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RESUMO

Contextualizagdo: A perda auditiva sensorioneural é condi¢édo de elevada prevaléncia mundial, constituindo problema socioeconémico
relevante e preocupante atualmente. Atrelada a muitos fatores de risco, os esforgos voltam-se a redugédo de seu impacto para o futuro.
Objetivos: Este estudo avaliou a efetividade das intervengdes preventivas e terapéuticas para perda auditiva sensorioneural, segundo as
revisdes sistematicas da Colaboragdo Cochrane. Métodos: Trata-se de overview de revisdes sistematicas Cochrane. Procedeu-se a busca
na Cochrane Library (2022), sendo utilizado o termo MeSH “HEARING LOSS". Todos os estudos relacionados a prevengéo e tratamento de
perda auditiva sensorioneural foram incluidos. O desfecho primario de anélise foi a melhora clinica. Resultados: Seis estudos foram incluidos,
totalizando 26 ensaios clinicos randomizados (ECRs) (n = 2.139 participantes). Esteroides, antivirais, vasodilatadores, oxigenioterapia hiper-
barica e prétese auditiva (aparelho de amplificagdo sonora individual, AASI) foram avaliados. Nenhuma intervengdo medicamentosa mostrou
efetividade. Apenas o uso de AASI mostrou melhora na qualidade de vida no que tange a audigéo. Discussao: Todos os estudos encontra-
dos sdo de cunho terapéutico, ndo havendo anélises de prevencgéo da perda auditiva. Em geral, trata-se de estudos com baixa amostragem
e alta heterogeneidade, sendo que apenas o uso de AASI pode ser recomendado no momento. Sugere-se a realizagdo de novos ECRs,
de qualidade, para intervengdes cuja efetividade ¢é ainda incerta, seguindo-se as recomendagdes do CONSORT (Consolidated Standards
of Reporting Trials) Statement. Conclusdo: Apenas o uso de AASI apresenta evidéncia de melhora na qualidade de vida de pacientes com
perda auditiva sensorioneural. Nenhuma interveng¢do medicamentosa apresenta evidéncia de efetividade atualmente para essa finalidade.
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CONTEXTUALIZACAO

A perda auditiva corresponde a diminuigéo da capacidade
de audicéo, constituindo, pelo aumento expressivo e progres-
sivo de casos, condi¢do importante na atualidade.!

A perda auditiva sensorioneural é condicdo de elevada
prevaléncia na populagéo, estimando-se que 20% da popula-
¢do mundial sofra com o problema, correspondendo a mais
de 1,5 bilhdo de pessoas. Em 2050, as proje¢des indicam que
cerca de 2,5 bilhdes de pessoas terdo perda auditiva em todo
o planeta. Atualmente, nos Estados Unidos, mais de dois ter-
¢os da populacdo com mais de 70 anos tem algum grau de
perda auditiva bilateral.?

O ritmo de aumento de pessoas com perda auditiva redu-
ziu na ultima década, possivelmente por acdes advindas de
estratégias de prevenc¢do, como melhor acesso educacional,
a informacéo e aos equipamentos de protegdo contra o ruido
potencialmente lesivo.?

O custo anual da sociedade, em ambito mundial, atrelado
as questdes da perda auditiva é da ordem de 980 bilhoes de
ddlares, havendo evidentemente a necessidade socioecono-
mica de medidas que tentem conter ou minimizar esse im-
pacto para o futuro.?

Dentre os muitos fatores de risco conhecidos para perda
auditiva sensorioneural, aqueles relacionados ao risco néo
controlavel sdo predominantes, ou seja, de fundo genético.
Raga e género devem aqui ser considerados, visto haver evi-
déncia que o estrogeno exerga papel protetivo na orelha inter-
na da mulher, assim como a melanina o faz entre os negros.’

Grande parte dos fatores de risco advém de complicagoes
de infecgdes intrauterinas ou perinatais, ou ainda de otites,
infecgdes virais, como sarampo, rubéola e HIV e meningite.
O uso de medicamentos potencialmente ototéxicos, como a
cisplatina, e a presenca de doencas cronicas, como diabetes,
doenca cardiovascular e hipertenséo arterial sistémica tam-
bém constitui relevancia. Outras condi¢des, como a doenga
de Méniére, as doencas autoimunes, o schwanoma vestibular
e as deficiéncias nutricionais, como caréncia de vitamina A,
zinco e ferro séo igualmente importantes.'

