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@ EDITORIAL

Inteligéncia artificial
na escrita cientifica*

Isabele Alves Chirichela!, Alessandro Wasum Mariani", Paulo Manuel Pégo-Fernandes"

Hospital das Clinicas HCFMUSP, Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo, Sdo Paulo, SP, Brazil

H4 muitos anos a Inteligéncia Artificial (IA) tem sido ob-
jeto do imagindrio humano com intimeras representacgoes
na arte como HAL 9000 de “2001: uma Odisseia no Espaco’,
Skynet de “O Exterminador do Futuro’, entre tantos outros.
Todavia, esse assunto ganhou popularidade na imprensa e
no cotidiano das pessoas com o langamento de ferramentas
para uso doméstico como o ChatGPT (Open Al), langado em
novembro de 2022. Obviamente, essas ferramentas estéo sen-
do exploradas para as mais diversas fun¢des, desde as mais
banais, como pedir recomendagdes de pontos turisticos até
a construcéo e execugdo de tabelas matemdticas complexas
para estudos de economia.

Neste breve editorial discutiremos uma das funcionalida-
des que poderd impactar diretamente em qualidade e quan-
tidade de ciéncia produzida, de maneira geral e na ciéncia
médica em especial: o uso de IA na escrita cientifica.

Como o préprio ChatGPT define, escrita cientifica ¢ um
estilo de redacédo utilizado para comunicar informacgoes e
resultados de pesquisa de maneira clara, concisa e precisa,
seguindo normas e estruturas especificas. Ela é fundamental
para a disseminagéo do conhecimento cientifico, permitindo
que outros pesquisadores, profissionais e o publico em geral
compreendam, avaliem e repliquem estudos e experimentos™.!

Sabemos que nédo sé a execugdo da pesquisa cientifica é
demorada, mas o ato de preparar os seus dados para a pu-
blicacdo tende a ser uma tarefa que consome consideravel
quantidade de tempo e esforco, mesmo entre autores ex-
perientes. E nesse contexto que as ferramentas de IA tém

atraido a atencgéo de diversos autores. Conforme relatado por
Weidman,? em 2024, existe um niimero grande de ferramen-
tas que utilizam fun¢des de IA que podem ser utilizadas por
autores para concepgéo de perguntas de pesquisa (exemplo,
Elicit AI), identificacio de bases de dados cientificas (exem-
plo, Search Smart), condugdo de revisdes de literatura e
andlises (exemplos, Litmaps, Consensus, Connected Paper,
ResearchRabbit, Scite, OpenRead), interpretagio e sintese de
dados (exemplos, ChatGPT4, ResearchGPT, Lateral), na es-
truturagdo e redagdo de trabalhos académicos, publica¢des
em revistas cientificas, até mesmo para solicitacdes de finan-
ciamento (exemplos, Jenni.ai, Quillbot), na tradugéo para o
inglés (exemplos, Google Translator, ChatGPT) e como revi-
sor gramatical (exemplo, Grammarly).

Certamente, as ferramentas de Inteligéncia Artificial po-
dem acelerar a execugdo de varias etapas da redagdo cienti-
fica, como realizar andlises de dados, incluindo anélises esta-
tisticas, ajudar no reconhecimento de tendéncias de dados,
fornecer informagoes contextuais e, por fim, ajudar a ade-
quagdo linguistica, muito importante, principalmente para
um grande nimero de autores ndo nativos de lingua inglesa.
Todavia, essas ferramentas ndo completam o raciocinio, ndo
geram a aplicagéo e integracdo de conhecimento em proble-
mas complexos, estando essa tarefa ainda na dependéncia da
intervengdo humana. Isso sem contar a impossibilidade atual
de exibir genuina criatividade ou desenvolver teorias disrup-
tivas.* Conforme descrito, o valor do produto da IA depende
da escala e do alcance das fontes utilizadas para capacita-las.”
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Nesse quesito, ocorre uma labilidade muito grande nessas fer-
ramentas, uma vez que, as fontes geralmente néo séo claras e
possuem grande variabilidade de qualidade, tanto utilizadas
por uma unica ferramenta, dependendo de como a pergunta
foi realizada, quanto entre ferramentas distintas.

Uma outra discusséo relevante é sobre autoria e plagia-
rismo. Como a IA escreve seu contetido baseado em fontes
existentes e essa referéncia, como dito anteriormente, pode
ndo ser claramente referendada, em ultima andlise, o con-
teddo final pode ser considerado plagio.* Ainda sobre auto-
ria, de quem é a responsabilidade e mesmo o crédito por um
conteudo integralmente gerado por IA, quem teve a ideia da
pergunta, quem digitou o comando, o programador ou o pro-
prietario da IA?

Por fim, existe uma importante preocupagdo em relacéo
ao contetdo gerado pela IA e a interpretacdo e utilizagio do

produto pelo autor humano, uma vez que, como dito, por
Anderson e Rainie “Considerando a falta de compreenséo
do usudrio sobre como esses modelos derivam suas saidas,
existem preocupagdes significativas em torno da objetivida-
de, preconceitos e justiga. H4 um risco inerente de diminuir
a qualidade do trabalho académico e de simplificagédo exces-
siva de argumentos académicos sutis, resultando na perda de
inovagéo e de pensamento critico original™*

Em concluséo, a ciéncia encontrou nas ferramentas de
inteligéncia artificial um apoio ttil para a construgdo de di-
versas etapas do conhecimento cientifico, entretanto, o uso
correto e supervisionado pelo ser humano, bem como a elu-
cidagédo de problemas, como a qualidade das referéncias e o
plagiarismo, ainda sdo questdes de suma importancia que
precisam ser debatidas e regulamentadas pela sociedade
cientifica mundial.
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Impacto da terapia bioldgica
no manejo da psoriase moderada
a grave: uma revisao sistematica

Mariana Franke', lasmin Costa Magalhaes", Charlene Viana Theobald",
Laura Morales Meirelles", Geovanna Brasil de Faria", Thales Pavdo Cardoso

Universidade Federal de Santa Maria (UFSM), Santa Maria (RS), Brasil

RESUMO

Objetivo: Avaliar o impacto da terapia biolégica no tratamento da psoriase moderada a grave. Métodos: Uma revisdo sistematica, baseada
em dados do PubMed de janeiro de 2014 até agosto de 2024. Os artigos foram escolhidos de acordo com o tipo de estudo, intervencéo,
resultados e idiomas. Selecionaram-se 12 artigos entre os 53 com direcionamento na eficacia e seguranga das imunoterapias no tratamento
de pacientes com psoriase moderada a grave, por mais de um pesquisador, com base no titulo, resumo e texto completo. Resultados: Os
artigos tiveram como resultado principal as taxas de resposta do indice de area e gravidade da psoriase (PASI) e a qualidade de vida dos
pacientes, no qual foi medido pelo indice de qualidade de vida em dermatologia (DLQI). Os medicamentos ixekizumab e brodalumab se
destacaram nas pesquisas e demonstraram alta eficiéncia. Discussdo: Os bioldgicos elegidos pela alta eficiéncia alcangaram o PASI 90-100
e menor nimero para tratar, demonstrando alta capacidade de tratamento ao promover a limpeza da pele com lesGes da psoriase e ampla
melhora na qualidade de vida dos pacientes. Concluséo: A revisdo destaca que as terapias bioldgicas, em particular aquelas que utilizaram
brodalumab e ixekizumab, sdo altamente eficazes para psoriase moderada a grave, demonstrando respostas rapidas. J& o brodalumab é
superior na limpeza da pele, enquanto o ixekizumab proporciona mais rapidez. Secukinumab e ustekinumab também sao benéficos, mas
menos consistentes. Essas terapias representam avangos significativos, melhorando os desfechos clinicos e a qualidade de vida, motivos
pelos quais devem ser escolhidas com base na individualidade do paciente, eficacia e seguranca.
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Impacto da terapia biolégica no manejo da psoriase moderada a grave: uma revisao sistematica

INTRODUCAO

A psorfase é uma doenca de cardter inflamatdrio e que
atinge cerca de 2% da populagdo mundial. Apresenta menor
prevaléncia na populacgdo asidtica e africana e cerca de 11%
em caucasianos e escandinavos.! Essa patologia dispoe de
um forte componente genético, esta relacionada com nove
regides suscetiveis genémicas e com o HLA-C 06:02, o alelo
com mais relacionado com susceptibilidade, reacédo a trata-
mentos, severidade da doenca, comorbidade e caracteristicas
fenotipicas da doenga.? A fisiopatologia ocorre por meio de
inflamagdo que promove a proliferacdo descontrolada dos
queratindcitos e a sua diferenciacéo disfuncional. As células
dendriticas, apresentadoras de antigeno, tém um papel im-
portante na fase inicial da doenca, reconhecendo peptideos
antimicrobianos (PAMs) secretados pelos queratindcitos em
resposta a leséo (prevalentes nessa patologia).” Os PAMs mais
comuns séo a LL37, B defensinas e protefnas S100. Essa inte-
racdo pode gerar quatro formas de apresentagéao clinica.

A psoriase vulgar apresenta placas demarcadas, eritemato-
sas e pruriticas cobertas de escamas prateadas, que podem
ocorrer mais comumente no tronco, couro cabeludo e super-
ficie dos membros. A psorfase inversa acomete as regides de
dobras e é caracterizada por placas e manchas eritematosas
e levemente erosivas. A psorfase gutata é uma variante com
inicio agudo, com pequenas placas eritematosas e, em geral,
afeta criancas e adolescentes. Pode surgir apds infecgoes das
tonsilas por estreptococos do grupo A e cerca de um terco dos
pacientes com esse tipo de psoriase desenvolvera psoriase em
placa na sua vida adulta. A psoriase pustular pode ser localiza-
da ou generalizada. Esta ultima, se apresenta com um quadro
agudo e rapidamente progressivo caracterizado por verme-
lhiddo difusa e ptistula subcorneal, pode apresentar sintomas
sistémicos e é considerada a versdo mais grave da doenca.!

Por ser uma doenga cronica, necessita de tratamento de
longa duracéo, e a escolha deste se d4 de acordo com a severi-
dade da doenca, comorbidades e acesso a cuidados médicos.
Dividem-se os pacientes em doenga leve ou moderada a grave,
por meio da severidade clinica das lesdes e da porcentagem
do corpo afetado segundo o indice de 4rea e gravidade da pso-
riase (PASI) e da qualidade de vida do paciente. A versio leve
a moderada é atendida com glicocorticoides, andlogos de vi-
tamina D e fototerapia. A versdo moderada a grave demanda
tratamento sistémico; pequenas moléculas ou terapias biold-
gicas, cujo impacto sera investigado por meio desta pesquisa.

OBJETIVO

Demonstrar o impacto da terapia biolégica no manejo da
psoriase moderada a grave.

Diagn Tratamento. 2025;30(2):61-6.

METODOLOGIA

Banco de dados

O estudo é uma revisio sistemdtica realizada por levan-
tamento de estudos indexados da base de dados PubMed,
publicados entre janeiro de 2014 e agosto de 2024. A estra-
tégia de busca, em inglés, foram os seguintes descritores:
(psoriasis) AND (moderate) AND (severe) AND (biological
therapy) AND (quality of life) AND (biologics) OR (non-bio-
logical therapy) NOT (pediatric). Os filtros utilizados foram:
Clinical Trial, Meta-Analysis, Randomized Controlled Trial,
Systematic Review, in the last 10 years, English, Portuguese.

Critérios de inclusado e exclusédo

Incluiram-se estudos em adultos maiores de 18 anos diag-
nosticados com psorfase moderada a grave expostos ao tra-
tamento com terapia bioldgica, e comparada a outros trata-
mentos. O desfecho de interesse selecionado foi a diminuig¢do
das manchas avermelhadas e escamas esbranquicadas, ca-
racteristicas de psoriase.

Foram excluidos artigos que néo se relacionavam ao tema,
estudos com diagndsticos de psoriase leve, estudos em po-
pulagdes pedidtricas, estudos em animais, ndo escritos em
lingua portuguesa ou inglesa, que tinham apenas o resumo
disponivel, revisdes, cartas ao editor, opinides e estudos de
casos néo publicados entre 2014 e 2024.

Selecao de estudos

A selecdo dos artigos ocorreu em agosto de 2024 e foi
realizada por dois revisores, de forma independente, anali-
sando os titulos e resumos potencialmente elegiveis para in-
clusdo nesta revisdo. Todas as divergéncias foram resolvidas
por consenso.

Encontraram-se 53 artigos a principio e, depois da primei-
ra andlise, foram selecionados 17 artigos com base nos titu-
los e resumos, usando os critérios de exclusdo mencionados.
Desse modo, os revisores avaliaram os artigos de forma inte-
gral e extrairam os dados necessarios a respeito dos autores,
ano de publicagdo, caracteristicas dos participantes, inter-
vencdes, desfechos e resultados principais. Com essa ultima
avaliacdo dos textos na integra, selecionaram-se 13 artigos
para a realizacio da revisdo sistemética (Figura 1).

