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@ EDITORIAL

Formas de consentimento
para a doacao de 6rgaos
apos a morte*

Valter Duro Garcia', José Osmar Medina de Abreu Pestana', Paulo Manuel Pégo-Fernandes"

Instituto do Coragédo, Hospital das Clinicas (HC-FMUSP),
Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo (USP), Sdo Paulo, SP, Brazil

Praticamente todos os pafses que realizam transplantes
promulgam leis, as quais definem a sua posi¢do com relacédo
aos diferentes aspectos legais que afetam estes procedimen-
tos. A forma de consentimento para a doagéo de 6rgaos, apds
amorte, estd contemplada nessa legislacdo.!

A autorizagdo para a remogéo de érgdos para transplante
sempre suscitou debates polémicos, por se tratar de um as-
sunto extremamente delicado, que aborda os mais profundos
valores éticos e morais de uma sociedade, demandando uma
reflexdo sobre direitos fundamentais, como o respeito a dig-
nidade humana, nele inseridos o direito da personalidade e a
autonomia da vontade.

O individuo tem a liberdade de fazer ou deixar de fazer
algo com seu corpo de acordo com sua livre consciéncia.
Essa disponibilidade, porém, deve ser enquadrada dentro
de certos limites, salvaguardando interesses superiores.
No Brasil, a disponibilidade do homem sobre seu proéprio
corpo estd inserida em trés artigos da Constituigédo, o 1° da
dignidade da pessoa humana, o 5° do direito a vida e do
direito a liberdade e o 199 da disponibilidade de partes do
corpo humano.?

CLASSIFICACAO DAS FORMAS DE
CONSENTIMENTO PARA DOACAO
DE ORGAOS APOS A MORTE

As formas de consentimento para doagéo séo classificadas
em quatro tipos. Trés deles: consentimento informado, esco-
lha obrigatéria e consentimento presumido, sdo utilizados
com variacOes na grande maioria dos paises,** e a quarta, que
do ponto de vista formal ndo é um tipo de consentimento,
pois o torna desnecessario, é a remog¢do compulsdria de or-
gdos vidveis para transplante de pessoas falecidas, néo é utili-
zada legalmente em nenhum paifs.

Consentimento informado

No consentimento informado héd necessidade do consen-
timento explicito da pessoa em vida e/ou dos familiares apds
a morte. E considerado como o sistema mais ético, porque
os 6rgéos ndo sdo removidos sem consentimento explicito e
também respeita os principios da autonomia, do voluntaris-
mo e do altrufsmo, visto que as pessoas tém a oportunidade
de beneficiar outras, sem obter beneficio préprio.*®
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Formas de consentimento para a doagao de 6rgdos apds a morte

Na maioria dos paises que utiliza esse sistema, de acor-
do com o principio da autonomia, quem decide é a pessoa
em vida através de um registro de doadores (opting-in).
Nos casos em que a pessoa ndo se registrou, os familiares
sdo consultados para tomar a decisdo.*®* Em outros paises,
como o Brasil, a decisdo é exclusivamente da familia, ime-
diatamente apds a morte.” E ainda em outros, com maior
restri¢cdo para a doagéo, como o Japdo e a Coreia do Sul, hd a
exigéncia da autorizacdo da pessoa em vida e dos familiares
apds a morte.?

Do ponto de vista bioético, a maioria dos estudiosos ad-
voga que a doagdo, para ser valida, deve refletir o desejo da
pessoa que faleceu, e ndo da familia. Outros argumentam que
a possibilidade de doagdo deve ser oferecida a familia como
forma de aliviar o sofrimento, tornando a tragédia da perda
da pessoa amada um ato nobre.

Escolha obrigatéria

Nessa forma de consentimento hd a exigéncia de que to-
dos os adultos competentes decidam, prospectivamente,
se querem ou néo doar seus 6rgaos para transplante apos a
morte. A decisdo “doador” ou “ndo doador”, é registrada em
documento de identidade ou na carteira de habilitagdo.*

A escolha obrigatéria tem sido sugerida como uma alter-
nativa para aumentar o consentimento, e de acordo com seus
proponentes apresenta algumas vantagens, como preservar
o altrufsmo e eliminar a necessidade de aprovacdo familiar.
E como todos os adultos competentes devem tomar a deci-
sd0, isso pode aumentar o ndmero de doadores.

A principal desvantagem é a obrigatoriedade de que todos
os adultos tomem a decisdo que serd registrada a respeito
da condigio de “doador” ou “ndo doador’. Grande niimero
dessas pessoas ndo estd preparada ou ndo tem informagio
suficiente para tomar essa decisdo, sendo considerada como
coercitiva e como invasédo de privacidade.*!

Na Suécia, o Registro Nacional de Doadores e de Néo
Doadores foi criado em 1996, e a anélise dos primeiros 300.000
registros mostrou que 52% estavam inscritos como doadores
e 48% como ndo doadores."

No Brasil, no perfodo que a escolha obrigatéria foi empre-
gada, sem o apoio das entidades médicas e da sociedade, de
janeiro de 1998 a outubro de 2000, o mesmo efeito foi obser-
vado. Uma consulta realizada pela Associagdo Brasileira de
Transplantes de Orgios nos Institutos de identificacio e nos
Departamentos de Transito, para conhecer a manifestacéo
de vontade da populagéo, no periodo de janeiro de 1998 a de-
zembro de 1999, em relacdo a doagédo de seus 6rgaos, apds a
morte, mostrou que 51,2% foram contrarios a doagéo.!

Os resultados sugerem que a obrigatoriedade para que
as pessoas tomem uma decisdo pode ser prejudicial, pois
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nessa situagéo a maioria opta por ndo doar. Essa pode ser a
explicacdo para a discrepancia observada entre as pesquisas
de opinido que mostram mais de 70% favordveis a doagéo e
o registro obrigatério, sendo que em torno de 50% optam
por serem doadoras apds a morte.”'® Portanto, nos locais
onde foi empregada, a escolha obrigatdria ndo aumentou a
taxa de autorizagdo que justificasse os custos morais, so-
ciais e financeiros.® A educagéo e a sensibilizacdo do publico
sdo, de certa forma, mais importantes do que um sistema de
escolha obrigatdria.

Consentimento presumido

No consentimento presumido, caso o individuo ndo mani-
feste em vida a oposicédo a doagao de seus drgaos apds a morte,
pressupde-se que ele seja doador. Portanto, a base do consen-
timento presumido é o registro de ndo doador (opting-out).**"

No consentimento presumido forte, se ndo houver registro
da negativa de doagdo do individuo, em vida, independente
da vontade da familia, presume-se que ele seja doador, e seus
6rgéo serdo removidos.

No consentimento presumido fraco, na auséncia de obje-
¢éo especifica do individuo em vida, e dos familiares imedia-
tamente apds sua morte, presume-se que exista o consenti-
mento para a doagéo.

O consentimento presumido é utilizado para evitar que
os familiares tenham que tomar a deciséo sobre a doagéo no
momento emocionalmente dificil da perda do ente querido,
em situagdo de luto, confusdo e ansiedade. E com isso pode-
ria haver aumento na taxa de consentimento.” Mas essa hi-
potese tem sido questionada, pois muitas familias sentem-se
confortadas com a doagéo dos 6rgéos, e manifestam que “a
morte ndo foi em vdo™. A remocéo do altruismo na doagéo pre-
sumida nega essa possibilidade para a familia."*

Para que o consentimento presumido seja eticamente
aceitavel, deve preencher trés pré-requisitos:!

1. Conhecimento por toda a populacdo da existéncia da lei;
2. Facilidade de registrar a negativa da doagéo;
3. Garantia de que a decisdo sera respeitada.

Para alguns especialistas em bioética, a auséncia de
objecdo ndo pode ser considerada como consentimento,
e para eles a remocédo de érgdos sem consentimento expli-
cito do doador constitui violagcdo da dignidade do corpo, e
da autonomia.'*!*!> Para outros, esse sistema é ético, visto
que a falha em registrar a objecéo, com adequadas possi-
bilidades de fazé-lo, pode ser interpretada como consenti-
mento implicito.'*'6"

Em torno de 5% da populacdo elegivel assina o re-
gistro como néo doador (opting-out) enquanto 20% a
30% sdo contrarios a doagdo em pesquisas de opinido.'
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O questionamento ético é de uma pessoa que néo registrou
sua oposicdo, por varios motivos, e ndo pode ser considera-
da como ter consentido.'*!*1

Também ndo hd dados consistentes que comprovem
que o consentimento presumido aumenta a doacéo de 6r-
gdos, como exemplificado nos dois paises com maior taxa
de doacéo:

« Na Espanha, que tem na legislacdo o consentimento pre-
sumido, em todas as situacdes a familia é consultada e
deve fornecer autorizagdo para remogéo dos érgaos (con-
sentimento presumido na lei, e informado na prética).
Nesse pais, o consentimento presumido é utilizado desde
1979, mas o crescimento nas taxas de doagéo foi a partir
de 1989, com emprego dos coordenadores hospitalares de
transplante na procura de doadores.”

+ Os Estados Unidos utilizam o consentimento informado
com decisdo da pessoa em vida ou da familia apds a mor-
te se ndo houve decisdo prévia do individuo. Nesse pafs, é
utilizado o modelo de organizacdes de procura de drgdos,
altamente profissionalizadas e com metas.”

Vérios paises na América Latina passaram a utilizar o con-
sentimento presumido nos ultimos 15 anos e nédo apresen-
taram aumento nas taxas de doagéo, pois o consentimento
presumido, por si s6, ndo aumenta a doagdo de 6rgéos.”

Remocdo compulséria de 6rgdos de pessoas falecidas

A remocéo compulséria de dérgdos de pessoas faleci-
das, sem necessidade de permissdo, também denomina-
da de Conscricdo, ou eufemisticamente, de Salvamento
Rotineiro,**** nio é utilizada formalmente em nenhum pafs.

O argumento dos defensores dessa proposta, que néo de-
pende do altruismo ou do voluntarismo, é o de que aplicam
o principio da justica distributiva, pois todas as pessoas que
morrem com 6rgdos utilizdveis podem contribuir, e todos
os pacientes que necessitam deles, podem beneficiar-se.
Para eles, os drgdos humanos devem ser vistos como um bem
social e a sociedade toma posse deles apds a morte >

O principal argumento contra a remog¢do compulsdria, e
que a torna inaceitédvel, é o de que ela é uma violagdo da au-
tonomia individual, e os direitos da sociedade se sobrepdem
aos direitos individuais.

Na China, milhares de prisioneiros condenados a mor-
te tiveram, ou ainda tem, seus érgdos removidos apds a
morte, com a finalidade de transplante. Essa situagio, ab-
solutamente inaceitével, de que alguns tem seus 6rgdos
removidos compulsoriamente (prisioneiros condenados a
morte) e minima parcela da sociedade receba esses 6rgéos
(aqueles que pagam), revela a face sérdida de uma forma da
remocéo compulsoria.t

EVOLUCAO DAS FORMAS DE
CONSENTIMENTO NO BRASIL

As trés primeiras leis de transplante no Brasil, promulgadas
em 1963, 1968% e 1992% utilizaram o “consentimento infor-
mado’, autorizagdo ou manifestagdo da vontade do paciente
ainda em vida ou dos familiares ap6s a morte, e ao longo des-
ses anos mudancas sutis ocorreram entre elas. Entretanto, em
todos os casos a familia foi consultada e decidiu sobre a doa-
¢do, pois ndo havia um registro para que as pessoas formali-
zassem sua opgao de doar os érgaos apds a morte.

Devido ao pequeno ntimero de transplantes e, principalmen-
te, a tragédia da hemodialise em Caruaru em 1996, com a morte
de grande nimero de pacientes intoxicados, um grupo de pa-
cientes renais crénicos solicitou ao Congresso Nacional medi-
das favoraveis ao transplante. O senador Darcy Ribeiro, sensi-
bilizado com a causa, se empenhou para a aprovacdo de uma
nova lei de transplantes que aumentasse a doagéo. E assim foi
promulgada, em 4 de fevereiro de 1997, sem discussdo com a so-
ciedade e entidades médicas, a Lei n° 9.434% para vigorar a partir
de 1998, a qual mudou a forma de consentimento de informado
para presumido forte. Essa lei, entretanto, ndo vigorou, pois néo
foi criado o registro de ndo doador. E um més apés, em marcgo
de 1997, foi publicada nova legislagéo, o Decreto n° 2.170, utili-
zando a escolha obrigatéria, o qual exigia que todos os adultos
expressassem sua escolha, ‘doador” ou “ndo doador”, quando
tirassem ou renovassem os documentos de identidade ou de
motorista, com forte oposicdo da sociedade e da classe médica.

Na pratica, havia duas modalidades de consentimento: es-
colha obrigatéria para os que optaram, nos documentos, por
“néo doador” e o consentimento informado para aqueles que
optaram por “doador”, por deciséo dos médicos.

Por néo ter obtido efeito positivo, pelo contrario, com alta
de taxa de oposicio da populagio, a escolha obrigatdria foi
revogada em outubro de 2000,% e nova lei em marco de 2001
retornou ao consentimento informado, com a particularida-
de da deciséo exclusiva dos familiares, tendo perdido o valor
os registros de “doador” ou “néo doador” nos documentos.’

E interessante observar que grande parte da midia e da
populagdo e uma parcela dos profissionais de satide imagina-
va, de forma equivocada, que foi utilizado o consentimento
presumido entre 1998 e 2000. Mas deve ser salientado que a
simples divulgacéo pela midia, em 1997, de que o consenti-
mento presumido vigoraria a partir de 1998, causou temor e
contrariedade na populacéo, o que foi demonstrado em pes-
quisa de opinido do Datafolha realizada em janeiro de 1998
e comparada com a de abril de 1995, em que a intencéo de
doar os 6rgdos caiu de 75% para 63%. Entdo, essa forma de
consentimento, mesmo sem ser utilizada, foi prejudicial pois
diminuiu a percepgéo positiva da populagido sobre a doagédo.!
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Formas de consentimento para a doagao de érgaos apés a morte

CONCLUSAO

No momento em que ha um projeto de lei tramitando na
Camara de Deputados para a utilizacdo do consentimento
presumido no pafs, parece mais adequado manter o consen-
timento informado, com a criagdo do registro de doadores.
Esse registro, com validade legal e controlado pelo Judicidrio,
deve ser voluntario, firmado na presenga de testemunhas,
revogavel e consultado pela Central Estadual de Transplante
apenas apds a morte da pessoa.!

A redacdo da legislacdo do consentimento informado po-
deria ter a seguinte redacéo: “salvo manifestagéo expressa em
vida no registro de doadores pela doacéo apds a morte, a re-
mocdao de drgdos, tecidos e partes do corpo humano depen-
der4 da autorizacdo dos familiares”.

Com essas modificagdes, o consentimento informado serd
utilizado em sua plenitude, e serd mantida a confianga da so-
ciedade no programa de transplante, que ¢ sélido, mas deve
ser aprimorado para beneficiar o maior niimero de pacientes
aguardando por essa terapéutica, respeitando todos os pre-
ceitos éticos e mantendo a confianca da populagdo.®

Outro fato importante que deve ser salientado é que com
igual legislacdo e financiamento hé estados no Brasil com taxa

de doadores superior a 40 por milhdo de populagdo (pmp),
entre as mais elevadas do mundo, e outros estados com taxa
inferior a 10 pmp,*” mostrando que o fator decisivo para o
aumento da doacgdo e do transplante nédo é a forma de con-
sentimento utilizada. Ha outros desafios muito importantes
que devem ser enfrentados, como néo identificagdo dos po-
tenciais doadores, falta de logistica para avaliacdo dos poten-
ciais doadores e para remocéo dos 6rgdos e ainda pequeno
aproveitamento dos érgdos removidos, os quais ocasionam
ou aumentam o desequilibrio entre a demanda e o ndmero de
transplantes realizados. Portanto, o planejamento com medi-
das organizacionais, logisticas e educacionais pode ser mais
eficaz que a mudanca na forma de consentimento, evitando a
desconfianca da populagdo e conflitos com familiares.®

E importante salientar que nio existe uma forma ideal
de consentimento, ou que o sucesso de algum programa de
transplante seja atribuido principalmente a sua legislagéo,
pois, se assim fosse, todos os paises a copiariam. E mais, as
leis sdo boas quando estdo em conformidade com o que é
aceito pela sociedade e quando nédo tentam modificar a so-
ciedade por coercéo. E néo ha relacdo direta entre a forma de
consentimento e a taxa de doagéo, sugerindo que as leis que
o regulam sdo um problema mais legal e filoséfico do que um
fator crucial para a obtencgéo de érgaos.'
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Urticaria Cronica Espontanea:
abordagem clinico-laboratorial
e manejo terapeéutico

Raquel Ledo Orfali', Celina Wakisaka Maruta"
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (FMUSP), Sdo Paulo (SP), Brasil

RESUMO

Contexto: Urticéria croénica caracteriza-se pela presenca de urticas e/ou angioedema, com tempo de evolugéo superior a 6 semanas. Clas-
sifica-se em urticéria cronica espontanea (UCE), com causas conhecidas ou ndo conhecidas e urticéria crénica induzida (UCI). Objetivo: Esta
revisao de UCE visa abordar os aspectos clinico-laboratoriais e indicagdes terapéuticas, de acordo com as diretrizes brasileira e internacional.
Métodos: para esta revisdo de UCE foi realizada pesquisa nas bases de dados PubMed, Embase, Google Académico e Web of Science.
Resultados: Foram incluidos artigos em inglés publicados entre 2018 e 2024, de acordo com sua relevancia. Discussdo: A patogénese da
UCE engloba mecanismos imunolégicos do tipo | e llb. O diagnéstico da afecgdo é clinico, podendo ser realizados exames laboratoriais
complementares, incluindo hemograma, VHS, D-dimero, PCR, anticorpos anti-peroxidase tireoidiana e IgE total. O diagnéstico diferencial
da UCE apresenta diversas condigdes clinicas com morfologia semelhante a UCE. O tratamento indicado da UCE envolve medidas como
suspensdo de eventuais fatores desencadeantes e abordagem farmacolégica, com utilizagdo de anti-histaminicos ndo-sedantes, omalizuma-
be e uso eventual de ciclosporina. Conclusées: O impacto da UCE para os pacientes e para o sistema de salide é de extrema relevancia e
avangos nas pesquisas permitirdo um tratamento individualizado, com melhores perspectivas em relagdo a terapéutica e qualidade de vida
dos pacientes.

PALAVRAS-CHAVE (TERMOS DECS): Urticaria Cronica, Urticaria crénica espontanea, Urticaria Cronica Induzida
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INTRODUQAO 24 horas. Angioedema ocorre como edema local e transitério de

pele ou mucosa, mais profundamente na derme e tecido celular

Urticdria caracteriza-se por elevagoes eritematosas e ede- subcutaneo, na maior parte das vezes com dor ou queimacéo, ao

matosas da pele (urticas) ou mucosa, pruriginosas, transitérias invés de prurido e duracéo de até 72 horas. As urticas e angioede-
e fugazes, com duragéo individual das lesées de 30 minutos até ma podem ocorrer isoladamente ou concomitantemente.'
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As urticarias classificam-se em agudas (tempo de duragédo
inferior a 6 semanas) e cronicas (tempo de duragédo superior
a 6 semanas).? As urticdrias cronicas subdividem-se em urti-
caria cronica espontanea (UCE) e urticdria cronica induzida
(UCI) (Tabela 1).2

A urticdria cronica espontanea caracteriza-se pelo apare-
cimento de urticas e/ou angioedema por mais de 6 semanas,
com causas conhecidas ou desconhecidas.*?

As urticdrias induzidas sdo classificadas em: dermogra-
fismo sintomatico, urticaria ao frio, urticdria de pressdo
tardia, urticaria solar, urticdria ao calor, angioedema vi-
bratdrio, urticaria colinérgica, urticaria de contato e urti-
céria aquagénica.*

A prevaléncia das urticérias é de 8-10% ao longo da vida.
A prevaléncia de urticdria crénica espontanea (UCE) em 1
ano é 0,8%. 66-93% das urticdrias cronicas sdo CSU, 4-33% sdo
fisicas e 1-7% urticdria colinérgica. Quanto & apresentagéo
clinica, 33-67% de todas UCE apresentam urticas e angioede-
ma, 29-65% urticas e 1-13% angioedema.>®

Nio se observam diferencas nas urticarias em relagéo a
raca ou grupo étnico. Em relacéo ao sexo, urticéria é duas ve-
zes mais frequente nas mulheres. Este aumento de frequén-
cia ocorre na UCE e nos outros tipos de urticdria. O pico de
idade de UCE ocorre entre 20 e 40 anos. Nas criancas, obser-
va-se um pico de ocorréncia entre 0 a 9 anos, nas urticdrias
espontaneas aguda, alérgica e colinérgica.!

A urticaria cronica pode apresentar sinais e sintomas dia-
rios ou de forma intermitente/recorrente. A urticaria crénica
pode recorrer apés meses ou anos de remisséo completa.’

DISCUSSAO

Estratégia de revisao

Para a elaboracdo deste artigo, os autores realizaram
uma revisdo nas bases de dados PubMed, Embase, Google
Académico e Web of Science. Foram incluidos artigos em in-
glés publicados entre 2018 e 2024, conforme relevéancia.

Tabela 1. Classificagao das urticarias cronicas*

Subtipos de urticaria crénica
Urticaria induzida (UCI)
Dermografismo sintomatico

Urticaria cronica Urticaria ao frio

espontanea (UCE)

Urticaria de pressao tardia

Urticas e/ou angioedema por Urticéria solar

6 semanas

Urticéria ao calor

por causas conhecidas
ou desconhecidas

Angioedema vibratério

Urticaria colinérgica

Urticaria de contato

Urticaria aquagénica

Patogénese da UCE
A patogénese da UCE é complexa e envolve varios meca-

nismos.*'? Resumidamente, devemos considerar dois meca-

nismos principais:

1. Ativacdo de mastdcitos por IgG anti-IgE ou IgG anti-
-FceRI: Ambos os anticorpos IgG resultam na ligagéo
cruzada do receptor FceRI iniciando assim a ativagédo
celular (autoimunidade tipo IIb). A via cldssica do com-
plemento pode ser ativada, principalmente pelas sub-
classes IgG1 e IgG3, produzindo C5a, que aumenta ain-
da mais a ativacdo dos mastdcitos, que culminam com
aliberagdo de histamina.

2. Autoimunidade dependente da propria IgE, partindo-se
do pressuposto de que a IgE do paciente reage com um
autoalérgeno na pele (autoimunidade tipo I)."

Vérias células, citocinas e quimiocinas sdo liberadas (his-
tamina, leucotrieno e citocinas, células endoteliais ativadas),
incluindo células Th2, eosindfilos, baséfilos e neutrofilos, for-
mando um infiltrado celular na derme superior, gerando um
ciclo de ativacdo de mastdcitos.'

A ativagdo da cascata de coagulacéo e fibrindlise na UCE:
a ativagéo dos fatores de coagulacdo e fibrinoliticos, como o
fator VlIa, o fator Xa e a plasmina podem clivar diretamente o
C5 em anafilatoxina C5a, que ativa os mastdcitos e basdfilos
da pele por meio do receptor C5a, resultando em niveis ele-
vados de D-dimero, produtos de degradacgio do fibrinogénio
e protrombina 1 + 2, marcadores estes correlacionados com a
gravidade da UCE."

Diagnéstico

A confirmacéo do diagndstico da UCE é o passo crucial
para a criacdo de estratégias de manejo, acompanhamento
e tratamento a longo prazo. No geral, o diagndstico ¢ facil-
mente realizado, baseando-se na histéria e nos sinais clinicos
e sintomas, com presenca de urticas pruriginosas, angioe-
dema, ou ambos, por um perfodo maior que 6 semanas.'***
O paciente pode auxiliar com documentacdo fotografica,
para o caso de auséncia de lesdes no dia da consulta.