A perda auditiva sempre foi associada a uma condigéo de
idosos, mas, nas dltimas décadas, os estudos tém mostrado
que o problema vai muito além, podendo associar-se a pro-
blemas neuropsiquidtricos, como depressdo e deméncia.
Estudos recentes tém sugerido que a privacdo da audigéo pe-
riférica desencadeia reagoes centrais plasticas significativas,
mudando circuitos neuronais e relacionando-se a alteragdes
corticais. O declinio cognitivo e a associagdo com deméncia
constituem descri¢des contemporéneas.®

Muitas intervengdes terapéuticas, medicamentosas e ndo me-
dicamentosas, séo descritas na literatura como possivelmente

eficazes para tratamento e, sobretudo, prevenc¢éo da perda au-
ditiva sensorioneural. As condutas médicas envolvem um rol de
possibilidades terapéuticas, muitas discutiveis pela comunidade
cientifica. Nossa motivagdo na realizacdo deste estudo foi pela
busca das melhores evidéncias disponiveis na literatura acerca
da efetividade das intervengoes terapéuticas propostas para a
perda auditiva sensorioneural.

OBJETIVOS

O presente estudo tem como objetivo sumarizar as evi-
déncias de revisoes sistemadticas da Cochrane, referentes a
efetividade das intervengoes para prevencéo e tratamento da
perda auditiva sensorioneural.

METODOLOGIA

Desenho de estudo

Trata-se de overview de revisdes sistematicas 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 revisoes sistematicas que envol-
veram ensaios clinicos randomizados (ECRs) com interven-
¢Oes terapéuticas primdrias em humanos, envolvendo perda
auditiva sensorioneural, e que constam no banco de dados
Cochrane Library. Nao houve restri¢éo de idade para inclusédo
dos participantes.

Tipos de intervengies

Foram consideradas todas as intervengdes para prevengio
e tratamento de perda auditiva sensorioneural. As interven-
¢oes foram comparadas a placebo ou qualquer outro contro-
le, medicamentoso ou néo.

Tipos de resultados

Foram considerados quaisquer resultados. Para o desfe-
cho primério de andlise foi avaliada a melhora clinica ao tra-
tamento e a reducéo do risco de ocorréncia de perda auditiva
e, para desfechos secunddrios, foram avaliadas a melhora na
qualidade de vida e a ocorréncia de eventos adversos.

Processo de busca e selecao de estudos

A busca por revisoes sistemadticas foi realizada em 13 de
abril de 2022 na Cochrane Library, utilizando a terminologia
oficial do MeSH (Medical Subject Headings) e da Cochrane
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Library (via Wiley). Foi utilizado o termo “HEARING LOSS”. A
estratégia de busca pode ser visualizada na Tabela 1.

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

Todas as revisdes encontradas foram analisadas a par-
tir 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, nimero de estudos pri-
marios, tipos e nimero de participantes, intervencoes e resul-
tados, andlise de viés e suas justificativas, detalhes de grupos
de intervencédo, duragéo e parametros, periodo de acompa-
nhamento e, quando presentes, valores estatisticos em me-
tanadlise, risco relativo, diferencas entre médias padronizadas
ou ndo padronizadas e intervalo de confianca.

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

RESULTADOS

A estratégia de busca recuperou em abril de 2022 um total
de 82 revisdes sistematicas na Cochrane Library. Dessas, foram
encontradas 6 revisdes sistematicas realizadas para avaliar as
estratégias elencadas no escopo de andlise desse estudo (perda
auditiva sensorioneural). Todos esses estudos foram incluidos,
totalizando 26 ECRs, que avaliaram 2.139 participantes.

As caracteristicas desses estudos incluidos foram sumari-
zadas e apresentadas na Tabela 2.5

DISCUSSAO

A perda auditiva sensorioneural constitui condi¢do de alta
prevaléncia, de maior visibilidade & medida que a piramide
populacional modifica-se no sentido de maiores projecdes de
envelhecimento. E inegavel que o individuo com perda auditiva
sofre, pela propria condicéo de restri¢do individual e social, au-
mentando risco de isolamento, depressio e doengas em geral.

