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@ FDITORIAL

“Se Deus nao

existe, tudo sera permitido”.
O caso da ANVISA no Brasil atual

Paulo Andrade Lotufo'

A frase do titulo foi retirada de um longo paréagrafo do ro-
mance Irmédos Karamozov, de Fiodor Dostoivesky. O escritor
russo, & época, polemizava, nas palavras de seus persona-
gens, com os niilistas russos que consideram que tudo seria
possivel e aceitdvel.! Em suma, aceite-se ou néo a existéncia
de Deus, a sociedade precisa de regras pétreas para a sua con-
vivéncia. A isso, podemos denominar processo civilizatério.
Abominamos a antropofagia, criminalizamos o incesto e o in-
fanticidio, reduzimos cada vez mais as restri¢coes de género,
raca e preferéncia sexual. Tudo isso, porque acreditamos que
nem tudo é permitido. Agimos assim motivados pela religido
ou pelo respeito as leis. Um fato interessante é que ha mo-
mentos divinos que ndo podem ser abolidos por quem estd
no poder espiritual ou civil. Diga-se o caso da pedofilia na
Igreja Catolica Apostdlica Romana, em que néo foi possivel a
um Sumo Pontifice impedir a puni¢do aqueles que atentaram
aos principios da cristandade.

Por outro lado, cada vez mais, no mundo da politica, os
mandantes precisam se limitar as tarefas para as quais foram
eleitos nos ditames de uma Constitui¢do. No Brasil de 2017,
essa pergunta se apresenta agora a toda sociedade, mas prin-
cipalmente para os trés poderes da Republica nas tres esferas
de governo em relacdo a proibi¢do ou liberagdo de medica-
mentos. Os trés principais exemplos da extrapolacdo de di-
reitos e deveres na drea médica se encontram na liberacéo de
medicamentos, como nos casos da fosfoetanolamina, da li-
beragéo do uso de anorexigeno para emagrecimento e o caso
mais recente da l-asparaginase para leucemias.

Tudo é permitido em relacdo a medicamentos? Prefeitos,
governadores, presidentes, deputados, senadores, juizes po-
dem decidir qualquer coisa referente a esse tema? Ndo, é a
resposta. Em um momento divino, estabeleceu-se que agén-
cias governamentais independentes passassem a controlar
medicamentos para salvaguardar a satde da populacdo.
E isso aconteceu a partir de experiéncias desastrosas, como
nos exemplos do Estados Unidos e do Brasil.

O maior exemplo foi a consolidagédo do “Food and Drug
Administration” (FDA) em 1938, apds o rumoroso caso da
adi¢éo do dietilenoglicol a um dos primeiros bacteriostaticos,
a sulfonilamida. Esse excipiente causou a morte de mais de
100 pessoas nos Estados Unidos. Desde essa época, o FDA
foi se equipando cada vez mais com pessoal qualificado, con-
tratando a farmacologista canadense Frances Kelsey, entre
outros cientistas. Kelsey, ao final dos 1950, néo aceitou o re-
gistro de um novo medicamento para hiperémese gravidica,
a talidomida. Alegou que ndo havia estudos suficientes em
animais para afastar o efeito teratogénico. Apesar da pressdo
do laboratério, alegando que somente os Estados Unidos nédo
permitiam a comercializagdo da talidomida, o FDA foi irredu-
tivel na ndo homologagdo. Em pouco tempo, a realidade mos-
trou que a precaucdo de Frances Kelsey foi valida. Na Europa
e no Brasil, foram notificados casos em ntimero elevado e
crescente de criancas com focomelia associada ao uso da ta-
lidomida. Nenhum caso nos Estados Unidos!

No Brasil, apesar de sempre existir, no Ministério da Satide
e nas secretarias estaduais, departamentos de vigilancia

IProfessor titular de Clinica Médica da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo. Presidente da Camara de Pesquisa do Hospital Universitario da
Universidade de Sao Paulo. Diretor Cientifico da Associagdo Paulista de Medicina 2014-17. Editor das revistas Sdo Paulo Medical Journal e Diagnéstico & Tratamento.
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Av. Prof. Lineu Prestes, 2.565
Butantd — S&o Paulo (SP) — Brasil
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“Se Deus ndo existe, tudo sera permitido”. O caso da ANVISA no Brasil atual

sanitaria, o controle sempre foi pifio até os anos 1990. Somente
depois do escandalo “Microvlar” — contraceptivo hormonal
oral que teve lote comercializado contendo placebo —, é que
a opinido publica brasileira passou a exigir controle efetivo
dos medicamentos disponibilizados. Ao menos, nesse caso,
néo houve mortes, mas vidas ndo programadas. Pior ocorre-
ra dois anos antes em Caruaru, onde mais de 100 pacientes
em hemodidlise morreram por causa da ma qualidade da
agua utilizada, sem qualquer controle. Apds esses casos, 0
Congresso aprovou, em 1999, a criagdo da Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), com cargos eletivos com
mandato com tempo determinado.

A ANVISA é um 6rgdo que precisa de independéncia,
tal como a Policia Federal, para atuar nas suas atribuicdes
legais sem incdmodos. Interferir nas suas decisdes é mani-
festacdo de defesa de interesses populistas, econdmicos,

indefensaveis no mais puro e escancarado jogo da politica
baixa. Obviamente, as decis6es da ANVISA ndo sdo necessa-
riamente 100% corretas, mas é um érgdo que precisa de mui-
to mais investimento em inteligéncia agregada a capacidade
de avaliagdo tecnolégica. Nos trés casos citados, a ANVISA
se manifestou claramente contra a liberacdo da fosfoeta-
nolamina, uma decisdo corretissima. Anteriormente, proi-
bira a comercializacdo de anfetaminicos, uma decisdo com
embasamento, mas que poderia ter sido mais debatida no
meio médico. No caso da l-asparaginase, a ANVISA pratica-
mente foi excluida de uma decisdo importante que seria a de
conferir a qualidade do medicamento importado da China.
Nos, médicos, como profissionais ou cidadaos, devemos con-
siderar a ANVISA um patrimoénio a ser defendido e ampliado
em termos de quantidade e qualidade de pessoal gabaritado.
Sem a ANVISA, tudo serd permitido.

REFERENCIAS

1. Dostoiévski F. Os Irm&os Karaméazov. Russia: The Russian Messenger; 1880.
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@ RELATO DE CASO

Displasia de Streeter:
uma malformacao genética rara.
Relato de caso

Marcio Luis Duarte!, Caio Eduardo Ferreira Rezieri", Fabio Peluzo de Abreu"

Irmandade da Santa Casa da Misericérdia de Santos

RESUMO

Contexto: A displasia de Streeter, também conhecida como sindrome das bandas de constricdo congénita ou sindrome da banda amnié-
tica, € uma anomalia rara que se manifesta como bandas anulares concéntricas nas extremidades superiores ou inferiores e, as vezes, no
tronco. Apresenta amplo espectro de malformagdes caracterizado por assimetria e polimorfismo, que podem levar ao aborto esponténeo.
Descricdo do caso: Paciente do sexo feminino de dois anos de idade, com deformidade nas pernas desde o nascimento, apresentou piora
progressiva, além de limitagdo funcional na perna direita. Ao exame fisico, observou-se banda de constri¢éo superficial na perna esquerda,
porém sem limitagdo funcional. A perna direita apresenta banda de constricdo profunda, com importante deformidade do pé direito, sem
caracterizagdo de todos os pododactilos e com linfedema. Discuss&o: A displasia de Streeter é uma doenca rara, de dificil diagndstico ao
estudo ultrassonogréfico, com a maioria dos seus casos sendo diagnosticada ao nascer, ndo apresentando etiologia definida ainda, apesar
de existirem mecanismos propostos. O reconhecimento da displasia é crucial para o aconselhamento genético apropriado. Suas deformi-
dades sdo miltiplas e quase sempre assimétricas. Conclus&o: Expomos um caso de displasia de Streeter bilateral, com condutas diferentes
nos membros acometidos e com resultado pds-operatério satisfatorio.

PALAVRAS-CHAVE: Sindrome de bandas amnidticas, amputacéo, radiologia, anormalidades musculoesqueléticas, pré-escolar

|NTRODU§AO As malformacées sdo divididas em trés grupos principais
de acordo com a localizacdo anatdémica:

A displasia de Streeter, também conhecida como sin- - Extremidades, exemplo: amputagoes, constricdes.
drome das bandas de constricdo congeénita ou sindrome « Cabeca, exemplo: labio leporino e fenda palatina.
da banda amnidtica é uma anomalia rara que se mani- « Outras regioes, exemplo: defeitos da parede abdominal ou
festa como bandas anulares concéntricas nas extremi- tordcica, tubo neural, miocele.
dades superiores ou inferiores e, as vezes, no tronco.!
Apresenta amplo espectro de malformacdes, caracteriza- A literatura traz como principais anomalias associadas as
do por assimetria e polimorfismo,*® que podem levar ao que ocorrem nas maos, como a sindactilia, acrossindactilia,
aborto espontaneo.? hipoplasia falangica e braquidactilia.'

'Médico radiologista musculoesquelético na Weblmagem, Sao Paulo (SP).
"Médico residente em ortopedia na Irmandade da Santa Casa da Misericérdia de Santos, Santos (SP).
"Médico ortopedista pediatrico na Irmandade da Santa Casa da Misericérdia de Santos, Santos (SP).
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Displasia de Streeter: uma malformacdo genética rara. Relato de caso

RELATO DO CASO

Paciente do sexo feminino de dois anos de idade, com de-
formidade nas pernas desde o nascimento, apresentou pio-
ra progressiva, além de limitacdo funcional na perna direita.
Ao exame fisico, observou-se banda de constrigéo superficial
na perna esquerda, porém sem limitacéo funcional. A perna
direita apresentava banda de constri¢do profunda, com im-
portante deformidade do pé direito, sem caracterizagio de
todos os pododaéctilos e com linfedema (Figura 1). Tais acha-
dos caracterizam a displasia de Streeter.

A radiografia da perna direita demonstrou fusdo da diéfise
da tibia com a fibula, deformidade dos ossos do pé - foram
caracterizados apenas trés metacarpos — e importante ede-
ma das partes moles (Figura 2).

Devido a importante limitacdo funcional do membro
inferior direito, optou-se pela a amputacdo da perna direi-
ta, enquanto na perna esquerda, foi realizada a zetaplastia
(Figura 3). A paciente, desde entéo, apresenta-se em acom-
panhamento ambulatorial, evoluindo de forma satisfatdria.

DISCUSSAO

A prevaléncia da displasia de Streeter aproximada é de
1 caso a cada 10.000-15.000 nascidos vivos.'*** A sindrome
ndo é hereditdria e os casos ocorrem esporadicamente,"®
apresentando elevado indice de dbito e incompatibilidade
com a vida.* As constrigdes podem ser superficiais ou pro-
fundas, e se estendem até a aponeurose, podendo inclusive
chegar ao osso e interferir no retorno venoso e linfético, pro-
vocando edema acentuado distal a constri¢do."*®

Existem dois mecanismos patogénicos propostos a teoria
extrinseca e a teoria enddgena:* Na teoria extrinseca, ocorre

a ruptura precoce do &mnio, que proporcionaria o contato
do feto com a superficie corionica amniética, advindo, entéo,
a aderéncia dessa estrutura a varios segmentos fetais, que le-
varia as bandas fibrosas a aprisionar o corpo fetal. O segun-
do mecanismo baseia-se na teoria enddgena, que estabelece
a ocorréncia de um defeito no plasma germinativo, com a

Figura 2. Radiografia da perna direita demonstra fusdo da
diéfise da tibia com a fibula e deformidade dos ossos do pé.

Figura 1. Exame fisico pré-operatério demonstra, em A, deformidade do pé direito, banda de constri¢do profunda na perna
direita e banda de constricdo superficial na perna esquerda. Em B, evidente deformidade dos dedos do pé direito com linfedema,

que ndo ocorre no pé esquerdo.

Diagn Tratamento. 2017;22(3):103-6.



Mércio Luis Duarte | Caio Eduardo Ferreira Rezieri | Fabio Peluzo de Abreu

ruptura vascular e alteragdo da morfogénese durante a fase

da gastrulagdo.
Patterson enumerou os critérios para diagndstico:'

- Banda de constrigdo simples.

. Banda de constricdo acompanhada de deformidades da
parte distal com ou sem linfedema.

« Banda de constricdo acompanhada de fusdes das por¢oes
distais ou sindactilia terminal.

+ Amputacdo intrauterina.

O diagnostico é dificil, com a maioria dos casos néo
sendo detectadas até o nascimento,’ mas pode ser feito na
gestacdo pela ultrassonografia, melhor avaliada com o es-
tudo tridimensional, sendo identificada a displasia como
uma linha muito fina que atravessa a cavidade amnidtica
ou que se une ao feto.* O reconhecimento da sindrome da

banda amniética é crucial para o aconselhamento gené-
tico apropriado, sendo uma doenga sem aumento do ris-
co de recorréncia. As deformidades sdo multiplas e quase
sempre assimétricas.?

Em casos de constri¢des superficiais o tratamento € reali-
zado mediante zetaplastia em dois ou mais tempos cirtrgicos,
fazendo-se sua excisdo e liberagdo dos feixes vasculonervo-
s0s, com o objetivo de diminuir os transtornos circulatérios.!
A cirurgia deve ser realizada o mais precocemente possivel,
em virtude das afecgdes cuténeas, edemas linfaticos e até
gangrena do segmento distal.* Muitas vezes, a inica opgédo
cirtrgica é a amputacédo da extremidade acometida.*

Foi realizada busca sistematizada no PubMed, LILACS e
SciELO (Tabela 1), sendo selecionados artigos em lingua in-
glesa e portuguesa, a fim de obter informagées, comparando
os dados da literatura médica com nosso caso. Notamos que

Figura 3. Exame fisico pds-operatério mostra, em A, amputagdo da perna direita. Em B, a perna esquerda, com resolucao da

banda de constricdo com a zetaplastia.