A UCE é uma doenca heterogénea, com curso variavel,
recalcitrante e muitas vezes com varias comorbidades asso-
ciadas. Nestes casos, alguns parametros devem sempre ser
considerados nas consultas iniciais: 1) confirmar o diagnds-
tico e descartar diagndsticos diferenciais; 2) procurar causas
bésicas; 3) identificar condigdes relevantes que modificam a
atividade da doenca; 4) identificar comorbidades associadas;
5) determinar consequéncias dos sinais e sintomas da UCE;
6) determinar componentes preditores do curso da doenca e/
ou resposta ao tratamento; 7) monitorar o curso da doenga,
atividade, impacto na qualidade de vida e controle.'***
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Exames de rotina geralmente solicitados, incluem hemo-
grama, VHS, D-dimero, PCR, anticorpos anti-peroxidase ti-
reoidiana e IgE total. Caso haja necessidade de exclusdo de
outros diagndsticos ou causas associadas, podem ser neces-
sarias as seguintes medidas adicionais: orientagédo para evitar
fatores desencadeantes suspeitos (por exemplo, medicamen-
tos); realizar testes diagnésticos para: doencgas infecciosas
(p-ex., Helicobacter pylori, parasitoses intestinais);"* dosagem
de autoanticorpos funcionais; hormonios tireoidianos e au-
toanticorpos; testes cutdneos e/ou teste de eliminagdo de
alérgenos, p. ex., dieta de eliminagio); avaliagdo da possibi-
lidade de UCI concomitante; exclusdo de doengas sistémicas
graves (p.ex., triptase); biépsia de pele lesional, para exclusdo
de diagndsticos diferenciais (p.ex. urticaria vasculite).*”

Diagnéstico diferencial

Para os casos em que 0s pacientes apresentem sintomas e
manifestagoes atipicas ou sinais e sintomas adicionais além
de urticas pruriginosas ou angioedema, e que nao respondem
aos tratamentos convencionais da UCE, alguns diagndsticos
diferenciais devem ser excluidos." Os principais diagndsticos
diferenciais com base na presencga de urticas, angioedema
ou ambos, sdo: urticdria vasculite; sindrome de Schnitzler;
angioedema mediado por bradicinina; anafilaxia induzida
por exercicio; sindromes periddicas associadas a criopirina
(CAPS - erupgéo cuténea urticariforme, com ataques recor-
rentes de febre, artralgia ou artrite, inflamacéo ocular, fadiga
e dores de cabeca), doenca de Still de inicio na idade adul-
ta, urticdria cronica induzida, sindrome de Muckle-Wells,
sindrome de Schnitzler (erupgdo cutdnea urticariforme re-
corrente e gamopatia monoclonal, episédios de febre, dores
6sseas e musculares, artralgia ou artrite e linfademegalia),
angioedema induzido por inibidores da ECA (enzima conver-
sora de angiotensina), angioedema hereditério, angioedema
adquirido, sindrome de Gleich (angioedema episédico com
eosinofilia), sindrome de Wells (dermatite granulomatosa
com eosinofilia/celulite eosinofilica), penfigoide bolhoso
(fase pré-bolhosa ou urticariforme), mastocitose cuténea
maculopapular (urticdria pigmentosa) e mastocitose sistémi-
ca indolente com envolvimento da pele; sindrome de ativa-
¢do de mastdcitos (MCAS).*1*

Em pacientes com urticas recorrentes, com duragdo maior
que 24 horas, de resolugédo lenta, e acompanhadas de outros
sintomas como dor musculoesquelética ou febre, devemos
sempre considerar urticaria vasculite ou urticaria autoin-
flamatdria. Nestes casos, o exame histopatoldgico de lesdo
cutdnea para avaliar acometimento vascular ou infiltrado
neutrofilico pode ser necessario, além de exames laborato-
riais complementares, como imunofluorescéncia direta, PCR,
VHS e hemograma completo.**
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Comorbidades associadas

Dentre as comorbidades associadas, devemos investigar,
nos casos de UCE, a associagdo com tireoidite de Hashimoto,
transtornos mentais (depresséo, ansiedade) e UCL'®

Avaliacdo de atividade de urticéria e angioedema na

UCE e tratamento
Os objetivos no tratamento da urticaria cronica englobam

medidas, se possivel, para eliminagdo de causas e fatores de-

sencadeantes, para diminui¢éo de atividade de doenca e tra-
tamento farmacolégico.

A diretriz internacional adotada pela EAACI/GALEN/
EuroGuiDerm/APAAACI, publicada em 2022 e o Consenso
Brasileiro de Manejo Diagndstico e Terapéutico da Urticéria
Cronica Espontanea do Adulto da Sociedade Brasileira de
Dermatologia apresentam como metas terapéuticas a melho-
ra dos indicadores clinicos e de qualidade vida nos pacientes
com UCE. Apresenta relevincia a diminuicdo dos escores
de atividade de urticaria/angioedema e melhora dos indi-
ces de qualidade de vida.*” Dessa forma, sdo descritos esco-
res de atividade de urticaria (UAS7) e de angioedema (AAS7).
O UAS?7 é realizado pelo paciente, com avaliagdo diaria do
numero de urticas e prurido, por 7 dias consecutivos. O AAS7
avalia, durante um perfodo de 24 horas, o tempo de duragéo,
desconforto, interferéncia nas atividades, interferéncia na
aparéncia e gravidade geral do angioedema, com soma total
de 7 dias consecutivos, podendo também ser realizado com
28 dias consecutivos (Tabela 2).

O teste de controle de urticdria (UCT) e o teste de contro-
le de angioedema (AECT) realizam a avalia¢do pelo paciente
das dltimas 4 semanas (Tabelas 3 e 4).

Como medidas gerais no tratamento de UCE indicam-se:
1. Evitar uso de fatores desencadeantes inespecificos como

uso de anti-inflamatdrios ndo-hormonais, que podem de-
sencadear ou agravar UCE pré-existente. Outras medidas
como diminuicéo de stress, dietas de restri¢do alimentar,
reducéo de autoanticorpos funcionais, tratamento de in-
fecgdes ou parasitoses ainda néo apresentam estudos con-
sistentes para indicar sua aplicabilidade.

2. Os tratamentos farmacolégicos da UCE indicados séo
apresentados no algoritmo da diretriz internacional® e do
consenso brasileiro de tratamento da Sociedade Brasileira
de Dermatologia,” conforme a necessidade individual de
cada paciente: uso de anti-histaminico H1 ndo-sedante em
dose-padréo (bilastina, cetirizina, levocetirizina, ebastina,
loratadina, desloratadina e fexofenadina). Se nido houver
melhora com anti-histaminico H1 ndo-sedante em dose-pa-
dréo, indica-se o aumento de 2 a 4 vezes a dose de anti-his-
taminico H1 ndo-sedante: bilastina, cetirizina, desloratadi-
na, ebastina, fexofenadina e levocetirizina foram testados


http://p.ex
http://p.ex
http://p.ex

Raquel Ledo Orfali | Celina Wakisaka Maruta

Tabela 2. Escores de atividade urticéria (UAS) e angioedema (AAS)
Escore de atividade urticaria (UAS)

Escore (24 horas) Urticas (24 horas) Prurido (24 horas)
0 Negativo Negativo

1 < 20 lesdes Leve

2 20-50 lesbes Moderado

3 > 50 lesdes Intenso

UAS7 = 0: sem prurido ou lesdes por 7 dias
UAS7 = 1-6:bem controlada
UAS?7 (7 dias): escore dirio (0-6) x7 dias =0-42 UAS7 = 7-15: leve
UAS7 = 16-27: moderada
UA7 = 28-42: grave

Escore de atividade de angioedema (AAS)

- Duragéo > 24 horas? Nao/sim
0-3 Qual horério de aparecimento? 0-8 horas (1); 8-16 horas (1); 16-24 horas (1)
0-3 Qual o grau de desconforto? Sem desconforto (0), desconforto leve
(dor, queimacgao, prurido) (1), moderado (2), intenso (3)
0-3 Manteve atividades diérias? Nao (0), |even_1ente (1), moderadamente
(2), intensamente (3)
Qual o grau de desconforto com a - .
0-3 NN Nao (0), leve (1), moderado (2), intenso (3)
aparéncia fisica?
0-3 Como classifica a gravidade do episédio? Insignificante (0), leve (1), moderado (2),
grave (3)
AAS7 (7 dias): escore diario (0-15) x
7 dias = 0-105
AAS (28 dias): escore diario (0-15) x
28 dias = 0-420

Tabela 3. Teste de controle de urticaria (UCT)
1. Quanto vocé sofreu com sintomas fisicos de urticéria (coceira, empolagdo e/ou inchaco) nas Gltimas 4 semanas? Bastante (0), muito (1),
mais ou menos (2), pouco (3) ou nada (4)
2. Quanto a sua qualidade vida foi afetada negativamente por causa da urticéria nas Ultimas 4 semanas? Bastante (0), muito (1), mais ou
menos (2), pouco (3) ou nada (4)
3. Com que frequéncia o seu tratamento da urticaria ndo foi suficiente para controlar os sintomas da urticaria nas Gltimas 4 semanas?
Muito frequente (0), frequente (1), algumas vezes (2), raramente (3), nunca (4)
4. De uma forma geral, quanto vocé conseguiu ter sua urticaria sob controle nas Ultimas 4 semanas? Nada (0), pouco (1), mais ou menos
(2), bem (3), totalmente (4)

Escore total de 0-16: 0 = pior controle; 16 = melhor controle; UCT = 12-16: bem controlada.

Tabela 4. Teste de controle de angioedema (AECT)
1. Quantas vezes vocé teve angioedema nas Ultimas 4 semanas? Muito frequente (0), frequente (1), algumas vezes (2), raramente (3) ou
nunca (4)
2. Quanto a sua qualidade vida foi afetada negativamente por causa do angioedema nas Ultimas 4 semanas? Bastante (0), muito (1), mais
ou menos (2), pouco (3) ou nada (4)
3. Quanto a imprevisibilidade do seu angioedema o(a) atrapalhou nas ultimas 4 semanas? Bastante (0), muito (1), mais ou menos (2),
pouco (3) ou nada (4)

4. De uma forma geral, quanto vocé conseguiu ter seu angioedema sob controle nas Gltimas 4 semanas? Nada (0), pouco (1), mais ou
menos (2), bem (3), totalmente (4)

Escore total de 0-16: 0 = pior controle; 16 = melhor controle; AECT = 10-16: bem controlado

com aumento até 4 vezes a dose-padrdo. Deve-se orientar com a associa¢io de omalizumabe apds 6 meses, suspender
o paciente que este aumento da dose-padrdo é off-label. omalizumabe e associar ao anti-histaminico ndo-sedante o
A seguir, ndo havendo resposta terapéutica com estas me- uso de ciclosporina, sendo esta medicagéo off-label no trata-
didas, ¢ indicado, apds 2 a 4 semanas, a associacgéo dos an- mento de UCE. Nas exacerbac¢des muito intensas de UCE,
ti-histaminicos com omalizumabe. Se ndo houver resposta considerar uso de prednisona 20-50mg/dia por 7-10 dias.
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Novos tratamentos estdo em estudo para o tratamento
da UCE, de acordo com os mecanismos patogénicos in-
dicados: dupilumabe (anti-IL-4/13R), UB221 (anti-CD23/
IgE), remibrutinibe (inibidor BTK), rilzabrutinibe (inibi-
dor BTK), mepolizumabe (anti-IL-5), benralizumabe (an-
ti-IL-5), tezepelumabe (anti-TLSP), lirentelimabe (anti-Si-
glec8) e barzolvolimabe (anti-KIT).'

CONCLUSAO

O impacto da UCE para os pacientes e para o siste-
ma de satde é de extrema relevincia. Nesta revisdo de

UCE foram abordadas, de forma pratica e sucinta, os
aspectos clinicos, avaliacdo laboratorial e indicagdes
terapéuticas, de acordo com as diretrizes brasileira e
internacional. O avanco nas pesquisas da fisiopatologia
da UCE poderé contribuir para indicar as caracteristicas
feno-endotipicas da doenca, que sdo a base da identifi-
cacédo e validagdo de biomarcadores, em conjunto com
o desenvolvimento de novas terapias-alvo especificas.
Desta forma, o avango nas pesquisas permitird um tra-
tamento individualizado, com melhores perspectivas em
relagdo a terapéutica e qualidade de vida dos pacientes
com UCE.
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Originalidade é um termo que tem, entre outras acep-
¢oes, no sentido figurado, o que é inusitado, que néo foi
ainda imaginado, dito, feito etc.; inovagdo, singularidade.!
Como tal, pode ser uma digressdo da experiéncia humana
nos mais variados campos de atividade. Particularmente
no que diz respeito aos cuidados com a saide que trazem
sempre demandas para a terapéutica e para o maior con-
forto das pessoas, além da edificacédo continua da cultura,
hé a aspiracdo de que originalidade, per se, permita contri-
bui¢des de variada monta renovando desde as naturais e
humanas aspiracdes, a esperanca, o diagndstico, a terapéu-
tica e muitas vezes o consolador conforto. Ndo raramente, a
originalidade se harmoniza com o conceito de criatividade.
Ha autores que percebem a originalidade como sentimento
edificante e aglutinador.* Enquanto profissionais relacio-
nados a préatica clinica, somos expostos continuamente
a originais percepg¢des nas varias etapas desse trabalho,
tanto pelos acontecimentos cotidianos que acompanha-
mos quanto pela experiéncia propriamente profissional
de cuidar de pessoas.

Como profissionais de satide, nossa missdo essencial é
com aqueles que de nds precisam no ambito de popula-
¢oes, no ambito de uma comunidade ou no plano indivi-
dual. Naturalmente cada tempo, cada época, cada comu-
nidade ou cada pessoa tem demandas individuais, que
podem ser consideradas originais e podem ser trazidas a
apreciacdo profissional.

As vezes, pacientes trazem histérias incomuns que foram
registradas como experiéncias cotidianas originais. Um mé-
dico em outro Pais atendeu uma paciente aposentada que foi
durante toda a vida funciondria de hotel e contou na anam-
nese que havia ido ao hospital uma tinica vez na vida, quando
jovem, por ter sofrido um acidente e fraturado o brago em ra-
zdo0 da queda de um mastro de navio que emborcou no come-
¢o do século XX, quando ela estava vindo da Irlanda para os
Estados Unidos, nos andares inferiores do navio. Seguiu o mé-
dico a anamnese e em seguida perguntou — qual era o nome
do navio? A paciente respondeu: Titanic®. Depois dessa histé-
ria, a paciente transformou-se em celebridade para os profis-
sionais, jornais locais e televisdo. Ainda no aspecto cotidia-
no, recentemente a Academia Sueca, por ocasido do Prémio
Nobel de literatura concedido a canadense Alice Munro, en-
fatizou a habilidade da autora em mostrar “how much of the
extraordinary can fit into that jam-packed emptiness called
The Ordinary’ Por meios sutis, foi capaz de demonstrar o
impacto de ocorréncias aparentemente triviais na vida das
pessoas.®” Prosseguiu o Dr. Fitzgerald, autor do relato da pa-
ciente do Titanic - talvez pressoes de natureza econdmica,
eficiéncia, tempo gasto em documentagéo, tecnologia ou dis-
tanciamento do paciente contribuam para que a curiosidade
para se estar atento a algumas originalidades poderia se ate-
nuar no cotidiano®. A sobrecarga de estimulos cognitivos foi
apontada como uma varidvel passivel de ser trabalhada na
experiéncia de aprendizado.®
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Originalidade

Outra caracteristica da originalidade pode ser o carater
surpreendente. A arte foi também usada para exemplificar
o cardter surpreendente que algumas descobertas originais,
as vezes imprevisiveis, como as proteinas sensiveis a luz de
alguns micro-organismos que podem estimular ou inibir cé-
lulas cerebrais isoladas a depender do comprimento de onda
luminosa.” H4 originalidades que mudaram o modo de pen-
sar a respeito de um tema, fascinam a imaginacéo, resistem
ao tempo e mudam o modo de pensar naquele ramo de ati-
vidade. Conceituado editorialista recorreu a esses principios
para homenagear importantes contribui¢des cientificas ori-
ginais a respeito dos RNAs.” Nesse contexto, comentou que
as vezes a originalidade de um pintor recorre a uma técnica
ancestral de séculos atras para ser ‘original” como um qua-
dro do século XIX (1818-1819) remete a estética de pintores
do renascimento (Michelangelo - 1475-1564; Caravaggio
- 1571-1510).°

Outra dimenséo da originalidade é o efeito do tempo, dei-
xando algumas intervencgoes cirtrgicas originais, recebidas
inicialmente com muita esperanga, que néo se sustentaram
no decorrer do tempo, por exemplo com a ventriculectomia
parcial'*'' H4 intervencgdes cirtrgicas feitas no passado que
foram reunidas sob o titulo de intervengdes placebo.”> Muitos
reconhecimentos de originalidade se deram muitos anos de-
pois das descobertas e outros desenvolvimentos associados,
como bem o demonstram laureados do Prémio Nobel. De fato
a expressdo da ultima vontade de Alfred Nobel registrou que

destinava-se um montante para “ser distribuido anualmente
aqueles que, no ano anterior, conferiram o maior beneficio
para a humanidade™ " O tempo também pode mudar a in-
terpretagdo da concesséo do Prémio Nobel, como no caso da
lobotomia frontal, em 1949."

A originalidade pode surgir de um achado de serendi-
pidade (o termo serendipity estd também dicionarizado no
diciondrio Houaiss!)."” Em consulta de descobertas por seren-
dipidade ao PubMed (discovery by serendipity) identificamos
360 artigos. Novos achados, descobertas que se renovam, o
classico virou novo foram descritos por exemplo para medi-
camentos (aspirina, sildenafila, talidomida, entre outros). '°

A originalidade pode surgir de uma nova visdo, com o
emprego de novas tecnologias. Para tanto, podem contribuir
as novas tecnologias que em muitos casos permitem escruti-
nizar fatos biolégicos que eram vistos mais a distancia, sem
a profundidade atualmente possivel com tecnologias que
podem chegar até ao nivel celular, subcelular ou molecular.
Nesse sentido, a originalidade das novas descrigbes pode
contribuir de modo relevante para a melhoria dos processos
de cuidados com a satide.

Finalizando essas reflexdes, muitas outras dimensdes da
originalidade nos vdrios campos de atividade relacionados ou
néo aos cuidados com a satide podem ser invocados e estuda-
dos e virdo a se manifestar no futuro. E nunca é demais reite-
rar que a experiéncia dos colegas pode ampliar, aprofundar e
enriquecer as reflexdes ora delineadas.
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Peculiaridades da onda P
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No anfiteatro da Faculdade de Medicina estavam reunidos
professor e alunos, quando, no primeiro eletrocardiograma
(ECG) projetado na tela, um estudante questionou a impor-
tancia da onda P.

De pronto, o mestre respondeu que a onda P isoladamen-
te ndo s6 é importante para diagnosticar o ritmo cardfaco,

como pode até indicar o diagndstico de uma cardiopatia.
Neste tragado (Figura 1), comentou ele, observamos que
a onda P tem amplitude aumentada (0,3 mV), orientagéo
a +75° e morfologia pontiaguda, caracteristicas de sobre-
carga do 4trio direito (SAD). Nos portadores de enfisema
pulmonar, a onda P desvia-se para a direita, além de +60°,

Figura 1. Sobrecarga do atrio direito (ondas P altas e pontiagudas em D2, D3 e aVF) e do ventriculo direito (QRS orientado a + 130°
no plano frontal). Em aVL a onda P negativa indica desvio do eixo para a direita, além de + 60°, caracteristica de onda P pulmonale.
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ficando negativa em aVL, devido a verticalizacdo do eixo
cardiaco pelo abaixamento do diafragma, sendo entdo de-
nominada onda P pulmonale! Em outras condi¢des que
causam SAD, como a hipertensdo pulmonar e algumas car-
diopatias congénitas, ndo ocorre habitualmente este desvio.
Associadamente, o desvio do QRS para direita (+105°), por
sobrecarga ventricular direita (SVD) confirma, neste caso, o
diagnoéstico de cardiopatia pulmonar cronica. Um velho pro-
fessor dizia que, se no ECG de um idoso vocé encontra so-
mente onda P negativa em aVL, pode ser o “sinal do cinzeiro’,
porque, em muitas vezes, o individuo é tabagista.

Na Figura 2, além da onda P alargada e entalhada em al-
gumas derivagdes, hd uma fase negativa grande em V1, maior
que 1 mm?(sinal de Morris), alteragdes tipicas de sobrecarga
atrial esquerda (SAE).* A presenca de SVD associada, carac-
terizada pelo desvio do QRS para a direita e para a frente, con-
duz ao diagnéstico tinico de estenose mitral com hipertensao
pulmonar. Esta onda P com tais alteragdes era antigamente
denominada onda P mitrale.®

Outro exemplo de SAE observamos na Figura 3. As alte-
racOes da onda P sdo mais acentuadas: onda P mais alargada
(duragio = 120 ms), bifida, com entalhes bem evidentes e fase
negativa grande em V1. H4 também sobrecarga ventricular
esquerda importante, com aumento da amplitude do QRS,
indice de Sokolov e Lyon muito aumentado (SV2 + RV5 = 67
mm) e inversdo da onda T em D1, aVl, V5 e V6 (strain).

Na sobrecarga biatrial (SBA) verifica-se associagdo das
alteracOes anteriormente descritas (Figura 4): aumento da
amplitude e da duracdo da onda P e alteragdes morfoldgicas
da sobrecarga de cada um dos atrios, no mesmo tragado, em

diferentes derivagdes. Na derivagdo V1, na qual, em condi-
¢Oes normais habitualmente se encontra a onda P com mor-
fologia plus-minus, a SBA determina a porcéo inicial positiva
alta e pontiaguda pela SAD e a parte final negativa profunda e
lenta devido a SAE, diagnosticando-se assim a sobrecarga de
ambos os atrios na mesma derivagéo.

Alteragoes morfolégicas de P sdo comuns em sobrecargas.
Na SAD a onda P se torna alta e pontiaguda, e na SAE, alar-
gada e entalhada. Porém, hd outras condigdes que alteram a
onda P. A morfologia plus-minus em D2, D3 e aVF ¢ caracte-
ristica do bloqueio intra-atrial (Figura 5) devido a distirbio
de conducédo na regido do feixe de Bachmann. Neste caso,
o estimulo sinusal despolariza inicialmente o atrio direito
em sentido normal e, a seguir, o atrio esquerdo em sentido
caudo-cranial.*

Quando o ritmo cardiaco ¢é sinusal, a onda P orienta-se
sempre no quadrante entre 0° e +90°. Os desvios da onda P
para outros quadrantes caracterizam os ritmos atriais ecté-
picos (Figura 6). A excegdo ocorre na dextrocardia, em que
néo so a onda P como também o QRS e a onda T estdo des-
viados para direita, além de +90° no plano frontal. Quando
a FC néo estd elevada, a auséncia de onda P precedendo o
QRS geralmente indica que o estimulo se origina de um foco
préximo do né AV e, neste caso, o ritmo é denominado jun-
cional. Quando o ritmo € juncional, a onda P pode nédo ser
visivel porque coincide com o QRS. Quando visivel, ela pode
ter orientagdo normal (sinusal) e estar dissociada, ou pode
ser negativa em D2, D3 e aVF e incidir logo ap6s o QRS (onda
P retrégrada). Conforme a orientagdo espacial da onda P, é
possivel caracterizar diferentes origens de ritmos ectépicos

Figura 2. Sobrecarga do &trio esquerdo (onda P com fase negativa grande em V1) e do ventriculo direito (QRS desviado para a
direita e para a frente). Associagdo patognomodnica de estenose mitral.
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Figura 3. Sobrecarga do atrio esquerdo (onda P alargada, entalhada, com indice de Morris positivo em V1) e do ventriculo esquerdo
(QRS com amplitude aumentada e inversdo da onda T nas derivagdes esquerdas).

Figura 4. Sobrecarga biatrial. Onda P enorme, com aumento de duragao e de amplitude. O inicio da onda P, que corresponde ao
atrio direito, é pontiagudo e o final que é a despolarizagao do atrio esquerdo determina entalhes em diversas derivagdes e fase

negativa grande em V1.

atriais no ECG. Assim, a orientagdo no quadrante entre 0° e
-90° indica ritmo de 4trio direito baixo. Quando a onda P se
orienta para a direita e é negativa em V5 e V6, o ritmo se ori-
gina no atrio esquerdo. Quando se encontra onda P orientada
entre -30° e -90° e intervalo PR curto, indicando proximidade
do né AV, o ritmo que se origina na por¢édo baixa do AD pode
também ser considerado juncional.’

Diagn Tratamento. 2024;29(3):100-3.

CONCLUSAO

A onda P é fundamental para determinar se o ritmo car-
dfaco é sinusal ou a presenga de arritmia cardiaca. Alteracoes
de diferentes parametros ou da morfologia da onda P séo in-
dicativos de sobrecarga atrial e eventualmente podem sugerir
algumas cardiopatias.
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Figura 5. Distirbio de condug&o intra-atrial. Ondas P com morfologia plus-minus em D2, D3 e aVF.

Figura 6. Ritmo atrial ectépico. Onda P orientada a - 90° e PR curto (100 ms). Ritmo de atrio direito baixo, préximo ao nd

atrioventricular, também considerado como ritmo juncional.
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RESUMO

Contexto e objetivo: o abuso de androgénios nao se restringe mais a atletas, uma vez que é utilizado pela populagdo geral para melhora
da massa muscular e performance fisica. Tais doses supra fisioldgicas causam varios efeitos colaterais, incluindo psiquiétricos e reprodutivos.
Demonstrar a importancia dos diagnésticos de quadros psiquitricos e sexuais, bem como da escolha dos psicotrépicos mais adequados
para cada paciente. Métodos: Trata-se de uma revisdo narrativa acerca da importancia do quadro, bem como seu tratamento. Discuss&o:
N&o basta fazer o diagndstico de abuso de andrégenos. Pesquisar e tratar possiveis quadros psiquiatricos, disfun¢ées sexuais (DS), transtor-
nos parafilicos (TP) e outras doengas somaticas é primordial. Medicag¢des psiquiatricas podem prejudicar a atividade sexual ou ndo. Transtor-
no do Comportamento Sexual Compulsivo (TCSC), Transtornos Parafilicos e outras condigdes sexuais de risco podem exigir psicotrépicos
que inibam a fungdo sexual. Porém, o favorecimento de uma atividade sexual saudavel, sem sofrimento, pode demandar drogas que causem
pouco ou nenhum prejuizo a sexualidade. Conclusao: Conhecer os diagndsticos sexuais, psiquiatricos e clinicos e trata-los adequadamente
¢é de suma importancia. Os mecanismos moleculares e patolégicos envolvidos nos efeitos colaterais neuropsiquiétricos dos andrégenos néo

sdo claros. Mais pesquisas sdo necessarias.

