, de cor amarelo-es-
branquicada ou avermelhados, macios, carnudos e com focos
hemorrdgicos. Apesar dos relatos de trabalhos anteriores de
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que o tumor pode desaparecer sem tratamento e que proce-
dimentos cirtirgicos quanto ao luteoma devessem ser evita-
dos, todas as pacientes passaram por intervengoes cirdrgicas,
sendo submetidas a ooforectomia total ou parcial. Seis das
pacientes foram ooforectomizadas parcialmente, por estarem
sendo tratadas de tumor benigno e apenas uma teve proce-
dimento diferenciado. Inicialmente, essa passou por um con-
gelamento intraoperatério, que indicou ser a lesdo benigna,
um luteoma gravidico. Logo apés, por precaugdo, realizou-se
a ooforectomia parcial, pois ndo se poderia prever se a lesdo
retornaria ao normal apds o procedimento. Os autores ressal-
taram a importancia do manejo conservador e da biépsia por
congelamento, a fim de verificar a possivel malignidade do tu-
mor, visto que ja foi relatado um caso de tumor metastatico
intestinal que mimetizou um luteoma gravidico.”

DISCUSSAO

O luteoma gravidico é pouco diagnosticado, menos de 200
casos reportados e, geralmente, é encontrado apenas duran-
te parto cesdreo ou ligadura tubdria no pés-parto. Seu apa-
recimento estd relacionado a fatores hormonais da gravidez
e pela hiperplasia decorrente de luteinizagéo das células es-
tromais. Os efeitos no organismo estéo relacionados, além da
virilizagdo da gestante e do feto, com a ocorréncia futura da
sindrome do ovério policistico e diabetes.

Dentre os sintomas associados a virilizacao, foram descri-
tos aparecimento de pilificagdo abdominal e facial, engros-
samento da voz, acne ou clitoromegalia. Todavia, foram des-
critos casos assintomaticos, com regressdo no pds-parto, de
duas semanas a um ano.

Macroscopicamente, o luteoma pode ser identificado
como tendo superficie sdlida, regular e com presenca de
capsula intacta, podendo apresentar irregularidades em seu
contorno. Seu tamanho varia de tumor microscépico a até 20
centimetros de didmetro. Raramente ocorre tor¢éo ovariana.

Quando se disseca a peca, identifica-se centro necrdti-
co e massas multinodulares substituindo o tecido ovariano.
Microscopicamente, verificam-se células poliédricas, acidéfi-
las e com mitose ocasional, que substitui tecidos préximos
que estejam em degeneracdo. Seu perfil lipidico é minimo,
sendo este fato um dos fatores histoldgicos de diferenciagéo,
quando comparado com outros tumores ovarianos.

O aparecimento durante a gravidez e posterior regressao no
pés-parto evidenciaram sua relacdo hormonal. Demonstrou-
se que as células do luteoma gravidico responderam as go-
nadotrofinas exdgenas, pela secrecdo de androstenediona,
hormonio produzido pelos ovérios e adrenais, onde é con-
vertida em testosterona, estrona e estradiol. Alguns autores
revelaram, in vitro, que a conversdo da androstenediona em
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testosterona se da pela via da delta-androstenediol nas pré-
prias células do tumor. Esses estudos fortaleceram a teoria da
relacdo hormonal para o aparecimento do luteoma.

CONCLUSOES

Luteoma gravidico é neoplasia ovariana benigna ocasiona-
da por desbalan¢o hormonal na gestante. As células tumorais

sdo capazes de converter androstenediona em testosterona,
ocorrendo efeitos masculinizantes.

O diagndstico do luteoma gravidico pode ser desafiador,
em que pese o fato de que quanto antes for descoberto, me-
lhor serd para a gestante e o seu futuro nascituro, uma vez
que se evitam efeitos virilizantes para ambos.

E de extrema importancia o preparo dos profissionais de
saude para efetuar o diagndstico do luteoma gravidico.
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endo conhecerdo os nomes dos autores do trabalho. Cada manuscrito
serd avaliado por dois revisores: um especialista no assunto e um
consultor ad hoc (que vai avaliar aspectos metodoldgicos do trabalho);
as discordancias serdo resolvidas pelos editores.