Tabela 1. Estratégia de busca realizada no dia 02/10/2016

Base de dados

Estratégia de busca

Resultado Relatos semelhantes

(“Amniotic Band Syndrome”[Mesh]) OR (“Amniotic Band Syndrome"”) OR
(Syndrome, Amniotic Band) OR (Streeter Syndrome) OR (Syndrome, Streeter)
OR (Ring Constrictions, Intrauterine) OR (Constriction, Intrauterine Ring)

MEDLINE (via
PubMed)

OR (Constrictions, Intrauterine Ring) OR (Intrauterine Ring Constriction)
OR (Intrauterine Ring Constrictions) OR (Ring Constriction, Intrauterine) OR 498 56
(Annular Grooves) OR (Annular Groove) OR (Groove, Annular) OR (Grooves,

Annular) OR (Amniotic Bands) OR (Amniotic Band) OR (Band, Amniotic) OR
(Bands, Amniotic) OR (Amputation, Intrauterine) OR (Amputations, Intrauterine)
OR (Intrauterine Amputation) OR (Intrauterine Amputations)

LILACS (via BVS)

("Amniotic Band Syndrome”[Mesh]) 57 33
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Displasia de Streeter: uma malformacdo genética rara. Relato de caso

o quadro fenotipico apresentado da paciente, nas duas per-
nas, é semelhante ao relatado na literatura. Assim, com aco-
metimento assimétrico das bandas de constri¢do nas pernas,
optou-se por tratamento diferente entre os membros, de
acordo com o descrito na literatura médica, apresentando,
também, resultado pés-operatério satisfatério.

CONCLUSAO

Expomos um caso de displasia de Streeter bilateral nas
pernas, com acometimento assimétrico e, consequentemen-
te, com condutas cirtirgicas diferentes, apresentando resulta-
do pés-operatoério satisfatério.
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RESUMO

Contexto: Granuloma facial ¢ dermatose rara, benigna, localizada e crénica, com caracteristicas histopatolégicas de vasculite leucocitoclasti-
ca. Seu diagnostico muitas vezes é um desafio para o dermatologista, pois a morfologia da lesdo pode simular outras doengas dermatolégi-
cas, como carcinoma basocelular. Descricdo do caso: Mulher, de 45 anos, fototipo 1 com lesdo nasal assintomatica hd um ano, apresentou-se
para exame clinico e dermatoscépico. A lesdo assemelhava-se ao carcinoma basocelular, porém o exame histopatolégico confirmou tratar-se
de granuloma facial. Discussao: As lesdes de granuloma facial localizam-se principalmente na face e fazem diferencial com eritema eleva-
tum diutinum, carcinoma basocelular, linfoma cutédneo, pseudolinfoma, entre outros. O exame anatomopatoldgico é caracteristico, com a
presenca de infiltrado inflamatdrio misto predominantemente perivascular. Conclusées: O diagnéstico de granuloma facial deve ser sempre
lembrado diante de lesdes faciais que se apresentam como placas eritémato-acastanhadas, sendo necessério, além de exame clinico e
dermatoscopico, a avaliagdo histopatoldgica.

PALAVRAS-CHAVE: Granuloma, carcinoma basocelular, vasculite, vasculite leucocitocléstica cuténea, histologia

INTRODUCAO entretanto, esta terminologia foi abolida para diferenciar

dos infiltrados exclusivamente eosinofilicos cutaneos.?

Granuloma facial é uma vasculite cutdnea benigna, Embora seja uma forma localizada de vasculite leucoci-

rara, cronica e de etiologia ainda desconhecida.'” Foi des- toclastica, ndo hé evidéncia de associagdo e envolvimento
crita por Wigley, em 1945, como “granuloma eosinofilico’; sistémico.
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Granuloma facial mimetizando carcinoma basocelular

As lesoes cléssicas sdo placas, papulas ou nddulos erite-
matosos bem delimitados, localizados preferencialmente na
face. O diagndstico clinico do granuloma facial é, muitas ve-
zes, um desafio para o dermatologista, pois sua morfologia
pode simular outras dermatoses. Relatamos caso exuberante
de lesdo nasal de granuloma facial que, clinica e dermatosco-
picamente, simulava carcinoma basocelular.

DESCRICAO DO CASO

Paciente do sexo feminino, de 45 anos, de cor branca,
de ocupacéo prendas domésticas, referia hd um ano lesdo
assintomadtica, de crescimento progressivo, localizada na
regido nasal lateral esquerda. Relatava antecedente pes-
soal de cancer de pele ndo melanoma.

Ao exame dermatolégico, notava-se placa eritematosa,
com superficie brilhante, bordas definidas e, a dermatosco-
pia, presenca de telangiectasias com tendéncia a serem arbo-
riformes e aspecto de “poros dilatados” (Figura 1). A hip6tese
diagndstica inicial foi de carcinoma basocelular.

Optou-se por realizar bidpsia incisional da lesdo, que
evidenciou, ao exame histopatolégico, epiderme intacta,
presenca de zona Grenz e, na derme, infiltrado inflamaté-
rio denso, misto (neutréfilos, eosindfilos, linfécitos), con-
centrado na regido perivascular, associado a fragmentacdo
nuclear e dano a parede vascular compativel e caracteri-
zando o granuloma facial (Figuras 2 e 3).

A paciente foi inicialmente tratada com infiltragdo
intralesional de corticosteroide e apresentou melhora
discreta ap6s quatro sessOes com intervalos de trés se-
manas. Devido ao grande incomodo da paciente com a
lesdo e ao comprometimento estético referido pela pa-
ciente, optou-se por excisdo cirtrgica. A paciente estd em
seguimento ha dois anos, sem recidiva ou surgimento de
novas lesdes.

DISCUSSAO

Granuloma facial é uma dermatose rara, classicamente
descrita como mais prevalente em homens, porém Oliveira
e colaboradores, em 2016, identificaram, em série de 10 ca-
sos, maior prevaléncia em mulheres.>** Esta afec¢do derma-
tolégica é mais comum entre a terceira e quinta década de
vida, tem curso cronico, crescimento lento e exacerbagdes
apds exposicdo ao sol ou calor. Ndo apresenta evidéncia de
acometimento sistémico, ou seja, é uma vasculite leucocito-
pléstica localizada.

O granuloma facial pode apresentar-se como lesdo tini-
ca ou mdltiplas lesées.” Sdo placas, papulas ou nédulos
eritémato-acastanhados ou violdceos bem delimitados,

Diagn Tratamento. 2017;22(3):107-10.

Figura 1. Placa eritematosa localizada na lateral nasal
esquerda e dorso nasal, com telangiectasias na superficie.

Figura 2. Exame histopatoldgico evidenciando epiderme
intacta, presenca de zona Grenz e, na derme, infiltrado
inflamatdrio denso, misto (neutrdfilos, eosindfilos, linfocitos),
concentrado no perivascular (hematoxilina-eosina).

evidente concentragao perivascular. Ha fragmentagao nuclear
e dano a parede vascular (hematoxilina-eosina).
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com telangiectasias na superficie e acentuacéo folicular,
muitas vezes conferindo o aspecto em “peau dorange’.
A localizacdo mais frequente é na face, especialmente na
regido lateral do nariz (30% dos casos), ponta nasal (7%),
pré-auricular (22%), malar (22%) e fronte (15% dos ca-
s0s).”® Apesar de incomum, granuloma facial pode ocorrer
excepcionalmente no tronco, couro cabeludo e extremi-
dades superiores.” Os pacientes podem referir sensacéo
de prurido ou ardor sobre as lesdes.**

Sua etiologia ndo é conhecida, mas exposi¢do solar,
exposicdo a radiacgdo, trauma e alergia sdo possiveis de-
sencadeantes.* O diagndstico de certeza do granuloma
facial é histopatoldgico, mas a dermatoscopia pode ser
ferramenta auxiliar e complementar. A dermatoscopia,
as lesoes apresentam fundo cor-de-rosa, com acentuacéo
folicular; areas transliicidas branco-acinzentadas sem es-
truturas, estrias esbranquicadas, além de telangiectasias
focalizadas e alongadas.”

O exame histopatoldgico das lesdes evidencia uma epi-
derme intacta, separada da derme por uma zona Grenz.
A derme apresenta padrdo inflamatério denso, misto, con-
tendo neutroéfilos, eosindfilos, células do plasma e linfoci-
tos, que sdo predominantemente CD4+ e, ao produzirem
interferon-y, induzem a quimiotaxia de mais linfécitos.*'° O
processo inflamatdrio concentra-se na regido perivascular,
ocorrendo fragmentagdo nuclear e dano a parede vascular
(vasculite de pequenos vasos).!! O extravasamento de he-
maceas e deposi¢do de hemossiderina contribuem para a
cor dalesdo."” Os exames laboratoriais sdo normais, exceto
por ocasional eosinofilia.’

Tabela 1. Resultados da busca sistematizada nas bases de
dados médicas realizada no dia 12/05/2017

Estratégia ok
Base de dados d 9 Resultados de caso
e busca
semelhantes
(Granuloma
Embase Faciale) OR
(via Elsevier) (Cutaneous 252 78
Vasculitis)
(9(Granuloma
Faciale) OR
Scopus (Cutaneous 170 84
Vasculitis)
MEDLINE (via (%Gfar‘;'g”;a
PubMed), filtro: actale 237 161
“case reports” (Cutaneous
P Vasculitis)

Os principais diagndsticos diferenciais do granuloma
facial sdo eritema elevatum diutinum (EED), carcinoma
basocelular, infiltrado linfocitico de Jessner, erupcéo po-
limorfa a luz, linfoma cutdneo, pseudolinfoma, rosdcea,
rinofima, ldpus eritematoso, sarcoidose e outras doencas
granulomatosas.® Tanto EED quanto granuloma facial sdo
variantes da vasculite leucocitoclastica e, histologicamen-
te, suas diferencas sdo muito sutis. No EED, ha um maior
componente fibroso, enquanto no granuloma facial ha um
infiltrado inflamatdrio mais proeminente na zona Grenz.
Entretanto, tais diferencas sdo muitas vezes incapazes de
permitir o diagnéstico diferencial entre eles.'?

O diferencial de granuloma facial com carcinoma ba-
socelular provém da morfologia das lesdes: ambas sdo
eritematosas, por vezes bem delimitadas. A presenca de
telangiectasias também é um importante confundidor
diagnostico, como no caso relatado. O granuloma facial
geralmente néo se apresenta com tlcera, enquanto ulce-
racdo pode ocorrer no carcinoma basocelular. Uma con-
duta mais prudente é realizar bidépsia cutanea na borda da
leséo e correlaciona-la com a morfologia clinica.

O granuloma facial tende a ser refratdrio a diversos
tratamentos, entretanto ha relatos de involugdo espon-
tanea.’ Esquemas terapéuticos envolvem a utilizagdo de
corticosteroide tépico ou intralesional, antimaldricos,
dapsona, fototerapia, criocirurgia, pulsed dye laser, der-
moabrasdo.® A excisdo cirurgica também é uma opcio,
assim como foi realizada com sucesso na paciente em
questdo. H4 relatos de sucesso terapéutico com uso do
tacrolimus tépico 0,1%, uma vez que diminuiria a quan-
tidade de células de células de Langerhans e inibiria a
propagacdo da cascata inflamatdria.'?

A busca sistematizada nas bases de dados investigadas
(Tabela 1) sobre o diagnéstico de granuloma facial e as mo-
léstias que o mimetizam evidenciam que esta ainda é uma
dermatose pouco discutida pela comunidade cientifica.

CONCLUSAO

O granuloma facial é dermatose cronica com caracteris-
ticas histopatolégicas bem definidas. Entretanto, represen-
ta grande desafio ao dermatologista, pois a morfologia da
lesdo mimetiza outras doengas dermatoldgicas, inclusive
assemelha-se a lesdes neoplasicas, como o linfoma cuténeo
e o carcinoma basocelular. Seu tratamento é refratario as
terapéuticas disponiveis. O diagnostico desta dermatose
deve ser sempre lembrado quando examinamos lesdes fa-
ciais apresentadas como placas eritémato-acastanhadas,
sendo imperioso, além de exame clinico e dermatoscopico,
a avaliacdo histopatoldgica.
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Ultrassom é inferior a
artrocentese com pesquisa de
cristais para o diagndstico de gota
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PERGUNTA CLINICA

Qual a acurécia do ultrassom no diagndstico de gota em

pacientes nos quais se suspeita dessa doenga?

PONTO DE PARTIDA

O ultrassom é moderadamente preciso em diagnosticar

gota em pacientes nos quais se suspeita dessa doenca.'

Nivel de evidéncia = 2b.
DESENHO DO ESTUDO
Anélise dos dados de estudo transversal multicéntrico.
FINANCIAMENTO
Outros.
CENARIO

Ambulatorial.

ALOCACAO

Néo se aplica.
SINOPSE

Os reumatologistas do estudo em pauta® avaliaram
824 pacientes consecutivos, com pelo menos uma articula-
¢do inchada ou nddulo subcuténeo, que pudessem ter gota.
Cada paciente foi submetido a artrocenteses (aspiragéo do li-
quido sinovial). Os autores analisaram trés achados ultrasso-
nogréaficos: (a) sinal do duplo contorno, (b) aspecto de “tem-
pestade de neve” e (c) presenga de tofos.

A presenca de cristais de urato monossddico no liquido
sinovial enviado ao laboratério foi considerada como referén-
cia para o teste. Os médicos que interpretaram os exames de
imagem néo tinham conhecimento dos resultados da andlise
do liquido sinovial. Aproximadamente 50% dos pacientes ti-
nham cristais de urato monossédico e 12,5% tinham cristais
de pirofosfato de calcio. Entre a populagdo total do estudo,
cada um dos trés achados ultrassonograficos teve baixa sen-
sibilidade (30%-60%), porém foi razoavelmente especifico
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Ultrassom é inferior a artrocentese com pesquisa de cristais para o diagnéstico de gota

(91%-95%). Quando a presenca de pelo menos um dos trés

achados foi considerada como resultado positivo, a sensibili-

dade foi de 77% e a especificidade foi de 84%. Em outras pala-
vras, o ultrassom mostrou:

« Baixa capacidade de identificar gota entre individuos por-
tadores da doenca (sensibilidade de no méximo 60%, ou
seja, 40% de falsos negativos).

- Capacidade aceitdvel em identificar corretamente os ndo
doentes (especificidade de até 95%, dependendo do acha-
do, ou seja 5% de falsos negativos). Isso significa que talvez
seja um teste ttil para a confirmacéo da doenga.

Os autores relatam os valores preditivos positivos e nega-
tivos, mas como estes variam amplamente de acordo com a
prevaléncia da doenga na populagio estudada, esses valores
podem néo se aplicar para todas as populagoes.