PALAVRAS-CHAVE (TERMOS DECS): Testosterona, abuso de drogas, efeitos adversos, psiquiatria, psicotrépicos

INTRODUCAO

O abuso de andrdgenos é uma frequente autoadministra-
¢do de doses macigas de androgénios com propdsitos néo
terapéuticos, notadamente para fins esportivos e estética
corporal. Portanto, tal pratica ndo estd mais confinada a me-
lhorar a performance de atletas, ela se espalha sobre a po-
pulacéo geral. Esta, muitas vezes, ndo escuta seus médicos,
dando ouvidos a falsas informagdes."*

Dados epidemioldgicos sobre o abuso dessas substéncias
mostram que é uma préatica comum entre jovens. E baseada
no desejo do crescimento da massa muscular e forga, bem
como a melhora da performance fisica. Porém, a prevalén-
cia néo estd clara. Autores falam em 1-3% da populacédo dos
Estados Unidos.?

O quadro é classificado no DSM-5-TR como um dos trans-
tornos relacionados a substancias e transtornos aditivos,
mais especificamente transtornos relacionados a outras
substéncias ou substéancia desconhecida.’

'Psiquiatra, sexdlogo mestre em Ciéncias pela Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (FMUSP). Sao Paulo (SP), Brasil. Departamento de
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Muitos efeitos colaterais podem ser decorrentes de tal
abuso.*® Estresse oxidativo, apoptose e alteraces de sintese
proteica sdo mecanismos comuns nas lesdes em todo corpo
causadas pelo abuso de andrégenos.®

Os principais efeitos colaterais cardiovasculares sdo hiper-
tensdo arterial, hipertrofia do ventriculo esquerdo e queda na
fracdo de ejecdo. Nas glandulas mamarias causa ginecomas-
tia. No sistema génito-urindrio: hipertrofia clitoriana e altera-
¢Oes menstruais. Na pele: perda de cabelo, hirsutismo e acne.
Nas cordas vocais: disfonia. Nos rins: glomeroesclerose focal
segmentar e proteindria. No figado: tumores malignos e be-
nignos, colestase e peliose hepatica. No sangue: eritrocitose
e dislipidemia. No sistema reprodutivo: infertilidade, atro-
fia testicular e azoospermia. Na esfera psiquiatrica e sexual:
transtorno do comportamento sexual compulsivo (TCSC),
transtornos parafilicos (TP), agressividade e psicose.>*”

Portanto, a necessidade de conhecer melhor a doenca e
como traté-la se torna de suma importéncia.®

OBJETIVOS

Demonstrar a importancia dos diagndsticos de quadros
psiquidtricos e sexuais, bem como da escolha do psicotrdpico
mais adequado para cada paciente.

METODOS

Trata-se de uma revisdo narrativa acerca da importancia
do quadro e de seu tratamento.

TRANSTORNOS IMPULSIVO-COMPULSIVOS

Varios quadros psiquidtricos sdo caracterizados por im-
portante impulsividade que pode evoluir para compulsivida-
de. A impulsividade é definida pela acdo sem premeditacéo,
sem reflexdo sobre as consequéncias do comportamento, com
inabilidade de postergar recompensas e com preferéncia por
gratificagbes imediatas em vez de um beneficio mais retar-
dado. Na impulsividade hd uma falha na inibi¢do motora, € o
individuo frequentemente escolhe comportamento de risco.
A compulsividade é definida por agdes inapropriadas para a
situacéo, mas que, mesmo assim, persistem e frequentemen-
te resultam em consequéncias desagradaveis. Compulsoes
sdo caracterizadas por inabilidade de adaptar o comporta-
mento apesar do feedback negativo. A impulsividade é a ina-
bilidade para parar o inicio das ag¢des, e a compulsividade é a
inabilidade de terminar ac¢oes iniciadas. Ambas sdo, portan-
to, formas de inflexibilidade cognitiva.”'

Os quadros psiquidtricos com caracteristicas mais impul-
sivas sdo, entre outros: agitacdo em Alzheimer, TDAH, mania,

comportamento antissocial, borderline, transtorno explosi-
vo intermitente, cleptomania, piromania, hipersexualidade,
parafilias, comportamento de automutilagdo/parassuici-
da, Tourette, Transtornos do Espectro Autista e Transtorno
Opositivo Desafiador. Os quadros com caracteristicas mais
compulsivas sdo, entre outros: TOC, transtorno dismérfico
corporal, transtorno da escoriagéo, tricotilomania, compras
compulsivas, hipocondria, somatizacdoes e acumulagdo.
Quadros de adicéo a substincias: maconha, nicotina, alcool,
opioides, estimulantes, alucindgenos, dissociativos, MDMA,
inalatérios, sedativos e outros (testosterona, antiparkinso-
nianos, corticosteroides etc.). Quadros de adigbes compor-
tamentais como compulsdo alimentar, jogo patolégico e
adigdo a jogos pela internet. Todos estes sdo chamados de
Transtornos Impulsivo-compulsivos.**

O conceito de highs denota a liberagdo de dopamina
por meio da realizagdo de atos extremamente prazerosos.
As highs podem ser naturais como ganhar uma corrida ou
ter um orgasmo sexual. Podem ser quimicas, no caso do uso
de substéncias psicoativas. Ou podem ser comportamentais,
como ganhar um jogo. Assim, no Transtorno de abuso de an-
drdgenos ocorre a busca por uma Aigh quimica, que é a subs-
tancia androgénica. Mas o aumento do impulso sexual provo-
ca uma maior busca por uma Aigh natural, que é o orgasmo.
Essa busca pode ocorrer de maneira impulsivo-compulsiva,
podendo levar a um TCSC ou a TP**

DSM-5-TR: TRANSTORNOS RELACIONADOS
A SUBSTANCIAS E TRANSTORNOS ADITIVOS

No DSM-5-TR, o abuso de andrégenos é classificado dentre
os Transtornos Relacionados a Substancias ou Transtornos
Aditivos. Mais especificamente, nos Transtornos relaciona-
dos a outras substéncias ou substancia desconhecida.’

O excesso de andrégenos pode levar aum TCSC, que é um
diagnéstico do CID-11, como também a um TP. Nestes ulti-
mos, as fantasias podem ser exacerbadas pelos hormonios e
o individuo praticar atos ndo consensuais ou ter sofrimento
por conta de seus pensamentos.'*!

Por outro lado, os portadores de adigdo a andrégenos po-
dem apresentar também um tipo de Transtorno Dismdrfico
Corporal denominado Transtorno Dismérfico Muscular ou
Vigorexia. Neste, o individuo tem ideias obsessivas nas quais
acredita que ndo é musculoso o suficiente.”

TRATAMENTO

Vérias questdes sdo importantes na busca do tratamento
ideal para o abusador de andrdgenos. Manter o horménio na
faixa de normalidade, manter a funcgéo sexual adequada (nem

Diagn Tratamento. 2024;29(3):104-8.
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exacerbada nem prejudicada), tratar patologias psiquiétricas, tra-
tar patologias somadticas, tratar TP e melhorar a autoestima.'*!

Apesar de devidamente orientados quanto aos maleficios
de manter a testosterona em niveis supra fisiolégicos, muitas
pessoas se recusam a normaliza-la. A disposicéo, a forca mus-
cular, a libido exacerbada e a estética desejada deixariam de
ocorrer. Na abstinéncia, apresentam indisposicéo, depressao
e desejo sexual hipoativo. Porém, a presenca de sintomas psi-
quidtricos pode facilitar a adesdo ao tratamento.'

O uso de anabolizantes esta fortemente associado a pato-
logias psiquidtricas. Portanto, diagnosticé-las e trata-las é fun-
damental. Tais patologias podem ser prévias ao abuso dos hor-
monios ou ocorrer apds o uso exacerbado dos andrégenos.”

Antidepressivos (AD), Antipsicéticos (AP), Estabilizadores
de Humor e Buspirona podem ser utilizados conforme o
diagnéstico psiquiatrico. Por outro lado, manter a fungéo se-
xual adequada (nem exacerbada, nem prejudicada) é o ideal.
Porém, muitos pacientes apresentam grande sofrimento
como aqueles com TCSC ou com TP. Em tais casos, podem
ser utilizados psicotrépicos que atenuam a fungéo sexual.’*!

Para individuos com graves TP ou sério risco de agres-
sdo sexual, o uso de anti andrdgenos pode ser necessario.
A Ciproterona pode ser utilizada. No entanto, os agonistas par-
ciais LHRH néo sdo regulamentados para este fim no Brasil."

Intimeros fatores (medicagOes, neurotransmissores, hor-
monios, prostaglandinas, angiotensina etc.) interferem na
funcgdo sexual, seja no desejo, na excitagéo e/ou no orgasmo.
Em relagéo aos psicotrépicos, aqueles que sdo dopaminérgi-
cos tendem a melhorar a atividade sexual. No entanto, mui-
tos efeitos a prejudicam: os serotoninérgicos (principalmente
agonistas 5HT, ), os anticolinérgicos, os anti-histaminicos, os
antialfa, adrenérgicos e os que aumentam a Prolactina.'*"”

Os Antidepressivos (AD) sdo utilizados para tratamento
de depressdo, fobias, panico, ansiedade, TOC e até de dores
como na fibromialgia e na enxaqueca. Dentre os que prejudi-
cam menos a fungdo sexual estdo os dopaminérgicos, como
a Bupropiona, a Vortioxetina, a Vilazodona e a Agomelatina.
Etambém os anti 5 HT, como a Mirtazapina e a Trazodona.'™**

Os Antipsicéticos (AP) séo utilizados para o tratamen-
to das psicoses, bipolares, borderline e até como auxiliares
dos AD em deprimidos. Os que prejudicam menos a ativi-
dade sexual sdo os agonistas parciais de dopamina como o
Aripiprazol e o Brexipiprazol.”?

Os Estabilizadores do Humor sédo utilizados para tratar
bipolares, borderline e impulsivos. Os que prejudicam menos
sdo a Oxcarbazepina e a Lamotrigina.'6*

A Buspirona é um ansiolitico agonista parcial de 5HT
que tem efeito dopaminérgico pés-sindptico. Portanto, alivia
a ansiedade e preserva a fungédo sexual. Além disso, pode di-

minuir os prejuizos causados por outros psicotrépicos.”*
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O uso de inibidores de Fosfodietarese 5, inje¢oes intracaver-
nosas de vasodilatadores, bombas a vacuo e outros procedi-
mentos para o tratamento das disfungdes sexuais (DS) pode
ser necessario. Muitos pacientes tém disfungio erétil e do or-
gasmo, mesmo que a libido esteja aumentada pelo androgénio.

Psicoterapia e Fisioterapia pélvica sdo importantes, res-
pectivamente para o equilibrio emocional e para o tratamen-
to de disfung¢oes sexuais.?*

DISCUSSAO

Os diagnésticos corretos de quadros psiquidtricos e se-
xuais, bem como a escolha do psicotrépico mais adequado
para cada paciente sdo fundamentais. Muitos psicofirmacos
inibem consideravelmente a fungéo sexual, enquanto outros
influenciam pouco. Conclui-se que prescrever uma medica-
¢do psiquidtrica mais inibitéria ou uma que interfira pouco
na fungéo sexual vai depender da situagdo do paciente.®

Mesmo com a prevaléncia ndo muito clara, é fato que o
abuso de androgénios ocasiona muitos efeitos adversos e até
amorte, tornando-se um problema de satide ptblica.** Apesar
de todos estes prejuizos, grande parte dos individuos se recu-
sa a fazer tratamento devido aos beneficios estéticos, libidi-
nosos e ao ganho de for¢a muscular e de disposicéo fisica.”®

Por outro lado, as mais variadas doencas psiquiatricas sédo
comorbidades frequentes desde antes do inicio da depen-
déncia e mais presentes ainda depois que ela se estabelece.”
Na abstinéncia dos androgénios ocorre indisposi¢do, depres-
sdo e desejo sexual hipoativo. Depois do quadro estabelecido,
o hiperandrogenismo pode levar a TCSC, TP, agressividade e
psicoses. Porém, qualquer quadro psiquidtrico concomitante
pode ocorrer. Assim, o sofrimento causado pelos sintomas
emocionais pode facilitar a adesdo ao tratamento.”®

Paralelamente as doengas mentais, podem ser desenca-
deadas variadas disfuncdes sexuais (DS). Disfungdes da ex-
citagéo, do orgasmo e dores na relagdo sdo comuns, mesmo
com o desejo aumentado pelos hormonios supra fisioldgicos.
O sofrimento gerado por tais quadros disfuncionais pode
também favorecer a busca de ajuda médica.”

Obviamente, os tratamentos dos quadros psiquidtricos e
sexuais dependem dos respectivos diagnésticos. AD, AP, esta-
bilizadores do humor e ansioliticos sdo utilizados. Bem como
inibidores de fosfodiesterase 5, inje¢des intracavernosas e ou-
tros no caso das DS.

Mas quando podemos estimular a atividade sexual e
quando devemos inibi-la?

No caso, por exemplo, de individuo com niveis supra fi-
sioldgicos de androgénios, deprimido e com disfuncgéo eré-
til seria ideal que buscasse niveis de testosterona na faixa
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da normalidade. Porém, muitas vezes o paciente se recusa
a suspender o hormonio. Portanto, é sensato prescrever an-
tidepressivos que preservem mais a atividade sexual, como
os dopaminérgicos. E também tratar a DE com a medica-
¢do adequada para a pessoa, a qual poderia ser a Tadalafila.
A prépria satisfacdo de completar o ato copulatério poderia
estimuléd-lo a se tratar adequadamente.

No caso do abusador de andrdégenos que estiver causan-
do sofrimento a outrem ou a si préprio por conta de uma
hipersexualidade e um surto manfaco, é sensato pensar em
drogas inibitérias. TCSC, TP ou mesmo crimes sexuais, como
estupro e pedofilia demandam medicagées que minimizem a
chance de cometerem tais atos. Tratar o surto manfaco com
Estabilizadores de Humor com maior indugéo enzimatica e/
ou aumento de prolactina pode ser ttil.

Assim, psicotrdpicos que aumentam a ac¢do de dopamina,
melhoram a fungéo sexual. Mas muitos podem inibi-la, tais
como: aqueles que aumentam a agio de serotonina (princi-
palmente em 5 HT, ), os anticolinérgicos, A adrenérgicos, anti
histaminicos, os indutores enzimédticos e os que aumentam
a prolactina.

Portanto, a medicacdo mais adequada para cada pacien-
te com abuso androgénico vai variar conforme o diagnostico
psiquidtrico e as condi¢des da fungéo sexual. Salienta-se que
a escolha do psicotrépico mais indicado para cada caso de-
pende néo somente da fungéo sexual, mas também de outros
fatores como ansiedade, peso, preco, presenca de dores, den-
tre outras variaveis.

CONCLUSAO

A busca de alivio do sofrimento causado por doencas psi-
quidtricas e sexuais concomitantes pode auxiliar na adeséo
ao tratamento do abuso de androgénios.

Utilizar psicotrépicos que inibam mais a fun¢éo sexual
pode ser importante para pacientes com TCSC ou TP e para
0s que tém riscos de cometerem crimes sexuais. No entanto,
psicofarmacos que preservam mais essa fung¢do podem ser
mais indicados para aqueles com DS.

Os mecanismos moleculares e patoldgicos envolvidos nos
efeitos colaterais neuropsiquiatricos dos andrégenos néo sdo
claros. Mais pesquisas sdo necessarias.

REFERENCIAS

1. Handelsman DJ. Testosterone: use, misuse and abuse. Med
J Aust. 2006 16;185(8):436-9. PMID: 17137434. https://doi.
org/10.5694/j.1326-5377.2006.tb00642.x.

2. Reyes-Vallejo L. Current use and abuse of anabolic steroids.
Actas Urol Esp (Engl Ed). 2020;44(5):309-313. PMID: 32113828.
https://doi.org/10.1016/j.acuro.2019.10.011.

3. Albano GD, Amico F, Cocimano G, et al. Adverse Effects of
Anabolic-Androgenic Steroids: A Literature Review. Healthcare
(Basel). 2021;9(1):97. PMID: 33477800; https://doi.org/10.3390/
healthcare9010097.

4.  Manual Diagnéstico e Estatistico de transtornos mentais: DSM-
5-TR/ [American Psychiatric Association]: traducdo: Daniel
Vieira, Marcos Viola Cardoso, Sandra Maria Mallmann da Rosa;
revisdo técnica: José Alexandre de Souza Crippa, Flavia de Lima
Osodrio, José Diogo Ribeiro de Souza. - 5. ed., texto revisado.
Porto Alegre: Artmed, 2023. p. 1082.

5. Petrovic A, Vukadin S, Sikora R, et al. Anabolic androgenic
steroid-induced liver injury: An update. World J Gastroenterol.
2022;28(26):3071-3080. PMID: 36051334; https://doi.
org/10.3748/wjg.v28.i26.3071.

6. Bond P, Smit DL, de Ronde W. Anabolic-androgenic steroids:
How do they work and what are the risks? Front Endocrinol
(Lausanne). 2022;13:1059473. PMID: 36644692; https://doi.
org/10.3389/fendo.2022.1059473.

7. Piacentino D, Kotzalidis GD, Del Casale A, et al. Anabolic-
androgenic steroid use and psychopathology in athletes. A
systematicreview. Curr Neuropharmacol.2015;13(1):101-21. PMID:
26074746; https://doi.org/10.2174/1570159x13666141210222725.

8. lyerR, Handelsman DJ. Androgens. Front Horm Res. 2016;47:82-
100. PMID: 27347677 https://doi.org/10.1159/000445159.

9. Stahl, Stephen M. Stahl psicofarmacologia: bases
neurocientificas e aplicagdes praticas/ Stephen M Stahl;
ilustragdo Nancy Muntner; tradugdo Patricia Lydie Voeux;
revisdo técnica Luiz Henrique Junqueira Dieckmann, Michel
Haddad; editorial assistant: Maghan M. Grady- 5° ed. - Rio de
Janeiro: Guanabara Koogan, 2022. p. 544-88.

10. BarbieriFilho A, Zampieri AMF. Compuls&o sexual: diagndstico,
psicoterapia de dessensibilizacdo e reprocessamento por
meio do movimento ocular e do tratamento psiquiatrico.
In: Associacdo Brasileira de Psiquiatria; Nardi AE, Silva
AG, Quevedo JL, organizadores. PROPSIQ Programa de
atualizacdo em Psiquiatria: Ciclo 11. Porto Alegre: Artmed
Panamericana; 2022. p. 9-45. https://doi.org/10.5935/978-65-
5848-545-2.C001

11. Barbieri Filho A, Abdo CHN. Transtornos parafilicos:
comorbidades e abordagem ética. Diagn Tratamento.
2019;24(3):106-10.

12. Behar R, Molinari D. Dismorfia muscular, imagen corporal
y conductas alimentarias en dos poblaciones masculinas
[Muscle dysmorphia, body image and eating behaviors in two
male populations]. Rev Med Chil. 2010;138(11):1386-94. PMID:
21279251.

13. Windfeld-Mathiasen J, Christoffersen T, Strand NAW, et al.
Psychiatric morbidity among men using anabolic steroids.
Depress Anxiety. 2022;39(12):805-812. PMID: 36281632; https://
doi.org/10.1002/da.23287.

Diagn Tratamento. 2024;29(3):104-8.


https://doi.org/10.5694/j.1326-5377.2006.tb00642.x
https://doi.org/10.5694/j.1326-5377.2006.tb00642.x
https://doi.org/10.1016/j.acuro.2019.10.011
https://doi.org/10.3390/healthcare9010097
https://doi.org/10.3390/healthcare9010097
https://doi.org/10.3748/wjg.v28.i26.3071
https://doi.org/10.3748/wjg.v28.i26.3071
https://doi.org/10.3389/fendo.2022.1059473
https://doi.org/10.3389/fendo.2022.1059473
https://doi.org/10.2174/1570159x13666141210222725
https://doi.org/10.1159/000445159
https://doi.org/10.5935/978-65-5848-545-2.C001
https://doi.org/10.5935/978-65-5848-545-2.C001
https://doi.org/10.1002/da.23287
https://doi.org/10.1002/da.23287

Abuso de andrégenos: como o psiquiatra/sexdlogo pode ajudar?

14.

15.

16.

17.

18.

19.

SauterJ, Turner D, Briken P, Rettenberger M. Testosterone-Lowering
Medication and Its Association With Recidivism Risk in Individuals
Convicted of Sexual Offenses. Sex Abuse. 2021;33(4):475-500.
PMID: 32167420; https://doi.org/10.1177/1079063220910723.
Havnes IA, Jarstad ML, Wislgff C. Anabolic-androgenic steroid
users receiving health-related information; health problems,
motivations to quit and treatment desires. Subst Abuse
Treat Prev Policy. 2019;14(1):20. PMID: 31096999; https://doi.
org/10.1186/s13011-019-0206-5.

Montejo AL, Montejo L, Baldwin DS. The impact of severe mental
disorders and psychotropic medications on sexual health and its
implications for clinical management. World Psychiatry. 2018;17(1):3-
11. PMID: 29352532; https://doi.org/10.1002/wps.20509.

Stahl, Stephen M. Stahl psicofarmacologia: bases neurocientificas
e aplicagdes préticas/ Stephen M Stahl; ilustracdo Nancy Muntner;
tradugao Patricia Lydie Voeux; revisdo técnica Luiz Henrique Junqueira
Dieckmann, Michel Haddad; editorial assistant: Maghan M. Grady- 5
ed. - Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2022. p.154-374.

Chokka PR, Hankey JR. Assessment and management of
sexual dysfunction in the context of depression. Ther Adv
Psychopharmacol. 2018;8(1):13-23. PMID: 29344340; https://doi.
org/10.1177/2045125317720642.

Silva C, Rebelo M, Chendo I. Managing antipsychotic-related
sexual dysfunction in patients with schizophrenia. Expert Rev
Neurother. 2023;23(12):1147-1155. PMID: 37941377. https://doi.
org/10.1080/14737175.2023.2281399.

Diagn Tratamento. 2024;29(3):104-8.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

Yogarajah M, Mula M. Sexual Dysfunction in Epilepsy and the
Role of Anti-Epileptic Drugs. Curr Pharm Des. 2017;23(37):5649-
5661. PMID: 28982319. https://doi.org/10.2174/13816128236661
71004115230.

Lipman K, Betterly H, Botros M. Improvement in Selective
Serotonin Reuptake Inhibitor-Associated Sexual Dysfunction
With  Buspirone:  Examining the Evidence. Cureus.
2024,16(4):€57981. PMID: 38738086, https://doi.org/10.7759/
cureus.57981.

Faubion SS, Rullo JE. Sexual Dysfunction in Women: A Practical
Approach. Am Fam Physician. 2015;92(4):281-8. Erratum in: Am
Fam Physician. 2016;94(3):189. PMID: 26280233.

Padoa A, MclLean L, Morin M, Vandyken C. The Overactive
Pelvic Floor (OPF) and Sexual Dysfunction. Part 2: Evaluation
and Treatment of Sexual Dysfunction in OPF Patients. Sex Med
Rev. 2021;9(1):76-92. PMID: 32631813. https://doi.org/10.1016/].
sxmr.2020.04.002.

Pope HG Jr, Wood RI, Rogol A, et al. Adverse health
consequences of performance-enhancing drugs: an Endocrine
Society scientific statement. Endocr Rev. 2014;35(3):341-75.
PMID: 24423981; https://doi.org/10.1210/er.2013-1058.
Azevedo RA, Gualano B, Teixeira TA, Nascimento BCG, Hallak
J. Abusive use of anabolic androgenic steroids, male sexual
dysfunction and infertility: an updated review. Front Toxicol.
2024,6:1379272. PMID: 38711907; https://doi.org/10.3389/
ftox.2024.1379272.


https://doi.org/10.1177/1079063220910723
https://doi.org/10.1186/s13011-019-0206-5
https://doi.org/10.1186/s13011-019-0206-5
https://doi.org/10.1002/wps.20509
https://doi.org/10.1177/2045125317720642
https://doi.org/10.1177/2045125317720642
https://doi.org/10.1080/14737175.2023.2281399
https://doi.org/10.1080/14737175.2023.2281399
https://doi.org/10.2174/1381612823666171004115230
https://doi.org/10.2174/1381612823666171004115230
https://doi.org/10.7759/cureus.57981
https://doi.org/10.7759/cureus.57981
https://doi.org/10.1016/j.sxmr.2020.04.002
https://doi.org/10.1016/j.sxmr.2020.04.002
https://doi.org/10.1210/er.2013-1058
https://doi.org/10.3389/ftox.2024.1379272
https://doi.org/10.3389/ftox.2024.1379272

@ NUTRICAO, SAUDE E ATIVIDADE FISICA

Associacao de dinapenia,
sarcopenia, aptidao fisica e
capacidade funcional em adultos
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RESUMO

Contexto e objetivo: O envelhecimento esta associado a diversas alteragdes fisioldgicas que podem afetar a aptiddo fisica e a capacidade funcio-
nal, como a sarcopenia e a dinapenia. O presente estudo teve como objetivo descrever e comparar aspectos fisicos e funcionais de adultos em
relagdo aos critérios de sarcopenia e dinapenia. Desenho e local: Os participantes faziam parte do Projeto Misto Longitudinal de Aptidéo Fisica e
Capacidade Funcional de Séo Caetano do Sul, que busca avaliar e acompanhar a satide e o desempenho fisico de idosos na regido. A amostra
foi composta por 1480 participantes com idade acima de 50 anos e média de 66,5 anos. Métodos: Para a classificagédo da sarcopenia e dinapenia,
foram adotados os critérios do Asian Working Group for Sarcopenia e do European Working Group on Sarcopenia in Older People. Uma analise
estatistica foi realizada utilizando a anélise de covaridncia ANCOVA n&o paramétrica, ajustada pelo sexo, idade e indice de massa corporal (IMC),
buscando comparar a capacidade funcional entre os grupos. Foi adotado um nivel de significancia de P < 0,05 e o software utilizado para as ana-
lises foi o SPSS versdo 25. Resultados: A prevaléncia de sarcopenia na amostra foi de 3% e de dinapenia, 62,3%. Foram identificadas diferencas
estatisticamente significativas nas variaveis de aptidao fisica e capacidade funcional. Conclusdo: A massa muscular isoladamente pode néo ser um
critério adequado para definir sarcopenia em adultos, pela nao-linearidade da relagéo entre massa muscular e capacidade fisico-funcional.
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Associagao de dinapenia, sarcopenia, aptidao fisica e capacidade funcional em adultos fisicamente ativos no Brasil

INTRODUCAO

O envelhecimento estd associado a diversas alteractes
fisiolégicas que podem afetar a aptidéo fisica e a capacida-
de funcional.!