Tabela 1. Estratégia de busca

#1 —> MeSH descriptor: [HEARING LOSS] this term only — 82

ID — Search Hits

#1 — MeSH descriptor: [HEARING LOSS] this term only — 82

Date

— 04/13/2022 21:35:08
Run
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E necessario ressaltar que a privacio da aferéncia auditi-
va induz modifica¢des centrais por neuroplasticidade, sendo
essa condi¢do muito bem descrita em estudos anatomofun-
cionais. As vias audiovestibulares destacam-se em pesquisas
ja realizadas, até mesmo por sua caracteristica unicamente
sensitiva, fator facilitador nos estudos de plasticidade neural.®

As revisoes sistemadticas realizadas pela Cochrane, até esse
momento, trazem informagdes voltadas sobretudo ao tratamen-
to da perda auditiva sensorioneural, destacando-se sua varian-
te aguda, conhecida como surdez subita. Embora haja poucos
estudos voltados para prevencdo da perda auditiva, esses ndo
puderam ser incorporados a esse estudo, por ndo atenderem os
critérios de inclusdo, principalmente no que tange a incluséo de
estudos que néo eram ensaios clinicos randomizados.

Até o momento, foi avaliada a efetividade dos aparelhos
de amplificagéo sonora individual (AASI), esteroides, antivi-
rais, oxigenioterapia hiperbdrica e vasodilatadores em geral.
Uma revisdo sistemdtica avaliou a a¢do dos AASI quanto a
uni ou bilateralidade. Diante das inimeras possibilidades
terapéuticas descritas na literatura como potencialmen-
te eficazes para perda auditiva, sentimos falta de estudos
Cochrane voltados para otoprotecéo, tépico muito avaliado
em estudos de experimentagdo animal, mas pouco enfatiza-
dos em estudos clinicos.

O estudo de Ferguson e cols.° avaliou a efetividade dos
AASI para perda auditiva sensorioneural. A revisdo sistema-
tica reuniu 5 ECR com 825 participantes. Os autores conclui-
ram que os AASI séo eficazes para melhorar a qualidade de
vida relacionada a satide especifica da audigéo, e relacionada
a saude geral e a capacidade auditiva em adultos com perda
leve a moderada. A evidéncia é compativel com a ampla ofer-
ta de aparelhos auditivos como tratamento clinico de primei-
ra linha para aqueles com dificuldades auditivas. Entretanto,
os autores enfatizaram a necessidade de novos ECR para re-
duzir o intervalo de confianca.

A efetividade dos esteroides para perda auditiva sensorio-
neural sibita idiopética (surdez subita) foi avaliada por Wei e
cols.” Foram incluidos 3 ECR com 267 participantes e os au-
tores escreveram como incerta a efetividade dos esteroides,
sobretudo pela baixa amostragem e elevada heterogeneidade
dos estudos, que apresentaram resultados contraditérios.

Awad e cols.® avaliaram a efetividade dos antivirais para
tratamento da surdez stbita. Os autores analisaram 4 ECR
com 257 participantes e ndo encontraram evidéncia de be-
neficio dos antivirais na melhora auditiva dos pacientes.
Sugeriu-se a realizacdo de novos ECR diante da baixa amos-
tragem e pequeno nimero de estudos clinicos de qualidade
realizados até o momento.

Arevisdo sistematica de Bennett e cols.’ avaliou a oxigenio-
terapia hiperbarica para pacientes com surdez stibita. Foram
incluidos 7 ECR com 392 participantes e, muito embora tenha
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Tabela 2. Caracteristica dos estudos incluidos