COMENTARIO DA TRADUCAO

De modo geral, este POEM mostra o ultrassom como uma
possibilidade diagndstica, a0 mesmo tempo que evidencia que a
confianga ndo deve estar completamente depositada no méto-
do. Como habitualmente acontece, a clinica permanece superior.
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PERGUNTA CLINICA

O nivel de hemoglobina Alc subestima a glicemia em
afro-americanos com trago falciforme?

PONTO DE PARTIDA

Nesse estudo de coorte retrospectivo,' os niveis de hemo-
globina Alc (HbAlc) foram significativamente mais baixos em
adultos afro-americanos com trago falciforme (TF) do que en-
tre aqueles sem TF (diferenga de média: -0,32% a-0,38%), apesar
de terem média similar de glicemia de jejum e pds-prandial.'?

Nivel de evidéncia = 2b.

DESENHO DO ESTUDO
Coorte (retrospectivo).

FINANCIAMENTO

Governamental.

CENARIO
Populacional.
ALOCACAO
Diversos.
SINOPSE

O tempo de vida dos glébulos vermelhos é mais curto em
adultos com TF, o que pode resultar em menos tempo dis-
ponivel para a glicacdo da hemoglobina e menores niveis de
HbAlc medidos em relacdo aos valores de glicose. Os pes-
quisadores desse estudo! avaliaram retrospectivamente
dados obtidos de individuos autoidentificados como afro-a-
mericanos que participaram de uma das duas coortes defi-
nidas em uma populagéo, originalmente estabelecidas para
avaliar o risco de desenvolver doenga coronariana a longo
prazo (pelo menos 25 anos). A condi¢édo de TF foi definida
como a presenca de um alelo anormal para a hemoglobina S.
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Hemoglobina A1C pode subestimar a glicemia em afro-americanos com traco falciforme

Um total de 4.620 participantes forneceu 9.062 medidas si-
multaneas de HbAlc e glicose em jejum e 2.001 medidas
simultdneas de HbAlc e glicose pds-prandial. Destes, 367
participantes foram identificados com TF. De acordo com
todos os dados disponiveis, a média da HbAlc foi significa-
tivamente menor nos adultos com TF do que naqueles sem
TF (5,7% e 6,0% respectivamente), apesar da média seme-
lhante de glicemia de jejum e valores de glicose pés-prandial.
Apés o ajuste para possiveis varidveis de confusdo — incluin-
do idade, sexo, indice de massa corporal, niveis de ferritina,
taxa de filtracdo glomerular e uso de medicagéao para diabe-
tes —, os niveis de HbAlc permaneceram significativamente
menores nos adultos com TF do que naqueles sem TF (dife-
renca média: -0,32 %; intervalo de confianca, IC 95% -0,38%
a -0,26%). A diferenca no nivel de HbAlc pela condigédo de

TF foi maior em niveis mais elevados de glicose em jejum e
glicose pds-prandial.

NOTA DO TRADUTOR

Importante notar que as pessoas foram selecionadas para
o estudo pela presenca do TFE, ndo importando se eram ou
néo portadoras de diabetes mellitus. Este é um estudo que
levanta suspeita de que o acompanhamento da hemoglobina
A1C, uma das grandes revolugdes no cuidado com diabetes
mellitus, pode néo ser adequado em algumas situagdes. No en-
tanto, o desenho retrospectivo do estudo também néo permi-
te a comprovagdo definitiva desses achados. Deve-se lembrar
que a presenca do TF acomete 2% a 8 % dos brasileiros* e ndo
seria dificil encontrar pacientes diabéticos nesse grupo.
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@ UINGUAGENS

Complexidades

Alfredo José Mansur'

Unidade Clinica de Ambulatério do Instituto do Coracédo do Hospital
das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo

Fazem parte da experiéncia cotidiana processos condu-
zidos de modos os mais diversos: ha os que julgamos con-
duzidos de modo competente (ou apropriado, eficiente,
inteligente, correto) de tal forma que, olhados a disténcia,
parecem acessiveis, simples, rdpidos, as vezes com a veloci-
dade do processamento da informdtica. Por outro lado, pode-
mos também lidar com processos que comec¢am e evoluem
de modo arrastado, lento, ndo resolutivo, em que cada passo
se multiplica em etapas pouco compreensiveis, que parecem
complexas e suscitam avaliagdo oposta. Oscilam os proces-
sos entre a complexidade aparente ou real e entre simplici-
dade falsa ou real.

Fato é que inevitavelmente podemos ser espectadores ou
até mesmo agentes, voluntarios ou ndo, de tais processos.
Nem sempre o que é complexo por natureza alcanga sem ris-
cos a simplicidade, que pode ser falsa. Ja se invocou a respeito
a citagdo de H.L. Mencken: “There is always an easy solution to
every human problem - neat, plausible, and wrong.* Por outro
lado, hd a possibilidade de algo simples ser transformado em
complexo ou que considerarfamos de falsa (ou desnecessa-
ria) complexidade.

Tanto quanto fazem parte do cotidiano geral, essas pon-
deracdes permeiam também a atividade clinica e cuidados &
satide em sentido mais amplo. Seguem reflexdes.

Aversdo - temas ou conceitos complexos podem provocar
tanto nos pacientes quanto nos profissionais de satide certa
aversdo, por serem considerados pouco pragmaticos, parti-
cularmente quando a conclusédo de processos complexos seja

pouco resolutiva ou pouco afirmativa, ainda que seja uma li-
mitagdo inerente ao tema tratado. Exemplos interessantes e
abertos de complexidades que podem ser pouco afirmativas
sdo alguns exercicios diagndsticos ou de avaliagdo progndsti-
ca de longo prazo, nos quais os limites entre probabilidade e
incerteza podem ser exuberante fonte dos deslimites concei-
tuais, tanto para leigos quanto para profissionais.

Siléncios - algumas complexidades inerentes a proces-
sos diagnésticos e terapéuticos, embora assentadas sobre
fundamentos tidos como sélidos e indicados clinicamente,
envolvem grande nimero de varidveis de tal modo que as
interagOes entre as varidveis podem recomendar prudéncia
e comedimento nas inferéncias, que podem ser de dificil tra-
dugéo verbal. Outros contetidos complexos amparam-se em
simbolos para expressdo, recurso que néo assiste rotineira-
mente a atividade clinica cientificamente fundamentada.
Resulta na pratica o silenciar evitando afirmagoes que extra-
vasam limites recomendaveis ou apropriados, como se fosse
ouvida a recomendacéo do filésofo: “What we cannot speak
about we must pass over in silence.™

Tempo - as vezes, os significados clinicos de fenémenos ob-
servados na pratica podem néo ser aparentes de inicio (ou ao
primeiro exame clinico), mas sé se revelam na evolugéo, apesar
de avaliagéo clinica competente e “de todos os exames comple-
mentares”. Ainda que possam néo impedir a terapéutica, esses
fendmenos s se aclaram na evolucéo clinica. Tanto quanto al-
gumas terapéuticas, a complexidade da atividade diagnéstica
pode ser entendida como variavel dependente do tempo.
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Complexidades

Imediatismo - de modo geral, pacientes esperam ou as-
piram que suas queixas ou demandas sejam tratadas com a
profundidade humana, cientifica e técnica. Pode ser que tal
profundidade dependa dos tempos de laténcia da interacgéo
humana. Os tempos “internéticos” (e-mail, WhatsApp etc.)
permitem que essas interagdes possam ser imediatas, de
modo a tratarem algo complexo no modo acessivel-disponi-
vel-imediato, a ponto de limitarem a densidade da experién-
cia e do entendimento, de tal maneira que a questio possa
ficar relegada a superficialidade. H4, na terapéutica, momen-
tos especiais de sensibilidade de pacientes que sempre lem-
bram a existéncia de tais detalhes.

Narrativa - na cultura “internética’ na qual vivemos, com
muita linguagem cifrada ou pré-moldada,® a narrativa pas-
sou a ser entendida em algumas situagdes como linguagem
complexa associada a menor objetividade, e esquecida como
credencial de acesso a realidade,* que, em nosso caso, é o de
acesso ao paciente e a terapéutica.

Objetivo - entre os objetivos da atuacédo clinica, estdo
a prevengdo, o diagndstico, a terapéutica e a reabilitacdo.
Faz parte também dessas atribui¢des néo artificializar e tor-
nar simplério o que néo é simples (e ser “objetivo’ em sentido
discutivel), e também néo artificializar a tornar complexo o
que ndo o é. As vezes as complexidades da pratica clinica po-
dem ficar restritas aos aspectos tecnoldgicos ou econdmicos.
No escopo clinico, a pratica revela que as complexidades po-
dem ser de ambito social e epidemiolégico, étnico, cultural,
pessoal, diagndstico, terapéutico, dos resultados da terapéu-
tica e do progndstico, e mais recentemente, do sistema da
tecnologia da informagéo.

Seguranca - as vezes, complexidades sdo oferecidas como
itens de seguranga. O diagnéstico diferencial entre seguranca
e burocracia pura pode nao ser ficil. As vezes, médicos fazem
mencéo aos campos obrigatérios de sistemas de tecnologia
da informacéo, que podem néo ser universalmente necessa-
rios as diferentes etapas do cuidado de pacientes.

Evolucdo - a evolugdo do conhecimento interfere na
polaridade complexidade-simplicidade em dois sentidos.
Por um lado, o aumento do conhecimento simplificou as-
pectos da pratica clinica, tornando-a, em muitos casos, mais
rapida, mais ergonomica, menos invasiva. Muitos processos
complexos mas imprecisos e de eficdcia discutivel foram ex-
tintos. Por outro lado, o aumento do conhecimento também
permitiu a participacdo de maior niimero de varidveis dentro
de processos bioldgicos e clinicos, ampliou o alcance diag-
nostico e terapéutico. A ampliagdo dos recursos disponiveis
acrescentou complexidade no bom sentido.

Tecnologia da informacdo - sdo citados exemplos atuais
e corriqueiros: uma anotacgdo de evolugéo clinica simples ne-
cessita que o computador seja ligado, que o sistema aciona-
do, que as etapas de seguranca do sistema sejam cumpridas,
até que se faca o registro pretendido, por simples que seja.”
H4 pacientes que exprimem que ‘os médicos gostam muito
daquilo’, referindo-se a tecnologia da informacéo e seu ins-
trumento de acesso, o computador, ‘que tem tudo™ e pode
“virtualizar” o paciente.®

Tantas outras ponderacgées entre as polaridades complexida-
de-simplicidade séo suscitadas na pratica clinica. Finalizando,
néo deixamos de lembrar que a experiéncia de outros colegas
pode aprofundar e ampliar as reflexdes apresentadas.
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@ RESIDENCIA E ENSINO MEDICO

Professores de uma sé peca

Olavo Pires de Camargo', Luiz Eugénio Garcez Leme"

Departamento de Ortopedia e Traumatologia da Faculdade de Medicina da Universidade de Sado Paulo (FMUSP)

A expressdo “homens de uma s6 pega” é uma das mais
felizes expressoes do cardter reto e da integridade pessoal.
Comum em Portugal e na Espanha, Miguel Torga, pseudo-
nimo de Adolfo Correia da Rocha, médico e um dos mais
importantes intelectuais portugueses do século XX, a empre-
ga em sua cronica “7Trds-os-montes™ e assim os caracteriza:
“Homens de uma s6 pega... que olham de frente e tém no ros-
to as mesmas rugas do chéo... fiéis a palavra dada, amigos dos
seus amigos, valentes e leais... estes homens ndo tém medo
sendo da pequenez.”

A imediata impressdo que nos atinge ao lermos essas de-
fini¢oes é a de homens confidveis, que lutam por fazer bem
as coisas sem concessdes & mediocridade, ao ‘o que dirdo?".
Em resumo, homens de virtudes sélidas, nos quais nos dispo-
rfamos provavelmente a crer e seguir.

Essas sdo grandes virtudes para um professor de medicina
em todos os tempos, principalmente os atuais. Numa reali-
dade em que as informagoes sdo cada vez mais acessiveis a
qualquer telefone, os alunos buscam mestres que sejam cada
vez menos repetidores de informagoes e cada vez mais mani-
festacdes de exemplos concretos do ensinar e do viver a me-
dicina. Os alunos buscam testemunhos e sé aceitam os ensi-
namentos se estes estdo embasados no testemunho vivido de

quem ensina; o resto das informagoes, reconhecamos, pode
ser facilmente adquirido nas redes sociais. Desta forma, os
alunos buscam, captam e seguem os exemplos, sejam eles
positivos ou negativos. Nesta nova realidade, aqueles que en-
sinam devem exprimir ndo apenas o exemplo de casos vivi-
dos mas o modelo da prépria vida, que seja constituida pelas
virtudes necessérias ao cuidado do doente e ao ensino da me-
dicina e que vdo muito além da indispensédvel competéncia
profissional e académica.

A formacéao de um formador esta longe de ser tarefa facil.
A aquisi¢do da maioria das virtudes necessarias leva tempo e
néo remunera. As virtudes sdo, diz-nos sua prépria etimolo-
gia (vir-for¢a), hébitos bons que sdo adquiridos com sacrificio
e persisténcia, hdbitos mais “raiz” e menos “Nutella”, como
poderia nos explicar algum de nossos calouros.

O problema é que esse tipo de desenvolvimento de virtu-
des arduas, como a fortaleza, presente na coragem e na pa-
ciéncia, a coeréncia de manter as posi¢oes que entende cor-
retas independentemente das conveniéncias sociais, 0 amor
apaixonado a verdade sem dissimula¢des ou concessoes as
meias verdades, a lealdade, a fidelidade aos compromissos li-
vremente assumidos e tantas outras, nunca foi facil ou popu-
lar, e hoje o ¢ ainda menos, numa sociedade marcadamente
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Professores de uma s6 peca

personalista, hedonista, materialista e tantos outros “istas”
que todos conhecemos. A isto soma-se a realidade do cres-
cimento explosivo dos cursos de medicina nos tltimos anos
e a consequente necessidade progressiva de docentes mini-
mamente qualificados. Como equacionar este problema com
tantas e tdo importantes variaveis?

Um experiente e sabio colega, ao elaborar concursos para
ingresso de jovens médicos em um prestigioso hospital de
ensino, segredou-nos uma vez seu mais importante critério:
“O que importa é que tenham bom carater; medicina a gente
pode ensinar.”