Embora o envelhecimento seja o principal fator de risco
para a maioria das doencas cronicas, a relagédo é bidirecional,
pois as sindromes geridtricas e as consequéncias adversas de
seu tratamento podem acelerar o envelhecimento bioldgico.
Entre as mais importantes dessas condi¢des estdo a dinape-
nia e a sarcopenia, precursoras de incapacidade.?

Em relagédo a esses desfechos, as duas condi¢des tém sido
amplamente estudadas.*® A sarcopenia refere-se a perda de
massa e fun¢do muscular relacionada a idade, enquanto a
dinapenia se concentra especificamente no declinio da forca
muscular com a idade.®”

No Brasil, a dinapenia atinge 17,2% da populagdo maior
de 50 anos e 28,2% nos maiores de 65 anos e esta associada
positivamente com a idade, baixa velocidade de marcha, limi-
tagoes para realizar duas ou mais atividades basicas da vida
didria, quedas e doencas cronicas.*'° Enquanto a sarcopenia
apresenta prevaléncia de 16,0%, (usado como critério a bai-
xa massa e fun¢do muscular) e prevaléncia de 17,0% (usado
como critério a baixa massa muscular).”

Estudos anteriores demonstram consequéncia além da
perda de massa muscular, mas também envolvendo fatores
neuromusculares, incluindo altera¢des no recrutamento de
unidades motoras e na composicdo das fibras musculares.'

Além disso, durante o processo de envelhecimento, parti-
cularmente apés os 60 anos, a forca muscular diminui de 3 a
5% por ano.” Essa redugéo de forca e poténcia muscular re-
lacionada a idade é definida pela sarcopenia devido a maior
propor¢do da musculatura remanescente estar constituida
por fibras de contragéo lenta (tipo I)."

Mudangas na marcha e locomogéo se tornam problemas
mais comuns no desempenho funcional nesta etapa,'*'” de-
monstrado pela velocidade de andar, que por sua vez, se re-
laciona com o estado geral da satide, capacidade funcional,
aptidéo fisica, fungdo cardiovascular e realizacdo das AVD.'8"
Entre as caracteristicas mais comuns da marcha que apre-
sentam alteragdes com o envelhecimento, podemos citar:
diminui¢do no comprimento da passada, na velocidade nor-
mal de andar, nas rotacdes pélvica e escapular e aumento da
largura do passo®? Fatores como a idade, o sexo, a velocida-
de de andar e o comprimento da passada tornam-se deter-
minantes para os niveis de dependéncia da populacéo idosa,
podendo levar a institucionalizac¢éo.”

Osbeneficios da praticaregular de atividades fisicas ao lon-
go de todo o processo de envelhecimento sdo bem conheci-
dos.?* A prevencdo através do exercicio fisico é fundamental
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para manter a funcionalidade, diminuir a perda muscular,
acrescentar forca, ajudar na conscientizagdo corporal, dimi-
nuindo o risco de quedas e melhorando a locomogéo e AVD.
No entanto, poucos relatos abordaram a associacéo entre
dinapenia, sarcopenia e aptidéo fisica e capacidade funcional
de adultos brasileiros. Até o momento, nenhum estudo pu-
blicado examinou as associagdes das duas condigdes (sarco-
penia, dinapenia) com aptidéo fisica e capacidade funcional.
O presente estudo pretende colmatar estas lacunas.
Compreender o impacto dessas condi¢des na aptidéo fi-
sica e na capacidade funcional é crucial para desenvolver in-
tervengoes eficazes e promover o envelhecimento saudavel.

METODOS

Trata-se de estudo transversal retrospectivo que faz parte
do Projeto Longitudinal de Envelhecimento e Aptiddo Fisica
de Séo Caetano do Sul, aprovado em 10 de margo de 2010 pelo
Comité de Etica Fundacio Municipal de Satide do Municipio
de Sao Caetano no Sul (FUMUSA), n° 028/2010-A, desenvol-
vido e coordenado pelo Centro de Estudos do Laboratério de
Aptidéo Fisica de Sdo Caetano do Sul (CELAFISCS).

A amostra foi composta de 1480 participantes, com faixa
etdria acima de 50 anos e com média de 66,5 anos. Os dados
foram extraidos no perifodo de 2011 a 2015.

Sarcopenia e Dinapenia

Para classificagdo da sarcopenia e dinapenia foram uti-
lizados os critérios do Asian Working Group for Sarcopenia
(AWGS) e do European Working Group on Sarcopenia in
Older People (EWGSOP), que avaliou a massa muscular por
Circunferéncia Muscular do Braco (CMB), forca muscular
pela forca de preensdo manual (kg), e capacidade funcional
pela velocidade de andar (seg). Para diagnéstico da sarco-
penia foi utilizado o critério estabelecido pelo algoritmo do
Asian Working Group for Sarcopenia (AWGS), com base na
presenca de baixa fungdo muscular (baixo desempenho fisi-
co ou baixa forga) e baixa massa muscular. J4 a dinapenia foi
definida a partir do diagndstico de baixa for¢ca muscular, mas
sem baixa massa muscular.”

Aptidao fisica e Capacidade funcional

Utilizamos o banco de Wells para avaliar a flexibilidade
através do teste de sentar e alcangar (cm), como parte da ané-
lise das variaveis de aptiddo. Explicamos ao participante que
o teste avaliava a flexibilidade dos musculos isquiotibiais e da
regido lombar. Instruimos o participante a sentar-se no chéo
com as pernas estendidas a frente e pés apoiados no banco.
Pedimos ao participante para alcangar com as méos em dire-
¢éo aos pés, deslizando-as suavemente pelo banco, sem fazer



Cristiano Franco Vitorino | Jodo Pedro da Silva Junior | Raiany Rosa Bergamo | Rafael Benito Mancini | Timéteo Leandro Aratjo | Josivaldo de Souza Lima | Sandra Marcela Mahecha Matsudo

movimentos bruscos. Registramos a distdncia alcancada em
relagdo a posicdo inicial. Repetimos o teste trés vezes e regis-
tramos a maior distincia alcancada.

Forca de membros inferiores pelo Teste de Impulsdo
Vertical Sem Auxilio dos Bragos IVS (cm): posicionamos o
participante ao lado de uma parede vertical com uma pla-
ca com uma escala de medida claramente visivel (fita mé-
trica). Explicamos ao participante que este teste avaliaria
sua poténcia e capacidade de salto vertical sem utilizar os
bragos para impulso. Instruimos o participante a ficar em
frente a parede, com os pés afastados na largura dos ombros.
Pedimos ao participante para flexionar os joelhos em um
angulo aproximado de 90 graus. Instruimos o participante a
realizar um salto vertical explosivo ao comando do avaliador,
estendendo completamente os joelhos e os quadris, sem uti-
lizar os bragos para impulso. Registramos a medida alcanca-
da na escala vertical, considerando a diferenca entre a posi-
¢do inicial e a posi¢do mais alta alcangada pelo participante
durante o salto. Repetimos o teste trés vezes e registramos a
maior medida alcancada.

Forca de membros superiores, pelo teste de flexdo de bra-
¢co em 30 segundos com alteres de 2,30 kg para mulheres e
4 kg para homens (rep): posicionamos uma cadeira plana
para o participante realizar a flexdo e extenséo do cotovelo.
Explicamos ao participante que este teste avaliaria sua forga
e resisténcia dos musculos do brago. Selecionamos um halte-
re de 2,30 kg para mulheres e 4 kg para homens. Instruimos
o participante a assumir a posicdo inicial sentado com as
costas retas e brago em extensdo. Iniciamos o crondmetro e
instruimos o participante a realizar o maior nimero de fle-
x40 e extensdo de brago completas ( flexionando o brago até
tocar no ombro, descendo até estirar o braco e retornando
a posigéo inicial) em um periodo de 30 segundos. Durante o
teste, fornecemos encorajamento verbal e asseguramos que
as flexdes de bracgo fossem realizadas com a técnica correta.
Registramos o nimero de flexdes de brago completas realiza-
das pelo participante a cada 10 segundos dentro do periodo
de 30 segundos.

As variaveis de capacidade funcional foram avaliadas pela
mobilidade geral mensurada pela capacidade sentar-levantar
e locomover-se (seg.): posicionamos uma cadeira firme sem
apoio de bracos em um local adequado para a realizagdo do
teste. Explicamos ao participante que este teste avaliaria sua
capacidade de sentar, levantar-se da cadeira e locomover-se.
Instruimos o participante a sentar-se na cadeira, com as cos-
tas retas e os pés apoiados no chéo. Ao comando do avaliador,
iniciamos o cronémetro. O participante deveria levantar-se
da cadeira de forma segura e caminhar a uma distancia pre-
determinada (3 metros em diagonal) em uma velocidade
confortével, mas o mais rapido possivel. Durante o percurso,

observamos a qualidade do movimento, a estabilidade, a ve-
locidade e eventuais dificuldades na locomocéo. Ao alcangar
a distancia predeterminada, o participante volta caminhan-
do para a cadeira e senta-se novamente e realiza outra vez o
mesmo procedimento no sentido diagonal, oposto ao da pri-
meira vez, passa por detrds de um cone que marca a distan-
cia de 3 metros, regressa e se senta na cadeira. Registramos o
tempo necessario para completar o percurso e a observacéo
de qualquer dificuldade ou alteracdo no movimento. Caso ne-
cessario, fornecemos suporte ou auxilio ao participante para
garantir sua seguranga durante o teste.

Teste de levantar-se da cadeira em 30 seg. (rep): posicio-
namos uma cadeira firme sem apoio de bracos, com altura
padréo. Explicamos ao participante que este teste avaliava
sua forca muscular das pernas e a capacidade de levantar-
-se da cadeira. Instruimos o participante a cruzar os bragos
no peito, levantar-se completamente da cadeira e sentar-se
novamente o mais rapido possivel durante o periodo de 30
segundos, sem usar as médos. Determinamos o nimero de re-
peticoes realizadas a cada 10 segundos e registramos o total
de repeticoes em 30 segundos. Fornecemos suporte ou auxi-
lio, se necessario, para garantir a seguranca do participante
durante o teste.

Teste de velocidade de levantar-se da cadeira (seg.): posi-
cionamos uma cadeira firme sem apoio de bragos em um lo-
cal adequado para a realizagdo do teste. Explicamos ao parti-
cipante que este teste avaliaria sua velocidade de levantar-se
da cadeira. Instruimos o participante a sentar-se na cadeira,
com as costas retas e os pés apoiados no chédo. Quando o par-
ticipante estivesse pronto, iniciamos o crondmetro. O partici-
pante deveria levantar-se da cadeira o mais rapido possivel,
sem ajuda dos bragos, e permanecer em pé. Registramos o
tempo necessario para que o participante realizasse o movi-
mento de levantar-se da cadeira até estar completamente em
pé. Durante o teste, observamos a qualidade do movimento,
a estabilidade e a velocidade do participante. Apds o registro
do tempo, encerramos o teste.

Teste de equilibrio estético pelo teste unipodal de 30 se-
gundos (seg.): preparamos uma superficie plana e segura para
o participante realizar o teste de equilibrio. Explicamos ao
participante que este teste avaliaria sua capacidade de man-
ter o equilibrio em uma perna. Instruimos o participante a
ficar em pé, levantando um dos pés do chéo, escolhendo qual
perna seria utilizada para o teste. Iniciamos o crondmetro e
instruimos o participante a manter-se em equilibrio, apoian-
do-se apenas na perna escolhida, durante 30 segundos.
Durante o teste, observamos a postura do participante, a es-
tabilidade e eventuais oscilagdes. Caso o participante perdes-
se o equilibrio ou tocasse o pé de apoio no chéo, registraria-
mos o tempo alcancado até aquele momento. Ao final dos 30
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segundos, registramos o tempo total em que o participante
conseguiu manter o equilibrio unipodal.

Teste Endurance cardiovascular pelo teste de marcha es-
taciondria de 2 minutos (rep): preparamos uma superficie
plana e adequada para o participante realizar o teste de Step.
Explicamos ao participante que este teste avaliaria sua capaci-
dade de realizar uma marcha estaciondria em um ritmo cons-
tante por 2 minutos. Utilizamos estimulo verbal para manter
um ritmo regular durante o teste. Instruimos o participante a
levantar alternadamente os joelhos, simulando uma marcha
estaciondria, mantendo o ritmo determinado. Iniciamos o cro-
ndmetro ao comando do avaliador. Durante o teste, fornece-
mos encorajamento verbal para motivar o participante a man-
ter oritmo e a intensidade. Monitoramos a frequéncia cardiaca
com frequencimetro e a percepgio de esforco utilizando esca-
la de Borg* além da postura do participante, a coordenagéo
dos movimentos e a capacidade de manter o ritmo durante os
2 minutos. Registramos o niimero de passos completos dados
durante 2 minutos, cada joelho alcangando um ponto interme-
diario entre a patela e a espinha iliaca antero-superior. O nu-
mero de vezes que o joelho direito atinge a altura necessaria é
contabilizado. Mais informagoes relacionadas aos testes apli-
cados podem ser acessadas em outras publica¢cdes do nosso
centro de estudos (CELAFISCS).2"%!

Anilise estatistica

No procedimento de anélise estatistica, foram utilizados
métodos especificos para examinar os dados obtidos durante
o estudo. Inicialmente, realizou-se o teste de Kolmogorov-
Smirnov com o objetivo de verificar se as variaveis analisadas
seguiam uma distribui¢do normal.

Apds a verificagdo da normalidade, utilizou-se a andlise de
covaridncia (ANCOVA) néo paramétrica para comparar os
grupos de acordo com diferentes caracteristicas. A ANCOVA
é uma técnica estatistica que permite avaliar a diferenca en-
tre grupos apos controlar o efeito de varidveis de confusdo,
neste caso, o sexo, idade e IMC dos participantes. O ajuste
dessas varidveis de confusdo é importante para evitar que
elas influenciem os resultados de forma indesejada.

Os grupos foram comparados com relacédo a caracteristi-
cas gerais, critérios diagndsticos, aptidéo fisica e capacidade
funcional. Essas varidveis podem incluir informagées como
peso, altura, presenca de sintomas especificos, resultados
de testes fisicos, entre outros. A andlise estatistica permitiu
identificar possiveis diferencas significativas entre os grupos
e avaliar a associaco entre as caracteristicas estudadas.

O nivel de significancia adotado foi de P < 0,05, o que sig-
nifica que os resultados considerados estatisticamente signi-
ficantes apresentaram uma probabilidade de ocorréncia infe-
rior a 5% devido ao acaso. Para realizar a andlise estatistica,
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foi utilizado o software SPSS(IBM, Armonk, New York, United
States) versio 25.0.%

RESULTADOS

Apesar de apresentar um niimero mais baixo, a sarcopenia
foi mais presente no sexo masculino, enquanto a dinapenia foi
mais acentuada no sexo feminino. Ambas foram observadas
na faixa entre 60-69 anos. A eutrofia foi maior nos sarcopéni-
cos quando comparados aos demais grupos, assim como o
excesso de peso foi maior nos dinapénicos (Tabela 1).

A circunferéncia da panturrilha foi classificada como nor-
mal na maior parte da populacéo idosa estudada, assim como
em ambos os grupos sarcopénicos e dinapénicos. Os indivi-
duos sarcopénicos e dinapénicos apresentaram menor for¢a
de preenséo manual, enquanto os sarcopénicos apresentam
baixa velocidade de andar quando comparados aos individuos
dinapénicos, que por sua vez também apresentam maiores va-
lores de circunferéncia muscular do brago (CMB) (Tabela 1).

Dos 1480 individuos elegiveis neste estudo, ficou eviden-
ciada uma prevaléncia de 3% de sarcopenia e 62,3% de dina-
penia (Tabela 2). Na descrigdo dos critérios para diagnosti-
car sarcopenia e dinapenia em homens e mulheres acima de
50 anos de idade, verifica-se que a maior parte da amostra
¢ dinapénica, que o grupo da sarcopenia tem menor massa
muscular que a dinapenia, entretanto, a forca de preensédo
manual ndo apresentou diferenca significativa. Os individuos
com sarcopenia apresentaram um significativo desempenho
na velocidade de andar quando comparados aos individuos
com dinapenia, embora os dinapénicos tenham apresentado
significativamente mais massa muscular (Tabela 2).

Os dados da aptidéo fisica e a capacidade funcional, verifi-
cados de acordo com a sarcopenia e dinapenia em homens e
mulheres acima de 50 anos, no grupo auséncia de sarcopenia
e dinapenia, a mobilidade geral foi 58,0% melhor que o grupo
sarcopenia. Para a velocidade de levantar da cadeira, o grupo
auséncia apresentou melhor desempenho, em 53,8%, quando
comparada com a sarcopenia, e esta ultima, quando compa-
rada com a dinapenia, apresentou diferenca mais expressiva
(62,5%). Essas diferengas significativas no grupo auséncia
quando comparado com a sarcopenia indicam que pode
existir uma interferéncia da massa muscular para velocidade
de levantar da cadeira. Entretanto, quando comparados os
grupos sarcopenia e dinapenia, o grupo dinapenia foi o que
apresentou um pior desempenho nesta varidvel (Tabela 3).

Nas demais varidveis analisadas, os critérios elegidos no
estudo ndo apresentaram diferencas referentes as classifica-
¢oes. Assim, ter ou néo ter sarcopenia e/ou dinapenia nédo
afetou a aptidéo fisica e a maioria das varidveis da capacida-
de funcional em idosos ativos da comunidade.
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Tabela 1. Caracteristicas demograficas, antropométricas e de desempenho na presenca de sarcopenia e dinapenia de adultos

ativos acima de 50 anos de idade

Variaveis Total Auséncia Sarcopenia Dinapenia
n (%) n (%) n (%) n (%)
Sexo
Masculino 146 (9,9) 81 (15,8) 30 (68,2) 35(3,8)
Feminino 1334 (90,1) 432 (84,2) 14 (31,8) 888 (96,2)
Total 1480 513 44 923
Idade (anos) 66,5+8,2 65,8 +8,1 68,8+9,3 66,7 +8,2
50 -59 329 (22,2) 122 (23,8) 8(18,2) 199 (21,6)
60 - 69 588 (39,7) 203 (39,6) 17 (38,6) 368 (39,9)
70-79 478 (32,3) 167 (32,8) 12(27,3) 299 (32,4)
> 80 85 (5,7) 21 (4,1) 7 (15,9) 57 (6,2)
Total 1480 513 44 923
IMC (kg/m?) 279+4,6 28,0+4,3 240+3,7 28,1+4,8
Baixo peso 10(0,7) 1(0,2) 3(6,8) 6(0,7)
Eutréfico 380 (25,7) 122 (23,8) 26 (59,1) 232 (25,1)
Excesso de peso 1056 (71,3) 380 (74,1) 15 (34,1) 661 (71,6)
Total 1446 503 44 899
Circunferéncia Panturrilha (cm) 33,9+14,8 33,5+7,8 34,2+35 34,1+17,8
Normal 668 (45,1) 215 (41,9) 34 (77,3) 419 (45,4)
Desnutrido 133 (9,0) 50 (9,7) 6(13,6) 77 (8,3)
Total 801 265 40 496
Velocidade de Andar (seg) 3,0+£0,6 2,6+0,3 2,8+0,5 3,3+ 000,6
> P50 949 (64,1) 513 (100,0) 32(72,7) 404 (43,8)
< P50 531 (35,9) - 12 (27,3) 519 (56,2)
Total 1480 513 44 923
Dinamometria (kg) 26,3+6,4 30,7 +5,7 26,3+8,8 23,9+5,3
> P50 806 (54,4) 513 (100,0) 18 (40,9) 275 (29,8)
< P50 674 (45,5) 26 (59,1) 648 (70,2)
Total 1480 513 44 923
CMB (cm) 274,2+£28,9 277,9+27,9 231,5+£26,0 274,2+£28,0
> P25 1436 (97,0) 513 (100,0) - 923 (100,0)
< P25 44 (3,0 44 (100,0) -
Total 1480 513 44 923

Legenda: dados descritos em média + DP, frequéncia e percentual relativo; CMB, circunferéncia muscular do brago.

Tabela 2. Descricao dos critérios para diagnosticar sarcopenia e dinapenia em homens e mulheres acima de 50 anos de idade

Varidveis Sarcopenia Dinapenia p
n (%) Média + DP n (%) Média £ DP
Circunferéncia Muscular do Brago (mm) 44 231,5+26,0 923 274,2 + 28,0 < 0,001
Normal - - 923 (100,0) 274,2+28,0 -
Reduzido 44 (100,0) 231,5+26,0 - - -
Forca de Preensdo Manual (kg) 44 26,3+8,8 923 23,9+5,3 0,09
Normal 18 (40,9) 349+7,0 275 (29,8) 297+4,4 0,56
Reduzida 26 (59,1) 20,4+£3,4 648 (70,2) 21,4+3,3 0,82
Velocidade de Andar (seg) 44 2,8+0,5 923 3,3+0,6 < 0,001
Normal 32(72,7) 2,6+0,3 404 (43,8) 2,7+0,3 0,08
Reduzida 12 (27,3) 3,5+0,3 519 (56,2) 3,7+0,5 0,40
Sarcopenia/ Dinapenia 1480
Nao 513 (34,6)
Sarcopenia 44 (3,0)
Dinapenia 923 (62,3)

Legenda: dados descritos em frequéncia,
de significancia P <0,05.

percentual absoluto, média * desvio padrao; Teste ANCOVA nédo paramétrica com ajuste para sexo, idade e IMC; nivel
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Tabela 3. Comparacéo das variaveis de aptidao fisica e capacidade funcional de acordo com a sarcopenia e dinapenia em homens

e mulheres acima de 50 anos

. Auséncia Sarcopenia Dinapenia

Variaveis (n = 513) (n = 44) (n = 923) A% A2% A3% P

Flexibilidade (cm) 23,9+15,9 20,5+10,2 23,4+9,2 -14,2 -2,1 -12,4 0,18
Forca de membros inferiores (cm) 16,8 £ 12,5 16,7 £ 14,6 16,2+ 13,7 -0,6 -3,6 3,1 0,92
Forca de membros superiores (rep) 21,4+ 6,7 20,4+ 6,9 209+7,4 -4,7 -2,3 -2,4 0,46
Mobilidade geral (seg) 11,72+ 14,2 18,5+15,3 13,0£15,0 58,1 11 42,3 0,03
Velocidade levantar cadeira (seg) 1,32+4,9 0,6+0,3 1,62+ 6,7 -53,8 23,1 -62,5 0,03
Levantar da cadeira (rep) 18,2+5,7 19,3+£5,2 17,9+6,2 6,0 -1,7 7,8 0,19
Equilibrio estético (seg) 20,8 +9,6 19,8 £ 9,1 20,0+ 10,0 -4,8 -3,9 -1,0 0,34
Endurance cardiovascular (rep) 53,4+ 56,3 62,9+57,4 51,4+54,9 17,8 -3,7 22,4 0,94

Legenda: dados descritos em médiat DP; Teste ANCOVA nédo paramétrica com ajuste para sexo, idade e IMC, sendo adiferenca em relagdo ao grupo sarcopenia;
A1%, delta percentual entre auséncia e sarcopenia, A2%, delta percentual entre normal e dinapenia; A3%, delta percentual entre dinapenia e sarcopenia; nivel de

significancia P <0,05.

DISCUSSAO

O presente estudo teve como objetivo descrever e com-
parar os aspectos fisicos e funcionais diante dos critérios de
sarcopenia e dinapenia em adultos fisicamente ativos que
vivem na comunidade. Tanto a sarcopenia quanto a dina-
penia sdo condicoes relacionadas & massa muscular e a sua
funcdo, existindo varios métodos que podem ser usados em
seu diagndstico.®

Em uma recente revisdo sistemdtica constatou-se que, em
idosos ndo institucionalizados, a prevaléncia de sarcopenia
entre 5% e 13% em individuos de 60 a 70 anos, e em pessoas
com mais de 80 anos, 11% e 50%.* Ja com relacdo a idosos
institucionalizados, estes indices podem chegar a 72% da po-
pulacéo, o que pode estar associado a diversos fatores, como
aspectos nutricionais, endécrinos, pratica regular de ativida-
des fisicas e questoes clinicas, dentre outros.”’” Na mesma po-
pulagéo do estudo, investigacdo anterior de Bergamo et al.*!
verificou prevaléncia de sarcopenia em 13,5% da amostra,
sendo 13,9% em homens e 13,4% em mulheres.