Os autores entdo receberdo a avaliagédo e serd solicitado que resol-
vam os problemas apontados. Uma vez que o setor de Publicacdes
Cientificas receba o texto novamente, o artigo serd enviado ao editor
cientifico e revisor de provas, que identificara problemas na construcéo
de frases, ortografia, gramatica, referéncias bibliogréficas e outros. Os
autores deverdo providenciar todas as informagoes e correcdes solici-
tadas e deverdo marcar, no texto, todos os pontos em que realizaram
modificagoes, utilizando cores diferentes ou sistemas eletrénicos de
marcacéo de alteragoes, de maneira que elas fiquem evidentes.

Quando o texto for considerado aceitével para publicagio, e s6
entéo, entrard na pauta. O setor de Publicagtes Cientificas fornecerd
uma prova, incluindo Tabelas e Figuras, para que os autores aprovem.
Nenhum artigo é publicado sem este tltimo procedimento.

INSTRUCOES PARA AUTORES

Diretriz geral: para todos os tipos de artigos

Os artigos devem ser submetidos exclusivamente pela internet para
o0 e-mail revistas@apm.org.br e/ou publicacoes@apm.org.br.
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O manuscrito deve ser submetido em portugués e deve conter um
resumo e cinco palavras-chave em portugués, que devem ser selecionadas
das listas DeCS (Descritores em Ciéncias da Sadde), conforme explicado
em detalhes abaixo (nenhuma outra palavra-chave serd aceita).

Artigos submetidos devem ser originais e todos os autores precisam
declarar que o texto néo foi e ndo serd submetido para publicacdo em
outra revista. Artigos envolvendo seres humanos (individual ou cole-
tivamente, direta ou indireta ou indiretamente, total ou parcialmente,
incluindo o gerenciamento de informagdes e materiais) devem ser
acompanhados de uma cépia da autorizacio do Comité de Etica em
Pesquisa da instituigédo onde o experimento foi realizado.

Todo artigo submetido deve cumprir os padrdes editoriais estabe-
lecidos na Convengéao de Vancouver (Requerimentos Uniformes para
Manuscritos Submetidos a Revistas Biomédicas),' e as diretrizes de
qualidade para relatdrios de estudos clinicos,” revisdes sistemadticas
(com ou sem metandlises)® e estudos observacionais.’ O estilo conhecido
como “estilo Vancouver” deve ser usado ndo somente quanto ao formato
de referéncias, mas para todo o texto. Os editores recomendam que
os autores se familiarizem com esse estilo acessando www.icmje.org.

Paraa classificacdo dos niveis de evidéncia e graus de recomendacéo de
evidéncias, a Revista Diagndstico e Tratamento adota a nova classificagéo
elaborada pelo Centro de Medicina Baseada em Evidéncias de Oxford
(Centre for Evidence-Based Medicine - CEBM) e disponivel em http://
www.cebm.net/mod_product/design/files/ CEBM-Levels-of-Evidence-2.
pdf Abreviagbes ndo devem ser empregadas, mesmo as que sdo de uso
comum. Drogas ou medicagdes devem ser citadas usando-se os nomes
genéricos, evitando-se a mengédo desnecessdria a marcas ou nomes
comerciais. Qualquer produto citado no capitulo de Métodos, tal como
equipamento diagndstico, testes, reagentes, instrumentos, utensilios,
préteses, Orteses e dispositivos intraoperatérios devem ser descritos jun-
tamente como o nome do fabricante e olocal (cidade e pais) de produgéo
entre parénteses. Medicamentos administrados devem ser descritos pelo
nome genérico (ndo a marca), seguidos da dosagem e posologia.

Para qualquer tipo de estudo, todas as afirmagdes no texto que ndo sejam
resultado da pesquisa apresentada para publicagéo a revista Diagndstico &
Tratamento, mas sim dados de outras pesquisas ja publicadas em outros
locais, devem ser acompanhadas de citacoes da literatura pertinente.

Osrelatos de caso e as revisdes narrativas deverdo conter uma busca
sistematizada (atengdo: o que é diferente de uma reviséo sistematica) do
assunto apresentado, realizada nas principais bases de dados (Cochrane
Library, Embase, Lilacs, PubMed, outras bases especificas do tema).

Bolsas, apoios e qualquer suporte financeiro a estudos devem ser
mencionados separadamente na tltima pédgina. Agradecimentos, se
necessario, devem ser colocados apés as referéncias bibliograficas.