De fato, colocando-se a parte o aspecto um tanto contun-
dente dessa afirmacdo, ndo hd como negar sua relevancia e
verdade. A medicina e principalmente o ensino da medicina
exigem e exigirdo cada vez mais competéncia humanistica ao
lado da competéncia técnica. Esta competéncia humanistica

certamente devera se refletir, ndo num conhecimento cultu-
ral, de superficie envernizada e balofa, mas na vivéncia coti-
diana de virtudes que possam beneficiar o paciente e os alu-
nos e possam ser palpaveis.

Certamente os concursos deverdo ser modificados.
Lembro-me da histéria de um concurso para professor de pe-
diatria em uma prestigiosa universidade europeia ha alguns
anos. Os dois candidatos finalistas estavam absolutamente
empatados. O que definiu o vencedor foi o fato de, na prova
pratica, ter ajudado sua pequena paciente a calcar os sapatos
e descer da maca apés o exame clinico.

A concluséo é que, além de procurar adquirir todas essas
virtudes arduas, o professor deverd ter a invejavel habilidade
de nadar contra a corrente, e corrente forte.

Precisaremos cada vez mais de professores de uma
sé peca.
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@ ELETROCARDIOGRAMA

Eletrocardiograma
tipico de pericardite

Antonio Américo Friedmann'

Servico de Eletrocardiologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo

Um jovem de 14 anos de idade com febre e dor toracica foi
atendido em pronto-socorro por estagidrios. Ao exame fisico,
encontraram sinais sugestivos de condensagdo pulmonar no
hemitérax esquerdo e a ausculta, um estranho sopro cardia-
co. Solicitaram radiografia de térax, que mostrou velamento
na base do pulméo esquerdo sugestivo de pneumonia lobar,
e eletrocardiograma (ECG), que evidenciou supradesnivela-
mento difuso do segmento ST. Os exames foram entregues
ao médico responsavel, que analisou a radiografia e depois o
tracado (Figura 1) atentamente em siléncio durante alguns
minutos e em seguida exclamou: “ECG tipico de pericardite!”

DISCUSSAO

Trata-se de um caso de pneumonia com pleuropericardi-
te de facil diagndstico. O exame fisico evidenciou sinais de
condensacio pulmonar e atrito pericardico. E interessante
observar que o ECG é tédo caracteristico de pericardite que,
isoladamente, permite o diagndstico, independentemente de
outros dados clinicos.

As manifestagdes caracteristicas de pericardite aguda
no ECG sdo:' supradesnivelamento difuso do segmento ST,
infradesnivelamento do segmento PR e taquicardia sinusal.
A elevagdo do segmento ST é consequente a lesdo inflama-
téria subepicardica do miocdrdio adjacente ao pericardio.
Ao contrario da leséo isquémica do infarto agudo do mio-
cardio, que causa comprometimento regional do coragéo,

na pericardite, o supradesnivelamento de ST é difuso, ocor-
rendo em muitas derivagdes, com excecdo de aVR. O seg-
mento ST na maioria das vezes apresenta concavidade su-
perior, adquirindo a morfologia denominada “ST feliz”, por
analogia & figura “©”. O infradesnivelamento do segmento
PR decorre dalesdo inflamatéria na parede dos atrios. Essas
duas alteragdes (supradesnivelamento de ST e infradesni-
velamento de PR) concomitantes sdo patognomonicas de
pericardite aguda porque caracterizam o comprometimen-
to difuso, tanto atrial como ventricular, da membrana que
envolve o coracdo.” A taquicardia sinusal resulta do com-
prometimento da regido epicardica do miocdrdio, contigua
ao pericardio, semelhante a de uma miocardite. De fato, em
muitos casos ocorre miopericardite com predominio da in-
flamacdo do pericardio.

Apesar das diferencgas citadas, as alteragdes de ST-T de
pacientes com pericardite podem simular infarto agudo
do miocardio, principal diagndstico diferencial no ECG.
O critério mais importante para esta distingéo é a ausén-
cia de surgimento de ondas Q patoldgicas nos casos de
pericardite. Além do infarto do miocdrdio e da pericardite,
varias outras condi¢ées podem determinar supradesnive-
lamento de ST:* bloqueio do ramo esquerdo, sobrecarga
ventricular esquerda, repolarizagdo precoce (variante
normal), vasoespasmo corondrio (angina de Prinzmetal),
aneurisma de ventriculo, sindrome de Brugada, miocar-
dite, tromboembolismo pulmonar, hemorragia cerebral,
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Eletrocardiograma tipico de pericardite
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Figura 1. Taquicardia sinusal. Frequéncia cardiaca de 115 bpm. Supradesnivelamento difuso do ponto J e do segmento ST.

Infradesnivelamento do segmento PR bem evidente em D2 e aVF.

hiperpotassemia e ferimento cardfaco. Assim, na suspeita
de pericardite, a andlise detalhada do ECG e o quadro cli-
nico sdo importantes para excluir outras causas de eleva-
¢do do segmento ST.

Quanto a etiologia, as causas de pericardite podem ser
diversas: infecciosa (viral, bacteriana e tuberculosa), neoplé-
sica, autoimune (ldpus e doenga reumatoide) e até mesmo
pés-infarto do miocardio (sindrome de Dressler).’

A presenca de atrito pericardico e as alteracdes tipicas
no ECG séao os sinais mais relevantes para o diagnéstico de
pericardite. O ecocardiograma mostra o espessamento da

membrana pericardica e a eventual presenca de liquido de
efuséo. Quando ocorre derrame pericardico volumoso, 0 ECG
modifica, predominando a baixa voltagem de todas as ondas.

CONCLUSAO

O eletrocardiograma ¢ o exame complementar mais impor-
tante para o diagnéstico de pericardite aguda. O reconhecimen-
to das alteragdes caracteristicas no ECG é fundamental para a
confirmagdo diagndstica e para a exclusio de outras condi¢des
moérbidas que determinam elevagio do segmento ST.
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INTRODUCAO

Como discutido no primeiro artigo desta série, “Guidelines
para publicar artigos cientificos;” o Comité Internacional de
Editores de Periddicos Médicos (International Committee of
Medical Journal Editors, ICMJE) propde uma série de medidas
para a redacéo dos trabalhos cientificos em revistas, de forma a
sistematizar, tornar mais transparentes e melhorar a qualidade
desses relatos. No entanto, muitos estudos seguem sendo publi-
cados omitindo informagdes que podem ser essenciais para sua
reprodutibilidade e seu entendimento,” mesmo nas revistas que
teoricamente sdo signatdrias do Comité ICMJE. Neste contexto,
cresce a importancia de disseminar instrumentos que avaliem a
qualidade dos trabalhos cientificos, para tornar mais facil a sele-
¢éo dos estudos que vao pautar a tomada de decisdo na pratica
dos profissionais de satde.

E importante colocar novamente que a rede EQUATOR
(Enhancing the Quality and Transparency of Health Research) ofe-
rece mais de 250 guidelines para avaliacéo e redagéo de publicacoes
dos mais diversos desenhos de estudos. Entre esses guidelines, esta
0 STROBE (Strengthening the Reporting of Observational Studies
in Epidemiology);® que é a ferramenta mais amplamente adotada
por autores e editores, pois auxilia na publicacdo de estudos de
varios tipos: coorte, caso-controle e estudos transversais observa-
cionais. Para dimensionar o volume de publica¢ées que poderiam
se beneficiar com as recomendacdes do STROBE, fizemos uma
répida busca no MEDLINE. Apenas para ano de 2015, buscas com
os termos MeSH “Cohort Studies” e “Case-Control Studies” retor-
naram 104.098 e 67.186 citagbes, respectivamente. Esses niimeros
estdo em crescimento desde 1971, indicando que esses desenhos
tém expressiva importancia na geracdo de conhecimento cien-
tifico atual, ou seja, um grande volume de estudos realizados na
area de saude tem desenho observacional. Assim, neste artigo,
apresentaremos a ferramenta STROBE original e também as fer-
ramentas que foram deles derivadas a fim de adequé-la para situa-
¢des mais especificas, como os estudos em genética, por exemplo.

OBJETIVOS

« Apresentar e descrever a ferramenta STROBE para orien-
tar a publicagdo de estudos observacionais (coorte, caso-
controle, transversais).

« Identificar e descrever as ferramentas derivadas do
STROBE e especificas para determinadas situacdes.

METODOS

Desenho e local do estudo

Estudo narrativo e de avaliagéo critica realizado na Disciplina
de Medicina Baseada em Evidéncias da Escola Paulista de
Medicina (EPM), Universidade Federal de S&o Paulo (Unifesp).
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Critérios de inclusao

No6s incluimos a ferramenta STROBE e as principais fer-
ramentas derivadas desta, desenvolvidas com objetivo de
orientar autores sobre como relatar estudos de coorte, tipo
caso-controle e transversais na area da satde.

Busca por estudos
As ferramentas (diretrizes de redacfo) incluidas foram ob-
tidas por meio de busca eletrdnica realizada em 2 de maio de
2017 na base de dados MEDLINE (via PubMed), utilizando o
termo “STROBE”, com filtro para “guidelines’, e também por
meio da consulta nos websites:
. International Committee of Medical Journal Editors
(http://icmje.org/);
« United States National Library of Medicine (https://www.
nlm.nih.gov/services/research_report_guide.html);
« EQUATOR Network Resource Centre (http://www.equa-
tor-network.org/). Nao houve restricdo quanto a data ou
ao idioma de publicagéo.

Selecdo dos estudos

A partir da leitura dos abstracts encontrados pela busca na
base de dados MEDLINE e pela consulta nos websites descri-
tos, trés autores (CMG, RLP, ALCM) selecionaram os estudos,
respeitando os critérios de inclusdo. Qualquer discordancia
foi resolvida por consenso.

RESULTADOS

Resultado da busca

Abuscainicial no MEDLINE resultou em 185 referéncias e, apds
aleitura dos resumos, foram incluidas 13 referéncias, relatando 13
diferentes ferramentas*'® Todas as ferramentas, exceto uma,”
também foram encontradas no EQUATOR Network Resource.

Ferramentas incluidas

A ferramenta STROBE? foi desenvolvida para avaliar a qua-
lidade de publicacdo de qualquer estudo epidemiolégico do
tipo coorte, caso-controle e transversal. Ela é composta por
um checklist com 22 itens, desenvolvidos para recomendar
tépicos essenciais em cada se¢do de um estudo com os de-
senhos abrangidos pela ferramenta. Traducdes da guideline
para oito linguas, inclusive o portugués, estdo disponiveis
em: www.strobe-statement.org/index.php?id=strobe-transla-
tions. A versdo do STROBE na lingua portuguesa esta apre-
sentada na Tabela 1.

As demais ferramentas incluidas sdo derivadas do STROBE
e, em sua maioria, propéem mudangas e adaptagdes aos itens
do checklist para se adequarem melhor a algumas situacdes es-
pecificas. As caracteristicas das ferramentas estdo sumariza-
das na Tabela 2.%%
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Tabela 1. Checklist STROBE (Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology)'

Item

Titulo e resumo

Ne

Orientacao
Indique o desenho do estudo no titulo ou no resumo, com termo comumente utilizado.

Disponibilize no resumo um sumério informativo e equilibrado
do que foi feito e do que foi encontrado.

Introducgéo

Contexto/justificativa

Detalhe o referencial tedrico e as razdes para executar a pesquisa.

Objetivos

Descreva os objetivos especificos, incluindo quaisquer hipdteses pré-existentes.

Métodos

Desenho do estudo

Apresente, no inicio do artigo, os elementos-chave relativos ao desenho do estudo.

Contexto (setting)

Descreva o contexto, locais e datas relevantes, incluindo os periodos de recrutamento,
exposicdo, acompanhamento (follow-up) e coleta de dados.

Participantes

Estudos de coorte: apresente os critérios de elegibilidade, fontes e métodos de selecdo dos
participantes. Descreva os métodos de acompanhamento.

Estudos de caso-controle: apresente os critérios de elegibilidade, as fontes e o critério-
diagndstico para identificacdo dos casos e os métodos de selecdo dos controles. Descreva a
justificativa para a elei¢cdo dos casos e controles.

Estudo seccional: apresente os critérios de elegibilidade,
as fontes e os métodos de selecdo dos participantes.

Estudos de coorte: para os estudos pareados, apresente os critérios
de pareamento e o nimero de expostos e ndo expostos.

Estudos de caso-controle: para os estudos pareados, apresente os
critérios de pareamento e o nimero de controles para cada caso.

Variaveis

Defina claramente todos os desfechos, exposi¢des, preditores, confundidores em potencial e
modificadores de efeito. Quando necessario, apresente os critérios diagndsticos.

Fontes de dados/
mensuragao

8*

Para cada variavel de interesse, forneca a fonte dos dados e os detalhes dos métodos
utilizados na avaliacdo (mensuracao). Quando existir mais de um grupo, descreva a
comparabilidade dos métodos de avaliacao.

Viés

Especifique todas as medidas adotadas para evitar potenciais fontes de viés.

Tamanho do estudo

Explique como se determinou o tamanho amostral.

Variaveis quantitativas

I

Explique como foram tratadas as varidveis quantitativas na anélise. Se aplicavel, descreva as
categorizagdes que foram adotadas e porque.

Métodos estatisticos

12

Descreva todos os métodos estatisticos, incluindo aqueles usados para controle de confundimento.

Descreva todos os métodos utilizados para examinar subgrupos e interagdes. Explique como
foram tratados os dados faltantes (“missing data”).

Estudos de coorte: se aplicavel, explique como as perdas de acompanhamento foram tratadas.

Estudos de caso-controle: se aplicavel, explique como o
pareamento dos casos e controles foi tratado.

Estudos seccionais: se aplicavel, descreva os métodos utilizados
para considerar a estratégia de amostragem.

Descreva qualquer andlise de sensibilidade.

Resultados

Participantes

13*

Descreva o nimero de participantes em cada etapa do estudo (exemplo: nimero de participantes
potencialmente elegiveis, examinados de acordo com critérios de elegibilidade, elegiveis de fato,
incluidos no estudo, que terminaram o acompanhamento e efetivamente analisados).

Descreva as razbes para as perdas em cada etapa.

Avalie a pertinéncia de apresentar um diagrama de fluxo.