Autores/ Amostra Intervencao R's‘f? E= Resultados Conclusdo
Ano vies
Aparelhos auditivos sdo eficazes
. para melhorar a qualidade
- Cinco ECR de vida relacionada a salde
- Grande beneficio do AASI na qualidade especifica da audigdo, e
de vida relacionada a salde especifica da relacionada a saude geral e a
audigdo, em comparagdo com o ndo uso capacidade auditiva em adultos
Uso de A~AS| ou placebo (DM -26,47, 95% (IC) -42,16 a com perda leve a moderada.
] u\;ir?:z];?:o ' '10'77;. n= 72,2;. 3 ECR A evidéncia é compativel com
Ferguson Cinco ou ativo) para Risco - Pequeno efeito benéfico do AASI na a ampla oferta de aparelhos
R da auditi varidavel  qualidade de vida relacionada a satde geral auditivos como tratamento
e cols.®/2017 =825 perca auditiva de viés (DM -0,38, IC 95% -0,55a 0,21; n = 568; 2 clinico de primeira linha para
de grau leve 3 ECR - evidéncia de qualidade moderada) | dificuldad
moderado em evidéncia de qualidade moderada). aqueles com dificuldades
adultos. - Grande beneficio do AASI na capacidade auditivas.
auditiva (DM-1,88, IC 95% -3,24 a -0,52; n = - Novos ECR aumentariam a
534; 2 ECR confianga nas estimativas desses
O:s efeitos adversos foram medidos em apenas efeitos e verificariam se'eles
um estudo (n = 48) e nenhum foi relatado. variam de acordo com a idade,
sexo, grau de perda auditiva e
tipo de aparelho auditivo.
Esteroides versus Um ECR: auséncia de efeito dos
placebo ououtra esteroides orais na melhora da audicdo em
Intervencao para comparagdo com o grupo placebo.
tratamento da P
perda auditiva Um ECR mostrou melhora significativa da
sensorioneural. audicdo em 61% dos pacientes que receberam O valor dos esteroides no
Desfechos de esteroide oral e em apenas ;’:2%_dos pacientes  tratamento da perda auditiva
& do grupo controle (combinagio de grupo neurossensorial stbita
Wei e cols.”/ Trés ECR analise: Alto risco placebo e grupo nao tratado). idiopatica permanece incerto.
2013 n =267 @ melhorada de viés Um ECR mostrou auséncia de efeito dos As evidéncias dos ECR s3o
audicio; esteroides orais na melhora da audicdo em contraditérias, possivelmente
b) melhora do comparagéo com o placebo. pela baixa amostragem e
. Nenhuma evidéncia clara foi apresentada heterogeneidade nos estudos.
zumbido; em dois ECR sobre efeitos colaterais dos
c) ocorréncia esteroides.
de efeitos Apenas um ECR relatou auséncia de efeitos
adversos. adversos.
Dois ECR compararam a adigdo de aciclovir
intravenoso a um esteroide (prednisolona).
Antivirais Um ECR ir)cluiu 43 participantes e o
outro 70 pacientes. Nenhum demonstrou
versus outras o -
intervencdes qualquer melhora auditiva. . —AAtyaImente nao ha
para tratamento Outro ECR (n = 84) nao apresentou eV|denC|a.s.que sustentem o
da surdez subita diferenca estatisticamente significativa uso de antivirais no tratamento
(perda auditiva entre os grupos com a adicdo de da surdez subita.
sensorioneural valaciclovir a prednisolona (em comparacao - Os quatro ECR incluidos
aguda com esteroide mais placebo) com foram, no entanto, pequenos,
Awad e Quatro idiopética). .Baixo relacdo a alteracao no audiogra~ma de embora com baixo risco de viés.
cols.8/2012 ECR risco de tom puro. Comparaqdq a adlgap de - Outros ECR com maior
n =257 viés aciclovir intravenoso a hidrocortisona

Desfechos de
analise:

a) eficacia dos
antivirais;
b) efeitos

adversos.

com hidrocortisona isolada, o resultado
nao mostrou diferenca estatisticamente
significante entre os grupos (n = 60).

- Um ECR relatou nausea leve a moderada
igualmente nos grupos aciclovir e placebo (um
paciente em cada). Outro ECR relatou insénia,
nervosismo e ganho de peso com valaciclovir.

- Quatro ECR n3o demonstraram nenhum
beneficio estatisticamente significante no uso
de antivirais no tratamento da surdez sibita.

amostragem precisam ser
realizados, seguindo critérios
de inclusdo, regimes antivirais
e medidas de resultados
padronizados, possibilitando a
realizacdo de metanélise para
conclusdes definitivas.