RESULTADOS

Selecionaram-se 53 artigos e, a partir dos critérios inclu-
sdo e exclusdo, 12 deles foram destacados para reviséo. Os es-
tudos revisados fornecem uma visdo detalhada da eficicia
e seguranca de varias terapias bioldgicas para o tratamento
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da psoriase moderada a grave, com foco em desfechos como
o PASI e a qualidade de vida dos pacientes. No estudo de
Prinsen et al.,® avaliou-se o impacto de uma intervencéo rela-
cionada a qualidade de vida durante o tratamento biolégico.
Apesar de néo ter havido um efeito adicional significativo na
qualidade de vida dos pacientes, medida pelo DLQ]L, a inter-
vencdo melhorou a discussdo de aspectos da qualidade de
vida relacionados a satide (QVRS) entre médicos e pacientes.
Além disso, tanto os pacientes quanto os dermatologistas
relataram maior satisfagdo com o processo de atendimento.
Gottlieb et al.' investigaram a eficicia do certolizumab
pegol em dois estudos de fase 3 (CIMPASI-1 e CIMPASI-2).
Os desfechos primérios incluiram taxas de resposta PASI 75 e
PGA 0-1 (definidos como “claro” ou “quase claro’). Na semana
16, as taxas de resposta PASI 100 foram de 12,7% para a dose
de 400 mg e 13,7% para a dose de 200 mg. Essas taxas aumen-
taram para 23,6% e 21,8%, respectivamente, na semana 48,
demonstrando uma eficacia sustentada ao longo do tempo.
Os resultados também indicaram melhorias na qualidade de
vida, medidas pelo DLQ], sobretudo entre as semanas 16 e 48.
Nakagawa et al.’ avaliaram o brodalumab em uma popu-
lagdo japonesa com psorfase moderada a grave. Os resul-
tados mostraram que, entre as trés doses testadas (70 mg,
140 mg e 210 mg), a dose de 210 mg resultou na maior me-
lhoria do PASIL, com 96,8% dos pacientes alcangando PASI 75.
Alémdisso, houve melhorias notdveis na avaliacdo global do
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Figura 1. Identificagdo de novos estudos via bases de dados
e repositorios.

investigador (SPGA), com muitos pacientes atingindo niveis
de “sem lesao” ou ‘quase sem lesdo’. O estudo também relatou
melhorias na qualidade de vida e reducéo significativa nas
areas corporais afetadas pela psorfase, particularmente
nas unhas e couro cabeludo.

No estudo comparativo de Elewski et al.,* secukinumab foi
comparado ao ustekinumab em termos de eficdcia na elimi-
nacdo das lesdes cutdneas. O secukinumab demonstrou su-
perioridade, com um niimero maior de pacientes alcangando
respostas PASI 90-100 na semana 12, o que se traduziu em
melhorias significativas na qualidade de vida, conforme me-
dido pelo DLQI Notavelmente, os pacientes que alcangaram
PASI 100 tiveram uma melhora mais rapida na qualidade de
vida, com a maioria relatando impactos minimos da psoriase
jé nas primeiras semanas de tratamento.

Papp et al.” realizaram uma anadlise integrada dos ensaios
AMAGINE-2 e AMAGINE-3, que compararam brodalumab
com ustekinumab em pacientes com psoriase moderada
a grave. Os resultados mostraram que o brodalumab apre-
sentou melhores taxas de resposta PASI 75, 90 e 100, com
85,7% dos pacientes alcangando PASI 75 e 40,5% alcancan-
do PASI 100 na semana 12. Os resultados foram consistentes
tanto para pacientes que ja haviam utilizado terapias bioldégi-
cas quanto para aqueles sem tratamento prévio, sugerindo a
eficdcia do brodalumab em diversas populagdes de pacientes.

Xu et al.® conduziram uma meta-anélise comparando 13
terapias bioldgicas para psorfase. A andlise identificou bro-
dalumab, briakinumab e infliximab como os medicamentos
mais eficazes, com melhores desfechos no PASI 75, 90 e 100.
O brodalumab foi destacado como superior em alcangar
PASI 90 e 100. O estudo também analisou a seguranca das
terapias, indicando que a maioria dos bioldgicos teve uma
incidéncia maior de efeitos adversos em comparagdo com o
placebo, com destaque para cefaleia e infec¢des, embora a efi-
cacia superasse esses riscos em muitos casos.

Sator et al.” exploraram o uso de adalimumab em pacien-
tes que mudaram de outros biolégicos. Os resultados mos-
traram uma melhoria continua na gravidade da psoriase e na
qualidade de vida ao longo de 52 semanas. Na semana 4, cer-
ca de 50% dos pacientes atingiram PASI 50, e na semana 52,
42,3% dos pacientes atingiram PASI 100. O estudo também
indicou que a combinacédo de adalimumab com tratamentos
tépicos, como calcipotriol e betametasona, foi eficaz na fase
inicial, mas seus efeitos ndo foram mantidos apds oito sema-
nas, sugerindo a necessidade de ajustes na estratégia de tra-
tamento a longo prazo.

Leonardi et al." compararam a eficdcia de diferentes bio-
légicos e observaram que brodalumab e ixekizumab tive-
ram as maiores taxas de resposta PASI 90 e 100 nas primei-
ras semanas de tratamento. Na semana 16, ixekizumab foi
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mais eficaz em alcangar PASI 90-100, enquanto brodalumab
se destacou na semana 12 para PASI 100. Esses resultados
indicam que essas terapias sdo altamente preferiveis para
pacientes que buscam uma resposta rapida e completa no
tratamento da psoriase.

Chiricozzi et al." realizaram um estudo de mundo real so-
bre secukinumab, demonstrando uma redugéo significativa
no PASI apds 52 semanas, sobretudo em pacientes bioingé-
nuos. Os pacientes bioingénuos, em geral mais jovens e com
menor indice de massa corporal (IMC), responderam melhor
ao tratamento, com a média do PASI caindo de 16,65 no ini-
cio para 1,57 apds 52 semanas. Esse resultado sugere que o
perfil do paciente pode influenciar a eficdcia do tratamento
com secukinumab.

Kokolakis et al.”? investigaram a eficicia do bimekizumab
em pacientes que mudaram de adalimumab, ustekinumab
ou secukinumab. A troca para bimekizumab resultou em al-
tas taxas de resposta PASI 90 e 100, com respostas rapidas e
sustentadas por até 80 semanas. O tratamento foi bem to-
lerado, com a maioria dos eventos adversos sendo leves ou
moderados, e sem novas descobertas significativas de segu-
ranca depois da troca, sugerindo que o bimekizumab é uma
opcéo viavel e segura para o manejo da psoriase em placas
moderada a grave.

Por fim, Langley et al.”® mostraram que a mudanca de
ustekinumab para guselkumab em pacientes com resposta
inadequada resultou em melhorias significativas nas taxas
de resposta PASI 90 e 100, em especial nas semanas 28 a 40.
Na semana 52, 36,3% dos pacientes no grupo guselkumab
alcancaram PASI 100, em comparagdo com 17,3% no grupo
ustekinumab, demonstrando a superioridade do guselkumab.
Ademais, a meta-analise de Sbidian et al.'* corroborou esses
achados, mostrando que os agentes anti-IL17, anti-IL23 e
anti-TNF-alfa foram os mais eficazes, com infliximab e bime-
kizumab se destacando em termos de eficdcia e seguranca.

Esses estudos fornecem evidéncias sélidas sobre a efi-
cacia e seguranca das terapias bioldgicas no tratamento da
psoriase moderada a grave. brodalumab e ixekizumab séo
destacados como agentes bioldgicos altamente eficazes no
tratamento da psorfase moderada a grave. brodalumab mos-
trou altas taxas de resposta, sobretudo em alcangar PASI 90
e PASI 100, destacando-se como uma das melhores opg¢des.
ixekizumab se destacou pela rdpida eficdcia nas primeiras
semanas, enquanto secukinumab superou ustekinumab na
eliminacdo das lesdes cutaneas e na melhora da qualidade de
vida. Juntos, esses trés agentes sdo opgdes terapéuticas pode-
rosas para o manejo da psoriase. Esses resultados destacam a
relevancia dessas terapias na pratica clinica atual, oferecendo
opgdes vidveis e seguras para alcancar os melhores resulta-
dos possiveis no controle da doenca.?
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DISCUSSAO

Na presente revisdo foram analisados 12 artigos*** que
investigaram o impacto de biolégicos no tratamento da pso-
rfase moderada a grave. brodalumab e ixekizumab séo os
agentes que mostraram melhor eficacia no manejo da doen-
¢a. Como destacado nos resultados deste artigo, o primeiro
agente mostrou eficdcia ao alcancar PASI 90 e 100, o PASI,
do inglés psoriasis area severity index, serve para classifica-
¢éo das lesdes cutdneas provocadas pela psorfase, a estrati-
ficagéo é feita com base na gravidade e extensdo das lesdes,
baseada na ectoscopia, ou seja, a avaliagdo global na primeira
avaliacdo do paciente.

A psorfase, doenga autoimune desenvolvida, em geral, an-
tes dos 35 anos, afeta de forma sistémica o individuo compro-
metido e pode estar associada a disfun¢des metabdlicas, car-
diovasculares, artriticas e psicoldgicas,'® uma vez que, por se
manifestar na pele em forma de lesdes cuténeas escamosas e
avermelhadas, é, muitas vezes, vista com olhar estigmatizan-
te. Enquanto a cura ainda néo foi descoberta, pesquisas sédo
voltadas para melhorar o tratamento e a qualidade de vida
dos pacientes.

O brodalumab é um anticorpo monoclonal humano que
bloqueia a acdo da IL-17A, IL-17F, IL-17A/F e IL-17E (ou IL-
25). Pela andlise feita neste artigo, foi considerado uma eficaz
opgéo de tratamento. Em relagdo ao PASI 90-100, obteve o
melhor resultado entre briakinumab, infliximabe e ixekizu-
mab,® apresentou melhor eficicia no tratamento do que o us-
tekinumab’ e, como o ixekizumab, menor niimero necessario
para tratar (NNT),"” demonstrando capacidade de alcangar o
objetivo principal do tratamento, a completa limpeza da pele.
Além disso, o brodalumab foi testado em pacientes japone-
ses, demonstrando 96,8% de melhora no grupo que recebeu
210 mg de concentragéo.®

O biolégico secuquinumabe foi analisado por 4 dos 12
artigos incluidos nesta revisdo. Com evidéncia de alta certe-
za, 0 agente se mostrou menos eficiente que infliximab, bi-
mekizumabe, ixekizumab e risankizumabe,** além disso, foi
depreendido que o biolégico bimekizumabe foi mais eficaz
do que adalimumabe, ustekinumab e secuquinumabe em
termos de eficicia.”® Entretanto, o secuquinumabe mostrou
resultados positivos para pacientes bioingénuos, mais jovens,
com IMC mais baixo e menor apari¢éo das lesdes cuténeas,"
e eficicia superior ao ustekinumab, mostrado a limpeza
da pele, PASI 90-100, quatro semanas mais rapido do que o
PASI 75-89.°

A terapia bioldgica se mostrou bastante promissora de
acordo com os resultados apresentados neste artigo, evi-
denciando o alcance do PASI 75 e PASI 90. Todavia, entre
os bioldgicos analisados, um deles ndo apresentou eficacia
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significativa, o ustekinumab, analisado por quatro artigos in-
cluidos nesta revisdo. De acordo com os resultados, o agente
mostrou se menos eficaz que o bimekizumab em ensaios cli-
nicos, como BE SURE, BE VIVID e BE RADIANT, menos este
tendo eventos adversos leves a moderados,'” menos eficiente
que o brodalumab, independentemente, ou néo, da exposigéo
a outra terapia bioldgica,” menor eficdcia sustentada na lim-
peza da pele até a semana 52 e melhor resultado na qualidade
de vida do que o secukinumab.® Ademais, um artigo compa-
rou a mudanca do bioldgico ustekinumab para guselkumab,
demonstrando significativa melhora nas lesées da pele.”*

Grande parte dos estudos acompanharam a evolugédo dos
pacientes com 52 semanas de tratamento. Contudo, alguns
agentes demonstraram eficacia até oito semanas. Depois dis-
80, o efeito ndo foi mais observado. Adalimumab, um anti-T-
NF alfa, foi analisado em dois artigos, e, apesar de apresentar
melhora na qualidade de vida dos pacientes, foi benéfico ape-
nas nas primeiras semanas,” tendo desempenho inferior ao
infliximab." Sé um estudo considerou o adalimumab supe-
rior a outra terapia bioldgica, motivo pelo qual esse resultado
deve ser observado com cautela.

A presente revisdo apresentou algumas limitagdes, como
a pequena quantidade de artigos fielmente relacionados com
o tema e por se ter examinado s6 artigos publicados em in-
glés, portugués e espanhol. Apresentaram-se alternativas na
terapia bioldgica para o tratamento das lesdes decorrentes da
psoriase moderada a grave, enfatizando que, mesmo que essa
doenca se manifeste em uma porcentagem menor da popu-
lagéo, ela merece atengdo visando melhorar a qualidade de
vida dos pacientes.

CONCLUSAO

A andlise dos estudos sobre psorfase moderada a grave
demonstra avangos notdveis no tratamento utilizando te-
rapias biolégicas para essa condi¢cdo complexa. Os dados
revelam que agentes biolégicos, em especial o brodalumab
e o ixekizumab, sdo particularmente eficazes, apresentan-
do respostas rdpidas e prolongadas, com altas taxas de
PASI 75 e PASI 100. O brodalumab se destacou pela sua alta
eficiéncia e pela rapidez em alcangar resultados positivos
no tratamento.

O ixekizumab é notével por sua eficacia e é uma opgéo
valiosa para pacientes que necessitam de resultados rapidos.
Embora o secukinumab e o ustekinumab também tenham
mostrado beneficios, seus resultados sdo menos consisten-
tes. O secukinumab apresenta bons resultados em pacientes
especificos, enquanto o ustekinumab apresentou um desem-
penho moderado em relagéo a outros bioldgicos.

Essas terapias bioldgicas representam um avanco significa-
tivo no tratamento da psoriase moderada a grave, oferecendo
alternativas importantes para pacientes que ndo respondem
bem as opgdes tradicionais, de modo que melhora tanto os
resultados clinicos quanto a qualidade de vida dos pacientes.
Esses tratamentos evidenciam a importancia de continuar
investindo em pesquisa e inovagdo na dermatologia.