Em nossos achados, 923 (62%) dos individuos foram estra-
tificados com dinapenia, e 44 (3%) com sarcopenia. A dina-
penia foi mais acentuada no sexo feminino, e a sarcopenia
no sexo masculino. A aplicacdo dos critérios evidencia que a
faixa etdria de 60-69 anos foi a mais acometida. Tais achados
divergem de resultados encontrados até entdo na literatura.
Mancini et al.** em estudo que objetivou analisar a prevalén-
cia e fatores associados a dinapenia em idosos institucionali-
zados da mesma localidade, observou que a dinapenia esteve
presente em 36% destes idosos. Marques et al..** em estudo
anterior para compreender a prevaléncia de dinapenia em
idosos residentes no municipio de Sdo Caetano do Sul e os
fatores a ela associados, encontrou a maior parte dos idosos
estudados sendo mulheres (aproximadamente 251 partici-
pantes), com média de idade de 70 anos, e a dinapenia foi
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diagnosticada em aproximadamente 24,7% (amostra de 71
pessoas). Destes, 18,7% eram do sexo feminino e 54,5% do
sexo masculino, com maior prevaléncia em individuos com
idades mais avangadas. Newman et al.* por sua vez, encontra-
ram prevaléncia de sarcopenia de 51,9% em mulheres e 50,4%
em homens. Os estudos apontam a idade mais tardia como
variavel importante para diagndstico da sarcopenia. Todavia,
corroborando com os achados deste estudo, Baumgartner
et al.* através do dual-energy X-ray absorptiometry (DEXA) e
de equacoes de regressdo para medir e estimar a massa mus-
cular esquelética apendicular, apontou a prevaléncia de sar-
copenia variando de 13 a 24% em individuos com menos de
70 anos de idade, aumentando para aproximadamente 50%
em individuos com 80 anos ou mais.

Em relacdo ao desempenho das varidveis de capacidade
funcional, a mobilidade geral, verificada pela velocidade de
levantar da cadeira, no grupo auséncia apresentou melhor
desempenho quando comparada com a sarcopenia, e essa
diferenca pareceu mais evidenciada quando comparada com
o grupo dinapenia, possibilitando elucidar que possa existir
uma interferéncia da massa muscular para as varidveis de ca-
pacidade funcional. Em estudo realizado por Garcia et al.* a
massa muscular ndo apresentou correlagdo com a capacida-
de funcional geral, mas evidenciou uma correlagio positiva
de baixa magnitude com poténcia muscular de extensores de
joelho e apresentou correlagdo negativa com as demais varia-
veis de desempenho muscular de idosas. Segundo autores,*'®
essa auséncia de correlagdo entre a massa e o desempenho
muscular nos idosos pode ser explicada pela alteragdo da
qualidade muscular e que este decréscimo de forga ocorre
primeiro e de forma mais rapida quando comparado ao decli-
nio de massa muscular.”

Hairi et al.,* mostraram associagéo entre a forga muscular
de quadriceps e a limitagéo funcional, e auséncia de relagéo
desta com a massa muscular, sugerindo que a forca muscular
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seria 0 melhor determinante das limitagdes nas atividades de
caminhar e de levantar-se e sentar-se, corroborando com os
nossos resultados. Entretanto, alguns autores apontam que
maior massa muscular pode ser determinante para o melhor
desempenho fisico, e que baixa massa magra relacionou-se
com incapacidade funcional, dependéncia nas atividades de
vida didria, e decréscimo de mobilidade #4212

Ja a mobilidade verificada pela velocidade de andar em
(m/s) foi melhor no grupo sarcopenia, esta varidvel repre-
senta a integracéo de diversos sistemas e fungdes corporais,
como controle postural, for¢a muscular e capacidade aerd-
bica.*® Apés os 60 anos de idade, ocorre uma diminuigdo na
velocidade de andar e com um maior declinio sendo obser-
vado apés os 70 anos.” A reducdo na massa magra tem sido
uma das varidveis frequentemente na indicagéo de perdas na
mobilidade, estando a sarcopenia relacionada a disfuncoes
funcionais e mobilidade em idosos com mais de 60 anos de
idade.” Santos et al.”” encontraram associa¢io entre sarcope-
nia e mobilidade reduzida, aumentando as chances de ido-
sos com 80 anos ou mais apresentarem mobilidade reduzida
em até 3,44 vezes, independentemente do sexo e presenca de
doencas osteoarticulares.

Hoogendijk, et al.*® apresentaram resultados da velocidade
de andar de trés estudos longitudinais sobre envelhecimento
e estabeleceram que a manutencgédo da velocidade esta rela-
cionada com o funcionamento motor e a cogni¢do em idosos.
O estudo evidenciou que a diminuicéo da velocidade de an-
dar j& pode estar presente 12 anos antes do desenvolvimento
de leve comprometimento cognitivo.

Limitagdes e pontos fortes

O estudo apresentou algumas limitacdes que devem ser con-
sideradas. Primeiramente, o método utilizado para predizer a
massa muscular foi baseado em uma equacdo que considera
apenas os membros superiores, o que pode néo representar a
massa muscular total do corpo. Além disso, o desenho do estu-
do foi transversal, o que significa que néo é possivel estabelecer
uma relacio de causa e efeito entre as varidaveis analisadas.

Apesar dessas limitacdes, é importante ressaltar que a
amostra utilizada no estudo foi significativa, composta por
1480 individuos, o que representa aproximadamente 16,4%
da populagdo da faixa etaria acima de 50 anos que pratica
atividade fisica regularmente. Dessa forma, é possivel consi-
derar que os resultados obtidos podem ser extrapolados para
outras amostras semelhantes.

Outro aspecto relevante do estudo é o uso de um critério
morfofuncional para avaliar a sarcopenia e sua aplicabilidade
nas tarefas do dia a dia e no desempenho funcional da popu-
lagéo adulta estudada. Isso ressalta a importancia de consi-
derar ndo apenas a massa muscular, mas também a funciona-
lidade dos individuos na avaliagdo dessas condigdes.

Apesar das limitagbes mencionadas, esse estudo contri-
bui para o conhecimento sobre a sarcopenia e dinapenia em
adultos brasileiros e fornece informagdes que podem ser tteis
para a identificagdo precoce, prevencéo e intervencédo nessas
condigdes. No entanto, sdo necessdrias pesquisas adicionais
com desenhos longitudinais e métodos mais abrangentes
para aprofundar o entendimento dessas condi¢des e suas im-
plicacdes na saide e qualidade de vida de adultos. Além dis-
s0, destacam-se a importancia de incentivar a pratica regular
de atividade fisica e adotar hébitos de vida saudaveis como
medidas preventivas e de controle dessas condi¢des.

CONCLUSAO

A utilizagdo dos critérios de sarcopenia e dinapenia reve-
lou diferencas na mobilidade e velocidade de movimento em
adultos néo sedentdrios de Sdo Caetano do Sul. A massa mus-
cular isoladamente pode nédo ser um critério adequado para
definir sarcopenia em adultos, ja que a relacdo entre massa
muscular e capacidade fisico-funcional nédo é linear. A in-
clusdo da dinapenia como critério complementar se mostra
relevante, levando em conta a perda de forca muscular rela-
cionada ao envelhecimento. A abordagem multidimensional,
considerando fungdo e capacidade fisica, é essencial para
uma avaliagdo completa dessas condi¢oes em adultos.
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RESUMO

Contexto e objetivo: A transmissdo de doengas por mosquitos afeta a populagdo e a economia de todo o mundo. H& um nimero consideravel de
doencas que podem ser transmitidas por mosquitos, com destaque para a malaria e a dengue, endémica em regides tropicais. Evidentemente,
medidas preventivas sdo imprescindiveis para a redugdo da transmissao. Avaliar as evidéncias de efetividade das telas de protegdo com e sem
inseticida para prevencdo de doengas transmitidas por mosquitos. Métodos: Trata-se de sinopse baseada em evidéncias. Procedeu-se a busca
por estudos que associavam o uso de telas de protegdo contra mosquitos a redugdo do contagio de doengas transmitidas por mosquitos em trés
bases de dados: PubMed (1966-2024), Portal BVS (1982-2024) e Epistemonikos (2024) e também no metabuscador de evidéncias TRIP DATABASE
(2024). O desfecho de anélise envolveu a efetividade das telas de prote¢do na reducdo de doengas transmitidas por mosquitos. Resultados: Foram
encontradas 307 citacdes. Seis estudos (1 revisdo sistematica e 5 ensaios clinicos) foram incluidos. Discussdo: A maioria dos estudos envolveu a
colocagéo de telas de protegdo com inseticida, havendo evidéncia de alta certeza para redugdo de mortalidade por malaria e reducéo na entrada
de mosquitos nas habitagdes, mesmo com redes sem inseticida. Conclusdes: Embora ndo haja robustez na evidéncia da efetividade das telas de
prote¢do sem inseticidas contra mosquitos transmissores de doengas, o que demanda a necessidade de realizagdo de novos estudos prospectivos,
parece licita e benéfica a utilizagdo de telas de protecdo em regides endémicas para doengas transmitidas por esses vetores.
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CONTEXTUALIZACAO

Muitas doengas podem ser transmitidas por mosqui-
tos, que agem como vetores na transmissdo de agentes
infecciosos. A maldria, por exemplo, é hd muito conhecida
como uma infec¢do potencialmente letal transmitida por
vetores, causada por cinco espécies de parasitas do géne-
ro coccideo Plasmodia, que estdo presentes em 85 paises.!
A dengue é outra infec¢do viral transmitida entre huma-
nos pelos mosquitos Aedes. Com uma estimativa de 390
milhdes de infecgdes por dengue ocorrendo todos os anos,
e quase metade da populagdo mundial exposta a infeccéo
pelo virus da dengue, é a doenga arboviral transmitida por
mosquitos mais difundida atualmente, afetando 128 pai-
ses em todo o mundo.?

Muito embora o mosquito Aedes aegypti seja muito co-
nhecido pela populagdo em geral por transmitir a dengue, a
espécie também transmite outras doengas igualmente gra-
ves como a febre amarela urbana, a Chikungunya e a Zika.
No Brasil, o Ministério da Saide segue a frente do exército
contra o inseto e clama que a vitdria sé acontecera se houver
uma mobilizagdo social no combate ao mosquito.?

O uso de telas de protecdo em casas contra as picadas de
mosquitos é considerado um método de protegéo bastante
eficaz, desde que utilizado corretamente. H4 variagédo no ta-
manho dos orificios entre os fios das telas, o que constitui um
fator relevante na escolha de uma tela, pois quanto maior for
o orificio, maior serd a possibilidade de mosquitos atravessa-
rem a barreira.!

Para reduzir a possibilidade de o mosquito atravessar os
orificios entre os fios das telas, é comum a impregnacéo delas
com inseticida, pois mesmo que o mosquito consiga passar,
a possibilidade da picada é muito menor, pois os inseticidas
utilizados para impregnar as telas atualmente proporcionam
um efeito letal rapido sobre o inseto.®

No Brasil, sdo realizados diversos tipos de campanha
que objetivam informar a populacéo sobre a dengue e seus
meios de controle, bem como a transmissdo de outras
doencas causadas por mosquitos. A maioria dessas cam-
panhas dé énfase ao controle do mosquito vetor, que cons-
titui a maior arma de controle da doenca nesse momento.
A erradicacdo do mosquito Aedes aegypti por meio de pro-
gramas de controle eficientes, da vigilancia epidemioldgica
ativa e atuante, da melhoria do diagnéstico laboratorial e,
principalmente, da educacéo para a satde é o alvo princi-
pal nessa batalha.?

A colocacgéo de redes de protegéo nas casas contra a inva-
sdo de mosquitos é uma arma bastante difundida pela midia,
mas a maioria dos estudos realizados avaliou a agdo contra os
mosquitos com telas que contém inseticidas. Entretanto, no

Brasil a maioria das telas disponiveis no mercado néo contém
inseticidas e séo utilizadas apenas como barreiras fisicas a
entrada de mosquitos nas habitacoes. Nesse contexto, a bus-
ca das melhores evidéncias disponiveis e amparadas na cién-
cia, quanto a utilizagdo também de redes de protecgéo contra
mosquitos que néo utilizam inseticidas, motivou-nos a reali-
zagdo deste estudo.

OBJETIVOS

Avaliar as evidéncias das telas de protecdo com e sem inseti-
cida para a prevencédo de doengas transmitidas por mosquitos.

METODOS

Trata-se de sinopse de evidéncias. Procedeu-se a busca em
trés bases eletronicas de dados, sendo: MEDLINE via PubMed
(1966-2024) - www.pubmed.gov, Portal Regional BVS (1982-
2024) e Epistemonikos (2024) e também no metabuscador de
evidéncias TRIP DATABASE (2024). Ndo houve limitacdo de
data ou restricdo geografica para a pesquisa. A data da tltima
pesquisa foi 10 de maio de 2024.

O vocabulario oficial identificado foi extraido do DeCS -
Descritor em Ciéncias da Saude - http://decs.bvs.br/ e no
MeSH - Medical Subject Headings - http://www.ncbi.nlm.
nih.gov/mesh. Foram utilizados os descritores e termos:
“(Rede anti-mosquito) OR (Tela mosquiteira) OR (Tela an-
ti-mosquito®) OR (tela de protegdo contra mosquitos) OR
(REDE) OR (REDES MOSQUITAS)". A metodologia adota-
da para o desenvolvimento da estratégia de busca seguiu o
Handbook da Cochrane, bem como a padronizagédo para es-
tratégias de alta sensibilidade.®

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

O planejamento envolveu a selegdo dos estudos com o
maior nivel de evidéncia, sendo priorizadas, na ordem, as re-
visdes sistemadticas de ensaios clinicos randomizados (ECR)
e nédo randomizados, os ensaios clinicos (randomizados ou
néo), os estudos coorte, os estudos caso-controle e os estudos
de séries de casos, seguindo a parametrizagdo da pirdmide
de nivel de evidéncia. O desfecho de anélise foi a reducéo de
mosquitos no interior das residéncias e a reducéo da incidén-
cia da doenga transmitida pelo inseto.

O método de sintese envolveu a combinacdo de estudos
semelhantes em uma revisdo narrativa. Os resultados de es-
tudos individuais foram resumidos em tabela. Foram consi-
derados apenas 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 10 de maio 2024

Estratégias de busca/bases de dados Resultados
PUBMED 1

((Anti-mosquito net) OR (Mosquito screen) OR (Anti-mosquito screen*) OR (mosquito protection screen) OR (NET)

OR (MOSQUITO NETS)) 42
Filters applied: Clinical Trial, Consensus Development Conference, Consensus Development Conference,

NIH, Controlled Clinical Trial, Meta-Analysis, Observational Study, Practice Guideline, Pragmatic Clinical Trial,

Randomized Controlled Trial, Systematic Review.

PUBMED 2

((Anti-mosquito net) OR (Mosquito screen) OR (Anti-mosquito screen*) OR (mosquito protection screen) 201
OR (NET) OR (MOSQUITO NETS)) AND ((“Mosquito-Borne Diseases/prevention and control“[Mesh]) OR

((("Aedes"[Mesh))) Filters: Observational Study, Practice Guideline, Systematic Review.

PORTAL REGIONAL BVS

((Rede anti mosquito) OR (Tela mosquiteira) OR (Tela* anti mosquito*) OR (tela de prote¢do mosquiteira) OR (REDES 37

MOSQUITEIRAS TRATADAS COM INSETICIDAS) OR (Mosquiteros Tratados com Insecticida)) AND (AEDES)

EPISTEMONIKOS

(MOSQUITO NETS) OR (Insecticide-Treated Bednets)))))

(title:((title:(aedes) OR abstract:(aedes)) AND (title:((Anti-mosquito net) OR (Mosquito screen) OR (Anti-mosquito

screen*) OR (mosquito protection screen) OR (NET) OR (MOSQUITO NETS) OR (Insecticide-Treated Bednets))

OR abstract:((Anti-mosquito net) OR (Mosquito screen) OR (Anti-mosquito screen*) OR (mosquito protection

screen) OR (NET) OR (MOSQUITO NETS) OR (Insecticide-Treated Bednets)))) OR abstract:((title:(aedes) OR 60
abstract:(aedes)) AND (title:((Anti-mosquito net) OR (Mosquito screen) OR (Anti-mosquito screen*) OR (mosquito

protection screen) OR (NET) OR (MOSQUITO NETS) OR (Insecticide-Treated Bednets)) OR abstract:((Anti-

mosquito net) OR (Mosquito screen) OR (Anti-mosquito screen*) OR (mosquito protection screen) OR (NET) OR

TRIPDATABASE

Aedes AND ((anti-mosquito net) OR (mosquito screen) OR (anti-mosquito screen*) OR (mosquito protection 09
screen) OR (net) OR (mosquito nets) OR (insecticide-treated bednets))

RESULTADOS

A estratégia de busca recuperou em maio de 2024 um total
de 307 referéncias, sendo 243 no PubMed, 37 no Portal BVS/
LILACS, 60 no Epistemonikos e 9 no metabuscador TRIP
DATABASE. Depois de eliminadas as duplicidades e as refe-
réncias néo relacionadas ao escopo dessa andlise, foram sele-
cionadas as evidéncias de melhor qualidade, priorizando-se a
piramide de nivel de evidéncias, o que totalizou a incluséo de
seis estudos (1 revisdo sistemética e 5 ensaios clinicos).

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

DISCUSSAO

A utilizacdo de telas de protegdo em portas e janelas é
uma estratégia antiga que impede a entrada de mosquitos
para o interior da habitacdo. A fundamentagédo envolve evi-
tar o contato das fémeas dos mosquitos com o ser humano e
esse tipo de protecdo constitui-se atualmente uma das mais
importantes ferramentas de controle da maléria na Africa,
proporcionando redugéo na transmissdo e morbidade, além
da mortalidade infantil "

Omaior niimero de estudos paraavaliar as telas de protecéo
como meio de reducéo das doengas causadas por mosquitos

Diagn Tratamento. 2024;29(3):118-26.

Tabela 1. Critérios de niveis de evidéncia

NIVEL DE ~
EVIDENCIA TERAPIA/PREVENCAO/ETIOLOGIA/RISCO
| Revisdo sisteméatica com homogeneidade de
ensaios clinicos controlados randomizados
" Ensaio clinico controlado com intervalo de
confianga estreito (grande tamanho amostral)
] Pelo menos um ensaio clinico
Revisdo sistematica com homogeneidade de
v estudos coorte
v Estudo coorte ou um ensaio clinico randomizado
de menor qualidade
Estudos antes e depois ou
v estudos ecoldgicos
Vil Revisdo sistematica com homogeneidade de
Estudos caso-controle
Vil Estudo caso-controle
IX Relato de casos ou coorte ou caso-controle de

menor qualidade

Opinido de especialistas desprovida de
X avaliagdo critica ou baseada em fisiologia ou
estudos basicos

Fonte: Oxford Centre for Evidence-Based Medicine Levels of Evidence (adaptada).”

foirealizada no continente africano. Evidentemente, o impac-
to de doencas transmitidas por mosquitos, principalmente a
maldria, contribuiu para o pioneirismo africano em estudos
sobre as redes de protecéo.
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E necessario ressaltar que a eficicia em impedir a passagem
dos mosquitos depende das condi¢des da tela e do seu uso
adequado. O tamanho dos orificios entre os fios das telas pode
representar fator impactante, pois orificios pequenos tendem
a proporcionar uma protegdo fisica maior contra a e entrada
dos mosquitos, mas podem também reduzir a ventilagéo, im-
pactando na temperatura no interior da habitagédo, que pode
tornar-se demasiadamente quente e desconfortével.

O mosquito transmissor da dengue, o Aedes aegypti, encontrou
condigbes muito favoraveis para uma rapida expanséo, pela urba-
nizagéo acelerada que criou cidades com deficiéncias de abaste-
cimento de 4gua e de limpeza urbana; pela intensa utilizagéo de
materiais ndo-biodegraddveis, como recipientes descartaveis de
plastico e vidro; e pelas mudangas climaticas.”® A partir de 2023
e notadamente no inicio de 2024 o impacto da dengue no Brasil
passou aum ritmo explosivo, o que demanda a adogdo de todas as
estratégias vidveis na tentativa de conter a proliferacédo da dengue.

Esta revisdo pode demonstrar que, embora a utilizacéo de
redes de protecdo em portas e janelas das habitacdes seja estra-
tégia amplamente divulgada na midia, sobretudo na internet,
néo foram realizados muitos estudos para avaliar a efetividade
das redes de protecédo na redugédo de doencas transmitidas por
mosquitos, principalmente aquelas desprovidas de inseticidas.

A efetividade das redes de protegdo impregnadas com in-
seticidas foi avaliada em uma revisdo sistemdtica realizada
pela Colaboragido Cochrane e parece confirmada em algumas
frentes. Foram avaliados 275.793 adultos e criangas residentes
em domicilios com redes de prote¢do impregnadas com inse-
ticidas. As redes tratadas com inseticida reduziram a mortali-
dade infantil por todas as causas em 17% em comparagdo com
nenhuma rede (OR = 0,83, 95% IC 0,77 a 0,89; 5 ensaios, 200.833

Tabela 2. Estudos incluidos na revisao e sintese

Autor/Pais Desenho/ano Intervencao
Objetivo: Avaliar a efetividade
da blindagem de casas com
telas de protecdo contra
mosquitos Anopheles.
. Intervencdo: Portas e janelas
Ensaio foram blindadas com telas.
randomizado Qualquer abertura nas paredes
n = 40 (casas) para fins de ventilacdo foram
Massebo, 20 no grupo fechadas por malhas de .
etal® intervencao e metal. A estrutura qle madeira
Etiopia 20 no grupo era usada para blindagem
controle de portas. As janelas foram

Enfoque para
Anopheles

permanentemente fechadas
externamente por telas
metalicas (n = 20 casas).

Desfecho de anélise: Redugéo
de mosquitos no ambiente
interno da casa.

Duragao: 2 meses.

participantes, evidéncia de alta certeza). Isso corresponde a
uma economia de 5,6 vidas (95% IC 3,6 a 7,6) a cada ano para
cada 1000 criancas. As redes tratadas com inseticida também
reduziram a incidéncia de episddios ndo complicados de ma-
laria por Plasmodium falciparum em quase metade (OR = 0,55,
95% IC 0,48 a 0,64; 5 ensaios, 35.551 participantes, evidéncia de
alta certeza) e provavelmente também reduzem a incidéncia
de episddios ndo complicados de maldria por Plasmodium vi-
vax (RR = 0,61, 95% IC 0,48 a 0,77; 2 ensaios, 10.967 participan-
tes, evidéncia de certeza moderada). Também foi demonstra-
do que as redes tratadas com inseticida reduzem a prevaléncia
de maldria por P falciparum em 17% em comparagdo com as
redes sem (RR = 0,83, 95% IC 0,71-0,98; 6 ensaios, 18.809 par-
ticipantes, evidéncias de alta certeza), mas podem ter pouco
ou nenhum efeito sobre a prevaléncia de maldria por P vivax
(RR =1,00,95% IC 0,75-1,34; 2 ensaios, 10.967 participantes, evi-
déncia de baixa certeza). Uma redugéo de 44% na incidéncia
de episédios graves de maldria foi observada (OR = 0,56, 95% IC
0,38 a 0,82; 2 ensaios, 31.173 participantes, evidéncia de alta
certeza), bem como um aumento na hemoglobina média (ex-
pressa como volume globular médio) em comparagéo com o
grupo sem rede (DM = 1,29, 95% IC 0,42 a 2,16; 5 ensaios, 11.489
participantes, evidéncia de alta certeza). As redes tratadas com
inseticida provavelmente reduzem a mortalidade infantil por
todas as causas em um ter¢o em comparagéo com as redes ndo
tratadas (OR = 0,67, 95% IC 0,36-1,23; 2 ensaios, 25.389 parti-
cipantes, evidéncia de certeza moderada). Isso corresponde a
uma economia de 3,5 vidas (95% IC -2,4 a 6,8) a cada ano para
cada 1000 criangas protegidas com as redes. As redes tratadas
com inseticida também reduzem a incidéncia de episédios de
maldria por P, falciparum nao complicados (OR = 0,58, 95% IC

Resultados e conclusées

Resultados: O nimero médio de mosquitos Anopheles por
armadilha, por noite no grupo controle foi de 7,9 em comparagéo
para 4,8 no grupo com a protecéo (blindagem).

Houve reducdo de 40% de mosquitos nas casas sob intervencao.

Conclusdo: Houve redugao na densidade interna de Anopheles
nas casas blindadas, com baixo custo, sendo que essa medida
pode ser facilmente incorporada as estratégias para redugdo de
vetores da malaria em regides de risco.