Continua...
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Tabela 2. Continuagdo

Autores/
Ano

Bennett e
cols.’/2012

Risco de

Amostra ..
viés

Intervencao

Oxigenioterapia
hiperbarica
versus outras
intervencoes
para perda
auditiva
sensorioneural
subita
idiopatica.

Sete ECR
n =392

Alto risco
de viés

Resultados

Dois ECR ndo mostraram melhora
significativa na chance de aumento de
50% no limiar auditivo na média de tom
puro com oxigenioterapia hiperbarica (RR
com camera hiperbarica = 1,53, 95% (IC)
0,85 - 2,78, P = 0,16), mas mostrou chance
significativamente maior de aumento de
25% na média de tom puro (RR = 1,39, IC
95% 1,05 a 1,84, P = 0,02).

- Houve chance 22% maior de melhora com
oxigenioterapia hiperbarica, e o NNT foi de
5(95% IC 3 a 20).

Houve melhora absoluta no limiar
audiométrico de tom puro médio apds
oxigenioterapia hiperbarica (DM 15,6 dB
maior com oxigenioterapia hiperbérica IC
95% 1,5 a 29,8, P = 0,03).

N&o houve melhora significativa na audi¢do
ou zumbido relatados para apresentacao
cronica (seis meses).

Conclusio

- Para pessoas com perda
auditiva sensorioneural stbita
idiopatica, a aplicacdo de
oxigenioterapia hiperbarica
melhorou significativamente
a audigdo, mas o significado
clinico permanece incerto.

- N3o foi possivel avaliar o efeito
no zumbido por anélise conjunta.

- Os ECR apresentam baixo
numero de participantes,
deficiéncias metodoldgicas e
descri¢do precéria de resultados

- Ha necessidade de cautela,
pois sdo recomendados novos
ECR para elucidacao.

- N3o hé evidéncia de efeito

benéfico da oxigenioterapia

hiperbarica na perda auditiva
sensorioneural cronica.

Agarwal &
Pothier'®/2009

Vasodilatadores
e outras
substancias
vasoativas
versus placebo
ou outras
intervencoes
para pacientes
com perda
auditiva
sensorioneural
subita idiopatica.

Trés ECR
n=189

Alto risco
de viés

Um estudo mostrou diferenca significativa na
recuperacao auditiva no grupo vasodilatador
(carbogénio combinado com varias outras
drogas) em comparagdo com o grupo
controle (vérias outras drogas isoladamente).
Outro estudo mostrou apenas melhora
significativa nas frequéncias mais altas no
grupo vasodilatador (prostaglandina E1 +
esteroide) em comparagdo com o grupo
controle (placebo e esteroide), ndo havendo
diferenca no ganho auditivo geral.

No terceiro estudo, o grupo vasodilatador
(naftidrofuril e dextrana de baixo peso
molecular) apresentou melhora apenas
nas frequéncias mais baixas em relacdo

ao grupo controle (placebo e dextrana de

baixo peso molecular).

Dois dos estudos relataram efeitos adversos
do tratamento com vasodilatadores,
enquanto no terceiro ndo houve mencao
a quaisquer efeitos colaterais. Cinco
pacientes em um estudo desenvolveram
uma sensacdo de peso na cabega que se
instalou espontaneamente e ndo interferiu
no tratamento. No outro estudo um
paciente desenvolveu reagao alérgica e
teve que ser excluido do estudo.

A eficécia dos vasodilatadores
no tratamento da perda
auditiva sensorioneural sibita
idiopatica permanece nédo
comprovada.

Os estudos incluidos sdo de
qualidade relativamente baixa
e o nimero de pacientes
incluidos é baixo.

Houve diferencas quanto ao
tipo, dosagem e duracdo do
vasodilatador utilizado em
cada estudo.

Devido ao grau de
heterogeneidade, os resultados
ndo puderam ser combinados
para chegar a uma conclus&o.