A Diagndstico & Tratamento apéia as politicas para registro de ensaios
clinicos da Organizagéo Mundial da Satide (OMS) e do International Com-
mittee of Medical Journal Editors (ICMJE), reconhecendo a importancia
dessas iniciativas para o registro e divulgacdo internacional de informagéo
sobre estudos clinicos, em acesso aberto. Sendo assim, somente serdo
aceitos para publicacdo, a partir de 2007, os artigos de pesquisa clinicas
que tenham recebido um niimero de identificacdo em um dos Registros de
Ensaios Clinicos validados pelos critérios estabelecidos pela OMS e ICMJE,
cujos enderegos estdo disponiveis no site do ICMJE (http://www.icmje.
org/). O nimero deidentificagdo deverd ser registrado ao final do resumo.
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FORMATO

Primeira pagina (capa)

A primeira pagina deve conter:

1) classificagdo do artigo (original, revisdo narrativa da literatura, relato de
caso e carta ao editor);

2) o titulo do artigo, que deverd ser conciso, mas informativo;

3) 0 nome de cada autor (a politica editorial da revista Diagnéstico & Trata-
mento é nfo utilizar abreviagdes dos nomes dos autores. Assim, solicitamos
que os nomes sejam enviados completos), sua titulagio académica mais
alta, a institui¢do onde trabalha e o e-mail;

4) Cada autor deverd apresentar seu ntimero de identificagdo ORCID (conforme
obtido em www.orcid.org);

5) olocal onde o trabalho foi desenvolvido;

6) a data e o local do evento no qual o artigo foi apresentado, se aplicével,
como congressos ou defesas de dissertagdes ou teses;

7) fontes de apoio na forma de suporte financeiro, equipamentos ou drogas e
numero do protocolo;

8) descricdo de qualquer conflito de interesse por parte dos autores;

9) endereco completo, e-mail e telefone do autor a ser contatado quanto a
publicacdo na revista.

Segunda pagina

Artigos originais: a segunda pagina, neste caso, deve conter um resumo®
(méximo de 250 palavras) estruturado da seguinte forma:
1) contexto e objetivo;
2) desenho e local (onde o estudo se desenvolveu);
3) métodos (descritos em detalhes);
4) resultados;
5) discusséo;
6) conclusoes.

= D= =

Relatos de caso: devem conter um resumo® (maximo de 250 palavras)
estruturado da seguinte forma:
1) contexto;
2) descrigo do caso;
3) discussio;
4) conclusoes.

Revisdo da narrativa da literatura: deve conter um resumo (méximo de
250 palavras) com formato livre.

O resumo deve conter cinco palavras-chave, que devem ser escolhidas
apartir dos Descritores em Ciéncias da Satide (DeCS), desenvolvidos pela
Bireme, que estéo disponiveis na internet (http://decs.bvs.br/)®

Referéncias

As referéncias bibliograficas (no estilo “Vancouver”, como indica-
do pelo Comité Internacional de Editores de Revistas Biomédicas,
ICMJE) devem ser dispostas na parte final do artigo e numeradas de
acordo com a ordem de cita¢do. Os numeros das citagdes devem ser
inseridos apés pontos finais ou virgulas nas frases, e sobrescritos (sem
parénteses ou colchetes). Referéncias citadas nas legendas de Tabelas
e Figuras devem manter a sequéncia com as referéncias citadas no
texto. Todos os autores devem ser citados se houver menos de seis;
se houver mais de seis autores, os primeiros trés devem ser citados
seguidos de ‘et al” Para livros, a cidade de publicagio e o nome da