Nivel de evidéncia: Ill

Continua...
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Tabela 2. Continuagdo

Resultados e conclusées
Resultados: Houve redugéo de 48%
na densidade de Anopheles no interior das casas com telas.
A incidéncia de maléria entre
residentes do grupo de intervengéo
foi significativamente menor em comparagdo
com grupo controle (RR = 0,39; 95% IC = 0,20 a 0,80).
Conclusao: N3o foi relatado nenhum beneficio significativo na
reducdo da morbidade, infec¢do e transmissdo da malaria ao
combinar redes mosquiteiras de longa duracao tratadas com
inseticida (LLINs) com pulverizacao residual interna (IRS) ou lonas
plasticas tratadas com carbamato (CTPS), em comparacdo com
um cenério de cobertura de redes mosquiteiras de longa duragao
tratadas com inseticida isoladas

Nivel de evidéncia: Il

Resultados: Redugdes significativas na presenga e abundancia
interna de adultos de A. aegypti (OR = 0,48; IRR = 0,45; P < 0,05,
respectivamente) e mosquitos fémeas de A. aegypti (OR = 0,47;
IRR = 0,44; P < 0,05, respectivamente) foram observadas no grupo
de interven¢do em comparagdo com o grupo controle.
Conclusdo: O forte e continuo impacto entomolégico observado
neste estudo demonstra o potencial do telamento de casas como
uma abordagem alternativa viavel para um impacto sustentado a
longo prazo nas infestacdes domiciliares de A. aegypti.

Nivel de evidéncia: Ill

Autor/Pais Desenho/ano Intervencdo
Objetivo: Avaliar a efetividade
da blindagem de portas
Ensaio e janelas com telas de
randomizado protecao de arame contra
n = 92 (casas) mosquitos Anopheles.
Getawen, - 46 grupo Intervencio: Portas e janelas
etal.? intervencio de casas foram blindadas com
Etiopia e 46 grupo telas de arame (n = 46 casas
controle com 239 participantes).
Enfoque para Desfecho de analise: Redugéo
Anopheles na densidade de mosquitos no
ambiente interno da casa.
Duracao: 6 meses.
Objetivo: Avaliar a efetividade
de telas tratadas com
inseticidas no controle e
Ensaio prevencao na transmissdo de
randomizado arboviroses
n = 20 grupos Intervencio: Telas Duranet
de 100 (malha de polietileno nao
Che- domicilios inflamavel tratada com 0,55%
Mendoza, cada - grupo p/p de alfa-cipermetrina) foram
et al." intervencdo montadas em molduras de
México 1000 casas- aluminio personalizadas para
grupo controle portas e janelas de residéncias
844 casas (n = 844 casas).
Enfoque para Desfecho de analise:
Aedes Redugdo da presenca e
abundéancia de mosquitos em
ambientes internos
Duragdo: 24 meses
Objetivo: Avaliar o impacto
a longo prazo (mais de 2
anos) de telas de protegédo
de longa duragéo e do
tratamento direcionado no
controle doméstico de Aedes
aegypti, quando implantados
Ensaio simultaneamente, em um
randomizado ambiente urbano com
n = 20 grupos transmissdo perenemente alta
Che-

de 100 familias de dengue no México

Menc111oza, cada- 10 grupo Populagéo: 2000 familias
etal. intervencdo - 10 localizadas na regigo de
México

grupo controle Acapulco, México

Enfoque para
Aedes

Intervencdo: telas de protecgéo
com inseticida modelo Duranet
e tratamento direcionado com
larvicida Natular DT.
Desfecho de anilise:
Avaliar o impacto na
populacdo de mosquitos em

ambientes internos

Duracédo: 24 meses.

Resultados: Aos 5 meses, significativamente menos casas do
grupo de intervencgdo estavam infestadas com fémeas adultas de
A. aegypti (OR = 0,38; 95% IC = 0,21 a 0,69), fémeas sugadoras

de sangue (OR = 0,36; 95% IC = 0,21 a 0,60) e machos (OR = 0,39;
95% IC = 0,19 a 0,77). O impacto significativo ainda foi observado
aos 12 meses apds a intervencdo para fémeas adultas (OR = 0,41;
95% IC = 0,25 a 0,68) e machos (OR = 0,41; 95% IC = 0,27 a 0,64).
Conclusdo: A combinacdo de telas inseticidas de longa duracdo
instaladas em janelas e portas externas e tratamento direcionado
contra o Aedes, podem impactar significativamente as popula¢des
de vetores da dengue e sustentar esse impacto por até 24 meses.

Nivel de evidéncia: Il
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Tabela 2. Continuacao

Autor/Pais Desenho/ano
Revisao
sistematica
Pryce et al.? n = 23 (ECR)
275.793

participantes

Resultados e conclusées

Intervencao
Resultados: Um total de 23 ensaios preencheu os critérios

de incluséo, incluindo 275.793 adultos e criangas. Os estudos
incluidos foram conduzidos entre 1987 e 2001. Redes tratadas
com inseticida reduzem a mortalidade infantil por todas as
causas em 17% em comparagdo com nenhuma rede (razdo de
taxa 0,83, 95% IC 0,77 a 0,89; 5 ensaios, 200.833 participantes,
evidéncia de alta certeza). Isso corresponde a uma economia de
5,6 vidas (95% IC 3,6 a 7,6) a cada ano para cada 1000 criangas.
As redes tratadas com inseticida também reduziram a incidéncia
de episddios ndo complicados de malaria por Plasmodium
falciparum em quase metade (razdo de taxa 0,55, 95% IC
0,48 a 0,64; 5 ensaios, 35.551 participantes, evidéncia de alta
certeza) e provavelmente reduzem a incidéncia de episédios nao
complicados de maléria por Plasmodium vivax (razdo de risco
(RR) 0,61, 95% IC 0,48 a 0,77; 2 ensaios, 10.967 participantes,
evidéncia de certeza moderada). Também foi demonstrado
que as redes tratadas com inseticida reduzem a prevaléncia de
malaria por P falciparum em 17% em comparacdo com as redes
sem (RR 0,83, 95% IC 0,71-0,98; 6 ensaios, 18.809 participantes,
evidéncias de alta certeza), mas podem ter pouco ou nenhum
efeito sobre a prevaléncia de malaria por P vivax (RR 1,00, 95% IC
0,75-1,34; 2 ensaios, 10.967 participantes, evidéncia de baixa
certeza). Uma reducdo de 44% na incidéncia de episddios graves
de malaria foi observada (razdo de taxa 0,56, 95% IC 0,38 a 0,82;
2 ensaios, 31.173 participantes, evidéncia de alta certeza), bem
como um aumento na hemoglobina média (expressa como volume
S globular médio) em comparagdo com o grupo sem rede (diferenca
por malaria, incorporando média 1,29, 95% IC 0,42 a 2,16; 5 ensaios, 11.489 participantes,
qualhquer evidéncia publ|€ad§ e evidéncia de alta certeza). Redes tratadas versus redes nao
avaliar a certeza das evidéncias tratadas. As redes tratadas com inseticida provavelmente
resultantes usando o GRADE. reduzem a mortalidade infantil por todas as causas em um terco
em comparagdo com as redes ndo tratadas (razdo de taxa 0,67,
95% IC 0,36-1,23; 2 ensaios, 25.389 participantes, evidéncia de
certeza moderada). Isso corresponde a uma economia de 3,5

Objetivos: O objetivo primério
foi avaliar o impacto das redes
de protegdo com inseticida

na mortalidade e morbidade

Intervencao: revisao

sistemética de ensaios clinicos
randomizados realizada pela
Colaboragdo Cochrane. vidas (95% IC -2,4 a 6,8) a cada ano para cada 1000 criangas
protegidas com NTI. As redes tratadas com inseticida também
reduzem a incidéncia de episddios de malaria por P falciparum ndo
complicados (razdo de taxa 0,58, 95% IC 0,44 a 0,78; 5 ensaios,
2036 participantes, evidéncia de alta certeza) e também podem

reduzir a incidéncia de episddios de malaria por P vixax ndo
complicados (razdo de taxa 0,73, 95% IC 0,51 a 1,05; 3 ensaios,
1535 participantes, evidéncia de baixa certeza). O uso de um
inseticida provavelmente reduz a prevaléncia de P falciparum em
um décimo em comparagdo com o uso de redes n3o tratadas (RR
0,91, 95% IC 0,78-1,05; 3 ensaios, 2.259 participantes, evidéncia
de certeza moderada). No entanto, com base nas evidéncias
atuais, ndo esta claro se as redes tratadas com inseticida impactam
ou nao na prevaléncia de P vivax (1 ensaio, 350 participantes,
evidéncia de certeza muito baixa) ou no volume globular médio (2
ensaios, 1.909 participantes, evidéncia de baixa certeza).

Conclusdo: Embora haja algumas evidéncias de que a
frequéncia de resisténcia a inseticidas tenha alguns efeitos
sobre a mortalidade de mosquitos, ndo esta claro o quao
quantitativamente isso é importante. Parece insuficiente para
rebaixar a forte evidéncia de beneficio sobre a mortalidade e a
doenca por malaria.
Nivel de evidéncia: |

Continua...

Diagn Tratamento. 2024;29(3):118-26.



Telas de prote¢do em habitagdes para prevencdo de doengas transmitidas por mosquitos: sinopse baseada em evidéncias

Tabela 2. Continuagdo

Autor/Pais Desenho/ano Intervencdo

Objetivo: Analisar se dois
tipos de telas em casas - tela
completa em janelas, portas
e fechamento de beirais, ou
instalacdo de telas no teto -
podem reduzir a entrada de
mosquitos vetores da maléria
nas casas e a frequéncia de
anemia em criangas em uma
area com transmissao sazonal

da malaria.

Intervencao: (1) Em casas
com telas completas, portas
e janelas com estrutura de
madeira foram construidas e
cobertas com tela de fibra de
vidro revestida com policloreto
de vinil (1,2 metros de largura
para portas, 2,4 metros de
largura para tetos e 1,0 metro
de largura para janelas), com
uma malha de 42 furos por
cm2. O espago entre o topo da
parede e o telhado (beiral) foi
preenchido com uma mistura
de areia, cascalho, cimento e
agua (n = 200 casas). (2) Em
casas com tetos telados, a
rede foi esticada pelo cémodo
abaixo do beiral, fixada nas
paredes com ripas de madeira
e quaisquer pequenos buracos
foram preenchidos com
argamassa (n = 200 casas).

Ensaio Clinico
Randomizado
n =500
casas- grupo
intervencao
400 casas -
grupo controle
100 casas

Kirby,et al."
Gambia

Enfoque para
Anopheles

Desfecho de anélise: Redugédo
na prevaléncia interna de
mosquitos e parasitemia

detectavel microscopicamente

Duragdo: 12 meses

Resultados e conclusdes

Resultados: A captura média de A. gambiae em casas sem telas
foi de 37,5 por armadilha por noite (95% IC = 31,6 a 43,3) versus
15,2 em casas com telas completas (95% IC = 12,9 a 17,4) e 19,1
em casas com tetos telados (95% IC = 16,1 a 22,1). A frequéncia
de parasitemia de maléria detectdvel microscopicamente foi
ligeiramente maior no grupo controle do que em qualquer um dos
grupos de intervengao (Tela completa: OR = 0,79; 95% IC = 0,53
a 1,66; Tetos telados: OR = 0,91; 95% IC = 0,54 a 1,70), embora
isso ndo fosse estatisticamente significativo. Nao houve diferencas
na prevaléncia de alta parasitemia (= 5000 parasitas/pL): 6,3% no
grupo controle, 4,2% no grupo de tela completa e 3,8% no grupo
de teto telado.

Conclusdo: O uso de telas nas casas reduziu significativamente a
quantidade de mosquitos dentro das residéncias e pode contribuir
para a prevencao da anemia em criangas.

Nivel de evidéncia: Il

0,44 2 0,78; 5 ensaios, 2036 participantes, evidéncia de alta cer-
teza) e também podem reduzir a incidéncia de episddios de
maldria por P vixax ndo complicados (OR = 0,73, 95% IC 0,51 a
1,05; 3 ensaios, 1535 participantes, evidéncia de baixa certeza).
O uso de um inseticida provavelmente reduz a prevaléncia de P
falciparum em um décimo em comparagdo com o uso de redes
néo tratadas (RR = 0,91, 95% IC 0,78-1,05; 3 ensaios, 2.259 par-
ticipantes, evidéncia de certeza moderada). No entanto, com
base nas evidéncias atuais, ndo estd claro se as redes tratadas
com inseticida impactam ou néo na prevaléncia de P vivax (1
ensaio, 350 participantes, evidéncia de certeza muito baixa)
ou no volume globular médio (2 ensaios, 1.909 participantes,
evidéncia de baixa certeza). Os autores concluiram que h4 for-
te evidéncia de beneficio das redes de prote¢éo impregnadas
com inseticidas na mortalidade por maldria.

Che-Mendoza, et al.' realizaram um ensaio randomizado
no México para avaliar a efetividade de telas tratadas com inse-
ticidas no controle e prevengéo na transmisséo de arboviroses.

Diagn Tratamento. 2024;29(3):118-26.

Foram avaliados 844 domicilios que receberam redes de protegio
impregnadas com inseticidas e outras 1000 residéncias que néo
utilizaram nenhuma rede de protegéo. Houve redugdes significa-
tivas na presenca e abundéncia interna de adultos de A. aegypti
(OR = 0,48; IRR = 0,45; P < 0,05) e mosquitos fémeas de A. aegypti
(OR =047 IRR = 0,44; P < 0,05) observadas no grupo de interven-
¢éo em comparacdo com o grupo controle. Os autores conclui-
ram haver relevante impacto das redes de protegdo impregnadas
com inseticidas na reducdo de mosquitos nos domicilios.
Che-Mendoza, et al." realizaram um ensaio randomizado
para avaliar o impacto a longo prazo (mais de 2 anos) de te-
las de protecdo de longa duracéo e do tratamento direcionado
no controle doméstico de Aedes aegypti, quando implantados
simultaneamente, em um ambiente urbano com transmisséo
perenemente alta de dengue no México. Foram avaliadas 2000
familias localizadas na regido de Acapulco, México. As telas de
protecéo com inseticida foram colocadas nas casas e periodi-
camente era avaliado o impacto de mosquitos no interior das
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residéncias. Aos 5 meses, significativamente menos casas do
grupo de intervencéo estavam infestadas com fémeas adultas
de A aegypti(OR = 0,38; 95% IC = 0,21 2 0,69), fémeas sugadoras
de sangue (OR =0,36;95% IC = 0,21 a 0,60) e machos (OR = 0,39;
95% IC = 0,19 a 0,77). O impacto significativo ainda foi obser-
vado aos 12 meses apds a intervencédo para fémeas adultas
(OR = 041; 95% IC = 0,25 a 0,68) e machos (OR = 0,41; 95%
IC = 0,27 a 0,64). Os autores consideraram que a combinagéo
de telas inseticidas de longa duracéo instaladas em janelas e
portas externas e tratamento direcionado contra o Aedes, po-
dem impactar significativamente as populagdes de vetores da
dengue e sustentar esse impacto por até 24 meses.

Kirby et al,” realizaram em Gambia (Africa) um ensaio ran-
domizado para avaliar a efetividade de telas de protecdo em
domicilios contra a entrada e mosquitos. Foram avaliadas 400
casas com telas impregnadas com inseticidas e 100 domicilios
sem redes de protecdo. A captura média de A. gambiae em ca-
sas sem telas foi de 37,5 por armadilha por noite (95% IC = 31,6
a43,3) versus 15,2 em casas com telas completas (95% IC = 12,9
a17.4) e 19,1 em casas com tetos telados (95% IC = 16,1 a 22,1).
A frequéncia de parasitemia de maldria detectdvel microsco-
picamente foi ligeiramente maior no grupo controle do que
em qualquer um dos grupos de intervengéo (Tela comple-
ta: OR = 0,79; 95% IC = 0,53 a 1,66; Tetos telados: OR = 0,91;
95% IC = 0,54 a 1,70), embora isso néo fosse estatisticamente
significativo. Néo houve diferencas na prevaléncia de alta para-
sitemia (= 5000 parasitas/UL): 6,3% no grupo controle, 4,2% no
grupo de tela completa e 3,8% no grupo de teto telado. Os au-
tores concluiram que o uso de telas de protegéo em residéncias
pode reduzir a quantidade significativamente a quantidade de
mosquitos dentro dos domicilios e pode contribuir para a pre-
vencdo da anemia em criancas.

Massebo et al® realizaram ensaio randomizado na Etiopia
para avaliar a efetividade da blindagem de casas com telas de
protecéo contra mosquitos Anopheles. Portas e janelas foram
blindadas com telas em 20 residéncias e outras 20 néo recebe-
ram as telas de protegéo por 2 meses. O ndmero médio de mos-
quitos por noite no grupo controle foi de 7,9 em comparagéo

com 4,8 no grupo com a protecéo das telas. Os autores conside-
raram que houve reducgéo de 40% de mosquitos nas casas sob
intervengéo, com baixo custo, sendo que a colocagio de telas
pode ser uma medida facilmente incorporada as estratégias
para redugéo de vetores da maldria em regides de risco.

Na mesma linha, Getawen, et al.’ também na Etiépia reali-
zaram ensaio clinico para avaliar a efetividade das telas de pro-
tecdo de arame contra o mosquito Anopheles em 46 domicilios.
Houve reducgdo de 48% na densidade de Anopheles no interior
das casas que receberam a tela de protecédo, A incidéncia de
maldria no grupo intervencéo foi significativamente menor
que no grupo que de residéncias que néo recebeu as telas de
protecéo (RR = 0,39; 95% IC = 0,20 a 0,80).

No que tange a utilizacédo de telas de protegéo impregnadas
com inseticidas, ha evidéncias robustas que validam sua utili-
zagéo para reduzir a agdo do mosquito transmissor da maldria.
H4 caréncia de estudos sobre a efetividade das telas sem inse-
ticidas, mas os poucos estudos existentes sdo encorajadores,
tanto para a realizacdo de novos estudos prospectivos quanto
para sua utilizacdo de imediato, diante do baixo custo e poten-
cial redugdo de danos causados pelos mosquitos. Isso torna-se
importante nesse momento no Brasil em meio ao aumento ex-
ponencial de casos de dengue, que repercutem no aumento da
morbimortalidade por essa causa no pais.

CONCLUSAO

H4 um nimero limitado de estudos que avaliaram a efetivi-
dade das telas de protecdo sem inseticidas contra mosquitos
transmissores de doencas. A maioria dos estudos utilizou telas
de protecédo com inseticida, onde hé evidéncia de alta certeza
para reducéo de mortalidade por maldria. Os resultados pro-
missores na reducéo de entrada de mosquitos nas habitagdes
e a evidéncia atual limitada para redes de protecéo sem inseti-
cida sugere a realizagdo de novos estudos prospectivos, deven-
do-se considerar para o momento que o baixo custo das telas
justifica seu uso em portas e janelas de habitacdes em édreas
endémicas para doencas transmitidas por mosquitos.
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RESUMO

Contextualizagado: O selénio é um componente fundamental em uma série de reagdes organicas que protegem contra o estresse oxi-
dativo e com potencial para tratar e prevenir doencas, segundo a literatura. Objetivos: Sumarizar as evidéncias de revisdes sisteméticas
da Cochrane, referentes a efetividade da suplementagdo de selénio para tratamento e prevencdo de doengas. Métodos: Trata-se de
overview de revisdes sistematicas Cochrane. Procedeu-se a busca na Cochrane Library (2024), sendo utilizado o descritor “SELENIUM".
Todas as revisdes sistematicas de ensaios clinicos foram incluidas. O desfecho primario de anélise foi a melhora clinica, a redugao dos
sintomas ou a prevenc¢do da doenca. Resultados: Sete estudos foram incluidos, totalizando 122 ensaios clinicos e 50.267 participantes.
Discussao: Ha evidéncia com alto grau de certeza, segundo as revisdes sisteméticas realizadas pela Cochrane, de que a suplementacéo
de selénio néo reduz o risco de cancer. Pode haver algum beneficio para redugdo de episddios de sepse em criangas com prematuridade
extrema, mas o nivel de evidéncia é bastante limitado nesse caso, devido a reduzida amostragem e alta heterogeneidade nos estudos.
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Suplementacgao de selénio para tratamento e prevenc¢ao de doengas: uma overview de revisdes sistematicas Cochrane

Os achados (exceto para risco de cancer) tém evidéncia limitada e carecem de melhor anélise no futuro, a partir de novos ensaios clinicos.

Conclusdo: E possivel inferir, em geral, ndo haver evidéncia de que a suplementacdo de selénio reduz o risco de céncer, mas a efetividade

para outras intervengdes é incerta, sugerindo-se a realizagdo de novos estudos prospectivos para melhor robustez dos dados.

PALAVRAS-CHAVE (TERMOS DECS): Pratica clinica baseada em evidéncias, terapéutica, selénio, ensaio clinico, revisdo sistematica

PALAVRAS-CHAVE DOS AUTORES: prevengdo, doencas, antioxidantes

CONTEXTUALIZACAO

O selénio (Se) é um oligoelemento metaléide (semime-
talico) que foi descrito pela primeira vez pelo sueco Jons
Jakob Berzelius, em 1817. Inicialmente, foi considerado um
elemento toxico, mas, em 1957, Klaus Schwarz considerou o
selénio um nutriente trago benéfico e essencial ao organis-
mo humano.'

Trata-se de um metaldide da mesma familia do oxigénio e
do enxofre e seu nome origina-se de “Selene” - deusa da lua,
por referéncia ao fato de estar sempre ligado ao teldrio, meta-
léide inicialmente designado por referéncia a Terra.?

O selénio é um componente essencial das selenoproteinas
e desempenha um papel relevante em muitas fungées bio-
légicas, como defesa antioxidante, formagdo de hormoénios
tireoidianos, sintese de DNA, fertilidade e reprodugéo. O se-
lénio pode ser convertido no organismo em varios metabdli-
tos, sendo que alguns, como o metilselenol, é considerado no
papel na prevencéo do céncer. O selénio é referido ao desem-
penhar um papel, além da vitamina E, na fun¢do muscular,
melhorando a resisténcia e a recuperagéo e retardando o pro-
cesso de envelhecimento.?

Estima-se que cerca de 1 bilhdo de pessoas no mun-
do tenha caréncia de selénio na dieta. Em doses nutri-
cionais, o selénio é um componente essencial das sele-
noproteinas® e promove a progressdo do ciclo celular e
previne a morte celular. Em contraste, em doses superio-
res as necessidades nutricionais, mas ndo téxicas, o selé-
nio induz ao bloqueio do ciclo celular e a apoptose. A mo-
dulacdo do ciclo celular e da apoptose é um mecanismo
chave pelo qual o selénio exerce suas funcdes bioldgicas.®

O selénio e seus compostos sdo antioxidantes impor-
tantes no organismo humano, sendo um imunomodulador
ativo e um antioxidante muito mais potente que as vita-
minas A, C e E e o beta-caroteno, mas muito mais téxico.’
Participa da conversdo da tiroxina em triiodetironina na
biossintese do hormonio tireoidiano, e como antioxidante
do esperma, o selénio protege sua motilidade e fertilidade.”
E considerado um sério fator de protegéo biol4gica e antio-
xidante do endotélio vascular, das lipoproteinas de baixa
densidade, do DNA e dos cromossomos. Como componente
alimentar, o selénio é considerado um agente excepcional
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de protegdo contra aterosclerose, doenca isquémica coro-
nariana e céncer.’

Considerando a necessidade da boa prética clinica basea-
da em evidéncias, propds-se esse estudo para sumarizar os
achados das revisoes sistematicas realizadas pela Cochrane,
no que concerne 2 efetividade da suplementacédo de selénio
para o tratamento e para a prevengido de doencas.

OBJETIVOS

O presente estudo tem como objetivo sumarizar as evidéncias
de revisoes sistemadticas realizadas pela Cochrane, referentes
a efetividade das intervengdes com suplementacdo de selénio.

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 interven¢des humanas, que en-
volveram a suplementacéo de selénio em monoterapia, e que
constam no banco de dados Cochrane Library. Ndo houve
restricdo de idade para inclusdo dos participantes.

Tipos de intervengies

Foram consideradas todas as intervengdes para tratamen-
to e prevencgédo que envolveram a suplementagédo de selénio.
As intervengoes foram comparadas a placebo ou qualquer
outro controle, medicamentoso ou néo.

Tipos de resultados

Para o desfecho primario de analise foi avaliada a melhora
clinica, a reducgédo de sintomas ou a prevencéo da condigéo
e, para desfechos secundarios, foram avaliadas a melhora na
qualidade de vida e a ocorréncia de eventos adversos.
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Processo de busca e selecdo de estudos

A busca por revisoes sistemaéticas foi realizada em 14 de
marco de 2024 na Cochrane Library, utilizando a terminolo-
gia oficial do MeSH (Medical Subject Headings) e da Cochrane
Library (via Wiley). Foi utilizado o descritor “SELENIUM”. A
estratégia 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.

Tabela 1. Estratégia de busca

#1 MeSH descriptor: [SELENIUM] this term only 31
ID Search  Hits

#1 MeSH descriptor: [SELENIUM] this term only 31
Date Run: 03/14/2024 08:31:58

Tabela 2. Caracteristica dos estudos incluidos

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

Utilizou-se uma folha de extragéo predeterminada, con-
tendo os seguintes pontos principais: ano de publicacéo,
nome dos autores e titulo da reviséo, niimero de estudos pri-
marios, tipos e nimero de participantes, intervengoes e resul-
tados, andlise de viés e suas justificativas, detalhes de grupos
de intervencdo, 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).

Autores Amostra Objetivos
Vicente 83 ECR Reunir e
et al n=27.232 apresentar
(2018)? as evidéncias

necessarias para
abordar duas
questdes de
pesquisa:

1.Qual é a
relacdo etiolégica
entre a exposicao
ao selénio e o
risco de cancer
em humanos?