Portanto, a sele¢do de terapias bioldgicas deve conside-
rar a eficicia individual de cada medicamento, o perfil de
seguranca e a resposta do paciente para garantir a escolha
do tratamento mais eficaz e adequado para cada situacédo
clinica individualizada.
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O termo foi-me trazido por um distinguido autor nacional,
Luiz Fernando Verissimo, em escritos jornalisticos. Como pala-
vrando habitual e cotidiana, citada por talentoso escritor, deixou
sua marca na meméria. O diciondrio registra oximoro em acep-
¢éo retérica como a figura na qual se combinam palavras de sen-
tido oposto que parecem excluir-se mutuamente, mas que no
contexto reforcam a expresséo, uma forma de paradoxo. A busca
com uso do termo oximoro no Google Académico trouxe apro-
ximadamente 204.000 resultados e, no PubMed, 333 resultados
(11/01/2025), o que significa dizer que é uma palavra utilizada
também em titulos de artigo médicos ou cientificos.

A etimologia remete ao grego oksumoron, ou - engenhosa
alianca de palavras contraditérias -, neutro substantivo do
adjetivo oksuimoros, o, ov — que sob um aspecto simples encer-
ra um sentido profundo, espirituoso com aparéncia de ninha-
ria —, composto de oksiis, eia, u — agudo, sutil, fino -, e mords
- embotado, embrutecido; insipido, tolo, louco, sem bom sen-
so, através do latim oxymoron,i; a prosddia segue a latina."”
Como tal, essa justaposicéo, esse encontro de idéias talvez
possam fazer parte do estado de coisas cotidiano recente,
que evoluiu da descri¢édo no acrénimo VUCA (volatility, uncer-
tainty, complexity, ambiguity) para a descricdo no acrénimo
BANI (brittle, anxious, nonlinear, incomprehensible). O criador
deste novo acrénimo-conceito foi o antropélogo norte-ame-
ricano Jamais Cascio.’ Recentemente, tivemos a oportunida-
de de ouvir uma reflexdo em situagdo de elevada densidade
humana, na qual foi proposto, em relagéo aos cuidados com
a saude, talvez um novo oximoro: dignidade vs. tratamento

considerado excessivo. E assim o termo reemergiu dos locais
onde repousava na memoria e no cabedal da linguagem para
situagdes da pratica clinica.

O reavivar das ideias antagonicas foi trazido frente a refle-
x40 sobre tratamento sob condicdes clinicas criticas e sem
expectativa de superacdo. Almejava-se uma terapéutica de su-
porte, sem intervencoes invasivas que pudessem ser conside-
radas fateis, aumentar sofrimento ou causar efeitos colaterais.
Evocou-se, entéo, a possibilidade de o tratamento ser conside-
rado “excessivo *® — antinomia entre tratamento e o seu exces-
so, analogamente a firmaco (remédio ou veneno), oximoros
“clinicos”. No ambiente complexo dos cuidados com a satide
podem influir também os denominados protocolos.® A poten-
cial contraposigdo conceitual entre terapéutica de suporte (ou
paliativa) e o tratamento excessivo amparado por eventual
“protocolo’ ou estruturagdes equivalentes de conduta se insere
nesse exercicio, diz respeito a profissionais de satide, pacientes
e familiares, inclusive em unidades de terapia intensiva.”

Protocolos podem ser entendidos como o conjunto de
procedimentos operacionais fundamentados pela experién-
cia clinica e cientifica, com a finalidade de melhor servir aos
pacientes proporcionando melhores resultados de procedi-
mentos diagndsticos e de tratamento, com suas implica¢des
de eficiéncia clinica e na otimizacio no uso de recursos. Se es-
tendermos o conceito de protocolos para diretrizes e guide-
lines, alguns autores salientam que elas também podem ter
efeito prejudicial, dependendo da circunstancia da sua apli-
cacdo, levando ao excesso de investigacdo, de diagndsticos,
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Oximoro

de investigacoes invasivas e de tratamento,* de tal forma que
o conceito de cuidado centrado no paciente torna-se menos
nuclear, dando maior énfase em obedecer aos protocolos.®’

O protocolo representa uma instancia organizacional e o
paciente e seus familiares representariam a instancia indivi-
dual. A instancia individual-familiar se ampara também no
conceito de autonomia, que por vezes lhes permite tomar de-
cisdes préprias, mesmo fugindo ao protocolo recomendado,
uma oportunidade para que a equipe médica possa conciliar
essas duas vertentes, evitando o enrijecimento terapéutico.
A eventual atenuacdo da individualidade pode ser prejudicial
para situagoes especificas.’

Diretrizes, de modo geral, sempre recomendam esses cuida-
dos, admitindo que sua aplicagéo pode ser eficaz somente quan-
do de comum acordo entre médicos e pacientes, que incluem
ainda seus valores e suas preferéncias. Assim, decisdes devem
ser centradas no paciente e considerar suas preferéncias, seus
objetivos, seu letramento em satide, determinantes sociais da
satide em colaboragédo com o sistema de suporte do paciente.”’

Interessante também lembrar que muitos protocolos sdo
normalmente voltados para doengas ou intervengoes e néo al-
cancariam as individualidades clinicas dos doentes e a peculia-
ridade social de seus familiares; a essa limitagdo natural soma-se
a individualidade dos profissionais de satide e os detalhes dos
recursos locais disponiveis. Os protocolos, de modo geral, tém o
fluxograma de agdes e, entre elas, a escuta ativa (uma “inagdo’) e
aindividualizagdo dos pacientes podem néo receber a énfase ne-
cessaria, e nem sempre dispde de representacdo. Podem receber
expressOes que sdo rétulos justificadores (p. ex. seguranca, qua-
lidade etc.) ou incorrer em esquematismos que podem sacrificar

a flexibilidade natural nos processos de cuidados a satde e o
tratamento de pacientes. Ernest Cassirer,! citando Hermann
Weyl, ao examinar interagio entre a continuidade na intuicéo e
a continuidade na matemadtica, considerou-a possivel e ndo um
‘esquematismo violento” (as aspas estdo no original); talvez esse
adjetivo original ao esquematismo pudesse ser ttil frente a um
dos potenciais riscos da inflexibilidade (ou nédo individualizagéo)
quando lidamos com os cuidados & satde e o sofrimento huma-
no de pacientes e familiares.

As elaboracdes do conhecimento disponivel na forma de
protocolos, diretrizes, guidelines tomam por base a sua necessi-
dade clinica. Entretanto, nem sempre hd dados cientificos con-
sistentes disponiveis e hd a influéncia dos membros da equipe
que desenvolve a diretriz e, com isso, pacientes podem néo ser
a prioridade unica da diretriz, que pode incluir a contengéo
de custos, necessidades da sociedade ou sofrer a influéncia de
grupos de interesse.” Percentual significativo de diretrizes se
fundamenta em opinides de profissionais familiarizados com
o assunto e poucas evidéncias de nivel 1* Talvez essas limi-
tacOes sejam inerentes ao conhecimento médico e & prética
clinica, para a aplicacdo apropriada de protocolos, diretrizes,
guidelines. Em algumas situagdes, essas dificuldades inerentes
a pratica podem remeter ao aforismo 6.52 do Tratado légico-fi-
loséfico de Wittgenstein: “Sentimos que, mesmo que todas as
questdes cientificas possiveis tenham obtido resposta, nossos
problemas de vida néo terdo sido sequer tocados™."*

E, finalizando, recorremos a nosso protocolo rotineiro e
flexivel, de lembrar que a experiéncia e o conhecimento dos
demais colegas podem aprofundar e aprimorar as reflexdes
ora apresentadas.
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@ ELEFTROCARDIOGRAMA

Isquemia global ou
circunferencial: quando
aVR é o espelho da morte
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RESUMO

Isquemia circunferencial é o termo utilizado para descrever o achado de supradesnivelamento do segmento ST em aVR e infradesnive-
lamento em sete ou mais derivagdes do eletrocardiograma (ECG). Essas alteragdes estdo associadas a suboclusdo do tronco da artéria
coronaria esquerda (TCE), obstrugdo de mudltiplas artérias coronarias ou outras condi¢des que determinam injdria miocardica global.
Descreve-se o caso de um paciente com sindrome coronariana aguda e edema agudo de pulmao que apresentava no ECG supradesnivel
de ST em aVR e infradesnivel na maioria das outras derivagdes. A coronariografia revelou obstrugéo critica do TCE e a tentativa de angio-
plastia ndo teve sucesso.

PALAVRAS-CHAVE: Isquemia circunferencial, Supradesnivelamento do segmento ST em aVR, Oclusdo do tronco da coronéria esquerda.
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Isquemia global ou circunferencial: quando aVR é o espelho da morte

RELATO DO CASO

Um homem, de 72 anos, com dor tordcica, dispneia ha
2 horas, deu entrada no servigo de emergéncia com quadro
clinico de edema agudo de pulméo. Familiares relataram que
o paciente estava em tratamento de hipertenséo arterial e dis-
lipidemia e era ex-tabagista. Depois das medidas iniciais, rea-
lizou-se eletrocardiograma (ECG) de 12 derivagdes (Figura 1),
o qual evidenciou supradesnivelamento do segmento ST de
3mm em aVR e infradesnivelamento de ST > 1 mm nas deriva-
¢oes D1,D2 aVL,aVF e de V3 a V6. O paciente foi prontamente
encaminhado ao setor de hemodinamica, onde realizou coro-
nariografia de urgéncia (Figura 2), a qual revelou lesdo obstru-
tiva grave no tronco da corondria esquerda (TCE). Depois de
vérias tentativas, sem sucesso, de angioplastia, instalou-se um
baldo intra-adrtico pela artéria femoral direita e a equipe de
cirurgia cardiaca foi acionada para avaliar cirurgia de revascu-
lariza¢do miocdrdica de urgéncia.

DISCUSSAO

A derivacdo aVR estd em oposi¢do as demais derivagdes
dos planos frontal e horizontal. O supradesnivelamento do

segmento ST nessa derivacdo pode indicar uma grande drea
de miocardio sob isquemia, sobretudo quando associada a
infradesnivelamento de ST em outras multiplas derivagdes.
O termo isquemia global ou circunferencial é utilizado para
descrever a associagio entre o supradesnivel de ST em aVR e

Figura 2. Coronariografia indicando lesdo obstrutiva
importante (seta) no tronco da coronéria esquerda (TCE).
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Figura 1. ECG com supradesnivelamento de ST de 3 mm em aVR e infradesnivelamento de ST > 1 mm em D1, D2, aVL, aVF e de

V3 a V6, compativel com isquemia global ou circunferencial.
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infradesnivel de ST nas derivagdes inferiores e anterolaterais
e indica que o vetor de injuria miocardica esta totalmente
direcionado para os ventriculos, provocando uma imagem
em espelho na derivagédo aVR.' No cendrio de sindrome co-
ronariana aguda (SCA), esse achado sugere o envolvimento
do TCE ou de multiplas artérias, com valor preditivo positivo
em torno de 75%.? No entanto, outras situacdes clinicas, as-
sociadas a isquemia difusa e aguda do miocérdio, também
podem cursar com esse padrdo eletrocardiografico, indi-
cando que a isquemia global no ECG néo é um padréo ex-
clusivo de sindrome coronariana aguda. Situacdes clinicas,
como hemorragias agudas, choque séptico ou qualquer ou-
tra condi¢do aguda que determina hipotensdo ou hipoxemia
severa, podem cursar com essas alteragdes no ECG. No caso
das SCA, estudos demonstram que pacientes com clinica de
insuficiéncia coronariana aguda - fatores de risco para doen-
ca arterial coronariana e troponina elevada, que apresentam
elevacdo do segmento ST acima de 1 mm em aVR - tém alto
valor preditivo de envolvimento do TCE, ou de trés ou mais
artérias corondrias no cateterismo cardfaco.?

O reconhecimento do padrdo de isquemia global no ECG
no paciente com SCA é de suma importéncia porque essa

alteracdo estd associada a maior risco de choque cardiogéni-
co e mortalidade e requer intervencdo imediata sempre que
possivel. Ressalta-se que o padrdo de isquemia global no ECG
indica uma suboclusdo do TCE, ou oclusdo completa, com cir-
culagéo colateral bem desenvolvida, visto que a ampla maioria
dos casos que cursam com ocluséo completa do TCE evoluem
com morte stbita, ndo havendo tempo hébil para atendimen-
to nos servicos de emergéncia. Portanto, a coronariografia
precoce, a nédo utilizacdo de dupla antiagregacio plaquetaria
no atendimento inicial e a disponibilidade de cirurgia cardfaca
de urgéncia sdo condi¢des que podem determinar a melhor
evolugdo e aumentar a sobrevida do paciente.