Dados descritivos

14*

Descreva as caracteristicas dos participantes (exemplo: demogréficas, clinicas e sociais) e as
informacdes sobre exposi¢des e confundidores em potencial.

Indique o nimero de participantes com dados faltantes para cada variavel de interesse.
Estudos de coorte: apresente o periodo de acompanhamento (exemplo: média e tempo total).

Desfecho

15*%

Estudos de coorte: descreva o nimero de eventos-desfecho
ou as medidas-resumo ao longo do tempo.

Continua.
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Tabela 1. Continuac&o.

Item Ne Orientagao
Descreva as estimativas ndo ajustadas e, se aplicavel, as estimativas ajustadas por variaveis
confundidoras, assim como sua precisdo (exemplo: intervalos de confianca). Deixe claro quais
o foram os confundidores utilizados no ajuste e porque foram incluidos.
Resultados principais 16 Quando variaveis continuas forem categorizadas, informe os pontos de corte utilizados.
Se pertinente, considere transformar as estimativas de risco relativo em
termos de risco absoluto, para um periodo de tempo relevante.
Outras analises 17 Descreva outras analises que tenh_am sid? realiza_d§§.
Exemplo: anélises de subgrupos, interagao, sensibilidade.
Discussao
Resultados principais 18 Resuma os principais achados relacionando-os aos objetivos do estudo.
Limitacaes 19 Aprese.nt~e as !imitagées do gstudo, I?var]do em.consideragéo fo.ntes potenciais de viés ou
imprecisdo. Discuta a magnitude e dire¢do de vieses em potencial.
Interpretaco 20 Apre:se.n'te uma interplr(::-tagéo cautelosa dos resultados, considerando os objejcivAos,'as limitagdes, a
multiplicidade das anélises, os resultados de estudos semelhantes e outras evidéncias relevantes.
Generalizagao 21 Discuta a generalizacdo (validade externa) dos resultados.

Outras informacgdes

Financiamento 22

Especifique a fonte de financiamento do estudo e o papel dos financiadores. Se aplicavel,
apresente tais informag¢des para o estudo original no qual o artigo é baseado.

*Descreva essas informagdes separadamente para casos e controles em estudos de caso-controle e para grupos de expostos e ndo expostos, em estudos de

coorte ou estudos seccionais.

Tabela 2. Caracteristicas da ferramenta STROBE (Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology)

original e de suas derivadas

Ferramenta Acrénimo LEOCY e§tudo An? de~ Itens
observacional publicacdo
Estudos observacionais (coorte, 22
Strengthening the Reporting of STROBE caso-controle, estudos transversais) 2007
Observational studies in Epidemiology® Estudo observacionais sob forma de 13
resumo de congresso
Strengthening the Reporting of Estudos observacionais de
Genetic Association Studies* STREGA associagao genética 2009 22
. . Estudos observacionais de
Strgngthenlng the Repc?rtlng (.)f Molescular STROME-ID epidemiologia molecular em 2014 23
Epidemiology for Infectious Diseases d . :
oengas infecciosas
Recommendations to optimise Estudos observacionais sobre
reporting of epidemiological STROBE -AMS resistancia a0s antibioticos 2016 22
studies on antimicrobial resistance®
Strengthening the Reporting of L
Observational Studies in Epidemiology— STROBE-nut .Estuc.iolsl o.bservaaona{s - 2016 22
Nutritional Epidemiology’ epidemioldgicos em nutricdo
Reporting Guidelines for 3 Estudos observacionais de 2016 22
Health Care Simulation Research® simulacdo em salde
Reporting of Seroepidemiologic Estudos observacionais sobre
Studies for influenza® ROSESH soroepidemiologia em influenza 2017 22
Strengthening the Reporting of L
Observational Studies in Epidemiology STROBE-NI ESt“d‘i’rff;’fSée;"::fnr:t:I sobre 2016 23
for Newborn Infection™ &
Strengthening the Reporting of Estudos observacionais em
Observational studies in Epidemiology - STROBE-ME idemiologi lecul 2012 22
Molecular Epidemiology"’ epiaemiologia molecuiar
Strengthening the Reporting of Estudos direcionados para pesquisas
Observational Studies in Epidemiology STROBE-RDS abordando tépicos ou sobre 2015 22
for respondent-driven sampling studies'? subpopulacdes de dificil acesso
Standardized Reporting of Estudos sobre analises
Secondary data Analyses' STROSA secundarias de dados 2014 29
The Reporting of studies Conducted . .
using Observational Routinely-collected RECORD Estudosl utlllzando.da.dos em salide 2015 22
health Data Staterment' coletados rotineiramente
Longitudinal Observational Drug _ Estudos em reumatologia 2014 22

Studies in Rheumatology'®
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DISCUSSAO

Este estudo apresentou a ferramenta STROBE® utiliza-
da para a elaboracdo e para a avaliacdo de estudos coorte,
caso-controle e transversais e suas principais extensoes.
O uso de guidelines para a publicagdo de estudos cientifi-
cos tem ganhado forca desde a publicagdo do CONSORT
Statement'” que prop6s um checklist para a elaboracédo de
ensaios clinicos randomizados. Desde entdo, varias outras
ferramentas voltadas para a redacdo de estudos dos mais
variados desenhos estdo sendo desenvolvidas.

Com a publicacédo do STROBE, o estimulo para a adequa-
¢do da publicacgéo de estudos observacionais vem crescendo.
No website oficial de STROBE, os autores da ferramenta enu-
meram dezenas de revistas que encorajam o seu uso, entre
elas a British Medical Journal e o Lancet, além da revista PLOS.

E importante ressaltar que as ferramentas apresentadas
neste estudo ndo foram desenvolvidas para a avaliagdo da
qualidade metodoldgica de estudos cientificos, e sim para
nortear a qualidade do relato desses estudos no momen-
to de sua redagéo. Um estudo,'® publicado em 2011, avaliou
o uso do STROBE em estudos observacionais e em revisoes
sistematicas. Segundo os autores, cerca de 53% das revisdes
sistematicas incluidas nesse estudo e cerca de 10% dos estu-
dos observacionais utilizaram o STROBE de maneira “inapro-
priada”. Os autores ainda ressaltam que, entre os erros mais
comuns, estd a utilizacdo da ferramenta como instrumento
para a avaliacdo de qualidade metodolégica. Este resultado
mostra que muitos autores interpretam de maneira errada o
objetivo primario desta ferramenta.

Neste artigo, apresentamos, de maneira sintetizada,
as principais ferramentas para auxiliar na publicacdo de
estudos observacionais. Na pratica cientifica e editorial, a
incorporacdo dessas ferramentas pode facilitar a elabora-
¢do de um texto estruturado, aumentando assim a quali-
dade de relato dos estudos do tipo coorte, caso-controle
e transversais. Porém, pode haver ainda resisténcia dos
autores dos estudos, e dos préprios editores das revistas
cientificas, em adotar completamente as diretrizes de re-
dagdo: de fato, uma avaliacdo da adequacgédo ao STROBE
dos estudos observacionais publicados provavelmente
mostrard que ainda é baixa a adesdo. Pesquisas futuras
ainda sdo necessarias para comparar a qualidade de publi-
cagdes que seguiram ou ndo o STROBE, em termos de ace-
leragdo do processo de criagdo de um artigo, e de clareza
e interpretacdo dos achados. Estudos de tradugéo, adapta-
¢édo cultural e de validagdo das ferramentas desenvolvidas
a partir do STROBE original também sdo necessdrios para
ampliar sua utilizagdo.

CONCLUSAO

A ferramenta STROBE original e as demais ferramen-
tas derivadas sdo tteis na redacéo de estudos observacio-
nais do tipo coorte, caso-controle e transversais. Tais fer-
ramentas vém ganhando popularidade no meio editorial
e seu uso deve ser estimulado, com o objetivo de aumen-
tar a qualidade do relato, a transparéncia dos métodos,
e a interpretacdo e a reprodutibilidade dos achados dos
estudos observacionais.
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Consideracoes sobre o transtorno
parafilico: a interface entre a psiquiatria,
a psicologia e a justica criminal
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RESUMO

O presente artigo versa sobre o transtorno parafilico (TP) cuja diferenca nas praticas sexuais gera conotagao pejorativa na sociedade, o que
pode estar associado a dificuldade em compreender manifestagées de desejo diferente e a relacdo entre crime sexual hediondo e parafilia.
Individuos com TP apresentam interesse sexual intenso e persistente ndo voltado para a estimulagdo genital ou para caricias preliminares
com parceiros humanos (fenétipo normal e maturidade fisica) e prévio consentimento para a atividade sexual. A parafilia estd presente no
repertério sexual individual da populagéo geral com conteldo de: humilhagdo, dominagao, fetiche e bondage. A prética parafilica ndo
visa a aproximagdo entre os parceiros e compromete, com o tempo, o relacionamento intimo e/ou interpessoal e o trabalho. O Manual
Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-5) divide o transtorno em: voyeurista, exibicionista, frotteurista, masoquismo sexual,
sadismo sexual, pedofilico, fetichista, transvéstico. O comportamento sexual parafilico pode ser dividido do ponto de vista criminal quanto
a legalidade e ailegalidade, com o consentimento e o ndo consentimento, em casos de adultos e comportamento parafilico com criangas e
criangas pré-puberes. Ampliar a compreensao da interface entre a psiquiatria, a psicologia e a justica criminal para a parafilia e o transtorno
parafilico contribui para o diagnéstico (presenca ou auséncia de sofrimento), a avaliagédo e a punigdo do comportamento, com a presenca
ou n&o de vitima, e perspectivas psicoldgicas para o tratamento do transtorno parafilico, com a possibilidade de mudanca no processo de
excitagdo sexual, compreensdo sintomatoldgica e desenvolvimento, ampliagdo do repertério do individuo.

PALAVRA-CHAVE: Transtornos parafilicos, direito penal, pedofilia, exibicionismo, sexualidade

INTRODUCAO

O presente artigo apresenta consideragdes sobre o trans-
torno parafilico (TP) cujos estudos etiolégicos séo insuficien-
tes e a prevaléncia na populagdo é estimada em 1% sendo
majoritariamente homens. Pesquisas realizadas o relacionam
com alteracdo hormonal, anomalia cromossémica, lesdo
neuroldgica (sistema limbico e 16bulo temporal), uso e abuso
de substéancia, alteracéo no desenvolvimento e traumas.*?

O comportamento sexual expresso no TP sofre uma refe-
réncia pejorativa, o que pode estar associado a dificuldade em
lidar com pessoas cuja manifestacdo do desejo seja diferente.
Pode levar a prejuizos em outras esferas da vida do individuo
e ser compreendido na perspectiva psiquidtrica, psicoldgica e
criminal (comportamento com caracteristica nociva e dano
potencial ao outro).>*

O diagndstico psiquiatrico do TP necessita da presenca
do impulso parafilico, com ou sem sofrimento, disfuncéo e
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ou tomada de acdo a partir deste, conforme os critérios do
Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais
(DSM-5).* Avalia-se a intensidade do comportamento e a gra-
vidade das consequéncias; o comportamento est4 relaciona-
do a atividade erética do individuo e a alvo erdtico.*®

A significancia clinica psiquidtrica da parafilia estd asso-
ciada ao sofrimento acentuado (ato do comportamento ou
presenca de fantasia), as dificuldades interpessoais e ao com-
prometimento no trabalho, cujo comportamento sexual ex-
presso funciona como forma de alivio a ansiedade, contencéo
de agressdo e estabilizador da identidade. O comportamento
sexual e a excitacdo estdo restritos ao estimulo sexual parafi-
lico, associado ou nédo a parafilia.®

O diagnéstico é dividido em TP especificado e néo especi-
ficado. A Tabela 1 apresenta os oito identificados (mais co-
muns); todavia, encontra-se associac¢do de parafilias distintas
a um mesmo individuo. A natureza bipartidaria do transtor-
no remete a necessidade de avaliar a intensidade do sintoma
parafilico e a gravidade da consequéncia da expressdo do sin-
toma por meio do comportamento.*

DSM-5

Os critérios diagndsticos de TP sdo: critério A (nature-
za da parafilia) e critério B (consequéncia negativa) com a
presenca dos sintomas por um periodo de seis meses, no
minimo, e C (ter no minimo 18 anos). Dentre as consequén-
cias negativas estdo: a presenca ou auséncia de sofrimento,
o prejuizo ao funcionamento social e/ou profissional e em
outras areas da vida.!

Atender, exclusivamente, o critério A evidencia a parafilia,
mas néo o transtorno parafilico, cujo diagndstico prescinde o
cumprimento dos critérios A e B pelo individuo.* Sintomas pa-
rafilicos diferentes sdo encontrados nas pessoas, com ou sem

Tabela 1. Transtorno parafilico versus comportamento parafilico

Transtorno parafilico Comportamento parafilico

Espiar outras pessoas

A% i . .
oyeurista em atividades privadas

Exibicionista Expor os genitais

Tocar ou esfregar-se em

Frotteurista L = .
individuo que nao consentiu

Passar por humilhacéo,

Masoquismo sexual o .
submissao ou sofrimento

Infligir humilhac&o,

Sadismo sexual e :
submissao ou sofrimento

Pedofilico Foco sexual em criangas
Usar objetos inanimados ou ter
Fetichista um foco altamente especifico

em partes ndo genitais do corpo

Vestir roupas do sexo

Transvéstico . .
oposto visando excitagao sexual

. Diagn Tratamento. 2017;22(3):127-33.

uma relagdo sintomatoldgica clara; todavia, multiplas parafi-

lias podem representar coincidéncia ou vulnerabilidade.
Para auxiliar na compreensdo do transtorno parafilico,

sera descrita abaixo a caracteristica do Critério Diagndstico

A para cada um dos oito identificados pelos DSM-5. Esta estd

relacionada a expressdo do comportamento sexual e apresen-

ta caracteristicas distintas.

- Voyeurista: excitacdo sexual intensa em observar pessoas
em atividade sexual (nuas) sem consentimento.

- Exibicionista: excitagéo sexual relacionada a exposi¢do do
6rgdo genital a pessoa que nao espera e ndo consentiu;

« Frotteurista: excitacdo sexual ao tocar ou se esfregar em
pessoas sem o consentimento.

« Masoquista sexual: excitacdo sexual com ser humilhado, es-
pancado, amarrado ou vitima de outros tipos de sofrimento.