2. Descrever

a eficicia da
suplementacgao
de selénio na
prevencao

do cancer em
humanos.

Resultados

Incluimos 83 estudos. Os ECR envolveram 27.232
participantes alocados para suplementos de selénio ou
placebo. Para anélises de ECR com baixo risco de viés, a
razdo de risco resumida (RR) para qualquer incidéncia de
cancer foi de 1,01 (95% IC 0,93 a 1,10; 3 estudos, 19.475
participantes; evidéncia de alta qualidade). O RR para
mortalidade estimada por cancer foi de 1,02 (95% IC 0,80
a 1,30; 1 estudo, 17.448 participantes). Para os canceres
especificos do local mais frequentemente investigados, os
investigadores forneceram pouca evidéncia de qualquer
efeito da suplementacéo de selénio. Dois ECR com
19.009 participantes indicaram que o cancer colorretal
nao foi afetado pela administragdo de selénio (RR = 0,99,
95% IC 0,69 a 1,43), assim como o cancer de pele ndo
melanoma (RR = 1,16, 95% IC 0,30 a 4,42; 2 estudos,
2.027 participantes), cancer de pulmao (RR = 1,16, 95%
IC 0,89 a 1,50; 2 estudos, 19.009 participantes), cancer
de mama (RR = 2,04, IC 95% 0,44 a 9,55; 1 estudo, 802
participantes), cancer de bexiga (RR = 1,07, IC 95% 0,76
a 1,52; 2 estudos, 19.009 participantes) e cancer de
prostata (RR = 1,01, 95% IC 0,90 a 1,14, 4 estudos, 18.942
participantes). A certeza da evidéncia foi alta para todos
esses locais de cancer, exceto para o cancer de mama, que
era de certeza moderada devido a imprecisdo, e para o
céncer de pele ndo melanoma, cuja certeza foi moderada,
devido a alta heterogeneidade. ECR com baixo risco de
viés sugeriram aumento do risco de melanoma.

Os resultados para a maioria dos desfechos foram
semelhantes quando foram incluidos todos os ECR na
metanalise, independentemente do risco de viés. A
suplementacao de selénio nao reduziu a incidéncia geral
de cancer (RR = 0,99, 95% IC 0,86 a 1,14; 5 estudos,
21.860 participantes) nem a mortalidade (RR = 0,81, 95%
IC 0,49 a 1,32; 2 estudos, 18.698 participantes). Os RR
resumidos para canceres especificos do local mostraram
alteragdes limitadas em comparagdo com estimativas de
estudos de alta qualidade apenas, exceto para o cancer
do figado, para os quais os resultados foram invertidos.

Conclusio

ECR bem desenhados

e bem conduzidos nao
demonstraram nenhum
efeito benéfico dos
suplementos de selénio
na reducdo do risco de
cancer (evidéncia de alta
qualidade). Alguns ECR
levantaram preocupacgdes
ao relatar uma maior
incidéncia de cancer

de préstata de alto

grau e diabetes tipo 2
em participantes que
receberam suplementacdo
de selénio. Nao surgiu
nestes estudos nenhuma
evidéncia clara de uma
influéncia do nivel inicial de
selénio dos participantes
nos resultados.

Estudos observacionais
longitudinais demonstraram
uma associagao inversa
entre a exposicao ao
selénio e o risco de alguns
tipos de cancer, mas
também foram relatadas
relagdes nulas e diretas, e
n&o surgiu nenhum padréo
sistematico que sugerisse
relacbes dose-resposta.
Esses estudos sofrem de
limitagdes inerentes ao
desenho observacional,
incluindo classificagao
incorreta de exposicao e
confusdo ndo medida.

Continua...
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Tabela 2. Continuag&o.

Autores Amostra Objetivos Resultados Concluséo
No maior ensaio, a suplementacao de selénio No geral, ndo ha evidéncias
aumentou os riscos de alopecia e dermatite e, para os que sugiram que o
participantes com niveis de selénio mais elevados, a aumento da ingestdo de
suplementagdo também aumentou o risco de cancer selénio por meio de dieta
da prostata de alto grau. Os ECR mostraram um risco ou suplementacdo previna
ligeiramente aumentado de diabetes tipo 2 associado o cancer em humanos. No
a suplementacdo. Uma hipétese gerada pelo Estudo de entanto, sdo necessarias
Prevencao Nutricional do Céancer — de que individuos mais investigagdes para
com niveis baixos de selénio no sangue poderiam reduzir  avaliar se o selénio pode
o risco de cancer (particularmente o cancer de prostata) modificar o risco de
aumentando a ingestdo de selénio — ndo foi confirmada. céncer em individuos com
Como os participantes do ECR eram predominantemente  um contexto genético
do sexo masculino (88%), ndo foi possivel avaliar a ou estado nutricional
influéncia potencial do sexo ou género. especifico, e para investigar
possiveis efeitos diferenciais
de varias formas de selénio.
Allam 1 ECR O reconhecimento  Foi incluido 1 ECR com 24 pacientes que sofriam A suplementacao de
et al. n=24 de que a asma de asma crénica. O estudo relatou melhora clinica selénio pode ser um
(2004)? crénica pode significativa no grupo suplementado com selénio, complemento atil a
estar associada em comparagao com o grupo placebo, em termos medicacao para pacientes
a deficiéncia de de “avaliacdo clinica”. No entanto, esta melhora nao com asma cronica.
selénio levou pdde ser validada por alteracdes significativas em Entretanto, esta conclusado
a investigagdo pardmetros objetivos separados da fun¢do pulmonar e é limitada devido a
do papel da da hiperresponsividade das vias aéreas. insuficiéncia de estudos
suplementacao de e a falta de melhora nos
selénio na reducdo parametros clinicos da
dos sintomas e do funcdo pulmonar.
impacto da asma
cronica. O objetivo
foi avaliar a eficacia
da suplementacao
de selénio como
coadjuvante da
medicacao no
tratamento da
asma cronica.
Zuuren 4 ECR Avaliar os Foram incluidos 4 ECR com risco de viés incerto a alto, Os resultados destes
etal. n =463 efeitos da compreendendo 463 participantes. A duragdo média do quatro estudos mostram
(2013)° suplementacdo estudo foi de 7,5 meses (variagdo de 3 a 18 meses). Um que as evidéncias que
de selénio na dos resultados primarios - ‘mudanca em relacao ao valor apoiam ou refutam a
tireoidite de basal na qualidade de vida relacionada a satde’ - e dois eficacia da suplementacéo
Hashimoto. resultados secundérios - ‘'mudanca em relagdo ao valor de selénio em pessoas com

basal na dosagem de reposicédo de T4 no final do estudo’
e ‘custos econdmicos’ - ndo foram avaliados em qualquer
um dos estudos. Um estudo com alto risco de viés
mostrou melhora estatisticamente significativa no bem-
estar subjetivo com selenito de sédio 200 ug mais T 4
titulado em comparagéo com placebo mais LT 4 titulado
(RR = 4,67, de 95% IC 1,61 a 13,50 ; P = 0,004; 36
participantes; nimero necessario para tratar (NNT) = 2
(95% IC 2 a 3)).

A selenometionina 200 ug reduziu os niveis séricos de
anticorpos anti-tireoperoxidase em comparagdo com o
placebo em dois estudos (MD - 17 U/mL, 95% IC -1056
a-778; P < 0,001; 85 participantes) e (MD - 345 Ul/

mL, 95% IC -359 a -331; P < 0,001; 169 participantes).
O agrupamento dos estudos nao foi viavel devido a
acentuada heterogeneidade clinica (12 = 99%). Em uma
comparacao adicional no primeiro estudo em que a
selenometionina foi combinada com T 4, a reducdo nos
anticorpos TPO foi ainda mais notével (MD - 1508 U/mL,
IC 95% -1671 a -1345; P < 0,001; 86 participantes). Num
terceiro estudo, onde LT 4 foi adicionado a ambos os
bracos de intervencao, uma reducao nos niveis séricos

tireoidite de Hashimoto
sdo incompletas. O nivel
atual de evidéncia da
eficacia da suplementacéo
de selénio no tratamento
de pessoas com tireoidite
de Hashimoto baseia-

se em quatro ensaios
clinicos randomizados
avaliados com risco de viés
pouco claro a alto; isto
ndo permite atualmente
uma tomada de decisdo
segura sobre o uso de
suplementacéo de selénio
para a tireoidite de
Hashimoto. Esta revisdo
destaca a necessidade

de ensaios randomizados
controlados por placebo
para avaliar os efeitos do
selénio em pessoas com
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Tabela 2. Continuagao.

Autores Amostra Objetivos Resultados Concluséo
de anticorpos anti-peroxidase da tiréide também tireoidite de Hashimoto e
favoreceu o brago de selenometionina (MD - 235 Ul/mL, pode, em Ultima anélise,
95% IC -374 a -95; P = 0,001; 88 participantes). Embora fornecer evidéncias
as alteragbes desde o inicio do estudo tenham sido confidveis para ajudar a
estatisticamente significativas nestes trés estudos, a sua informar a tomada de
relevancia clinica ndo é clara. Os anticorpos séricos nao decisdes clinicas.
foram afetados de forma estatisticamente significativa
no estudo que comparou selenito de sédio 200 ug mais
LT 4 titulado com placebo mais LT 4 titulado (MD - 25,
95% IC -181 a 131; P = 0,75; 36 participantes).
Eventos adversos foram relatados em dois estudos
(1 de 85 e 1 de 88 participantes, respectivamente). A
suplementacdo de selénio ndo pareceu ter um impacto
estatisticamente significativo na incidéncia de eventos
adversos (RR = 2,93, 95% IC 0,12 a 70,00; e RR = 2,63,
95% IC 0,11 a 62,95).
Allingstrup 16 ECR O objetivo Foram incluidos 16 ECR (2.084 participantes). A As evidéncias atuais
etal. n=2084 principal foi maioria dos ensaios apresentava alto risco de viés. A que recomendam a
(2015)" examinar o efeito  disponibilidade de dados sobre resultados foi limitada e suplementacgdo de selénio
da nutrigdo os ensaios envolvendo suplementacao de selénio foram, em pacientes gravemente

suplementada
com selénio na
mortalidade
em pacientes
gravemente
enfermos.

O objetivo
secundario

foi examinar a
relacdo entre a
suplementacgédo
de selénio

e o nimero

de infecgdes,
duracao da
ventilacao
mecanica, tempo
de internagéo
na unidade de
terapia intensiva
e tempo de
internacao
hospitalar.

com excec¢do de um ensaio, pequenos em relagdo ao
tamanho da amostra. Assim, os resultados devem ser
interpretados com cautela.

Treze ensaios de selenito de sddio intravenoso
mostraram uma reducdo estatisticamente significativa
na mortalidade geral (RR = 0,82, 95% IC 0,72 a 0,93,
1.391 participantes,, qualidade de evidéncia muito
baixa ). No entanto, a estimativa pontual global da
mortalidade é influenciada principalmente por ensaios
de alto risco de viés.

Nove ensaios de selenito de sédio intravenoso foram
analisados quanto a mortalidade em 28 dias sem
diferenca estatisticamente significativa (RR = 0,84,

95% IC 0,69 a 1,02, 1.180 participantes, qualidade de
evidéncia muito baixa ), enquanto trés ensaios foram
analisados quanto a mortalidade em 90 dias com
resultados semelhantes (RR = 0,96, 95% Cl 0,78 a 1,18,
614 participantes, qualidade de evidéncia muito baixa ).

Para mortalidade entre pacientes de terapia
intensiva, a suplementacdo de selénio nao indicou
qualquer vantagem estatisticamente significativa
(RR=0,88, 95% IC 0,77 a 1,01, nove ensaios, 1.168
participantes, qualidade de evidéncia muito baixa ).

Seis estudos com selenito de sédio intravenoso néo
encontraram diferenca estatisticamente significativa

para os participantes que desenvolveram infeccdo
(RR=0,96, 95% IC 0,75 a 1,23, 934 pacientes, qualidade
de evidéncia muito baixa ). Da mesma forma, trés
ensaios clinicos com ebselen forneceram dados de
participantes que desenvolveram infeccdes (pirexia,
infeccdes respiratérias ou meningite) sem nenhum
beneficio ébvio (RR = 0,60, 95% IC 0,36 a 1,02, 685
participantes, qualidade de evidéncia muito baixa ).

Nossas anélises ndo mostraram nenhum efeito do selénio
em eventos adversos (Selénio: RR = 1,03, 95% CI| 0,85

a 1,24, seis ensaios, 925 participantes; muito baixa
qualidade de evidéncia ).

N&o surgiram evidéncias claras a favor da suplementacdo
de selénio para resultados como ndmero de dias em
ventilador (DM) -0,86, 95% IC -4,39 a 2,67, quatro
ensaios, 191 participantes, qualidade de evidéncia muito
baixa ), duragdo de permanéncia na unidade de terapia
intensiva (MD 0,54, 95% IC -2,27 a 3,34, sete ensaios,

enfermos permanecem
controversas. Sao
necessarios ensaios que
superem as inadequagdes
metodoldgicas dos estudos
revisados, particularmente
em relacdo ao tamanho

da amostra, desenho e
resultados.
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Tabela 2. Continuag&o.

Autores Amostra Objetivos Resultados Concluséo
934 participantes, qualidade de evidéncia muito baixa )
ou tempo de internagdo hospitalar (MD -3,33, 95% IC
-5,22 a -1,44, cinco ensaios , 693 participantes, qualidade
de evidéncia muito baixa ).
A qualidade da metodologia do ensaio foi baixa. Devido
ao alto risco de viés nos ensaios incluidos, os resultados
devem ser interpretados com cautela.
Darlow 3 ECR Avaliar os 3 ECR foram identificados. Dois ensaios, incluindo A suplementagdo de
etal. n =587 beneficios e um ensaio com um tamanho de amostra muito maior selénio em bebés muito
(2003)'2 maleficios da do que os outros combinados, foram provenientes prematuros esta associada
suplementacédo de 4reas geogréaficas com baixas concentracdes a beneficios em termos
de selénio em populacionais de selénio. A metanalise dos dados de redugdo de um ou
bebés prematuros  agrupados mostrou uma reducéo significativa na mais episddios de sepse.
ou de muito proporgdo de bebés que tiveram um ou mais episédios A suplementacdo nao foi
baixo peso ao de sepse associados a suplementacéo de selénio associada a melhora da
nascer [RR =0,73 (0,57 a 0,93); RD -0,10 (-0,17 a -0,02); sobrevida, a redugéo da
NNT 10 (5,9 a 50)]. A suplementacdo com selénio ndo doenca pulmonar crénica
foi associada a melhora da sobrevida, a redugédo da neonatal ou a retinopatia
doenca pulmonar crénica neonatal ou a retinopatia da da prematuridade. Doses
prematuridade. suplementares de selénio
para criangas em nutrigao
parenteral superiores as
atualmente recomendadas
podem ser benéficas. Os
dados sdo dominados por
um grande ensaio realizado
em um pais com baixas
concentracdes de selénio e
podem nao ser facilmente
traduzidos para outras
populagdes.
Rees et al. 12 ECR Determinar 12 ECR (sete com duracdo de pelo menos trés meses) As limitadas evidéncias
(2013)"3 n=19.715 a eficaciada preencheram os critérios de inclusdo, com 19.715 disponiveis até o
suplementacdo participantes randomizados. Os dois maiores ensaios momento nao apoiam
de selénio para realizados nos Estados Unidos (SELECT e NPC) relataram o uso de suplementos
a prevencao eventos clinicos. Ndo houve efeitos estatisticamente de selénio na prevengao
primaria significativos da suplementagéo de selénio em todas primaria de DCV.
de doenga as causas de mortalidade (RR = 0,97, 95% IC 0,88 a
cardiovascular 1,08), mortalidade por DCV (RR = 0,97, 95% IC 0,79
(DCV) e examinar a 1,2), eventos cardiovasculares nao fatais (RR = 0,96,
o risco potencial 95% IC 0,89 a 1,04) ou todos os eventos de DCV (fatais
de diabetes tipo 2. e ndo fatais) (RR = 1,03, 95% IC 0,95 a 1,11). Houve
um pequeno aumento no risco de diabetes tipo 2 com
a suplementacéo de selénio, mas isso ndo alcangou
significancia estatistica (RR = 1,06, 95% IC 0,97 a
1,15). Outros efeitos adversos que aumentaram com a
suplementacao de selénio, conforme relatado no estudo
SELECT, incluiram alopecia (RR = 1,28, 95% IC 1,01 a
1,62) e dermatite grau1a2(RR=1,17,95%1C 1,0 a
1,35). A suplementagdo de selénio reduziu o colesterol
total, mas isso ndo alcancgou significancia estatistica (DM
- 0,11 mmol/L, 95% IC - 0,3 a 0,07). Os niveis médios
de lipoproteina de alta densidade (HDL) permaneceram
inalterados. Houve uma reducéo estatisticamente
significativa no colesterol ndo HDL (DM - 0,2 mmol/L, 95%
IC - 0,41 a 0,00) em um ensaio com dosagem variavel de
selénio. Nenhum dos ensaios de longo prazo examinou
os efeitos sobre a pressao arterial. No geral, os estudos
incluidos foram considerados de baixo risco de viés.
Denner 3 ECR Avaliar os Houve um total de 3 ECR envolvendo 162 participantes. Atualmente, ndo ha
etal.™ n=162 efeitosda Foram incluidos dois ensaios clinicos randomizados evidéncias de que a

suplementacédo

que investigaram o linfedema secundario em

suplementacao de selénio
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Tabela 2. Continuagao.

Autores Amostra Objetivos
de selénio nos
efeitos adversos
da radioterapia
convencional,
quimioterapia
ou cirurgia

em pacientes
oncoldgicos e
na qualidade de
vida/desempenho
durante e apés
o tratamento

oncoldgico.

O estudo em andamento sobre diarreia associada

a radioterapia relatou preliminarmente uma menor
incidéncia de diarreia em participantes que receberam
suplementacgéo de selénio concomitante a radiagdo

60 mulheres apés cirurgia de cancer de mama e

20 homens e mulheres apés cirurgia de cancer de
cabeca e pescogo. Um ensaio em andamento com
resultados preliminares de 82 participantes também
foi identificado, estudando diarreia induzida por
radioterapia como desfecho secundario. Todos os
estudos tiveram desvantagens consideraveis no que
diz respeito a qualidade e aos relatérios.

Um estudo sobre linfedema secundério relatou uma
diminui¢do do nimero de infec¢bes recorrentes por
erisipela no grupo de suplementacéo de selénio em
comparagdo com o placebo. O segundo estudo relatou
uma diminuicdo do inchaco facial no grupo do selénio
em um periodo de duas semanas apds a ressecgao
cirdrgica do tumor. No entanto, os resultados devem
ser interpretados com cautela e ndo podem ser
generalizados para outras populacdes.

Resultados Conclusio

alivie os efeitos secundérios
dos tratamentos de
quimioterapia ou
radioterapia especificos
para tumores ou que
melhore os efeitos
secundarios da cirurgia,
ou melhore a qualidade
de vida em pacientes
com céancer ou reduza o
linfedema secundario. Até
a data, os resultados

da investigagdo nao
fornecem base para
qualquer recomendagéo
a favor ou contra a
suplementacgéo de selénio
em pacientes com céncer.
Os perigos potenciais

da suplementacao de

um mineral devem ser
considerados.

pélvica; no entanto, nenhum dado foi apresentado.

N&o foram encontrados ECR que avaliaram o efeito
da suplementagao de selénio em outras toxicidades
associadas a terapia ou na qualidade de vida/
desempenho em pacientes com cancer.

ECR = ensaio clinico randomizado; DP = desvio-padrdo; DPM = diferenca padronizada das médias (standarized mean difference); DM = diferenca das médias;

95% IC = intervalo de confianca de 95%; RR = risco relativo; OR = razdo de chances.

RESULTADOS

A estratégia de busca recuperou em margo de 2024 um
total de 31 citagcdes na Cochrane Library. Dessas, 7 revisoes
sisteméticas atenderam os critérios de inclusdo deste estudo.
Todos os 7 estudos foram incluidos, totalizando 122 ensaios
clinicos randomizados (ECR) e 50.267 participantes.

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

DISCUSSAO

A suplementagédo de selénio tem sido recomendada para
diversas condigdes, sobretudo no d4mbito da prevengdo de
doengas, sendo frequente sua veicula¢do na midia e nas pres-
cricdes médicas. Entretanto, o consumo de selénio em altas
doses pode causar 0 desenvolvimento de selenose em huma-
nos, que, embora bastante rara, é associada a esclerose lateral
amiotrofica, independentemente de ragas e etnias. Além dis-
80, a exposic¢do celular a altas doses de selénio causa toxicida-
de celular e aumento de radicais livres. Embora o selénio seja
geralmente considerado um fator essencial na produgao de
enzimas antioxidantes, quimicamente, ele é capaz de reagir
e formar ligacdes dissulfeto intramoleculares com grupos tiol
essenciais, gerando radicais livres.”

Este estudo encontrou sete revisdes sistematicas reali-
zadas pela Cochrane, para avaliacdo da suplementagéo do
selénio com diferentes desfechos e andlises, totalizando 122
ensaios clinicos randomizados e 50.267 participantes.

O estudo com maior robustez foi realizado por Vicente
et al.® e avaliou uma possivel relagdo etiolégica entre a exposi-
¢do ao selénio e o risco de cdncer em humanos, bem como a
eficicia da suplementagéo de selénio na prevengao do cancer.

Foram incluidos 83 ECR com 27.232 participantes. A ana-
lise dos ECR mostrou tratar-se de estudos bem desenhados e
bem conduzidos, mas que ndo demonstraram nenhum efeito
benéfico dos suplementos de selénio na redugéo do risco de
clncer (evidéncia de alta qualidade).

Para andlises de ECR com baixo risco de viés, a razdo de
risco resumida (RR) para qualquer incidéncia de céncer foi
de 1,01 (95% IC 0,93 a 1,10; 3 estudos, 19.475 participantes;
evidéncia de alta qualidade). O Risco Relativo (RR) para mor-
talidade estimada por céncer foi de 1,02 (95% IC 0,80 a 1,30;
1 estudo, 17.448 participantes). Para os cénceres especificos
mais frequentemente investigados, os pesquisadores forne-
ceram pouca evidéncia de qualquer efeito da suplementacdo
de selénio. Dois ECR com 19.009 participantes indicaram que
o cancer colorretal néo foi afetado pela administragéo de se-
1énio (RR = 0,99, 95% IC 0,69 a 1,43), assim como o cancer de
pele do tipo ndo melanoma (RR = 1,16, 95% IC 0,30 a 4,42; 2
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estudos, 2.027 participantes), o cAncer de pulméo (RR = 1,16,
95% IC 0,89 a 1,50; 2 estudos, 19.009 participantes), o cancer
de mama (RR = 2,04, 95% IC 0,44 a 9,55; 1 estudo, 802 partici-
pantes), o cancer de bexiga (RR = 1,07, 95% IC 0,76 a 1,52; 2 es-
tudos, 19.009 participantes) e o cAncer de préstata (RR = 1,01,
95% IC 0,90 a 1,14; 4 estudos, 18.942 participantes). A certeza
da falta de efeitos significantes foi alta para todos esses lo-
cais de cancer, exceto para o cancer de mama, cuja certeza
¢ moderada devido & impreciséo (baixa amostragem), e para
o cancer de pele ndo melanoma, cuja certeza foi moderada,
devido a alta heterogeneidade.

Os resultados para a maioria dos desfechos foram seme-
lhantes quando foram incluidos todos os ECR na metanalise,
independentemente do risco de viés. A suplementagdo de
selénio néo reduziu a incidéncia geral de cancer (RR = 0,99,
95% IC 0,86 a 1,14; 5 estudos, 21.860 participantes) nem a
mortalidade (RR = 0,81, 95% IC 0,49 a 1,32; 2 estudos, 18.698
participantes).

Alguns ECR levantaram preocupagdes ao relatar uma
maior incidéncia de cancer de préstata de alto grau e diabe-
tes tipo 2 em participantes que receberam a suplementacéo
de selénio. Ndo surgiu nestes estudos nenhuma evidéncia
clara de uma influéncia do nivel inicial de selénio dos par-
ticipantes nos resultados. Os autores também consideraram
que estudos observacionais demonstraram uma associagio
inversa entre a exposi¢éo ao selénio e o risco de alguns tipos
de cancer, mas também foram relatadas relacdes nulas e di-
retas, e ndo surgiu nenhum padrao sistematico que sugerisse
relagdes dose-resposta. Embora esses estudos apresentem li-
mitacdes inerentes ao desenho observacional, incluindo clas-
sificacédo incorreta de exposicéo e confusédo ndo medida, ndo
podem ser desprezados nesse momento.

No maior ECR incluido, a suplementacédo de selénio au-
mentou os riscos de alopecia e dermatite e, para os partici-
pantes com niveis de selénio mais elevados, a suplementacdo
também aumentou o risco de cancer de prostata de alto grau.
Os ECR mostraram um risco ligeiramente aumentado de dia-
betes tipo 2 associado a suplementacéo.

No geral, ndo hd evidéncias que sugiram que o aumento
da ingestdo de selénio por meio de dieta ou suplementacéo
previna o cdncer em humanos. No entanto, sdo necessdrias
mais investigacdes para avaliar se o selénio pode modificar
o risco de cancer em individuos com um contexto genético
ou estado nutricional especifico, e para investigar possiveis
efeitos diferenciais de varias formas de selénio.