Schilder e
cols."/2017

Préteses
auditivas
unilaterais
versus proteses
auditivas
bilaterais para
adultos com
deficiéncia
auditiva bilateral

Quatro
ECR

n =209

Baixo
risco de
viés

Apenas um desfecho primério (preferéncia
do paciente) foi relatado em todos os
estudos. A porcentagem de pacientes que
preferiram préteses auditivas bilaterais
variou entre os estudos: foi de 54% (51 de
94 participantes), 39% (22 de 56), 55% (16
de 29) e 77% (23 de 30).

N3o foi possivel reunir os
dados dos quatro ECR, e a
qualidade muito baixa das

evidéncias leva a concluir que
nao é possivel saber, nesse
momento, se as pessoas com
perda auditiva tém preferéncia
por um ou dois aparelhos. Da
mesma forma, ndo é possivel
aferir a qualidade de vida
relacionada a satde especifica
da audicdo, ou qualquer um de
nossos outros resultados.

ECR = ensaio clinico randomizado; AASI = aparelho de amplificagdo sonoro individual; DM = diferenca das médias; RR = risco relativo; IC = intervalo de confianca;
NNT = ndmero necessario para tratar.
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ocorrido melhora na audigdo dos pacientes tratados, é neces-
séria cautela, pois foram identificadas deficiéncia metodolé-
gicas expressivas nos ECR, além do baixo niimero de partici-
pantes nos estudos. Os autores consideraram a necessidade
de realizacdo de novos ECR para elucidacéo da questéo.

Agarwal & Pothier' avaliou se o uso de vasodilatadores
pode ser efetivo no tratamento de pacientes com surdez stibi-
ta. A revisdo incluiu 3 ECR com 189 participantes. Entretanto,
a eficdcia permanece incerta, visto que os ECR realizados sdo
de qualidade relativamente baixa e o niimero de pacientes in-
cluidos é baixo. Além disso, houve diferencas quanto ao tipo,
dosagem e duragdo do vasodilatador utilizado em cada es-
tudo, implicando em consideravel grau de heterogeneidade,
que impedem a combinacgéo dos resultados para processa-
mento estatistico e conclusdo definitiva.

Para avaliar a efetividade do uso de AASI unilateral compara-
do com bilateral, Schilder e cols." realizaram revisio sistemati-
ca que incluiu 4 ECR, totalizando 209 participantes. Entretanto,
néo foi possivel reunir os dados dos 4 ECR e a qualidade muito
baixa das evidéncias leva a concluir que néo é possivel saber, nes-
se momento, se as pessoas com perda auditiva tém preferéncia
por um ou dois aparelhos. Da mesma forma, néo é possivel aferir
a qualidade de vida relacionada a satide especifica da audigéo.

No contexto, embora os achados da analise geral das revisdes
sistematicas realizadas pela Cochrane para o tratamento da

perda auditiva sensorioneural, até o momento, tragam informa-
¢des relevantes, sobretudo no que tange a efetividade dos AASI,
o tratamento medicamentoso carece de evidéncia, bem como
as acOes de prevencéo de perda auditiva. Recomenda-se a rea-
lizagdo de novos ensaios clinicos de qualidade metodolégica e
atencdo dos pesquisadores quanto ao relato de resultados des-
ses estudos primdrios, sugerindo-se a utilizagdo do CONSORT
(Consolidated Standards of Reporting Trials) Statement para as
devidas descri¢des dos achados desses estudos.

CONCLUSAO

As intervengOes propostas para a perda auditiva sensorio-
neural sdo, em geral, de cunho terapéutico, ndo havendo viés
preventivo para esse escopo. Nenhuma intervencéo medicamen-
tosa, até o momento, mostrou evidéncia de efetividade para tra-
tamento da perda auditiva sensorioneural. Esteroides, antivirais,
vasodilatadores e oxigenioterapia hiperbdrica foram avaliados,
mas hd caréncia de evidéncia diante da heterogeneidade e baixa
amostragem nos estudos. O uso de aparelhos auditivos melhora
a qualidade de vida dos pacientes no que tange a melhora espe-
cifica da audigéo. As propostas terapéuticas merecem ser melhor
abordadas em novos estudos primarios de qualidade, e sugere-se
que os pesquisadores sigam as recomendagdes do CONSORT
Statement para relato dos resultados desses ensaios clinicos.
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