CONCLUSAO

O supradesnivelamento de ST em aVR associado ao infra
de ST em muiltiplas derivagdes é um indicativo de isquemia
subendocérdica severa. Quando associadas as sindromes co-
ronarianas agudas, elevacdes de ST acima de 1 mm indicam
leséo obstrutiva importante no tronco da coronaria esquerda,
apresentam pior prognéstico e demandam reconhecimento e
abordagem precoces.
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Ha relacao entre cannabis e
zumbido? uma revisao de escopo.
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RESUMO

Contexto: O zumbido é um sintoma que pode trazer muito sofrimento as pessoas. Nos ultimos anos, notou-se um aumento no nimero de
pacientes que procuram auxilio médico na busca de um tratamento para a redugdo do incémodo atribuido a esse sintoma. Muitas estratégias
terapéuticas desprovidas de evidéncia cientifica sdo rotineiramente profetizadas e publicadas na internet, prometendo a melhora ou mesmo
a cura do zumbido. Ha discussdes sobre uma possivel efetividade da cannabis medicinal para o tratamento do zumbido. Objetivo: Avaliar as
evidéncias relativas a associagdo entre cannabis e zumbido. Métodos: Trata-se de revisdo de escopo. Procedeu-se a busca por estudos que
associavam o uso de cannabis ao zumbido em quatro bases de dados: PubMed (1966-2025), Cochrane Library (2025), EMBASE (1974-2025) e
Portal BVS (1982-2025). Os desfechos de anélise envolveram ocorréncia, melhora do zumbido e ocorréncia de eventos adversos. Resultados:
Ha limitagdo de estudos clinicos, tanto para ocorréncia de zumbido quando do uso de cannabis, quanto do resultado terapéutico da cannabis
para tratamento do zumbido. Discussao: Ha auséncia de evidéncia quanto a associagdo de cannabis e zumbido, sendo os estudos disponiveis
atualmente bastante limitados para conclusées definitivas. ConclusGes: Ha escasso material cientifico sobre a associagdo entre cannabis e
zumbido. Os resultados dos poucos estudos séo divergentes e ndo ha suporte para indicagéo de cannabis para controle do zumbido. Sugere-
-se a realizagdo de estudos prospectivos de qualidade para elucidagéo das questdes clinicas pendentes diante da auséncia de evidéncia.
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CONTEXTUALIZACAO

O zumbido é um dos sintomas otolégicos mais comuns.
Em tempos recentes, houve avangos significativos na com-
preensédo desse sintoma que pode ser definido como a per-
cepg¢édo consciente de um som na auséncia de um estimulo
auditivo externo.!

Trata-se de um sintoma médico comum que pode ser de-
bilitante e envolve fatores de risco, como perda auditiva, ex-
posi¢édo a medicamentos ototdxicos, traumatismo craniano
e depressdo. Ndo hd tratamentos medicamentosos eficazes
disponiveis, embora muitas pesquisas estejam em andamen-
to sobre os mecanismos e possiveis tratamentos. A inter-
vencdo cirurgica para qualquer doenca otoldgica associada
ao zumbido pode ser eficaz para a doenga, mas o zumbido
geralmente persiste. Os tratamentos disponiveis mais co-
muns incluem aparelhos auditivos, quando a perda auditiva
¢ identificada (mesmo leve ou unilateral), terapia sonora de
banda larga e aconselhamento. A terapia cognitivo-compor-
tamental (TCC) é indicada para alguns pacientes, embora sua
disponibilidade especifica para zumbido ainda seja restrita.
A base de evidéncias é mais forte para uma combinagédo de
terapia sonora e aconselhamento baseado em TCC, ainda
que os ensaios clinicos sejam limitados pela heterogeneidade
de pacientes com zumbido.?

Felizmente, a maioria dos casos ¢ idiopdtica e néo esbo-
¢a gravidade, mesmo que seja fortemente associada a perda
auditiva sensorioneural. Causas menos comuns, mas poten-
cialmente perigosas, envolvem tumores vasculares e neuri-
nomas, que devem ser descartadas. Uma avaliagdo audiold-
gica abrangente deve ser realizada para todos os pacientes
que apresentam zumbido unilateral, que estd presente hd
seis meses ou mais ou que é acompanhado por problemas
auditivos. A neuroimagem néo faz parte do exame padréo, a
menos que o zumbido seja assimétrico ou unilateral, pulsatil,
associado a anormalidades neurolégicas focais ou associado
a perda auditiva assimétrica. Quanto ao tratamento, até o
momento, como mencionado anteriormente, a TCC é a tinica
estratégia que demonstrou melhorar a qualidade de vida em
pacientes com zumbido. A terapia sonora e a terapia de re-
treinamento do zumbido (conhecida como TRT) séo op¢des
de tratamento, mas as evidéncias sdo inconclusivas. O uso de
melatonina, antidepressivos e treinamento cognitivo podem
ajudar quando ha disturbios do sono, transtornos de humor e
deficiéncias cognitivas, respectivamente.’

Considerando os mecanismos fisiopatoldgicos que envol-
vem o sintoma, uma hipétese sugere que o zumbido é uma
forma de epilepsia sensorial, decorrente, em parte, da hipe-
ratividade neuronal em regides auditivas do cérebro, como o
ntcleo coclear e o coliculo inferior. Embora atualmente néo

haja tratamento medicamentoso eficaz para esse sintoma,
medicamentos antiepilépticos sdo usados em alguns casos
como uma possivel opgdo de tratamento. Ha publicagdes
crescentes na literatura que sugerem que medicamentos
canabinoides, ou seja, agonistas do receptor canabinoide,
também podem ter efeitos antiepilépticos, pelo menos em
alguns casos e em algumas partes do cérebro. Foi relatado
que os receptores canabinoides CB1 e o canabinoide endé-
geno, 2-araquidonilglicerol (2-AG), sdo expressos no niicleo
coclear e que estdo envolvidos na regulacdo da plasticidade
neural. Nesse contexto, os agonistas do receptor canabinoide
provavelmente sdo pré ou antiepilépticos no nticleo coclear
e, portanto, em tese, os canabinoides e a prépria cannabis po-
deriam melhorar ou piorar o zumbido.

A vinculagédo da cannabis como possivel opgdo terapéuti-
ca no tratamento do zumbido tem sido objeto de discusséo
em publicacOes na internet. Entretanto, é incerta a evidéncia
para recomendacéo do consumo de cannabis medicinal para
essa finalidade. Nesse contexto, o presente estudo procurou
as melhores evidéncias disponiveis e amparadas na ciéncia
quanto ao uso da cannabis para o tratamento do zumbido.

OBJETIVOS

Avaliar as evidéncias relativas a associagéo entre o uso de
cannabis e o zumbido em humanos.

METODOS

Trata-se de revisdo de escopo. Procedeu-se a busca
em quatro bases eletrdnicas de dados, sendo: MEDLINE
via PubMed (1966-2025) - www.pubmed.gov, Cochrane
Library (2025), EMBASE (1974-2025) e Portal Regional BVS
(1982-2025). Ndo houve limitagédo de data ou restrigdo geo-
grafica para a pesquisa. A data da tltima pesquisa foi 8 de
julho de 2025.

O vocabuldrio oficial identificado foi extraido doDescri-
tor em Ciéncias da Satide (DeCS) - http://decs.bvs.br/ e no
Medical Subject Headings (MeSH)- http://www.ncbi.nlm.
nih.gov/mesh. Foram utilizados os descritores e termos:
‘cannabinoids” AND “tinnitus’. A metodologia adotada para
o desenvolvimento da estratégia de busca seguiu o Handbook
da Cochrane, bem como a padronizagio para estratégias de
alta sensibilidade.’®

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

O planejamento para escalonamento de evidéncias en-
volveu a sele¢do dos estudos com o maior nivel de evidéncia,
sendo priorizadas, na ordem, as revisdes sistemadticas de en-
saios clinicos randomizados (ECR) e nio randomizados, os
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ensaios clinicos (randomizados ou néo), os estudos coorte,
os estudos caso-controle e os estudos de séries de casos, se-
guindo a parametrizagdo da pirdmide de nivel de evidéncia.
Os desfechos de andlise foram a melhora clinica (reducgéo do
zumbido) e a ocorréncia de eventos adversos. O método de
sintese envolveu a combinagdo de estudos semelhantes em
uma revisdo narrativa. Os resultados de estudos individuais
foram resumidos na Tabela 1. Foram considerados apenas os
estudos publicados na integra.

RESULTADOS

A estratégia de busca recuperou em julho de 2025 um to-
tal de 229 referéncias, sendo 206 no PubMed, 0 na Cochrane
Library, 12 no EMBASE e 11 no Portal BVS. Depois de eli-
minadas as duplicidades e as referéncias néo relacionadas
ao escopo dessa andlise, foram selecionados quatro estudos
(3 estudos transversais e 1 coorte). A grande maioria da publi-
cacOes disponiveis na literatura cientifica abrange estudos in
vitro, estudos em modelo animal, artigos de revisdo narrativa
e artigos de opinido.

A Tabela 1 apresenta os estudos incluidos nesta revisdo,
bem como suas caracteristicas e achados.

DISCUSSAO

A possivel associacdo entre o uso de cannabis e 0 zumbido
é bastante interessante, tanto no que tange a ocorréncia do
sintoma quando do uso recreativo da cannabis quanto seu
uso terapéutico para o controle do zumbido. Estudos em ani-
mais revelaram que a expresséo do receptor canabinoide no

Quadro 1. Estratégia de busca realizada em 8 de julho de 2025

ntcleo coclear variou com a sintomatologia do zumbido, e o
uso de agentes canabinoides aumentou ou néo teve efeito no
comportamento relacionado ao zumbido. H4 muitos confli-
tos nos estudos realizados, que apresentaram resultados con-
flitantes entre o uso de cannabis e o zumbido na populagéo
em geral. Os dados clinicos sdo muito escassos, embora um
pequeno estudo de coorte tenha demonstrado uma relagéo
dose-dependente entre o consumo de tetrahidrocanabinol e
a frequéncia de epis6dios de zumbido em pacientes em trata-
mento para cancer.

A cannabis corresponde a um termo genérico para a droga
psicoativa derivada de plantas da familia Cannabis, incluin-
do Cannabis sativa e Cannabis indica. A cannabis contém
mais de 400 substancias quimicas diferentes com moléculas
biologicamente ativas conhecidas como fitocanabinoides;
aproximadamente 120 fitocanabinoides diferentes foram
identificados, muitos dos quais modulam diretamente o sis-
tema canabindide enddgeno. Dois dos fitocanabindides sédo
melhor compreendidos, sendo o delta-9-tetraidrocanabinol
(THC) e o canabidiol (CBD). O THC é o principal constituinte
psicoativo da cannabis, associado a sensacdo de euforia que
o0s usudrios experimentam. Também possui propriedades an-
tieméticas, anti-inflamatdrias, analgésicas e antioxidantes.
O CBD é um canabinoide ndo psicoativo e estd associado a
efeitos anticonvulsivantes, ansioliticos e sedativos. Ha tam-
bém uma crescente de evidéncias para o uso de THC e CBD
para o tratamento da dor crdnica, dor neuropdtica relacio-
nada a lesdo da medula espinal e dor refratédria associada ao
cancer avangado.®®

Os modelos mais amplamente aceitos para a fisio-
patologia do zumbido envolvem a hiperexcitabilidade

Estratégias de busca/bases de dados
PUBMED

AND (“tinnitus”[MeSH Terms] OR “tinnitus”[All Fields])

Resultados

(“cannabinoids”[Supplementary Concept] OR “cannabinoids”[All Fields] OR “cannabinoids”[MeSH Terms]) 206

COCHRANE LIBRARY
#1 MeSH descriptor: [cannabinoids] explode all trees
#2 (tinnitus)
#3 #1 AND #2 =1

EMBASE
#1 'cannabinoids’
#2 ‘tinnitus’
#3 #1 AND #2 =12

12

PORTAL REGIONAL BVS
#1 mh:(cannabinoids)
#2 mh: "Tinnitus”

#3 #1 AND #2 =11

1"
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Tabela 1. Estudos incluidos na revisdo e sintese