- Sadista sexual: excitacdo sexual com agdes cujo sofrimen-
to (psicoldgico ou fisico) de outra pessoa esteja presente.

« Pedofilia: excitagéo sexual envolvendo atividade sexual com
crianga ou crianga pré-pubere (em geral, 13 anos ou menos).
Atragao pelo sexo feminino e/ou masculino; e incesto.

« Fetichista: excitagdo sexual com uso de objetos inanima-
dos ou com foco especifico corporal ndo genital.

« Transvéstico: excitagdo sexual ao se vestir com trajes tipi-
cos do sexo oposto (cross-dressing).

O DSM-5 apresenta alguns quadros psiquidtricos como co-
morbidades clinicas ao TP e seus diferentes tipos. Individuo
com diagndstico de voyerismo, exibicionismo e pedofilia pode
apresentar sintoma relacionado a: transtorno depressivo, bi-
polar, de ansiedade, uso de substancia, hipersexualidade, défi-
cit de atengdo/hiperatividade, antissocial, e outros parafilicos,
sendo o voyer associado, também, a transtorno de conduta.’

O individuo com diagndstico de frotteurimo, em geral, pode
estar apresentando uso de estimulante (por exemplo, cocaina
e anfetaminas) e sintoma de hipersexualidade. O sadismo se-
xual evidencia comorbidade com transtorno de personalidade
antissocial; o fetichismo com hipersexualidade e, raramente,
quadro neuroldgico, e o travestismo, com disforia de género.’

Ressalta-se, em relagio a excitagdo sexual, que nos trans-
tornos exibicionista (expor o genital) e voyerista (observar a
atividade sexual), esta é seguida de masturbagéo, sem preten-
sdo do contato intimo e consentimento do outro. Mas exposi-
¢éo sexual genital associada a criangas e criangas pré-piberes
(sem maturidade fisica) associa o exibicionista a pedofilia.®
Sao formas intensas e repetitivas de excitagéo e prazer sexual.’

PARAFILIA

A parafilia é definida como o interesse sexual, inten-
so0 e persistente, ndo orientado a estimulagdo genital ou as
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caricias preliminares tipicas do comportamento sexual nor-
mofilico entre parceiros sexuais com consentimento, fenéti-
po normal e maturidade fisica.'” Individuos com parafilia ndo
respondem ao estimulo erdtico tipico e o comportamento
sexual exclui e prejudica a ligacdo entre as pessoas.®

Nos seres humanos, o comportamento sexual auxilia a cria-
¢éo do vinculo, a cooperagdo, a expressio e a estimulagdo do
amor entre os parceiros. Mas a parafilia esta associada a nédo
completude do desenvolvimento necessario ao ajustamento
sexual, apresenta falha edipica; compromete os relacionamen-
tos e a capacidade para obter intimidade.*** Ora a libido se
desloca ao objeto inanimado (fetichismo), ora lida com a an-
siedade de castragéo (exibicionismo e voyerismo) e compensa
a impoténcia edipica (pedofilia e sadismo sexual), ndo canali-
zando o impulso ao comportamento sexual normofilico.®

Para os psicanalistas, a diferenciacdo entre as parafilias
estéd relacionada com o mecanismo para lidar com o conflito.?
O comportamento parafilico se reproduz e se repete como
forma de preferéncia devido a ruptura no desenvolvimento
sexual, gera parada em uma fase especifica e bloqueia o de-
senvolvimento da sequéncia ideal entre encontro, cortejo e
ato sexual.® Todo ser humano desenvolve uma forma estimu-
lo para a excitagdo sexual, uma impressdo (imprinting), com-
pondo o repertério sexual, que pode ser desenvolvido por um
objeto ndo sexual e com contetido parafilico.®

O individuo com parafilia (seja o ato ou a fantasia), mas
respondente ao estimulo erdtico normofilico, ndo configura
o diagnéstico do transtorno, uma vez que o estimulo sexual
parafilico é essencial a excitagdo e ao orgasmo das pessoas
com o transtorno, sendo sua forma de prazer.*’ O diagndstico
estd relacionado ao aprisionamento e a restri¢do como forma
de preferéncia repetida na excitacdo e no prazer sexual.?

A parafilia, perversdo, aparece na populacdo geral como
parte eventual do repertdrio sexual individual. Adultos e es-
tudantes universitarios relatam fantasia de humilhagéo, bon-
dage, dominacdo e submissdo cujo contetido parafilico de
voyerismo, fetichismo e sadomasoquismo estd presente.>*!
Dentre as fantasias mais comuns, estdo as parafilicas de do-
minag¢do feminina e do ato sexual com duas mulheres e um
homem; e a normofilica, o sexo oral.””

A troca de casais e o sexo a trés sdo exemplos de vivén-
cia parafilica em que, com o passar do tempo, em maior ou
menor grau, dificultam o relacionamento afetivo. Em geral,
o individuo com transtorno parafilico apresenta um padrédo
de vinculo afetivo cujo desejo e a excitagdo sexual parafilica
geram uma demanda sexual no outro, o que dificulta um rela-
cionamento afetivo estavel."!

A publicacdo do Compéndio de Psiquiatria, em 2017,
aponta que, apesar de ser uma pratica de pequena parce-
la da populagdo, a caracteristica persistente e repetitiva do

comportamento gera grande nimero de vitimas. Isso sugere
uma incidéncia maior que a diagnosticada ao se considerar o
amplo material comercializado (em especial, o pornogréfico),
a auséncia de informagdo de consumidores deste material
em relagdo ao ato e/ou fantasia parafilica e a resposta ou ndo
ao estimulo sexual normofilico.®

A prevaléncia do interesse e do comportamento parafilico
na populagéo geral canadense (n = 1.040, sendo 475 homens e
565 mulheres) foi descrita, com significincia estatistica na di-
ferenca entre homens e mulheres, as preferéncias parafilicas:
em homens, voyerismo, seguido de fetichismo e exibicionismo
(script); em mulheres, de masoquismo e conteddo parafilico
(pornografico) na internet, prevaléncia de voyerismo, seguido
de exibicionismo, frouteurismo e fetichismo. A fantasia sexual
de sexo oral e de dominacéo feminina foi identificada.'*

A prevaléncia no Brasil em relagéo a presenca de compor-
tamentos sexuais ndo convencionais, muitos com contetido
parafilico, foi relatada em 52,3% dos homens de 7.022 indivi-
duos que participaram de pesquisa realizada nas diferentes
regides do Brasil.” A baixa prevaléncia na mulher, para a psica-
nalise, estd relacionada a sublimagéo do impulso pré-genital
em situagdes cotidianas (por exemplo, expor partes do corpo
e usar adornos), néo necessitando externar a perversao.'

A parafilia apresenta subdivisoes, tais como atividade
andmala, como o sadismo sexual, e objetos anémalos, como
o fetiche. Outra subdivisdo: a presenca de vitima, em que o
comportamento pode gerar vitima e, irremediavelmente,
gera vitima (pedofilia, sadismo sexual, voyeurista, exibicio-
nista, frotteurista). A maior incidéncia é de voyeurismo, diag-
nosticado independemente do relato de sofrimento, mas com
a presenca de prejuizo significativo no funcionamento social,
ocupacional ou outras areas da vida.®

A hipersexualidade parafilica estd associada a busca de
prazer imediato a despeito de consequéncias danosas; asse-
melha-se a sintoma obsessivo-compulsivo e a quadro de ou-
tras dependéncias.? Com a auséncia de contetido parafilico, é
descrito o desejo sexual especifico, a multiplicidade de par-
ceiros, a compulsdo (masturbatdria, pornografica e sexual);
com ato sexual consensual. A hipersexualidade, com ou sem
sintoma parafilico, compromete a vida global (ambientes e
relacionamentos intimos e/ou interpessoais).**

Contudo, a compreensdo da parafilia e a diferenciacéo do
transtorno parafilico se fazem necessarias em nossa socieda-
de, uma vez que a convivéncia com individuos parafilicos e a
memdria parafilica favorece o envolvimento com tais prati-
cas.? Ressalta-se a atengdo especial ao adolescente, uma vez
que o inicio dos sintomas parafilicos descritos nos critérios
diagndsticos do DSM-5 (critério A) estd relacionado a essa
fase do desenvolvimento humano, segundo os relatos de pes-
quisa com essa populagio.’

Diagn Tratamento. 2017;22(3):127-33.
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CORRELACAO COM OUTRAS
AREAS DO CONHECIMENTO

“De todos os desvios de comportamento social, os crimes e
os delitos sexuais sdo incontestavelmente aqueles a propdsito
dos quais, na maioria das vezes, ¢ feita referéncia a loucura’.*
A parafilia envolve interesse em cenarios legais e ilegais, confor-
me os critérios diagndsticos do DSM-5. Casos ilegais séo classi-
ficados como crime sexual, mas nem todo crime desta natureza
se associa a parafilia.” O comportamento criminoso, principal-
mente envolvendo violéncia, perpetrado por individuos com
transtornos mentais, é uma questéo ptblica importante.*®

O carater heterogéneo do crime sexual é um desafio para
a justica criminal, devido as variagdes nas caracteristicas do
comportamento criminoso em relagdo ao tipo de comporta-
mento, a motivagdo da agéo, ao tipo de vitima, ao transtorno
psiquidtrico (entre eles, de personalidade) e aos aspectos psi-
colégicos e psicodinamicos das teorias.”

Questdes éticas e legais relacionam o diagndstico psi-
quidtrico e a justica criminal perante o ato criminoso, prin-
cipalmente quanto a capacidade e a incapacidade psiquica
do individuo (ou seja, a autonomia). Dentre elas: quais os
limitam, quais principios levam a ag¢do criminosa e como é
feita essa avaliacdo."”

Do ponto de vista legal, o transtorno parafilico apresenta
um padrdo de comportamento de relevancia criminal; alguns
relacionados a crimes hediondos como a pedofilia e o sadis-
mo sexual.*"® Estes transcendem a nogdo tipica de sexualida-
de e se degeneram em sociopatia e predagéo. O dano sofrido
pela vitima, em geral, apresenta comorbidade clinica e pode
ser compreendido do ponto de vista juridico com informacéo
sobre elementos da histdria do paciente, observagéo clinica e
avaliacdo cognitiva. Mas, raramente, solicita-se avaliagéo psi-
quiétrica e psicoldgica no Brasil.®

Segundo Landy, a avaliagdo da responsabilidade de um cri-
minoso esta relacionada a aspectos morais e sociais e néo,
exclusivamente, a uma avaliagdo psiquidtrica.”” A responsabi-
lidade penal sé pode ser aplicada as pessoas responsaveis do
ponto de vista moral, em que o livre-arbitrio esteja associado
as agoes realizadas pelos individuos com consciéncia e von-
tade.” Em desacordo com valores e regras morais e sociais,
estas acOes, normalmente, acarretam culpa.

O Titulo VI do Cédigo Penal, em 7 de agosto de 2009, na
Lei n® 12.015, altera o termo “crime contra os costumes” para
“crimes contra a dignidade sexual” engloba os artigos: 215,
violagéo sexual; 216, estupro; 217, estupro de vulneravel e 16-
A, assédio sexual."* A nomenclatura anterior, datada de 1940,
néo traduzia a realidade brasileira quanto a protecéo prevista
no c6digo penal. Foi considerada a preocupagdo com a liber-
dade sexual dos individuos e a compreensido do homem e da

Diagn Tratamento. 2017;22(3):127-33.

mulher tanto como agente do crime, quanto como polo pas-
sivo (antes, salvaguardado: mulher, crianga e pré-ptibere).'®

A alteracdo da Lei 12.015 provocou modificagdes importan-
tes na Legislacdo Penal Brasileira, promovendo mudancas no
Estatuto da Crianca e do Adolescente e na Lei 8.072, de 1990,
relacionada aos crimes hediondos, ajustando-se a terminolo-
gia a Constituicdo Federal Brasileira de 1988. Mas a garantia
constitucional de retroatividade legal permite a utilizacdo da
lei anterior em situages nas quais possa haver o beneficio do
réu (no caso, do individuo autor do ato criminoso).'®

Nos ambientes forenses dos Estados Unidos, o DSM-5 tem
sido amplamente utilizado como critério diagndstico para o
transtorno parafilico. A avaliacdo da presenca ou auséncia de
parafilia e o impacto tem sido uma recomendacéo judicial para
crime sexual. Isso tem permitido identificar o comportamento
sexual predatdrio, mas existe uma dificuldade para integrar as-
pectos psiquidtricos, legais e a sociedade geral (por exemplo,
em relacdo a parafilia e a possibilidade de integragéo social).””

Em relagdo ao crime hediondo de pedofilia, s6 se configura
crime com a pratica do ato sexual em si ou a exposicdo de
imagem e de contetido pornogréfico a crianga e adolescen-
te.” Exposicdo genital a crianca e pré-ptibere evidencia sin-
toma de pedofilia e de exibicionismo. Estudos com pedéfilos
homens, com excitagdo predominante por criangas, apon-
tam correlacdes com o transtorno de abuso de substéincia, o
transtorno de humor e ansiedade.?! Alta taxa de alcoolismo é
vista em estudos com portadores do transtorno.

O diagnéstico, segundo o DSM-5, pode ocorrer em situa-
¢oes cujo interesse em criangas e pré-puiberes nédo é levado a
acdo, mas os anseios e as fantasias causam sofrimento acen-
tuado ou dificuldade interpessoal.>* Tratar o sofrimento pre-
sente na excitagdo sexual por criancas pode auxiliar a ndo
expressdo do sintoma por meio do comportamento.®

Grandes esforgos para identificar o individuo parafilico séo
vistos em casos de pedofilia em decorréncia de a vitima ser
crianga’. A identificagéo do agressor ocorre com menor frequén-
cia nos casos de masoquismo e de sadismo, uma vez que se re-
laciona a situagdes cujo sofrimento impresso na pratica sexual
deixa sequelas ou resulta em morte do parceiro. O exibicionista e
o voyer sdo identificados em situagdes de flagrante e apreensio.!