editora sdo indispensaveis. Para textos publicados na internet, a fonte
localizadora completa (URL) ou endereco completo é necessario
(néo apenas a pagina principal ou /ink), de maneira que, copiando o
endereco completo em seus programas para navegagdo na internet,
os leitores possam ser levados diretamente ao documento citado,
e ndo a um site geral. No final de cada referéncia, insira o nimero
“PMID” (para artigos indexados no PubMed) e o nimero “doi”, se
disponivel. A seguir estdo dispostos alguns exemplos dos tipos mais
comuns de referéncias:
« Artigo em periédico
Lahita R, Kluger J, Drayer DE, Koffler D, Reidenberg MM. Antibodies
to nuclear antigens in patients treated with procainamide or
acetylprocainamide. N Engl ] Med. 1979;301(25):1382-5.
o Livro
Styne DM, Brook CGD. Current concepts in pediatric endocrinology.
New York: Elsevier; 1987.
« Capitulo de livro
Reppert SM. Circadian rhythms: basic aspects and pediatric implications.
In: Styne DM, Brook CGD, editors. Current concepts in pediatric
endocrinology. New York: Elsevier; 1987. p. 91-125.
« Texto nainternet
World Health Organization. WHO calls for protection of women and
girls from tobacco. Disponivel em: http://www.who.int/mediacentre/
news/releases/2010/women_tobacco_20100528/en/index.html.
Acessado em 2010 (8 jun).
« Dissertacoes e teses
Neves SRB. Distribui¢do da proteina IMPACT em encéfalos de
camundongos, ratos e saguis. [tese]. Sdo Paulo: Faculdade de Medicina
da Universidade Federal de Sao Paulo; 2009.

Figuras e tabelas

As imagens devem ter boa resolugéo (minimo de 300 DPI) e ser
gravadas em formato “jpg” ou “tif”. Imagens ndo devem ser incluidas
em documentos do Microsoft PowerPoint. Se as fotografias forem
inseridas num documento Microsoft Word, as imagens também
devem ser enviadas separadamente. Graficos devem ser preparados
com o Microsoft Excel (ndo devem ser enviados como imagem) e
devem ser acompanhados das tabelas de dados a partir dos quais
foram gerados. O niumero de ilustragdes ndo deve exceder o niimero
total de paginas menos um.

Todas as figuras e tabelas devem conter legendas ou titulos que des-
crevam precisamente seu contetido e o contexto ou amostra a partir da
qual a informagéo foi obtida (por exemplo, quais foram os resultados
apresentados e qual foi o tipo de amostra e local). A legenda ou titulo devem
ser curtos, mas compreensiveis independentemente da leitura do artigo.

O MANUSCRITO

Relatos de caso devem conter Introdugéo, Descrigdo do Caso, Dis-
cussio (contendo a busca sistematizada sobre o tema) e Concluséo.

Artigos originais e revisdes narrativas devem ser estruturados de
maneira que contenham as seguintes partes: Introdugéo, Objetivo,
M¢étodo, Resultados, Discussdo e Conclusdo. A Revista publica
revisdes narrativas desde que contenham busca sistematizada
daliteratura. O texto ndo deve exceder 2.200 palavras (excluindo
tabelas, figuras e referéncias), da introducéo até o final da con-
cluséo. A estrutura do documento deve seguir o formato abaixo:
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@ INSTRUCOES AOS AUTORES

1. Introducéo: as razoes para que o estudo fosse realizado devem
ser explicitadas, descrevendo-se o atual estado da arte do assunto.
Deve ser descrito o contexto, o que se sabe arespeito. Aqui ndo devem
ser inseridos resultados ou conclusoes do estudo. No tltimo paragra-
fo, deve ser especificada a principal questdo do estudo e a principal
hipétese, se houver. Nao se deve fazer discussdes sobre a literatura
na introdugéo; a se¢do de introdugéo deve ser curta.

2. Objetivo: deve ser descrito o principal objetivo do estudo,
brevemente. Hipéteses pré-estabelecidas devem ser descritas
claramente. De preferéncia deve-se estruturar a pergunta do
estudo no formato “PICO”, onde P é a populagdo ou problema, I
é intervencdo ou fator de risco, C é o grupo controle e O vem de
“outcome”, ou desfecho.

3. Métodos

3.1. Tipo de estudo: deve-se descrever o desenho do estudo, ade-
quado para responder a pergunta, e especificando, se apropriado,
o tipo de randomizagdo, cegamento, padrdes de testes diagnds-
ticos e a dire¢éo temporal (se retrospectivo ou prospectivo). Por
exemplo: ‘estudo clinico randomizado”, “estudo clinico duplo-cego
controlado por placebo’, “estudo de acurécia’, “relato de caso”

3.2. Local: deve ser indicado o local onde o estudo foi desenvolvido,
o tipo de institui¢do: se primdria ou tercidria, se hospital ptblico ou
privado. Deve-se evitar o nome da institui¢do onde o estudo foi de-
senvolvido (para cegamento do texto para revisdo): apenas o tipo de
instituicéo deve ficar claro. Por exemplo: hospital universitario ptblico.