Autor Desenho/ano Intervencao Resultados e conclusées
Objetivo: avaliar as associagbes Resultados: O uso de cannabis pelo menos uma vez por més
entre o uso de cannabis e a durante 12 meses foi significativamente associado a experiéncia de
prevaléncia, gravidade e taxa de zumbido (P < 0,001). Individuos que usaram cannabis foram mais
ocorréncia de zumbido. propensos a ocorréncia de zumbido considerando covariaveis, como
Estudo Metodologia: Foram id{ade, sexo, pgrda au.ditiva audiométrica, histérico de exposicdo ao
~. transversal avaliados 2705 adultos rmd(?, depressaq, an5|ed§de, ta.baglsmo, uso de saIluLato, doenca
o (2020) 2o institucionalizad cardiovascular, hipertensao e diabetes (OR = 1,75, 95%IC =
o nao InStItUCIOI’Ta 1zados que 1,02-3,01, P = 0,043). Ndo houve associa¢des entre a gravidade ou
& n=2.705 fora.m stfbr.netldos a testes frequéncia da ocorréncia de zumbido e a quantidade ou frequéncia
@] adultos audiométricos e responderam a do uso de cannabis. O uso de outras substancias, como alcool,
(20-69 anos) questionarios sobre audigdo, uso cocaina, metanfetamina e heroina, nao foi associado ao zumbido.
de drogas, estado de saude atual Conclusio: O lar d bi . . . -
o 1 onclus&o: O uso regular de cannabis esta associado a prevaléncia de
e historico médico. zumbido. No entanto, ndo foi observada resposta a dose entre o uso de
Desfecho de anélise: Ocorréncia cannabis e o zumbido. A relagio entre o uso de cannabis e o zumbido é
de zumbido. complexa e provavelmente modulada por fatores psicossociais.
Resultados: 45 pacientes completaram a pesquisa (idade média de
54,5 anos, sendo 31 mulheres e 14 homens); 96% dos pacientes
relataram que considerariam a cannabis como tratamento para seu
zumbido. Os pacientes consideraram o uso de cannabis para sintomas
auditivos (91%) e sintomas relacionados ao zumbido, como queixas
emocionais (60%), distirbios do sono (64%) e distlrbios funcionais
Objetivo: Avaliar pacientes com (56%); 36% dos pacientes ja haviam usado cannabis e 22% dos
zumbido sobre suas perspectivas pacientes relataram uso de cannabis no momento do estudo; 80% dos
e padraes de uso de cannabis. pacientes que estavam usando cannabis ativamente relataram que
% Metodologia: pacientes com ela ajudou com os sintomas relacionados ao zumbido, como tontura,
™ Estudo . g1a: p d bid ansiedade, dor corporal e disturbios do sono. A maioria dos pacientes
g transversal queixa primaria de zumbido prefere usar formulacdes comestiveis (62%), comprimidos (58%) e
S (2023) em uma c||r.1|ca terciaria de cremes (47%) de cannabis. Os pacientes estavam preocupados com
z n =45 neuro.tolc?g_la responderam a um o custo (29%), potenciais implicacdes para a saude fisica (53%) e
g adultos questlon_arlo c?e 18 itens av%llando efeitos colaterais psicossociais (60%) da cannabis. Mais da metade
‘2" percepcao, atl'fudes e padrées de dos pacientes aprenderam sobre a cannabis por meio de um amigo
uso de cannabis. ou familiar, e apenas 22% dos pacientes aprenderam sobre a cannabis
Desfecho de anélise: melhora por meio de um médico ou enfermeiro.
do zumbido. Conclusdo: O uso de cannabis é comum entre pacientes com
zumbido, sendo que usuarios relataram alivio dos sintomas. A maioria
dos pacientes consideraria seu uso como um possivel tratamento
para aliviar os sintomas relacionados ao zumbido e estaria interessada
em aprender mais sobre seu uso. Ao compreender como a cannabis
é percebida por pacientes com zumbido, os profissionais de saide
podem fornecer educagdo adequada ao paciente.
Objetivo: Avaliar a associacdo
do uso de drogas ilicitas com
diferentes condicdes de saude,
incluindo zumbido, utilizando
o Estudo dados da Pesquisa Nacional sobre  Resultados: Nao foram encontradas associacdes estatisticamente
Té transversal Uso de Drogas e Saude. significativas entre zumbido e uso de cannabis. Estudo de alto risco
‘qC'S (2010) Metodologia: avaliacio por de viés condicionado ao desenho de estudo.
£ n=29.195 questionario sob.rle.o uso de cannabis Conclusdo: N3o foram encontradas associacdes estatisticamente
adultos e outras drogas ilicitas ao longo da significativas entre zumbido e uso de cannabis.
vida de 29.195 participantes com
idades entre 35 e 49 anos.
Desfecho de anélise: ocorréncia de
zumbido em usuario de cannabis.
L ) ) Resultados: Onze pacientes de um total de 34 pacientes da coorte
Objetivo: Avaliar os efeitos relataram zumbido como um evento adverso ap6s a administracéo
analgésicos de diferentes doses de 10 mg ou 20 mg de THC, em comparagdo com trés pacientes que
2. de THS: e codeina em pacientes relataram zumbido no grupo placebo. Os dados também mostram
o Coorte (1975) ~ com cancer. uma provavel relagdo dose-resposta, com pacientes que receberam a
3 n=34 Metodologia: seguimento apés concentracdo mais alta de THC relatando zumbido com mais frequéncia.
9 adultos administracdo de 10 mg ou 20 mg Como o objetivo do estudo era avaliar os efeitos analgésicos, nenhuma
3 de THC. analise estatistica foi realizada comparando o grupo com zumbido e

Desfecho de anélise: ocorréncia
de zumbido.

sem zumbido, nem a gravidade do zumbido caracterizada.

Concluséo: O zumbido pode ser um efeito adverso do uso de THC
em humanos em um ambiente controlado.

OR = odds ratio (razdo de chances); THC = tetra-hidrocanabinol.
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neuronal, um mecanismo que também é observado na epi-
lepsia, e daf surgiu a possibilidade potencial do papel dos
canabinoides no tratamento do zumbido por meio de seus
efeitos anticonvulsivantes.*®

Esta revisdo procurou rastrear os bancos de dados da lite-
ratura cientifica, buscando possiveis evidéncias da associa-
¢do entre cannabis e zumbido. Ndo houve restrigdo na busca
para tratamento do zumbido com cannabis, o que também
envolveu a procura da relagéo entre o uso recreativo de can-
nabis e o zumbido.

A magnitude daliteratura cientifica embasa a relagdo entre
cannabis e zumbido em modelos de estudo in vitro e modelos
animais. Néo hé estudos clinicos com evidéncia para conclu-
sdo tanto da efetividade terapéutica da cannabis medicinal,
quanto da prevaléncia de zumbido em usudrios de cannabis.

Apenas 4 estudos puderam ser incluidos na revisdo,
sendo trés estudos transversais e um estudo coorte de pe-
quena amostragem.

Qian et al.” realizaram um estudo transversal em 2020 que
envolveu 2.705 adultos entre 20 e 69 anos de idade. O estu-
do procurou avaliar as associa¢des entre o uso de cannabis
e a prevaléncia, gravidade e taxa de ocorréncia de zumbido.
Os participantes realizaram testes audiométricos e responde-
ram a questiondrios sobre audigédo, uso de drogas, estado de
saide atual e histérico médico. O uso de cannabis pelo me-
nos uma vez por més durante 12 meses foi significativamente
associado & experiéncia de zumbido (P < 0,001). Individuos
que usaram cannabis foram mais propensos a ocorréncia de
zumbido considerando covaridveis, como idade, sexo, perda
auditiva audiométrica, histérico de exposi¢do ao ruido, de-
pressdo, ansiedade, tabagismo, uso de salicilato, doenca car-
diovascular, hipertenséo e diabetes (OR = 1,75, 95%IC = 1,02—
3,01, P = 0,043). Ndo houve associagdes entre a gravidade
ou frequéncia da ocorréncia de zumbido e a quantidade ou
frequéncia do uso de cannabis. O uso de outras substéncias,
como élcool, cocaina, metanfetamina e heroina, néo foi asso-
ciado ao zumbido.

Mavedatnia et al® realizaram estudo transversal em que
avaliaram 45 adultos com idade média de 54,5 anos, sendo 31
mulheres e 14 homens. No geral, 96% dos pacientes relataram
que considerariam a cannabis como tratamento para seu
zumbido. Os pacientes consideraram o uso de cannabis para
sintomas auditivos (91%) e sintomas relacionados ao zumbi-
do, como queixas emocionais (60%), disttirbios do sono (64%)
e disturbios funcionais (56%); 36% dos pacientes ja haviam
usado cannabis e 22% dos pacientes relataram uso de canna-
bis no momento do estudo; 80% dos pacientes que estavam
usando cannabis ativamente relataram que ela ajudou com os
sintomas relacionados ao zumbido, como tontura, ansiedade,
dor corporal e distirbios do sono. A maioria dos pacientes
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prefere usar formulagdes comestiveis (62%), comprimidos
(58%) e cremes (47%) de cannabis. Os pacientes estavam
preocupados com o custo (29%), potenciais implica¢des para
a sadde fisica (53%) e efeitos colaterais psicossociais (60%) da
cannabis. Mais da metade dos pacientes aprenderam sobre
a cannabis por meio de um amigo ou familiar e apenas 22%
dos pacientes aprenderam sobre a cannabis por meio de um
médico ou enfermeiro. Os autores consideraram que o uso
de cannabis é comum entre pacientes com zumbido, sendo
que usudrios relataram alfvio dos sintomas. A maioria dos pa-
cientes consideraria seu uso como um possivel tratamento
para aliviar os sintomas relacionados ao zumbido e estaria in-
teressada em aprender mais sobre seu uso. Ao compreender
como a cannabis é percebida por pacientes com zumbido, os
profissionais de satide podem fornecer educacdo adequada
ao paciente.

Han et al’ realizaram um estudo transversal para avaliar
a associagdo do uso de drogas ilicitas com diferentes con-
dicdes de saide, incluindo zumbido. Os autores utilizaram
dados de pesquisa nacional e avaliaram 29.195 adultos entre
35 e 49 anos de idade, por meio de questiondrio sobre o uso
de cannabis e outras drogas ilicitas ao longo da vida. Néo fo-
ram encontradas associagdes estatisticamente significativas
entre zumbido e uso de cannabis. O estudo apresentou alto
risco de viés condicionado ao seu desenho.

O estudo realizado por Noyes et al.'’ foi uma coorte de bai-
xa amostragem (n = 34 participantes) para avaliar os efeitos
analgésicos de diferentes doses de THC e codeina em pacien-
tes com céncer. Onze pacientes relataram zumbido como
evento adverso apds a administracdo de 10 mg ou 20 mg de
THC. Os dados também mostraram uma provavel relagéo
dose-resposta, com pacientes que receberam a concentracédo
mais alta de THC relatando zumbido com mais frequéncia.
Como o objetivo do estudo era avaliar os efeitos analgésicos,
nenhuma andlise estatistica foi realizada comparando o gru-
po com zumbido com o grupo sem zumbido, nem a gravida-
de do zumbido caracterizada. Os autores concluiram que o
zumbido pode ser um efeito adverso do uso de THC em hu-
manos em um ambiente controlado.

Desde a aprovagédo dos canabinoides para o tratamento de
condig¢des médicas, os medicamentos canabinoides tém sido
utilizados para dor cronica e epilepsia. A nogédo de que os ca-
nabinoides possuem propriedades antiepilépticas por meio
da redugdo da hiperatividade neuronal poderia, em tese, im-
plicar que os canabinoides poderiam ter um efeito semelhan-
te nos receptores de CBD localizados em dreas auditivas do
cérebro, como o ntcleo coclear, o que poderia beneficiar o
tratamento do zumbido."

Os sintomas do zumbido estdo intimamente associados
a ansiedade, depressdo, menor duracdo do sono e maior
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numero de dias de trabalho perdidos e esses fatores devem
ser considerados no processo de avaliacdo e diagndstico de
pacientes com zumbido, o que, evidentemente, impacta na
terapéutica dos casos desses pacientes."

H4 muitos mecanismos fisiopatoldgicos conhecidos re-
lacionados ao zumbido e, certamente, muitos outros ainda
desconhecidos. O conhecimento completo da fisiopatologia
do zumbido é considerado fundamental no escopo do seu
tratamento. Existem cerca de 300 condi¢oes que podem estar
associadas a génese do zumbido. E claro que é fundamental
correlacionar o sintoma & doenca de base o maximo possivel,
tratando-a e, consequentemente, tentando reduzir o impacto
da sensagdo sonora que atormenta o paciente. Nesse contex-
to, hd de se esperar a inexisténcia de um tratamento tnico,
uma férmula magica que neutralize o sintoma."

No que tange a relagdo entre cannabis e zumbido, ndo
hé evidéncia na literatura relativa a associagdo entre o
uso recreativo de cannabis e a ocorréncia de zumbido, tdo

pouco que o uso de cannabis medicinal traga beneficios no
tratamento do zumbido. Nesse dltimo cendrio, sugere-se a
realizagdo de estudos prospectivos de qualidade para eluci-
dacéo das questdes clinicas pendentes diante da auséncia
de evidéncia.

CONCLUSAO

H4 um escasso material na literatura cientifica relativo a
associagdo entre cannabis e zumbido. Os estudos tém resul-
tados divergentes mesmo para ocorréncia de zumbido quan-
do do uso recreativo da cannabis. A utilizagdo de cannabis
medicinal para tratamento de zumbido carece de estudos
clinicos, ndo havendo evidéncia no momento que suporte
a indicagfo de cannabis para controle do zumbido. Nesse
contexto, sugere-se a realizacdo de estudos prospectivos de
qualidade para elucidacdo das questdes clinicas pendentes
diante da auséncia de evidéncia.
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RESUMO

Contextualizagdo: A inteligéncia artificial (1A) surgiu com o propésito de funcionar analogamente ao cérebro humano, interpretando, analisando,
descobrindo, deduzindo e relacionando informagdes. A Organizagdo Mundial da Satide (OMS) reconhece a IA como uma ferramenta para melhorar
o alcance aos cuidados de satide e a medicamentos, porém, a IA é realmente efetiva na rea da saide? Objetivos: Sumarizar as evidéncias de
revisdes sisteméticas realizadas pela Cochrane, referentes a preciséo diagndstica da IA em satide. Métodos: Trata-se de overview de revisdes sis-
tematicas Cochrane. Procedeu-se a busca na Cochrane Library em 2024 por meio do descritor “ARTIFICIAL INTELLIGENCE". Todas as revisdes
sistematicas de estudos observacionais foram incluidas. O desfecho primario de anélise foi a precisdo da IA em realizar diagnésticos corretos.
Resultados: Quatro revisdes sistematicas foram incluidas, totalizando 124 estudos primarios. Discussao: Ha poucas revisdes sistematicas realizadas
pela Cochrane para avaliagdo da precisdo diagnéstica da IA na salide. Trata-se de estudos heterogéneos e que sugerem que a IA pode trazer be-
neficios. Todavia, ainda sdo necessarios ajustes em algoritmos e melhores anélises em estudos futuros que permitam melhor robustez da evidéncia.
Conclus&o: A IA pode ser uma ferramenta de triagem promissora na préatica médica no futuro, mas, no momento, os estudos ndo demonstram
os beneficios de seu uso. E relevante enfatizar que, devido & heterogeneidade e as limitacdes metodolégicas dos estudos primarios, o nivel de
evidéncia atual é limitado. Recomenda-se a realizagdo de novos estudos prospectivos, com padronizacéo das anélises e relato dos resultados.
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CONTEXTUALIZACAO

A inteligéncia artificial (IA) foi definida como o estudo de
algoritmos que ddo as maquinas a capacidade de raciocinar
e executar fun¢ées como resolugéo de problemas, reconheci-
mento de objetos e palavras, inferéncia de estados mundiais
e tomada de decisdes. Embora a IA seja com frequéncia re-
lacionada exclusivamente a computadores ou robés, suas
rafzes sdo encontradas em varios campos, como a filosofia,
psicologia, linguistica e estatistica.'