Em relagéo ao sadismo sexual, a justi¢a busca identificar pes-
soas que forcam criangas e adultos, sem consentimento, a expe-
rimentar sofrimento fisico e psicolégico como parte da prépria
busca por excitagdo sexual. Pode ser associado a transtorno de
personalidade antissocial, em geral, aguardando julgamento.®

Landyressalta o fato de a psiquiatria ndo ser uma ciéncia exa-
ta, e em muitos momentos o julgamento clinico néo é rigoroso
e objetivo do ponto de vista de uma anélise semioldgica. E ndo
hé como reduzir aspectos técnicos e complexos relacionados
a personalidade de um criminoso a uma linguagem comum."
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CONSIDERACOES
SOBRE A PSICOTERAPIA

Alfred Kinsey descreve, em seus estudos, a origem do com-
portamento sexual humano determinada pelo processo de
aprendizagem e de condicionamento associado & influéncia
ambiental (cultural).® Nesta perspectiva, para os tedricos da
aprendizagem social, o comportamento sexual tido como néo
convencional-parafilico é aprendido, assim como o convencio-
nal; deriva-se de condicionamentos infantis, sendo o ato sexual
estabelecido a partir de fantasia sexual e de masturbagéo.'>*

Os primeiros estudos das aplicagdes da terapia compor-
tamental para essa populagdo estavam relacionados a teoria
de condicionamento (desenvolvimento e manutencdo do
comportamento sexual transgressor) tendo alcance limita-
do.* O comportamento parafilico era associado & motivagdo,
exclusiva, sexual, com preferéncia de natureza aprendida (na-
tureza desviada) e, ap6s muitos questionamentos, substitui-
do pela abordagem cognitivo-comportamental ampla, com
estratégias interventivas mais complexas (terapia aversiva,
recondicionamento orgéstico, treino de assertividade, desen-
volvimento de habilidade social).’

Para Marshall e Fernandez, alterar o comportamento
transgressor estd relacionado a um direcionamento pré-so-
cial, cuja melhora da autoestima o torne capaz de mudar,
uma vez que o delito estd sob influéncia de outros fatores,
tais como: dificuldade com solugdo de problemas, uso e abu-
so de substéancia psicoativa, limitado controle de emocgdes
negativas (como a raiva).® O individuo é merecedor de afeto
e de recompensa proveniente da relagdo pré-social adulta,
conforme referido pelos autores em relagdo ao conceito de
autoeficacia de Bandura.?

A terapia cognitivo-comportamental entende a expressdo
do comportamento sexual parafilico relacionado a crenca e as
distor¢des (por exemplo, mitos relacionados ao desejo sexual
de homens e mulheres).? Estas distor¢des podem ser vistas no
contetdo de fantasia sexual responsavel pelo condicionamen-
to associado a experiéncia orgdsmica. Mudanga no pensamen-
to durante a masturbagdo altera a resposta a estimulos respon-
séveis pela capacidade de excitacdo e de prazer sexual. !

Na psicoterapia, é adotado um tom positivo, cujo objetivo
é o resgate da virtude e do potencial de desenvolvimento do
individuo. Ampliar as habilidades sociais possibilita criar um
ambiente em que se desenvolva uma atividade sexual gratifi-
cante. Aumenta o repertério de intimidade e equidade na re-
lagéo afetiva, cuja satisfacdo com a vida esteja presente, e a re-
lacdo sexual ndo seja o tinico caminho para a intimidade.***

Associa-se, nesses casos, a avaliagdo psiquidtrica de risco
para distinguir os fatores estéticos e os dindmicos (agudos
e estaveis) relacionados & parafilia. Estaticos sdo aspectos

imutéveis (por exemplo, a histéria de vida individual e a cri-
minoldgica).” Dindmicos, estéveis, sdo passiveis de alteracdo
(por exemplo, as crengas, as distor¢des cognitivas e a excita-
¢éo sexual desviada) e os agudos, modificados de forma mais
rapida a partir da vontade do individuo (por exemplo, isola-
mento social, uso e abuso de substancia).

A néo efetividade da psicoterapia sem a combinagdo com
o tratamento psiquidtrico e a prescri¢do de psicofarmaco para
individuo com transtorno parafilico é apontada por Oliveira Jr.
(com referéncia aos estudos de Kafka).® Recomenda-se o0 uso
de antidepressivo e neuroléptico para o tratamento parafilico;
fluoxetina, em altas doses, para pedéfilo.* Alguns paises auto-
rizam a associagdo de substancia antiandrogénica.” A medi-
cacdo visa a diminuigdo da libido para o controle da parafilia,
enquanto a psicoterapia identifica aspectos associados e de-
senvolve alternativas mais adaptadas aos relacionamentos.

Uma proposta de tratamento canadense divide o parafili-
cos em trés grupos: encarcerado durante o tratamento, o que
esteve preso ou que nunca tenha estado em regime prisional.
Avalia-se o risco de seguranga (em trés niveis) e a necessida-
de de tratamento. O detento é encaminhado para a peniten-
cidria onde haja o tratamento adequado, sendo: nivel 1 (alto
risco e tratamento intensivo); nivel 2 (baixo risco e programa
prévio de saida da priséo) e nivel 3 (programa na comunida-
de). O nivel 2 fortalece o individuo antes de voltar & comuni-
dade e a prevencgdo de recaida.’

A proposta de tratamento visa superar a negacéo e a mini-
mizacédo em relagéo ao delito cometido. Busca a empatia com
a vitima, a alteracdo de crenga, a distor¢do cognitiva e fanta-
sia relacionada ao comportamento expresso; desenvolve um
plano de prevencgéo de recaida saudavel.®

NOVAS PERSPECTIVAS

Apésapublicagdo do DSM-5(2014), a Organizagao Mundial
de Satide (OMS) revisa, atualmente, a publicacéo Classificagéo
de Transtornos Mentais e de Comportamento (CID-10) cujo
termo transtorno de preferéncia sexual (F65.0 a F65.9) nomeia
o eixo de diagndstico para o transtorno parafilico, dividindo-o
nas categorias: fetichismo, travestismo fetichista, exibicionis-
mo, voyerismo, pedofilia, sadomasoquismo, transtornos mul-
tiplos de preferéncia sexual, outros transtornos de preferéncia
sexual e transtorno de preferéncia sexual ndo identificado.”

A proposta de atualizagdo do CID-10 para a 11* ver-
sdo serd apresentada pela comissdo The Working Health
Classification Sexual Disorders and Sexual Health (WGSDSH)
na Assembleia Mundial da Organizacdo Mundial de Saude
(OMS) em 2018. As propostas relacionadas ao eixo de diag-
néstico de parafilia sdo:

1. Alteragdo da nomenclatura para Transtorno Parafilico e
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2. Divisdo em cinco nomes especificos: Exibicionistic Disorder,
Voyeuristic Disorders, Pedofilic Disorders, Coersive Sexual
Sadism Disorder; Frotteuristic Disorder; e duas categorias
corroborando presenca ou auséncia de consentimento in-
dividual: Other Parafilic Disorder Involving Non-Consenting
Individuals; Other Parafilic Disorder Involving Solitary
Behavior ou Consenting Individual

A categoria “Coersive Sexual Sadism Disorder” visa englo-
bar as parafilias descritas no DSM-5 nas categorias: fetichista,
travestista e sadomasoquista, em que hd consentimento para
a pratica da atividade sexual e a caracteristica de acédo solita-
ria compromete ou néo o funcionamento de outras esferas
da vida do individuo.” A presenca de consentimento e a ma-
turidade fisica (adulto) para a prética parafilica distingue esta
categoria da outra do transtorno.

A divisdo proposta pelo CID-11 quanto ao diagnéstico do
comportamento normal e criminal facilita a unificagdo da
compreensdo psiquidtrica e juridica (criminal) em relacdo
a acdo criminosa executada por meio do comportamento
sexual do individuo. Tal perspectiva pode estar associada a
avaliacdo juridica feita pela OMS, em diferentes paises, com
objetivo de aprimorar o CID-10 para utilizacdo forense (por
exemplo, em caso de comportamento coercitivo sadico (psi-
coldgico e/ou fisico) sem consentimento.” Contribui, tam-
bém, para ndo criminalizar o comportamento e/ou a fantasia
sexual parafilica, estigmatizada, devido ao componente eré-
tico de excitagdo sexual atipico (ndo normofilico), mas prati-
cado por adultos com consentimento prévio.*

Outra perspectiva cientifica a ser considerada para uma
melhor compreensdo da complexidade evidenciada em in-
dividuos diagnosticados com transtorno parafilico é a rea-
lizagdo de pesquisas de mapeamento molecular genético,
com objetivo de tentar compreender os aspectos genéticos
associados & expressdo ou ndo do comportamento parafilico.
Uma das pesquisas mais recentes indicou a necessidade de
estudos para identificar parafilia na populacéo geral, princi-
palmente, caracteristicas genéticas de interesse por criangas
e pré-puberes associadas a pedofilia.”

Estudo genético molecular com gémeos idénticos (n =
1.672) cujo objetivo era apresentar possiveis variantes gené-
ticas associados a pedofilia e ao interesse sexual em criangas
identificou um mecanismo biolégico complexo associado a
essa forma de excitagdo sexual presente em variantes gené-
ticas no SNPs (single nucleotide polymorphisms) e esteroide-
5-a-reductase. Foi recomendada a ampliagdo do estudo na
populacdo geral para avaliar:

1. O interesse em criancas, uma vez que 0,8% dos homens

que compuseram a amostra relataram tal preferéncia e
2. Investigar histdrico de agressdo (com ou sem queixa) na

justiga criminal.*

CONCLUSAO

A ampliagéo de estudos relacionados a parafilia em diferentes
areas do conhecimento corrobora a proposta de didlogo deste
artigo. Compreender em profundidade a expressdo do compor-
tamento de diferentes parafilias em nossa sociedade, tanto as
relacionadas a individuos com padrdo normofilico de excitagdo
sexual quanto de padrdo parafilico, favorece o diagndstico pre-
coce do transtorno e a criagéo de agoes publicas efetivas.

A identificagdo de contetido parafilico como prética presente
na atividade sexual (seja, fantasia ou expresséo do comporta-
mento) pode evitar consequéncias danosas, dependendo do tipo
de parafilia, tanto a parceria quanto a sociedade. Evita, ainda, o
comprometimento associado ao transtorno nos diferentes am-
bientes (relacionamento intimo e/ou interpessoal e trabalho).

O fato de o inicio dos sintomas relatados pelos individuos
estar na adolescéncia requer uma atencgdo especial da psi-
quiatria, psicologia e justiga criminal, pois a convivéncia com
pessoas parafilicas e a memoria parafilica favorecem o envol-
vimento com tais praticas. A¢do psicoeducativa e proposta
de tratamento eficaz podem auxiliar o desenvolvimento se-
xual e a diminuir de forma gradativa da incidéncia de crime
sexual associado a ndo contencgdo da excitacdo sexual parafi-
lica no ato criminoso, mas néo criminaliza o comportamento
erdtico de excitagdo sexual atipico praticado por adultos com
consentimento prévio.
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INTRODUCAO

Ainda ndo encontramos a fonte da juventude, nem a pogédo
magica com essas propriedades especiais para nos manter
jovens e saudaveis por longo periodo de tempo. No entanto,
a humanidade inventou a velhice! O niimero de anos que se
espera que alguém viva aumentou significativamente desde
1840.! Também néo é surpresa que o nimero total de idosos
que vivem no mundo aumenta em 10 milhdes a cada ano.”

Esse processo foi representado pela tipica imagem de
avos que desempenham papéis como cuidar de seus netos.
Baby boomers ndo apenas mudaram isso, eles reinventaram
uma populagdo mais velha caracterizada por pessoas idosas
com fungoes diferentes. Portanto, uma nova geragéo de pes-
soas idosas que nunca vimos antes estd emergindo como um
grupo amplamente heterogéneo de caracteristicas compor-
tamentais. Pessoas idosas capazes de participar em eventos
competitivos, como esportes, estardo na mesma faixa etaria
que outras pessoas que precisam de assisténcia para usar o
banheiro, tomar banho, se vestir e se alimentar. Alguns te-
rdo que lidar com algumas doencas, enquanto o desafio para
outros serd conviver com uma capacidade muito limitada
devido a presenca de mdltiplas doengas (por exemplo, cin-
cer, diabetes, insuficiéncia cardiaca) e o uso de diferentes

medicamentos. Também inclui possiveis efeitos colaterais
(fadiga, fraqueza muscular, distdrbios do sono) e deficiéncias
nutricionais (anemia, desnutri¢do).

DOENCA E INCAPACIDADE

Doenga e incapacidade estéo se tornando um fardo crescen-
te para a sociedade! Portanto, a capacidade de gerenciar a pro-
pria satde serd um dos desafios mais importantes nesta nova
era.? As pessoas terdo que adaptar suas capacidades para supe-
rar possiveis restri¢des por 30, 40 ou até mais anos! E um caso
de adaptagdo continua, uma vez que a doenga e as limitacoes
podem se agravar com o passar do tempo. Por exemplo, 0 maior
cientista de nossa época, o professor Stephen Hawking, tem en-
frentado uma expectativa de vida de apenas dois anos desde que
tinha 21 anos de idade. Ele atualmente tem 74 anos! Naquela
época, ele foi diagnosticado com uma doenga neuromuscular.
A enfermidade imp0s varias limitagdes e restrigoes, desde agoes
mais complexas as mais simples, incluindo completa perda da
fala durante 53 anos em que teve a doenca. Por exemplo, nos
seus 30 anos, ele precisava de ajuda de muletas e, finalmente,
uma cadeira de rodas, juntamente com a deterioragédo da fala.
Aos 40 anos, familiares intimos o ajudavam a se comunicar, sua
fala ja ndo era compreendida pelos outros. Dez anos mais tarde,
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uma pneumonia grave fez com que fosse submetido a uma tra-
queostomia. Como consequéncia, ele perdeu sua capacidade de
falar. Desde entdo, sua fala depende de um programa de com-
putador capaz de traduzir seus movimentos de sobrancelha
em frases. Ele expressava 15 palavras por minuto, uma versio
atualizada reconhece os movimentos da bochecha devido ao
fato de que ele perdeu o uso de suas méos aos 60 anos; nesse
ponto, ele expressava uma palavra por minuto. Atualmente, ele
néo é mais capaz de dirigir sua cadeira de rodas motorizada, e
as vezes, precisa de ventilagdo mecénica.’