3.3. Amostra, participantes ou pacientes: devem ser descritos
os critérios de elegibilidade para os participantes (de incluséo
e exclusdo), as fontes e os procedimentos de sele¢éo ou recruta-
mento. Em estudos de caso-controle, a légica de distribuigdo de
casos como casos e controles como controles deve ser descrita,
assim como a forma de pareamento. O nimero de participantes
no inicio e no final do estudo (apds exclusdes) deve ficar claro.

3.4. Tamanho de amostra e andlise estatistica: descrever o célculo do
tamanho da amostra, a andlise estatistica planejada, os testes utilizados
e o nfvel de significAncia, e também qualquer andlise post hoc. Descrever
os métodos usados para o controle de variaveis e fatores de confusdo,
como se lidou com dados faltantes (‘missing data”) e como se lidou
com casos cujo acompanhamento foi perdido ( “loss from follow-up”).

3.5. Randomizagdo: descrever qual foi o método usado para
implementacéo da alocagdo de sequéncia aleatdria (por exemplo,
‘envelopes selados contendo sequéncias aleatérias de niimeros
gerados por computador”). Adicionalmente, descrever quem ge-
rou a sequéncia aleatdria, quem alocou participantes nos grupos
(no caso de estudos controlados) e quem os recrutou.

3.6. Procedimentos de intervengdo, teste diagndstico ou exposi-
¢do: descrever quais as principais caracteristicas da intervencéo,
incluindo o método, o periodo e a duragédo de sua administragdo
ou de coleta de dados. Descrever as diferencas nas intervengdes
administradas a cada grupo (se a pesquisa é controlada).

3.7. Principais medidas, varidveis e desfecho: descrever o mé-
todo de medida do principal resultado, da maneira pela qual
foi planejado antes da coleta de dados. Afirmar quais sédo os
desfechos primario e secunddrio esperados. Para cada variavel
de interesse, detalhar os métodos de avaliacdo. Se a hipdtese do
estudo foi formulada durante ou apds a coleta de dados (néo
antes), isso deve ser declarado. Descrever os métodos utilizados
para melhorar a qualidade das medidas (por exemplo, multiplos
observadores, treinamento etc.). Explicar como se lidou com as
varidveis quantitativas na anélise.
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4. Resultados: descrever os principais achados. Se possivel,
estes devem conter os intervalos de confianga de 95% e o exato
nivel de significancia estatistica. Para estudos comparativos, o
intervalo de confianca para as diferencas deve ser afirmado.

4.1. Fluxo de participantes: descreva o fluxo dos participantes em
cada fase do estudo (inclusdes e exclusdes), o periodo de acompa-
nhamento e o nimero de participantes que concluiu o estudo (ou
com acompanhamento perdido). Considerar usar um fluxograma.
Se houver andlise do tipo “intengéo de tratar”, esta deve ser descrita.

4.2. Desvios: se houve qualquer desvio do protocolo, fora do que
foi inicialmente planejado, ele deve ser descrito, assim como as
razdes para o acontecimento.

4.3. Efeitos adversos: devem ser descritos quaisquer efeitos ou
eventos adversos ou complicagdes.

5. Discussio: deve seguir a sequéncia: comegar com um resumo
dos objetivos e das conclusdes mais relevantes; comparar métodos e
resultados com a literatura; enfatizar os pontos fortes da metodologia
aplicada; explicar possiveis pontos fracos e vieses; incluir implicagoes
para a pratica clinica e implica¢des para pesquisas futuras.

6. Conclusdes: especificar apenas as conclusdes que podem
ser sustentadas, junto com a significancia clinica (evitando ex-
cessiva generalizagdo). Tirar conclusdes baseadas nos objetivos
e hipéteses do estudo. A mesma énfase deve ser dada a estudos
com resultados negativos ou positivos.

CARTAS AO EDITOR

E uma parte da revista destinada & recep¢do de comentarios e
criticas e/ou sugestdes sobre assuntos abordados na revista ou
outros que meregam destaque. Tem formato livre e ndo segue as
recomendacdes anteriores destinadas aos artigos originais, relatos
de casos e revisdo da literatura.
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