Os avancos na ciéncia da computagéo, como melhorias
baseadas em hardware em processamento e armazenamen-
to, permitiram a evolugéo das tecnologias necessarias para o
advento daIA.2

A aplicagdo da IA em varios campos espalhou-se rapida-
mente nos dltimos anos, aliada a demanda por melhorias na
saude, contribuindo para o desenvolvimento da IA no campo
da medicina complementar.?

Vérios cendrios, como a crescente falta de recursos médicos,
a escassez de tecnologia médica e a distribuicdo regional desi-
gual de recursos médicos, contribuem para que a populagdo
deposite suas esperancas nas maquinas. Ndo obstante, a IA tam-
bém é uma esperanca para aliviar a crescente presséo sobre os
hospitais e melhorar as capacidades de tratamento médico.*

A TA tem sido aplicada em muitos cendrios da medicina,
das aplicacoes diagnésticas em radiologia e patologia as
aplicagoes terapéuticas e intervencionistas em cardiologia e
cirurgia. Em abril de 2018, a Food and Drug Administration
(FDA), dos Estados Unidos, aprovou o primeiro sistema de
software que usa a IA, um programa que auxilia no diagndsti-
co de retinopatia diabética por meio da andlise de imagens do
fundo do olho. O desenvolvimento e a aplicagdo de tecnolo-
gias de IA em medicina tendem a crescer e é relevante que os
médicos, de todas as areas, entendam o que elas sdo e como
essas tecnologias podem ser aproveitadas para fornecer cui-
dados mais seguros, eficientes e econdmicos.'

A TA constitui um campo em rdpida evolugédo na assistén-
cia médica, com grande potencial para informar a tomada de
decisdes com base em evidéncias e melhorar os resultados
de saude. Essa tecnologia desempenha um papel importante
para suprir algumas caréncias dentro do sistema de saude,
como a escassez de pessoal. Além disso, pode contribuir para
melhorias na administra¢do de servigos de saide, como co-
branca, reembolsos e exposicéo a fraudes de seguros.®

A possibilidade da IA melhorar a eficiéncia na satide pas-
sou também a ser objeto de discussdo na sociedade.® Por es-
ses motivos, buscou-se as melhores evidéncias disponiveis
relativas a efetividade da IA na saide. Considerando a me-
todologia utilizada pela Colaboragédo Cochrane na busca das
melhores evidéncias em satide, ateve-se as revisoes sistema-
ticas realizadas pela Cochrane acerca do tépico em questéo.

OBJETIVOS

0 estudo visa sumarizar as evidéncias de revisdes sistemd-
ticas realizadas pela Cochrane referentes a preciséo diagnés-
tica da IA em saude.

METODOLOGIA

Desenho de estudo

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

CRITERIOS DE INCLUSAO

Tipos de participantes

Incluiram-se todas as revisdes sistematicas de estudos ob-
servacionais em humanos que utilizaram IA em satde e que
constam no banco de dados Cochrane Library. Ndo houve
restricdo de idade para incluséo dos participantes.

Tipos de intervencdes

Consideraram-se todos os estudos a respeito do uso de IA
em saude. A IA foi comparada ao gold standard para o diag-
noéstico das condi¢des em analise ou a qualquer controle.

Tipos de resultados
Para o desfecho primério de andlise, avaliou-se a precisdo
da IA na saide.

PROCESSO DE BUSCA
E SELECAO DE ESTUDOS

A busca por revisdes sistemadticas foi realizada em 2 de de-
zembro de 2024 na Cochrane Library, utilizando a terminolo-
gia oficial do Medical Subject Headings (MeSH) e da Cochrane
Library, via Wiley On-Line Library. Utilizou-se o descritor
“ARTIFICIAL INTELLIGENCE”, conforme a Tabela 1.

As andlises dos estudos e a extra¢do dos dados foram rea-
lizadas respeitando os critérios de incluséo descritos. Todo o

Tabela 1. Estratégia de busca

Estratégia Resultados
#1 MeSH descriptor: [ARTIFICIAL 7
INTELLIGENCE] this term only
ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [ARTIFICIAL 7
INTELLIGENCE] this term only
Date run 12/02/2024 09:15:58

Diagn Tratamento. 2025;30(2):78-86.



O que dizem as revisdes sistematicas Cochrane sobre o uso da inteligéncia artificial em satde?

processo de extracdo de dados foi realizado por dois pesqui-
sadores independentes.

As revisoes encontradas foram analisadas a partir do texto
completo e a extracdo dos dados foi realizada a partir dos ar-
quivos originais das revisdes sistematicas.

Utilizou-se uma folha de extragéo predeterminada, con-
tendo os seguintes pontos principais: ano de publicacéo;
nome dos autores e titulo da revisdo; nimero de estudos pri-
marios; tipos e nimero de participantes; intervencdes e resul-
tados; andlise de viés e suas justificativas; detalhes de grupos
de intervencgdo; duragéo e parametros; periodo de acompa-
nhamento e, quando presentes, valores estatisticos em meta-
nélise; risco relativo; diferengas entre médias padronizadas,
ou ndo padronizadas, e intervalo de confianca.

Tabela 2. Caracteristica dos estudos incluidos

Autoria

Amostra
(ano)

Objetivo

Avaliar a
precisao
diagndstica de
algoritmos de
|A para detectar
ceratocone em
pessoas que
apresentam erros

Incluiram-se 63 estudos, publicados entre 1994 e 2022,
que desenvolveram e investigaram a preciséo da IA para o
diagndstico de ceratocone. Havia trés unidades diferentes

de anadlise nos estudos: olhos, participantes e imagens.
Quarenta e quatro analisaram 23.771 olhos, quatro estudos
analisaram 3.843 participantes e quinze estudos analisaram

38.832 imagens. Cinquenta e quatro artigos avaliaram a

As andlises quantitativas utilizadas das varidveis con-
tinuas foram agrupadas em diferenca média (mean diffe-
rence, MD) ou diferenca média padronizada (standardized
mean difference, SMD), com intervalos de confianga de 95%
(95% CI).

RESULTADOS

A estratégia de busca recuperou, em dezembro de 2024,
um total de sete citagdes na Cochrane Library. Dessas, qua-
tro revisdes sistemadticas atenderam aos critérios de inclu-
séo deste estudo. Todos as quatro revisdes sistemadticas fo-
ram incluidas, totalizando 124 estudos primérios, conforme
a Tabela 2.5°

Resultado Conclusio

A |A parece ser
uma ferramenta
de triagem
promissora na
prética oftalmoldgica
para o diagnéstico
de ceratocone. A
precisdo do teste
foi muito alta
para ceratocone
manifesto e
ligeiramente menor
para ceratocone

63 estudos
transversais

Vandevenne e
et al. (2023)¢

diagnésticos
de caso
controle

de refracéo,
especialmente
aquelas cuja
visao nao
pode mais ser
totalmente
corrigida com
6culos e aquelas
que buscam
cirurgia refrativa
da cérnea e
aquelas com
suspeita de
ceratocone. A
IA pode ajudar
oftalmologistas,
optometristas
e outros
profissionais
de cuidados
oculares a tomar
decisdes sobre
encaminhamento
para
especialistas em
cornea.

detecgdo de ceratocone manifesto, definido como uma
cdrnea que mostrou qualquer sinal clinico de ceratocone. A
precisdo da |A parece quase perfeita, com uma sensibilidade
resumida de 98,6% (95% Cl — 97,6% a 99,1%) e uma
especificidade resumida de 98,3% (95% Cl - 97,4% a
98,9%). No entanto, a precisdo variou entre os estudos e a
certeza da evidéncia foi baixa. Vinte e oito artigos avaliaram
a detecgdo de ceratocone subclinico, embora a definicdo
de subclinico tenha variado. Foram agrupados ceratocone
subclinico e olhos muito assimétricos. Os testes mostraram
boa precisdo, com uma sensibilidade resumida de 90%
(95% Cl - 84,5% a 93,8%) e uma especificidade resumida
de 95,5% (95% Cl — 91,9% a 97,5%). Contudo, a certeza
da evidéncia foi muito baixa para sensibilidade e baixa
para especificidade. Em ambos os grupos, a maioria dos
estudos foi classificada como de alto risco de viés, com altas
preocupacdes de aplicabilidade, no dominio da sele¢do de
pacientes, ja que a maioria era composta de estudos de
caso-controle. Além disso, a certeza da evidéncia foi baixa
a muito baixa devido ao viés de selegdo, inconsisténcia e
imprecisdo. N3o foi possivel explicar a heterogeneidade
entre os estudos. As andlises de sensibilidade baseadas no
desenho do estudo, algoritmo de IA, técnica de imagem
(topografia versus tomografia) e fonte de dados (parémetros
versus imagens) ndo mostraram diferencas nos resultados.

subclinico, indicando
uma maior chance
de perder um
diagnédstico em
pessoas sem sinais
clinicos. Isso pode
levar a progressao
do ceratocone ou a
indicagdo errénea
para cirurgia
refrativa, o que
pioraria a doenca.
N&o ha como ter
conclusdes claras e
confiaveis devido ao
alto risco de viés,
a heterogeneidade
inexplicada dos
resultados e as altas
preocupacdes com a
aplicabilidade, o que
reduziu a confianga
nas evidéncias. Uma
maior padronizagao
em pesquisas
futuras aumentaria
a qualidade dos
estudos e melhoraria
a comparabilidade
entre eles.
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Tabela 2. Continuagao.

gl:g;”a Amostra Objetivo Resultado Concluséo
Foram identificados 36 estudos elegiveis que relataram quarenta conjuntos
de dados de desempenho de algoritmos, abrangendo mais de 16 mil
participantes e 62 mil imagens. Foram incluidos 28 estudos (78%) que e .
relataram 31 algoritmos com dados de desempenho na meta-analise. Os Evidéncias de baixa
estudos restantes (25%) relataram oito algoritmos —apresentados na sintese a muito baixa certeza
qualitativa — que ndo tinham dados de desempenho utilizéveis.A maioria sugerem que um teste
dos estudos foi conduzida na Asia, seguida pela Europa, Estados Unidos baseado em a|,9.°"'tm°
e esforcos colaborativos abrangendo varios paises. A maioria dos estudos pode identificar
envolveu participantes em ambiente hospitalar, enquanto outros usaram corretamente a maioria
imagens da retina de repositérios publicos. Alguns estudos nao especificaram dos individuos com
fontes de imagem. Com base em quatro dos 36 estudos que relataram DM, sem aumentar
informacdes demogréficas, a idade dos participantes do estudo variou de 62 encamlnhqmentos
a 82 anos. Os algoritmos incluidos usaram varios tipos de imagens da retina de?f‘ecessar'os (ff"lsos
como entrada do modelo, como imagens de tomografia de coeréncia dptica positivos) em ambientes
(OCT) (n = 15), imagens do fundo (n = 6) e imagens multimodais (n = 7). de cwdado_s primarios
O método principal predominante usado foi de redes neurais profundas. ou especializados.
Todos os estudos que relataram algoritmos validados externamente X Hqgve preocupacoes
estavam com alto risco de viés, principalmente devido ao potencial viés significativas para aP,I'Ear
de selecdo de um desenho de duas portas ou a exclusdo inadequada de os re_sultados 'da~reV|sao
imagens da retina potencialmente elegiveis (ou participantes). Apenas trés devido a variagdes na
dos quarenta algoritmos incluidos foram validados externamente (7,5%, prevaleqma c{e DM nos
Avaliar a precisdo 3/40). A sensibilidade e especificidade resumidas foram 0,94 (95% CI - 0,9 estudos incluidos. Além
diagnéstica da 1A a0,97) e 0,99 (95% Cl - 0,76 a 1), respectivamente, quando comparados a disso, entre os testes
como ferramenta classificadores humanos (trés estudos; 27.872 imagens; evidéncia de baixa baseédos,em algorltn'}o~s,
é%”z%ft al. t36 estudos de triagem para certeza). A prevaléncia de imagens com DM variou de 0,3% a 49%. as Z?t'ma,t"t’?s detpreusao
ransversais degeneracao Vinte e oito algoritmos foram validados internamente (20%, 8/40) ou corr:agsrlc;scl{zav?;sac;,:\r/?do
macular (DM) testados em um conjunto de desenvolvimento (50%, 20/40); a sensibilidade aos participantes do
relacionada a idade. e a especificidade combinadas foram de 0,93 (95% Cl - 0,89 a 0,96) e estudo n3o refletirem
0,96 (95% Cl - 0,94 a 0,98), respectivamente, quando comparados a caracteristicas do
classificadores humanos (28 estudos; 33.409 imagens; evidéncia de baixa mundo real, validacdo
certeza). N&o foram identificadas fontes significativas de heterogeneidade inadequada "do modelo
entre esses 28 algoritmos. Embora os algoritmos que usam imagens de OCT e a probabilidade de
parecessem mais homogéneos e tivessem a maior gspeC|f|C|dade'de resumo relatorios de resultados
(0,97, 95% ClI - 0,93 a 0,98), eles nao foram superiores aos algoritmos que seletivos. A qualidade e
usam imagens de fundo sozinhas (0,94, 95% Cl 0,89 a 0,97) ou imagens a quantidade limitadas
multimodais (0,96, 95% CI - 0,88 a 0,99; p para meta-regressdo = 0,239). A de algoritmos validados
prevaléncia mediana de imagens foi de 30% (intervalo interquartil [[QR] 22%  gxternamente destacaram
a 39%). Nao foram incluidos oito estudos que descreveram nove algoritmos a necessidade de
(um estudo relatou dois conjuntos de resultados de algoritmos) para evidéncias de alta
d|~st|ngw_r DM delmagen_s normais, imagens gig outras doengas ou outras certeza. Essas evidéncias
lesdes retinianas nao relacionadas na meta-analise. Cinco desses algoritmos exigirdo uma definicio
foram geralmente baseados em conjuntos de dados menores (intervalo padronizada para DM em
~de 21 a 218 participantes por estudo), mas com uma prevaléncia maior de diferentes modalidades
imagens de DM (IC de 33% a 66%). Em relagao aos classificadores humanos, de imagem e validacso
a sensibilidade relatada nesses estudos variou de 0,95 e 0,97, enquanto a externa do algoritmo para
especificidade variou de 0,94 a 0,99. Da mesma forma, usaram-se pequenos avaliar a generalizacéo.
conjuntos de dados (intervalo de 46 a 106), quatro algoritmos adicionais
para detectar DM de outras lesdes retinianas mostraram alta sensibilidade
(intervalo de 0,96 a 1) e especificidade (intervalo de 0,77 a 1).