Em outro estudo, Allam et al.’ avaliaram se a suplemen-
tagéo de selénio pode reduzir os sintomas da asma croénica.
O objetivo foi avaliar a eficdcia da suplementagdo de selénio
como coadjuvante de outros medicamentos no tratamento
da asma cronica.
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Foi incluido um tinico ECR com 24 pacientes que sofriam
de asma cronica. O estudo relatou melhora clinica significa-
tiva no grupo suplementado com selénio, em comparacéo
com o grupo placebo, em termos de “avaliagéo clinica”. No
entanto, esta melhora ndo pdde ser validada por alteracdes
significativas em parametros objetivos separados da fungédo
pulmonar e da hiperresponsividade das vias aéreas.

Os autores concluiram que a suplementacdo de selénio
pode ser um complemento ttil a medicagéo para pacientes
com asma crdnica. Entretanto, esta concluséo é limitada de-
vido a insuficiéncia de estudos e a falta de melhora nos para-
metros clinicos da funcdo pulmonar, sendo recomendada a
realizacdo de novos ensaios clinicos.

Zuuren et al!* avaliaram a efetividade da suplementa-
cdo de selénio no tratamento da tireoidite de Hashimoto.
Foram incluidos 4 ECR com risco de viés incerto a alto, com-
preendendo 463 participantes. A duragdo média do estudo foi
de 7,5 meses (variacdo de 3 a 18 meses). Um dos resultados
primaérios foi a mudanca em relagéo ao valor basal na quali-
dade de vida relacionada a satide e dois desfechos secunda-
rios foram a mudanca em relagdo ao valor basal na dosagem
de reposigdo de T4 no final do estudo e os custos econdmicos
envolvidos. Um estudo com alto risco de viés mostrou me-
lhora estatisticamente significante no bem-estar subjetivo
com selenito de sédio 200 pg mais T4 titulado em compa-
ragdo com placebo mais LT4 titulado (RR = 4,67, 95% IC,1,61
a 13,50; P = 0,004; 36 participantes; nimero necessario para
tratar (NNT) = 2 (95% IC 2 a 3)).

A selenometionina 200 ug reduziu os niveis séricos de
anticorpos anti-tireoperoxidase em comparagdo com o
placebo em dois estudos (MD - 917 U/mL, 95% IC -1056 a
-778; P < 0,001; 85 participantes) e (MD -345 UI/mL, 95% IC
-359 a -331; P < 0,001; 169 participantes). O agrupamento
dos estudos néo foi vidvel devido & acentuada heterogenei-
dade clinica (I* = 99%). Em uma comparacéo adicional no
primeiro estudo em que a selenometionina foi combinada
com T4, a reducéo nos anticorpos TPO foi ainda mais nota-
vel (MD - 1508 U/mL, 95% IC -1671 a -1345; P < 0,001; 86 par-
ticipantes). Em um terceiro estudo, onde LT4 foi adicionado
a ambos os bracgos de intervencgéo, uma reducgio nos niveis
séricos de anticorpos anti-peroxidase da tiréide também
favoreceu o braco de selenometionina (MD -235 Ul/mL,
95% IC -374 a -95; P = 0,001; 88 participantes). Embora as
alteracOes desde o inicio do estudo tenham sido estatistica-
mente significantes nestes trés estudos, a sua relevincia cli-
nica néo é clara. Os anticorpos séricos ndo foram afetados
de forma estatisticamente significativa no estudo que com-
parou selenito de sddio 200 (g mais LT4 titulado com pla-
cebo mais LT4 titulado (MD -25, 95% IC -181 a 131; P = 0,75;
36 participantes).
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Eventos adversos foram relatados em dois estudos (1 de 85
e 1 de 88 participantes, respectivamente), mas a suplementa-
¢éo de selénio ndo pareceu ter um impacto significativo na
incidéncia de eventos adversos (RR 2,93, 95% IC 0,12 a 70,00; e
RR 2,63,95% IC 0,11 a 62,95).

Os autores consideraram que os resultados dos quatro es-
tudos incluidos mostram que as evidéncias que apoiam ou re-
futam a eficacia da suplementacéo de selénio em pessoas com
tireoidite de Hashimoto séo incertas. O nivel atual de evidéncia
baseia-se em quatro ensaios clinicos randomizados avaliados
com risco de viés incerto a alto, o que néo permite atualmente
uma tomada de decisdo segura sobre o uso de suplementagéo
de selénio para a tireoidite de Hashimoto, sendo necessaria a
realizacdo de ECR controlados por placebo para avaliar os efei-
tos do selénio em pessoas com tireoidite de Hashimoto.

Em outro estudo, Allingstrup et al. "' avaliaram o efeito da
suplementacéo de selénio na mortalidade em pacientes gra-
vemente enfermos. O objetivo secundario foi examinar a re-
lagéo entre a suplementacgédo de selénio e o nimero de infec-
¢oes, duragdo da ventilagdo mecénica, tempo de internacéo
na UTI e tempo de internacéo hospitalar.

A revisdo sistematica incluiu 16 ECR, totalizando 2.084
participantes. A maioria dos ensaios apresentava alto risco de
viés. A disponibilidade de dados sobre resultados foi limitada e
os ensaios envolvendo suplementagéo de selénio foram, com
excecdo de um ensaio, pequenos em relagdo ao tamanho da
amostra. Assim, os resultados devem ser interpretados com
cautela. Treze ensaios de selenito de sédio intravenoso mos-
traram uma redugéo estatisticamente significativa na morta-
lidade geral (RR = 0,82, 95% IC 0,72 a 0,93, 1.391 participantes
qualidade da evidéncia muito baixa). No entanto, a estimativa
pontual global da mortalidade foi influenciada principalmen-
te por ensaios de alto risco de viés. Nove ensaios de selenito
de sddio intravenoso foram analisados quanto a mortalidade
em 28 dias, mas néo houve diferenca estatisticamente signifi-
cante (RR = 0,84, 95%IC 0,69 a 1,02, 1.180 participantes, quali-
dade da evidéncia muito baixa), enquanto trés ensaios foram
analisados quanto & mortalidade em 90 dias com resultados
semelhantes (RR = 0,96, 95%IC 0,78 a 1,18, 614 participantes,
qualidade de evidéncia muito baixa). Para mortalidade entre
pacientes de terapia intensiva, a suplementacdo de selénio
ndo indicou qualquer vantagem estatisticamente significativa
(RR=0,88,95% IC 0,77 a 1,01, nove ensaios, 1.168 participantes;
qualidade de evidéncia muito baixa).

Seis estudos com selenito de sédio intravenoso néo encon-
traram diferenca estatisticamente significante para os parti-
cipantes que desenvolveram infec¢éo (RR = 0,96, 95%IC 0,75
a 1,23, 934 pacientes, qualidade de evidéncia muito baixa).
Da mesma forma, trés ensaios clinicos com ebselen forne-
ceram dados de participantes que desenvolveram infeccoes

(febre, infecgdes respiratérias ou meningite) sem nenhum be-
neficio 6bvio (RR = 0,60, 95% IC 0,36 a 1,02, 685 participantes,
qualidade de evidéncia muito baixa).

Néo houve eventos adversos a suplementacéo de selénio
(RR = 1,03, 95% IC 0,85 a 1,24; seis ensaios, 925 participantes:
muito baixa qualidade de evidéncia).

Néo houve evidéncias claras a favor da suplementacéo de
selénio para resultados como niimero de dias em ventilador
(DM) -0,86, 95% IC -4,39 a 2,67, quatro ensaios, 191 participan-
tes, qualidade de evidéncia muito baixa; duracdo de perma-
néncia na UTI (MD 0,54, 95% IC -2,27 a 3,34, sete ensaios, 934
participantes, qualidade de evidéncia muito baixa) ou tempo
de internagéo hospitalar (MD -3,33,95% IC -5,22 a -1,44, e ECR;
693 participantes, qualidade de evidéncia muito baixa).

Os autores consideraram que as evidéncias atuais que
recomendam a suplementacédo de selénio em pacientes gra-
vemente enfermos permanecem controversas, sendo neces-
séarios ensaios clinicos que superem as inadequagdes meto-
doldgicas dos estudos até entdo realizados, particularmente
em relacdo ao tamanho da amostra, desenho e resultados.

Em estudo realizado por Darlow et al.' foi avaliada a efe-
tividade da suplementacédo de selénio em bebés prematuros
de muito baixo peso. Foram incluidos 3 ECR, que totaliza-
ram 587 participantes. Dois ECR, incluindo um ensaio com
um tamanho de amostra muito maior do que os demais, fo-
ram provenientes de dreas geograficas com baixas concen-
tragoes populacionais de selénio. A metandlise dos dados
agrupados mostrou uma reducéo significativa na proporgdo
de bebés que tiveram um ou mais episddios de sepse asso-
ciados a suplementagdo de selénio [(RR = 0,73 (0,57-0,93);
RD -0,10 (-0,17 a -0,02); NNT 10 (5,9 a 50)]. A suplementagéo
com selénio néo foi associada & melhora da sobrevida, a re-
dugéo da doenca pulmonar cronica neonatal ou a retinopatia
da prematuridade.

No contexto, a suplementagido de selénio em bebés muito
prematuros estd associada a beneficios em termos de reducgéo
de um ou mais episddios de sepse. A suplementacgéo néo foi as-
sociada & melhora da sobrevida, a redugéo da doenga pulmo-
nar crénica neonatal ou a retinopatia da prematuridade. Doses
suplementares de selénio para criancas em nutri¢do parenteral
superiores as atualmente recomendadas podem ser benéficas.
Os dados sdo dominados por um grande ensaio realizado em
um pafs com baixas concentragoes de selénio e podem néo ser
facilmente traduzidos para outras populagdes.

Rees et al.”® avaliaram a eficacia da suplementagdo de se-
lénio para a prevengdo primaria de doenca cardiovascular
(DCV) e o potencial efeito de diabetes tipo 2. Foram incluidos
12 ECR com um total de 19.715 participantes.

Os dois maiores ECR foram realizados nos Estados
Unidos (SELECT e NPC). Néo houve efeitos estatisticamente
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significantes da suplementacdo de selénio em todas as cau-
sas de mortalidade (RR = 0,97, 95% IC 0,88 a 1,08), mortalida-
de por DCV (RR = 0,97, 95%IC 0,79 a 1,2), eventos cardiovas-
culares néo fatais (RR = 0,96, 95%IC 0,89 a 1,04) ou todos os
eventos de DCV (fatais e nio fatais) - (RR = 1,03,95% IC 0,95 a
1,11). Houve um pequeno aumento no risco de diabetes tipo
2 com a suplementacéo de selénio, mas isso néo alcancou sig-
nificincia estatistica (RR = 1,06, 95% IC 0,97 a 1,15). Outros
efeitos adversos que aumentaram com a suplementagéo de
selénio, conforme relatado no estudo SELECT, incluiram alo-
pecia (RR = 1,28, 95% IC 1,01 a 1,62) e dermatite grau 1 a 2
(RR =1,17,95% IC 1,0 a 1,35). A suplementacéo de selénio re-
duziu o colesterol total, mas isso também néo alcangou sig-
nificincia estatistica (DM - 0,11 mmol/L, 95% IC - 0,3 a 0,07).
Os niveis médios de lipoproteina de alta densidade (HDL)
permaneceram inalterados. Houve uma redugéo estatistica-
mente significante no colesterol ndo HDL (DM - 0,2 mmol/L,
95% IC -0,41 a 0,00) em um ensaio com dosagem varidvel de
selénio. Nenhum dos ensaios de longo prazo examinou os
efeitos sobre a pressdo arterial. No geral, os estudos incluidos
foram considerados de baixo risco de viés.

Os autores consideraram que as limitadas evidéncias dis-
poniveis até o momento néo apoiam o uso de suplementos de
selénio na prevencéo primaria de DCV.

A revisdo sistematica realizada por Denner et al.!* avaliou
os efeitos da suplementagéo de selénio nos eventos adversos
da radioterapia convencional, quimioterapia ou cirurgia em
pacientes oncoldgicos e na qualidade de vida/desempenho
durante e apds o tratamento oncoldgico. Foram incluidos 3
ECR envolvendo 162 participantes. Dois ECR investigaram o
linfedema secundério em 60 mulheres apés cirurgia de can-
cer de mama e 20 homens e mulheres apds cirurgia de cancer
de cabeca e pescoco. Um ECR em andamento com resultados
preliminares de 82 participantes também foi identificado,
avaliando a diarréia induzida por radioterapia como desfecho
secunddrio. Todos os estudos tiveram desvantagens conside-
réveis no que diz respeito a qualidade e aos relatérios. Um
ECR sobre linfedema secundério relatou redugdo no nimero
de infeccdes recorrentes por erisipela no grupo de suplemen-
tacdo de selénio em comparagdo com o placebo. O segundo
estudo relatou uma redugéo do inchago facial no grupo do
selénio em um periodo de duas semanas apds a ressecgio
cirtirgica do tumor. No entanto, os resultados devem ser in-
terpretados com cautela e ndo podem ser generalizados para
outras populacdes.

O estudo em andamento sobre diarreia associada a ra-
dioterapia relatou preliminarmente uma menor incidéncia
de diarreia em participantes que receberam suplementagéo
de selénio concomitante a radiacdo pélvica; no entanto, ne-
nhum dado foi apresentado.
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Os autores concluiram que, atualmente, ndo ha evidéncias
de que a suplementacéo de selénio alivie os efeitos secundé-
rios dos tratamentos de quimioterapia ou radioterapia espe-
cificos para tumores ou que melhore os efeitos secundarios
da cirurgia, ou melhore a qualidade de vida em pacientes
com cancer ou reduza o linfedema secunddrio. Os autores
ressaltaram que riscos potenciais da suplementagéo do selé-
nio devem ser considerados.

No contexto, as informagoes atuais disponiveis nas revi-
sOes sistemadticas realizadas pela Cochrane sobre a suple-
mentacdo de selénio, em geral, ndo vislumbram beneficios de
sua utilizacéo, ressaltando-se a necessidade de cautela de seu
uso exacerbado, diante dos riscos ja descritos de sua toxici-
dade. As analises da suplementacéo de selénio como redutor
do risco de céncer ndo demonstrou efetividade alguma, sen-
do desencorajador seu uso para essa finalidade. A efetividade
da suplementagdo de selénio como coadjuvante no trata-
mento da asma bronquica ndo pode ser demonstrada diante
da caréncia de estudos bem delineados que permitam uma
concluséo definitiva. Na mesma linha, ndo pode ser eviden-
ciado beneficio da suplementacédo de selénio para tireoidite
de Hashimoto e enfermos graves. Para bebés prematuros de
muito baixo peso pode haver algum beneficio em dreas com
populagdes suscetiveis a caréncia de selénio, ndo havendo
evidéncia de beneficios em outras populagdes. Nao houve be-
neficio para prevencédo de DCV e risco de desenvolvimento
de diabetes tipo 2 quando da suplementagio de selénio, bem
como para efeitos adversos de tratamento de radioterapia e
quimioterapia em pacientes oncolégicos.

Diante desses achados, recomenda-se a realiza¢do de no-
vos estudos prospectivos de qualidade metodoldgica e aten-
¢éo dos pesquisadores quanto ao relato de resultados desses
estudos primarios, sugerindo-se a utilizacdo do CONSORT
(Consolidated Standards of Reporting Trials) Statement para
as devidas descri¢ées dos achados desses estudos.

CONCLUSAO

Néao ha muitas intervengdes avaliadas em revisoes siste-
maticas pela Cochrane no que tange a suplementacgio de se-
lénio. A grande maioria dos estudos ndo mostra beneficios ou
maleficios da suplementacgéo de selénio. Entretanto, hd alto
grau de certeza de que a suplementagéo de selénio néo previ-
ne o cancer. Pode haver algum beneficio na reducéo de episé-
dios de sepse em prematuros extremos, ndo havendo robus-
tez dos resultados, sendo o nivel de evidéncia limitado, nesse
caso. Sugere-se a realizacido de novos estudos prospectivos,
com padronizacéo e analise de subgrupos, sendo que os pes-
quisadores podem seguir as recomendacdes do CONSORT
Statement para relato dos resultados desses estudos.
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ERRATA

No manuscrito intitulado “Padrédo de Atividade Fisica “Guerreiros de Fim de Semana’: Risco ou Beneficio para a Satide?”, pu-
blicado na Revista Diagnéstico e Tratamento, volume 29, edigdo niimero 2, paginas 55-58, na pagina 58:

Onde se lé:

“Concluimos que a participagdo em programas de AF comunitarios baseados no modelo do Programa Agita Sdo Paulo pro-
moveu a maior chance de uma melhor percepgio de satide, funcionalidade e o habito de ndo fumar, além de resultar em maior
tempo de caminhada, menor nimero de quedas no tltimo ano e menor necessidade de consultas médicas ao ano, favorecendo
a hip6tese de efetividade dos programas comunitarios de AF oferecidos no SUS, por parceiros do Programa Agita Sdo Paulo.

Leia-se:

‘A maior parte dos estudos realizados até o momento utilizaram coortes prospectivas ou retrospectivas, de certa forma
uma vantagem por possibilitar a avaliacdo da temporalidade entre exposicéo (atividade fisica) e desfechos de satide. Todavia,
os dados de atividade fisica foram coletados em um Uinico momento, a excec¢éo do estudo de O ‘Donovan e colaboradores
(Mexico City Prospective Study).’ Portanto, a maioria dos estudos disponiveis na literatura, ndo permite observar se, ap6s a
primeira coleta da informacéo, os participantes migraram/modificaram o seu comportamento ou padréo de atividade fisica.
Contudo, apesar dos estudos apontados serem observacionais, todos sinalizam na mesma dire¢éo, ndo havendo resultados
antagonicos, até o momento.

O padréo de atividade fisica “Guerreiros de Fim de Semana’ tem se mostrado eficiente na redugéo do risco da mortalidade por
todas as causas e da incidéncia de algumas DCNT, principalmente as de origem cardiovascular. Para pessoas em que o tempo é
a principal barreira para a prética de atividade fisica, o padrio de atividade fisica “Guerreiros de Fim de Semana’ pode se tornar
uma alternativa para reduzir os danos do sedentarismo a satide. Portanto, a pratica de atividade fisica, mesmo que em um ou
dois dias da semana, deve ser estimulada na populagéo, visto que os beneficios superaram os riscos para a satde.

Diagn Tratamento. 2023;29(3):138.
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REVISTA
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INDEXAGAO E ESCOPO

ARevistaDiagndstico & Tratamento (ISSN 1413-9979) tem por objetivo
oferecer atualizagdo médica, baseadanas melhores evidéncias disponiveis,
em artigos escritos por especialistas. Seus artigos sdo indexados na base
de dados Lilacs (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias
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Ap6s o recebimento do manuscrito pelo setor de Publicagdes
Cientificas, os autores receberdo um niimero de protocolo que
servird para manter o bom entendimento entre os autores e o setor.
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acordo com a politica e o interesse da revista. Em caso afirmativo,
o setor de Publicacdes Cientificas vai verificar se o texto cumpre as
normas de publicagéo expressas nestas Instrugoes para Autores. Se o
texto estiver incompleto ou se néo estiver organizado como exigido,
os autores deverdo resolver os problemas e submeté-lo novamente.

Quando o formato estiver aceitavel, o setor enviard o trabalho para
arevisdo por pares, na qual os revisores ndo assinarao seus veredictos
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 avaliacdo e serd solicitado que resol-
vam os problemas apontados. Uma vez que o setor de Publicacoes
Cientificas receba o texto novamente, o artigo serd enviado ao editor
cientifico e revisor de provas, que identificard problemas na construgéo
de frases, ortografia, gramatica, referéncias bibliograficas e outros. Os
autores deverdo providenciar todas as informagoes e corregdes solici-
tadas e deverdo marcar, no texto, todos os pontos em que realizaram
modificagdes, utilizando cores diferentes ou sistemas eletronicos de
marcacdo de alteragdes, de maneira que elas fiquem evidentes.

Quando o texto for considerado aceitdvel para publicacéio, e s6
entéo, entrard na pauta. O setor de Publicactes 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
0 e-mail revistas@apm.org.br e/ou publicacoes@apm.org.br.

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 Saide), 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 no serd submetido para publicacéo 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 institui¢cdo onde o experimento foi realizado.

Todo artigo submetido deve cumprir os padroes editoriais estabe-
lecidos na Convengéo de Vancouver (Requerimentos Uniformes para
Manuscritos Submetidos a Revistas Biomédicas),' e as diretrizes de
qualidade para relatérios de estudos clinicos,’” revisoes sistematicas
(com ou sem metandlises)® e estudos observacionais.* O estilo conhecido
como “estilo Vancouver” deve ser usado néo 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 recomendagéo de
evidéncias, aRevista Diagnéstico e Tratamento adota anova 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 Abreviages ndo devem ser empregadas, mesmo as que sdo de uso
comum. Drogas ou medicag¢des devem ser citadas usando-se os nomes
genéricos, evitando-se a mengdo desnecessdria a marcas ou nomes
comerciais. Qualquer produto citado no capitulo de Métodos, tal como
equipamento diagndstico, testes, reagentes, instrumentos, utensilios,
préteses, 6rteses e dispositivos intraoperatérios devem ser descritos jun-
tamente como o nome do fabricante e o local (cidade e pafs) 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 Diagnéstico &
Tratamento, mas sim dados de outras pesquisas ja publicadas em outros
locais, devem ser acompanhadas de citagoes da literatura pertinente.

Os relatos de caso e as revisoes narrativas deverdo conter uma busca
sistematizada (aten¢éo: 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 pagina. Agradecimentos, se
necessario, devem ser colocados ap0s as referéncias bibliogréficas.

A Diagnéstico & Tratamento apéia as politicas para registro de ensaios
clinicos da Organizag&o Mundial da Satide (OMS) e do International Com-
mittee of Medical Journal Editors (ICMJE), reconhecendo a importancia
dessas iniciativas para o registro e divulgagéo internacional de informacéo
sobre estudos clinicos, em acesso aberto. Sendo assim, somente serdo
aceitos para publicacéo, a partir de 2007, os artigos de pesquisa clinicas
que tenham recebido um niimero de identificacido 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 de identificagao deverd ser registrado ao final do resumo.
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FORMATO

Primeira pagina (capa)

A primeira pagina deve conter:

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

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

3) o nome de cada autor (a politica editorial da revista Diagnéstico & Trata-
mento é ndo utilizar abreviagoes dos nomes dos autores. Assim, solicitamos
que os nomes sejam enviados completos), sua titulagdo académica mais
alta, a instituigdo onde trabalha e o e-mail;

4) Cadaautor deverd apresentar seu niimero de identificagdo ORCID (conforme
obtido em www.orcid.org);

5) o local 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
ndmero do protocolo;

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

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

Segunda péagina

Artigos originais: a segunda pagina, neste caso, deve conter um resumo®
(maximo 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) discussio;
6) conclusdes.

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

Revis&o 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 estdo 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 citag¢do. Os nimeros das citagdes devem ser
inseridos ap4s 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 publica¢do e o nome da
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editora sdo indispensaveis. Para textos publicados na internet, a fonte
localizadora completa (URL) ou enderego completo é necessario
(nfo apenas a pagina principal ou /ink), de maneira que, copiando o
enderego completo em seus programas para navegagio na internet,
os leitores possam ser levados diretamente ao documento citado,
e ndo a um site geral. No final de cada referéncia, insira o niimero
“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 periodico
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.
¢ Livro
Styne DM, Brook CGD. Current concepts in pediatric endocrinology.
New York: Elsevier; 1987.
o 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 Sédo Paulo; 2009.

Figuras e tabelas

As imagens devem ter boa resolugdo (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 niimero 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 daleitura do artigo.

O MANUSCRITO

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

Artigos originais e revisdes narrativas devem ser estruturados de
maneira que contenham as seguintes partes: Introducéo, Objetivo,
Método, 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-
clusdo. A estrutura do documento deve seguir o formato abaixo:
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1. Introducéo: as razdes 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 a respeito. Aqui ndo devem
ser inseridos resultados ou conclusodes do estudo. No tltimo paragra-
fo, deve ser especificada a principal questdo do estudo e a principal
hipétese, se houver. Néo se deve fazer discussoes sobre a literatura
na introdugio; a se¢éo de introdugéo deve ser curta.

2. Objetivo: deve ser descrito o principal objetivo do estudo,
brevemente. Hipdteses 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
¢ 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 randomizagéo, cegamento, padrdes de testes diagnds-
ticos e a direcdo 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 instituicédo: se primaria 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
instituicdo 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¢do ou recruta-
mento. Em estudos de caso-controle, a légica de distribuicdo 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 onivel de significancia, e também qualquer analise post hoc. Descrever
os métodos usados para o controle de variaveis e fatores de confuséo,
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 alocagio 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 duragdo de sua administragdo
ou de coleta de dados. Descrever as diferengas 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 sdo os
desfechos primdrio e secunddrio esperados. Para cada variavel
de interesse, detalhar os métodos de avaliagdo. Se a hipdtese do
estudo foi formulada durante ou apés a coleta de dados (néo
antes), isso deve ser declarado. Descrever os métodos utilizados
para melhorar a qualidade das medidas (por exemplo, mdltiplos
observadores, treinamento etc.). Explicar como se lidou com as
varidveis quantitativas na analise.

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 anélise 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 implica¢oes
para a pratica clinica e implicagdes para pesquisas futuras.

6. Conclusédes: 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.
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