Os aplicativos de
smartphone que usam
anélise baseada em IA

ainda ndo demonstraram
promessa suficiente
em termos de precisdo
e estdo associados a
uma alta probabilidade
Foram incluidas duas coortes. Ambos os estudos apresentaram alto de nao detectar
risco de viés devido ao recrutamento seletivo de participantes e altas melanomas. Os aplicativos
taxas de imagens ndo avalidveis. As preocupacdes sobre a aplicabilidade baseados em imagens
dos achados foram altas devido a inclusdo apenas de lesdes ja de armazenamento e
selecionadas para excisdo em um ambiente de clinica dermatoldgica e encaminhamento podem
Avaliar a precisdo a aquisicdo de imagens por clinicos em vez de usuérios de aplicativos ter um papel potencial na
diagnéstica de de smartphone. Relataram-se dados para cinco aplicativos de celular apresentacdo oportuna
aplicativos de e 332 lesGes cuténeas suspeitas com 86 melanomas nos dois estudos. de pessoas com lesées
smartphones Nos quatro aplicativos baseados em IA que classificaram imagens de potencialmente malignas,
para descartar lesées (fotografias) como melanomas (um aplicativo) ou como lesdes facilitando praticas ativas
Chuchu et al. melanoma invasivo de’alto risco ou “probleméticas” (trés aplicativos) usando um algoritmo de autogerenciamento
(2018)? 2 coortes cuténeo e variantes pré-programado, as sensibilidades variaram de 7% (95% Cl — 2% a 16%) de salde e engajamento

melanociticas
intraepidérmicas
atipicas em adultos
com preocupagdes
sobre lesGes
cutaneas suspeitas.

a73% (95% Cl - 52% a 88%) e as especificidades de 37% (95% Cl - 29%
a 46%) a 94% (95% Cl — 87% a 97%). O Unico aplicativo usando revisao
de armazenar e encaminhar imagens de leses por um dermatologista
teve uma sensibilidade de 98% (95% Cl — 90% a 100%) e especificidade
de 30% (95% Cl - 22% a 40%). O numero de falhas de teste (imagens
de lesdes analisadas pelos aplicativos, mas classificadas como “nao
avalidveis” e excluidas pelos autores do estudo) variou de trés a 31
(ou 2% a 18% das lesdes analisadas). O aplicativo store-and-forward
apresentou uma das maiores taxas de falha de teste (15%). Pelo menos
um melanoma foi classificado como nao avalidvel em trés das quatro
avaliagdes do aplicativo.

precoce daqueles com
lesdes cutaneas suspeitas.
Entretanto, eles podem
incorrer em um aumento
significativo de recursos e
carga de trabalho. Dada
a escassez de evidéncias
e a baixa qualidade
metodoldgica dos estudos
existentes, ndo é possivel
concluir sobre essa
prética. Contudo, esse é
um campo que avanca
rapidamente, e novos
e melhores aplicativos
com relatérios robustos
de estudos podem
mudar essas conclusdes
substancialmente.
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Tabela 2. Continuag&o.

Autoria
(ano)

Ferrante
di Ruffano
et al. (2018)°

Amostra

23 coortes

Objetivo

Avaliar a
precisdo dos
sistemas
diagnésticos
assistidos por
computador
(SDC) para o
diagnéstico
de melanoma
invasivo cutaneo
e variantes
melanociticas
intraepidérmicas
atipicas,
carcinoma
basocelular
e carcinoma
espinocelular
em adultos,

e comparar
sua precisao
com a da
dermatoscopia.

Resultado

Foram incluidos 42 estudos, 24 avaliando sistemas SDC
baseados em dermatoscopia digital (Derm-CAD) em 23
coortes com 9.602 lesées (1.220 melanomas, pelo menos
83 CBC, 9 CEC), fornecendo 32 conjuntos de dados para
Derm-CAD e sete para dermatoscopia. Dezoito estudos
avaliaram SDC baseado em espectroscopia (Spectro-SDC)
em dezesseis coortes de estudo com 6.336 lesdes (934
melanomas, 163 CBC, 49 CEC), fornecendo 32 conjuntos
de dados para Spectro-SDC e seis para dermatoscopia.
Estes consistiram em quinze estudos usando imagens
multiespectrais (MSI), dois estudos usando espectroscopia
de impedancia elétrica (EIS) e um estudo usando
espectroscopia de refletancia difusa. Os estudos foram
relatados de forma incompleta e com risco de viés pouco
claro a alto em todos os dominios. Os estudos incluidos
abordam inadequadamente a questado da revisdo devido a
abundancia de estudos de baixa qualidade, aos relatérios
precérios e ao recrutamento de grupos altamente
selecionados de participantes. Encontrou-se, em todos os
sistemas SDC, uma variagdo consideravel nas tecnologias
de hardware e software usadas, nos tipos de algoritmo de
classificacdo empregados, nos métodos usados para treinar
os algoritmos e em quais caracteristicas morfoldgicas da
lesdo foram extraidas e analisadas em todos os sistemas
SDC, e até mesmo entre estudos que avaliaram sistemas
SDC. A metanalise mostrou que os sistemas SDC tinham
alta sensibilidade para a identificagdo correta de melanoma
invasivo cutaneo e variantes melanociticas intraepidérmicas
atipicas em populacdes altamente selecionadas, mas com
especificidade baixa e muito variavel, particularmente
para sistemas Spectro-SDC. Os dados agrupados de 22
estudos estimaram a sensibilidade do Derm-SDC para
a deteccao de melanoma em 90,1% (95% Cl - 84,0% a
94,0%) e especificidade em 74,3% (95% Cl - 63,6% a
82,7%). Os dados agrupados de oito estudos estimaram a
sensibilidade da SDC de imagem multiespectral (MSI-SDC)
em 92,9% (95% Cl - 83,7% a 97,1%) e a especificidade em
43,6% (95% Cl — 24,8% a 64,5%). Quando aplicado a uma
populagdo hipotética de mil lesées na prevaléncia média
observada de melanoma de 20%, o Derm-SDC deixaria
de detectar vinte melanomas e levaria a 206 resultados
falso-positivos para melanoma. O MSI-SDC deixaria de
detectar catorze melanomas e levaria a 451 diagnésticos
falsos para melanoma. As descobertas preliminares
sugerem que os sistemas SDC s&do pelo menos tao
sensiveis quanto a avaliagdo de imagens dermatoscépicas
para o diagnéstico de melanoma invasivo e variantes
melanociticas intraepidérmicas atipicas. Entretanto, nao
é possivel fazer consideracdes agrupadas sobre o uso de
SDC em populagbes ndo encaminhadas, ou sua precisdo
na deteccdo de neoplasias queratinociticas, ou seu uso
em qualquer cenério como auxilio diagnéstico, devido a
escassez de estudos.

Conclusdo

Em populagdes de
pacientes altamente
selecionadas, todos

os tipos de SDC
demonstram alta
sensibilidade e
podem ser Gteis
como um backup
para diagnéstico
especializado
para auxiliar na
minimizacao do
risco de melanomas
perdidos. No
entanto, a base
de evidéncias é
atualmente muito
pobre para entender
se as saidas do SDC
se traduzem em
diferentes tomadas
de decisdo clinicas
na pratica. Ha
dados insuficientes
sobre o uso de
SDC em ambientes
comunitarios ou
para a detecgao
de neoplasias

queratinociticas. A
base de evidéncias

para sistemas
individuais é muito
limitada para
conclusdes sobre
quais podem ser
preferidos para a
prética. Estudos
comparativos
prospectivos sao
necessarios para
avaliar o uso de SDC
como auxiliares de
diagndstico, em
comparagao com
a dermatoscopia
face a face e
em populagdes
participantes
que sejam
representativas
daquelas nas quais o
teste seria usado na
pratica.

95% Cl = intervalo de confianga de 95%; CBC: carcinoma basocelular; CEC: carcinoma espinocelular.

DISCUSSAO

A TA corresponde a uma subdrea da ciéncia da compu-
tagéo que se dedica a pesquisa e a proposi¢do de dispositi-
vos computacionais capazes de simular alguns aspectos do
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intelecto humano, como a capacidade de raciocinio, percep-
¢éo, tomada de decisdes e resolugéo de problemas.!

Nos ultimos anos, ampliou-se o uso da IA em medicina e o
debate social a respeito dessa ferramenta. O uso de computa-
dores que podem analisar um grande volume de dados com
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base em algoritmos definidos por especialistas, em tese, po-
dem ser capazes de propor solugdes para problemas médicos."

Néo obstante, a IA ¢é cada vez mais empregada em dreas de
satide, como oncologia, radiologia e dermatologia,’* mas hd
questoes que, todavia, ndo podem passar despercebidas diante
darealidade daIA nasatide. Uma das mais importantes é a ética,
sendo imperativo estabelecer diretrizes que garantam transpa-
réncia e confiabilidade nas decisdes médicas assistidas por IA.2

O estudo avaliou a preciséo diagndstica da IA na drea da
saude nas revisdes sistemadticas de pesquisas observacionais
desenvolvidas pela Colaboragdo Cochrane. Nesse ambito,
encontraram-se quatro publicacdes, as quais totalizaram
124 estudos primaérios.

Vandevenne et al.® avaliaram a precisdo diagndstica de al-
goritmos de IA para detectar ceratocone em pessoas que apre-
sentavam erros de refracdo, especialmente aquelas cuja visdo
néo podia mais ser totalmente corrigida com 6culos, aquelas
que buscam cirurgia refrativa da cérnea e aquelas com sus-
peita de ceratocone. Incluiram-se 63 estudos observacionais,
publicados entre 1994 e 2022, que desenvolveram e investiga-
ram a precisdo da IA para o diagndstico de ceratocone. Havia
trés unidades diferentes de analise nos estudos: olhos, parti-
cipantes e imagens. Quarenta e quatro estudos analisaram
23.771 olhos, 4 analisaram 3.843 participantes, e 15 analisaram
38.832 imagens. Cinquenta e quatro artigos avaliaram a detec-
¢éo de ceratocone manifesto, definido como uma cérnea que
mostrou qualquer sinal clinico de ceratocone. A precisdo da IA
pareceu quase perfeita, com uma sensibilidade resumida de
98,6% (95% CI - 97,6% a 99,1%) e uma especificidade resumida
de 98,3% (95% CI - 97,4% a 98,9%). No entanto, a precisdo va-
riou entre os estudos e a certeza da evidéncia foi baixa.

Vinte e oito artigos avaliaram a detec¢do de ceratocone
subclinico, embora a definicdo de subclinico tenha variado
nos estudos. Foram agrupados ceratocone subclinico e olhos
muito assimétricos. Os testes mostraram precisdo, com uma
sensibilidade resumida de 90,0% (95% CI - 84,5% a 93,8%)
e uma especificidade resumida de 95,5% (95% CI - 91,9% a
97,5%). Entretanto, a certeza da evidéncia foi baixa para
a sensibilidade e para a especificidade.

Em ambos os grupos, a maioria dos estudos foi classifi-
cada como de alto risco de viés, com altas preocupagdes de
aplicabilidade, no dominio da selecédo de pacientes, ja que a
maioria era composta de estudos de caso-controle. Além dis-
so, a certeza da evidéncia foi baixa e muito baixa devido ao
viés de selecdo, inconsisténcia e imprecisdo.

Néo foi possivel explicar a heterogeneidade entre os estu-
dos. As analises de sensibilidade baseadas no desenho do es-
tudo, algoritmo de IA, técnica de imagem (topografia versus
tomografia) e fonte de dados (pardmetros versus imagens)
nédo mostraram diferencgas nos resultados.

Vandevenne et al.° consideraram que a IA parece ser uma fer-
ramenta de triagem promissora na pratica oftalmoldgica para o
diagndstico de ceratocone. A precisdo do teste foi alta para ce-
ratocone manifesto e ligeiramente menor para ceratocone sub-
clinico, indicando uma maior chance de perder um diagnoéstico
em pessoas sem sinais clinicos. Isso pode levar & progresséo do
ceratocone ou a uma indicagéo erronea para cirurgia refrativa, o
que pioraria a doenca. Nesse contexto, ndo é possivel obter con-
clusoes claras e confidveis devido ao alto risco de viés, a hete-
rogeneidade inexplicada dos resultados e as preocupacdes com
a aplicabilidade. Tudo isso reduziu a confianca nas evidéncias.
Uma maior padronizagdo em pesquisas futuras aumentaria a
qualidade dos estudos e melhoraria a comparabilidade entre eles.

Kang et al” realizaram uma reviséo sistemadtica para avaliar
a precisdo diagndstica da IA como ferramenta de triagem para
degeneragéo macular (DM) relacionada a idade. Foram inclui-
dos 36 estudos observacionais que relataram quarenta conjun-
tos de dados de desempenho de algoritmos, abrangendo mais de
16 mil participantes e 62 mil imagens. Vinte e oito estudos (78%)
relataram 31 algoritmos com dados de desempenho na metana-
lise. Os estudos restantes (25%) relataram oito algoritmos que
néo tinham dados de desempenho utilizaveis; estes foram rela-
tados na sintese qualitativa. Os algoritmos incluidos usaram va-
rios tipos de imagens da retina como entrada do modelo, como
imagens de tomografia de coeréncia 6ptica (OCT) (n = 15), ima-
gens do fundo (n = 6) e imagens multimodais (n = 7). O método
principal foi de redes neurais profundas. Todos os estudos que
relataram algoritmos validados externamente estavam com alto
risco de viés, sobretudo devido ao potencial viés de sele¢do de
um desenho de duas portas ou a exclusdo inadequada de ima-
gens da retina potencialmente elegiveis, ou participantes.

Apenas trés dos quarenta algoritmos incluidos foram vali-
dados externamente (7,5%, 3/40). A sensibilidade e especifici-
dade resumidas foram 0,94 (95% CI - 0,90 a 0,97) € 0,99 (95% CI
- 0,76 a 1), respectivamente, quando comparados a classifica-
dores humanos (3 estudos; 27.872 imagens; evidéncia de baixa
certeza). A prevaléncia de imagens com DM variou de 0,3% a
49%. Vinte e oito algoritmos foram validados internamente
(20%, 8/40) ou testados em um conjunto de desenvolvimento
(50%, 20/40); a sensibilidade e a especificidade combinadas fo-
ram de 0,93 (95% CI - 0,89 a 0,96) e 0,96 (95% CI — 0,94 a 0,98),
respectivamente, quando comparados a classificadores huma-
nos (28 estudos; 33.409 imagens; evidéncia de baixa certeza).
Néo foram identificadas fontes significativas de heterogeneida-
de entre esses 28 algoritmos. Embora os algoritmos que usam
imagens de OCT parecessem mais homogéneos e tivessem a
maior especificidade de resumo (0,97,95% CI - 0,93 2 0,98), eles
nao foram superiores aos algoritmos que usam imagens de
fundo sozinhas (0,94, 95% CI 0,89 a 0,97) ou imagens multimo-
dais (0,96, 95% CI - 0,88 a 0,99; p para metarregressao = 0,239).
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A prevaléncia mediana de imagens foi de 30% (intervalo inter-
quartil [IQR] 22% a 39%).

Néo foram incluidos oito estudos que descreveram nove al-
goritmos (um estudo relatou dois conjuntos de resultados de
algoritmos) para distinguir DM de imagens normais, imagens
de outras doencas ou outras lesdes retinianas néo relacionadas
na meta-andlise. Cinco desses algoritmos foram geralmente
baseados em conjuntos de dados menores (intervalo de 21 a
218 participantes por estudo), mas com uma prevaléncia maior
de imagens de DM (IC de 33% a 66%). Em relagéo aos classifica-
dores humanos, a sensibilidade relatada nesses estudos variou
de 0,95 e 0,97, enquanto a especificidade variou de 0,94 a 0,99.
Usaram-se também pequenos conjuntos de dados (intervalo
de 46 a 106), quatro algoritmos adicionais para detectar DM de
outras lesdes retinianas mostraram alta sensibilidade (interva-
lo de 0,96 a 1) e especificidade (intervalo de 0,77 a 1).

Kang et al.” concluiram que evidéncias de baixa a muito
baixa certeza sugerem que um teste baseado em algoritmo
pode identificar corretamente a maioria dos individuos com
DM, sem aumentar encaminhamentos desnecessarios ( falsos
positivos) em ambientes de cuidados primarios ou especiali-
zados. Entretanto, hd preocupacdes significativas para aplicar
os resultados da revisdo devido a variagdes na prevaléncia de
DM nos estudos incluidos. Além disso, entre os testes baseados
em algoritmos, as estimativas de precisdo diagndstica estavam
com risco de viés devido aos participantes do estudo néo refle-
tirem caracteristicas do mundo real, validacdo inadequada do
modelo e a probabilidade de relatdrios de resultados seletivos.
A qualidade e a quantidade limitadas de algoritmos validados
externamente destacaram a necessidade de evidéncias de alta
certeza. Essas evidéncias exigirdo uma defini¢éo padronizada
para DM em diferentes modalidades de imagem e validacédo
externa do algoritmo para avaliar a generalizacéo.

A revisdo sistematica realizada por Chuchu et al.® envolveu
dois estudos coorte, que avaliaram a precisdo diagndstica de
aplicativos de smartphones para descartar o melanoma inva-
sivo cutaneo e as variantes melanociticas intraepidérmicas
atipicas em adultos com lesdes cuténeas suspeitas.

Ambos os estudos apresentaram alto risco de viés devido
ao recrutamento seletivo de participantes e altas taxas de ima-
gens ndo avalidveis. As preocupagdes sobre a aplicabilidade
dos achados foram altas devido a inclusdo apenas de lesoes ja
selecionadas para excisdo em um ambiente de clinica dermato-
légica e a aquisi¢do de imagens por clinicos em vez de usudrios
de aplicativos de smartphone. Relataram-se dados para cinco
aplicativos de celular e 332 lesdes cuténeas suspeitas com 86
melanomas nos dois estudos. Nos quatro aplicativos basea-
dos em IA que classificaram imagens de lesdes como melano-
mas (um aplicativo) ou como lesdes de alto risco ou “suspei-
tas” (trés aplicativos) usando um algoritmo pré-programado,
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as sensibilidades variaram de 7% (95% CI - 2% a 16%) a 73%
(95% CI - 52% a 88%) e as especificidades de 37% (95% CI —
29% a 46%) a 94% (95% CI - 87% a 97%). O tnico aplicativo
que usou armazenamento e encaminhou as imagens de lesdo
por um dermatologista teve uma sensibilidade de 98% (95% CI
- 90% a 100%) e especificidade de 30% (95% CI - 22% a 40%).

O nimero de falhas de teste (imagens de lesdes analisadas
pelos aplicativos, mas classificadas como “nédo avalidveis” e
excluidas pelos autores do estudo) variou de trés a 31 (ou 2%
a 18% das lesdes analisadas). O aplicativo store-and-forward
apresentou uma das maiores taxas de falha de teste (15%).
Pelo menos um melanoma foi classificado como néo avaliavel
em trés das quatro avaliacdes do aplicativo.

Chuchu et al.® concluiram que aplicativos de smartphone
que usam andlise baseada em IA ainda ndo demonstraram re-
sultados suficientes em termos de preciséo e estdo associados
aalta probabilidade de ndo detectar melanomas. Os aplicativos
baseados em imagens de armazenamento e encaminhamento
podem ter um papel potencial na apresentagdo oportuna de
pessoas com lesdes potencialmente malignas, facilitando pra-
ticas ativas de autogerenciamento de saide e engajamento
precoce daqueles com lesdes cutdneas suspeitas. Entretanto,
eles podem incorrer em um aumento significativo de recursos
e carga de trabalho. No contexto da escassez de evidéncias e
da baixa qualidade metodolégica dos estudos disponiveis até
o momento, ndo ¢é possivel concluir a respeito dessa pratica
como rotina. Todavia, esse é um campo que avanca rapida-
mente, e novos e melhores aplicativos com relatérios robustos
de estudos podem mudar essas conclusdes.

Em outra revisdo sistemdtica, Ferrante di Ruffano et al’
avaliaram a precisdo dos sistemas diagndsticos assistidos por
computador (SDC) para o diagnéstico de melanoma invasivo
cuténeo e variantes melanociticas intraepidérmicas atipicas,
carcinoma basocelular e carcinoma espinocelular em adul-
tos, e compararam sua precisdo com a da dermatoscopia.
Incluiram-se 23 coortes com 9.602 lesdes (1.220 melanomas,
pelo menos 83 carcinomas basocelulares [CBC] e nove carci-
nomas espinocelulares [CEC]), fornecendo 32 conjuntos de
dados para o sistema digital Derm-CAD e sete para a derma-
toscopia. Dezoito estudos avaliaram SDC baseado em espec-
troscopia (Spectro-SDC) em dezesseis coortes de estudo com
6.336 lesdes (934 melanomas, 163 CBC, 49 CEC), fornecendo
32 conjuntos de dados para Spectro-SDC e seis para dermatos-
copia. Estes consistiram em quinze estudos usando imagens
multiespectrais (MSI), dois estudos usando espectroscopia de
impedéancia elétrica (EIS) e um estudo usando espectroscopia
de refletancia difusa. Os estudos foram relatados de forma in-
completa e com risco de viés incerto a alto em todos os do-
minios. Os estudos incluidos abordam inadequadamente a
questdo da revisdo devido a abundéncia de estudos de baixa
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qualidade, aos relatdrios precarios e ao recrutamento de gru-
pos altamente selecionados de participantes.

Em todos os sistemas SDC, encontrou-se uma variagio con-
sideravel nas tecnologias de hardware e software usadas, nos
tipos de algoritmo de classificacdo empregados, nos métodos
usados para treinar os algoritmos e em quais caracteristicas
morfoldgicas da lesdo foram extraidas e analisadas em todos os
sistemas SDC, e até mesmo entre estudos que avaliaram siste-
mas SDC. A metandlise mostrou que os sistemas SDC tinham
alta sensibilidade para a identificagdo correta de melanoma
invasivo cuténeo e variantes melanociticas intraepidérmicas
atipicas em populagdes altamente selecionadas, mas com es-
pecificidade baixa e muito variavel, particularmente para os
sistemas Spectro-SDC. Os dados agrupados de 22 estudos es-
timaram a sensibilidade do Derm-SDC para a deteccédo de me-
lanoma em 90,1% (95% CI - 84,0% a 94,0%) e a especificidade
em 74,3% (95% CI - 63,6% a 82,7%). Os dados agrupados de oito
estudos estimaram a sensibilidade da SDC de imagem multies-
pectral (MSI-SDC) em 92,9% (95% CI - 83,7% a 97,1%) e a espe-
cificidade em 43,6% (95% CI - 24,8% a 64,5%). Quando aplicado
auma populacéo hipotética de mil lesdes na prevaléncia média
observada de melanoma de 20%, o Derm-SDC deixaria de de-
tectar vinte melanomas e levaria a 206 resultados falso-positi-
vos para melanoma. O MSI-SDC deixaria de detectar catorze
melanomas e levaria a 451 diagndsticos falsos para melanoma.
As descobertas preliminares sugerem que os sistemas SDC sdo
pelo menos tdo sensiveis quanto a avaliagdo de imagens derma-
toscopicas para o diagndstico de melanoma invasivo e varian-
tes melanociticas intraepidérmicas atipicas. Entretanto, néo é
possivel fazer consideracoes agrupadas sobre o uso de SDC em
populagdes ndo encaminhadas, ou sua preciséo na detecgéo de
neoplasias queratinociticas, ou seu uso em qualquer cendrio
como auxilio diagnédstico, devido a escassez de estudos.

Ferrante di Ruffano et al.’ concluiram que, em populagdes
de pacientes altamente selecionadas, todos os tipos de SDC
demonstram alta sensibilidade e podem ser uteis como um

backup para diagndstico especializado para auxiliar na minimi-
zagdo do risco de melanomas néo diagnosticados. No entanto,
a base de evidéncias é atualmente muito pobre para entender
se as safdas do SDC se traduzem em diferentes tomadas de de-
cisdo clinicas na pratica. H4 dados insuficientes sobre o uso de
SDC em ambientes comunitérios ou para a deteccéo de neo-
plasias queratinociticas. A base de evidéncias para sistemas in-
dividuais é muito limitada para conclusées sobre quais podem
ser preferidos para a pratica. Sdo necessdrios, portanto, estudos
comparativos prospectivos para avaliar o uso de SDC como au-
xiliares de diagndstico, em comparagéo com a dermatoscopia
face a face e em populagdes participantes que sejam represen-
tativas daquelas nas quais o teste seria usado na préatica.

Diante dos achados dos estudos incluidos nesta reviséo,
a precisdo diagndstica da IA na drea da satude ainda néo estd
plenamente estabelecida. A IA podera ser uma ferramenta de
triagem promissora na medicina do futuro, mas, para melhorar
a performance, deverdo ocorrer ajustes nos algoritmos atuais.
Nesse dmbito, também serdo necessarios novos estudos pros-
pectivos para melhor robustez da evidéncia do uso da IA na
satde. Esses estudos deverdo ter padronizagdo de relato de
resultados para facilitar a busca por evidéncia de alta qualida-
de. Até 14, a IA permanece como uma promessa de melhora da
precisédo diagndstica na 4rea da satde.

CONCLUSAO

H4 poucas revisdes sistemdticas Cochrane que avaliaram a
precisdo diagndstica da IA na area da satide. Embora a IA possa
ser uma ferramenta de triagem promissora na pratica médica no
futuro, no momento, a maioria dos estudos ndo demonstra bene-
ficios consideraveis em seu uso. E relevante enfatizar que o nivel
de evidéncia atual é bastante limitado devido a heterogeneidade
e as limitagdes metodolégicas dos estudos primarios. Nesse con-
texto, recomenda-se a realizagéo de novos estudos prospectivos,
com padronizagéo das analises e relato dos resultados.
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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
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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
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In: Styne DM, Brook CGD, editors. Current concepts in pediatric
endocrinology. New York: Elsevier; 1987. p. 91-125.
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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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