Sua capacidade extraordinaria de lidar com uma doenca
que persiste em dar-lhe constantes desafios é um excelente
exemplo de adaptagdo, junto a determinagio, a obstinacdo
e a resiliéncia. A maioria das pessoas nédo tera uma condi¢do
grave como o Professor Hawking tem experimentado ao lon-
go de sua vida. No entanto, terd de adaptar-se as suas incapa-
cidades ao longo do tempo, a fim de evitar atingir o limiar de
incapacidade (por exemplo, incapacidade de comprar manti-
mentos) e mudar para a zona de dependéncia fisica (incapa-
cidade de entrar e sair da cama). A capacidade de realizar as
atividades da vida didria (vestir-se, transportar-se dentro da
comunidade e manutencgéo do lar) é, consequentemente, um
aspecto importante relacionado a satide.>**

SAUDE

H4 também uma abordagem baseada em normas. Se a
maioria dos idosos relata pelo menos uma doenca quando
envelhece, ndo ¢é apropriado nem justo considerar a auséncia
de doenga como critério para ser uma pessoa saudavel.’ Isto é
parcialmente devido ao fato que o envelhecimento é normal-
mente associado com a presenga de doengas! Isso pode sim-
plesmente caracterizar as consequéncias das escolhas feitas ao
longo da vida, em vez do efeito inevitdvel do envelhecimento.”

Nossas vidas ndo se limitam apenas a doencgas! Nossas emo-
¢des, percepcdes gerais, estado de nosso lar e da vizinhanca,
funcionamento fisico e mental, bem como o relacionamento
com nds mesmos e com os outros, representam referéncias
importantes para determinar nossas habilidades de enfrenta-
mento.*"? Também podem contribuir com uma sensagéo de
bem-estar devido a melhores interagdes entre corpo e mente.”
E bem possivel que todos esses fatores combinados possam ter
impacto positivo na percepg¢io da satide dos idosos.***

Um ntimero significativo de idosos pode avaliar a sua pré-
pria satide como boa ou excelente independentemente da
doencal!*?! Eles sdo capazes de se adaptar aos novos desafios
impostos por doengas e limitagdes e gerenciar suas proprias
vidas para restaurar o bem-estar.**** Portanto, adaptacédo e
autonomia sdo fatores-chave!®* Muitas pessoas idosas tém
doencas incurdveis, mas tratdveis’?® E interessante notar

a existéncia de um hiato entre a prevaléncia de doenca e a
prevaléncia de limitacoes para realizar as atividades da vida
didria na mesma faixa etdria.® Quase oito de cada dez indi-
viduos idosos tém uma doenga, enquanto dois de cada dez
tém limitacoes!” Isso significa que a doenga pode ser um fa-
tor relevante relacionado ao funcionamento fisico, mas esta
distante de ser o componente mais importante.**

FUNCAO FiSICA

Néo é por acaso que a sindrome da fragilidade tem sido
definida por baixos niveis de atividade fisica, baixa veloci-
dade de caminhada, fraqueza muscular, exaustdo e perda de
peso ndo intencional.?”” Para ilustrar, a velocidade de cami-
nhada® e a for¢a muscular®” sdo preditores de mortalidade
independentemente de outros fatores (por exemplo, idade
ou doenga). Uma velocidade de caminhada mais rdpida tem
sido associada com baixos niveis de mortalidade e elevada
sobrevivéncia.” Mesmo pessoas que melhoram a velocidade
de caminhada num perfodo de um ano podem experimentar
taxas de sobrevivéncia mais elevadas. A porcentagem de for-
¢a muscular que perdemos ano apds ano é o preditor mais
importante para pessoas com menos de 60 anos de idade,
enquanto o nivel atual de forga é critico para individuos com
mais de 60 anos de idade.””

Nossa personalidade também pode ser uma outra fonte de
influéncia. Uma atitude negativa pode aumentar o risco de
desenvolver menores valores de for¢a muscular.*® A maneira
como reagimos emocionalmente e fornecemos juizos cogni-
tivos sobre nds mesmos e os outros também pode determi-
nar nossa qualidade de vida."*** Este componente, conhecido
como bem-estar subjetivo, tem sido persistentemente as-
sociado a uma longa expectativa de vida, mesmo depois de
condi¢des médicas prévias serem controladas (por exemplo,
presenca de doenca), funcéo fisica (ser capaz de entrar ou
sair da cama ou cadeiras) e autoavaliagdo da satde (o0 quan-
to achamos que nossa saide e qualidade de vida estdo boas
ou ruins).!1422

Estamos vivendo mais tempo do que nossos avos e pais.
Baby boomers ndo apenas transformaram a sociedade, mas
estdo também testemunhando e permitindo que outras gera-
¢oes desfrutem de muito mais pores do sol. O grande desafio
agora é administrar os problemas de satde. Eles sdo tipica-
mente caracterizados por limitacdes fisicas e fragilidade.**
Portanto, a autonomia das pessoas idosas ¢ o fator mais im-
portante quando a doenga é controlada. O Professor Ramos
diz que “qualquer pessoa que atinge a idade de 80 capaz de
gerir sua propria vida deve ser considerada uma pessoa sau-
davel, ndo importando se tenha hipertensdo, diabetes, doen-
¢as cardiovasculares e tome medicamento para depresséo!”.®
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RESUMO

Contexto: O horménio do crescimento recombinante humano (rhGH) tem sido considerado como opgéo terapéutica em diversas situagdes
clinicas. Objetivo: Avaliar evidéncias de revisdes sistematicas (RS) Cochrane sobre eficacia e seguranca do rhGH em diversos contextos. Méto-
dos: Revisdo de revisdes sistematicas (RS) Cochrane com descri¢do qualitativa dos resultados. A busca foi realizada na Biblioteca Cochrane; trés
pesquisadores avaliaram as revisdes quanto aos critérios de inclusdo. Resultados: Foram encontradas oito revisdes sisteméaticas que preenche-
ram os critérios de selegdo e concluiram que o uso do rhGH parece ter algum beneficio: (a) na doenca renal crénica em criangas (aumento da
velocidade de crescimento); (b) na fibrose cistica (melhora altura, peso e ganho de massa magra); (c) para queimaduras extensas (cicatrizagdo
mais répida da ferida e da 4rea doadora); (d) na sindrome de Turner (aumento da estatura final); (e) na baixa estatura idiopatica (aumento da
estatura final); (f) na fertilizagdo in vitro (aumento das taxas de gravidez e de nascidos vivos). Nao ha evidéncias de beneficios do uso de rhGH
na sindrome do intestino curto e na hipofosfatemia ligada ao X. Concluséo: As RSs sugerem que ha beneficios no uso de rhGH em pacientes
com sindrome de Turner, baixa estatura idiopatica, doenca renal crénica em criangas, fibrose cistica, queimaduras extensas, e durante procedi-
mentos de fertilizagdo in vitro. Porém, para a maioria dos desfechos avaliados nessas situagdes clinicas, a qualidade das evidéncias é moderada
a muito baixa, confirmando a necessidade de melhores estudos para recomendagéo dessas intervengdes na pratica clinica.

PALAVRAS-CHAVE: Revisdo, horménio do crescimento, endocrinologia, medicina baseada em evidéncias, pratica clinica baseada em evidéncias

INTRODUCAO

O horménio de crescimento (GH) é produzido e secretado
pela hipéfise anterior, que o libera de forma pulsétil ao longo
do dia. E um importante mediador do crescimento e das fun-
¢des metabodlicas do organismo. Suas fungoes sdo exercidas

por meio de substancias intermedidrias, sendo as principais as
somatomedinas/fatores de crescimento semelhantes a insuli-
na (IGFs), responséveis também pelo seu feedback negativo.'
Inicialmente o uso de GH era restrito para situagdes nas
quais havia deficiéncia, congénita ou adquirida, deste hormo-
nio no organismo.* A partir de 1985, com a producéo da forma
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recombinante, o GH passou a ser usado como opgdo terapéu-
tica também para outras condigdes, como sindrome de Prader
Willi, baixa estatura idiopética e sindrome de Turner.?

Atualmente, o GH também ¢é usado na pratica clinica
como indutor de crescimento em criangas pré-ptberes porta-
doras de condi¢des como fibrose cistica’ e doenca renal cro-
nica;”” seus potenciais beneficios também foram abordados
no contexto da sindrome do intestino curto,* da fertilizacdo
in vitro' e do tratamento de queimaduras.''

Assim, ao longo dos anos, a literatura sobre as diversas
indicagOes terapéuticas (regulamentadas ou off-label) tem
se ampliado consideravelmente. Em uma busca rdpida no
MEDLINE (via PubMed) usando o termo Mesh “growth hor-
mone” e aplicando um filtro para ensaios clinicos, encontra-
mos, nos ultimos 20 anos, uma média anual de 136 (96-158)
publicagdes. A grande quantidade de estudos primdrios e se-
cundarios existentes e a variedade e relevancia das condi¢des
clinicas tratadas com o uso do GH justificam estudos como
esta revisdo de revisdes sistematicas.

OBJETIVOS

Buscar e apresentar as evidéncias de revisdes sistematicas
(RS) Cochrane sobre efetividade e seguranca do horménio de
crescimento em diferentes situac¢des clinicas.

METODOS

Desenho e local do estudo

Revisdo de revisdes sistemdticas (RSs) Cochrane reali-
zada na Disciplina de Medicina Baseada em Evidéncias,
Escola Paulista de Medicina (EPM), Universidade Federal de
S&o Paulo (Unifesp).

Critérios para incluir revisdes

« Tipos de estudos
Foi incluida a versdo mais recente de cada RSs Cochrane.
Nédo houve limitacdo quanto a data de publicacdo.
Protocolos de revisdes sistemdticas néo foram incluidos.

« Tipos de participantes
Néo houve limitagdo quanto ao diagndstico nem idade do
paciente. Foram incluidos pacientes com qualquer situa-
¢éo clinica.

« Tipos de intervencoes
Estudos sobre hormonio de crescimento foram incluidos,
independentemente de esquema de uso, dosagem ou du-
ragdo do tratamento.

« Tipos de desfechos
Qualquer desfecho clinico, psicossocial ou laboratorial
avaliado pelas RSs incluidas, foi considerado.

Diagn Tratamento. 2017;22(3):137-43.

Busca por estudos

Em 20 de abril de 2017, foi conduzida uma busca por estudos
na Cochrane Database of Systematic Reviews (CDSR), via Wiley.
A estratégia de busca utilizada estd apresentada na Tabela 1.

Selecdo dos estudos

Trés pesquisadores (LE, RLP, TH) selecionaram e avalia-
ram as RSs quanto a sua adequagéo aos critérios de inclusdo
desta overview. Discordancias foram resolvidas por um quar-
to pesquisador (RR).

Apresentacao dos resultados
Os resultados extraidos das RSs incluidas foram sumariza-
dos e apresentados narrativamente (sintese qualitativa).

RESULTADOS

Resultados da busca
A busca inicial resultou em 103 RSs Cochrane, das quais
oito preencheram os critérios de elegibilidade."**

Resultados dos estudos incluidos

Entre as oito RSs incluidas, cinco avaliaram o uso do GH
apenas em criangas/adolescentes™®'*®'71 e duas, apenas em
adultos;"** um estudo avaliou o uso de GH nessas duas subpo-
pulacdes.”® Quanto ao esquema e dose, seis RSs consideraram o

18141619 o duas consideraram tanto o uso

uso do GH isoladamente
isolado quanto combinado a outro tratamento.”* Quanto a si-
tuacéo clinica, uma RS avaliou o uso do GH para doencas intesti-
nais,” uma para doengas renais,** uma para fibrose cistica,' uma
para tratamento de queimaduras,'® duas para doencas genéticas
(hipofosfatemia ligada ao X e sindrome de Turner)'”"” e uma para
fertilizacéo in vitro (FIV).15 As oito revisdes incluiram exclusiva-
mente ensaios clinicos randomizados (ECRs).

A seguir, sdo descritos os detalhes de cada revisdo inclui-
da. A Tabela 2% apresenta as principais caracteristicas, re-
sultados e qualidade das evidéncias obtidas pelas revisoes.

Baixa estatura idiopatica em criancas e adolescentes
A baixa estatura idiopética (BEI) acomete criangas que

ndo apresentam deficiéncia de GH ou outras causas identi-

ficaveis de baixa estatura, que nasceram com peso e estatura

Tabela 1. Estratégia de busca para a Biblioteca Cochrane

#1 MeSH descriptor: [Growth Hormone] explode all trees
#2 (Growth Hormone, Recombinant) OR (Recombinant
Growth Hormones) or (Growth Hormones, Recombinant)
or (Recombinant Growth Hormone)

#3 #2 OR #1

Filter: in Cochrane Reviews
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apropriadas para a idade gestacional, mas que tém estatura
abaixo do percentil 3 para aidade. Essa RS" avaliou os efeitos
do GH recombinante (rhGH) nessas criancas. Foram inclui-

dos nove ECRs (nimero total de participantes néo relatado)
que compararam o uso de thGH por no minimo seis meses

com placebo, nenhum tratamento ou doses diferentes de
rhGH. Os seguintes resultados foram encontrados:
« Estatura final: meninas que receberam rhGH eram 7,5 cm

mais altas que o grupo controle, considerando a estatura
proxima da final (grupo GH: 155.3 cm = 6.4; grupo controle:

Tabela 2. Principais caracteristicas, resultados e qualidade das evidéncias de cada revisao incluida

Situacdo clinica

Baixa estatura
idiopatica™

Comparacgoes

rhGH 0,59 - 0,81 Ul/kg/semana versus placebo/
auséncia de tratamento

rhGH 15 - 30 Ul/m2?/semana versus
auséncia de tratamento

rhGH 0,6 Ul/kg/semana versus 1,2 Ul/kg/
semana versus placebo

rhGH 20 Ul/m2/semana versus 40 Ul/m2/semana

rhGH 1,5 ou 3,0 Ul/m?/dia/3 meses + descanso
de 3 meses + rhGH 1,5 ou 3,0 Ul/m?/dia/3
meses + descanso de 3 meses + 6,0 Ul/m?/dia
até 2 anos versus auséncia de tratamento

Resultados

rhGH parece aumentar a
estatura final

N3&o foi relatada superioridade
de doses

Nivel de evidéncia
(GRADE¥*)

Nao avaliado

Doenca renal

rhGH 28 Ul/m?/semana versus placebo

rhGH parece aumentar a velocidade
de crescimento em seis meses e um
ano, no entanto, duragdo do estudo
foi insuficiente para determinar
resultados em altura final.

cronica em hGH 28 Ul/m?/ 14UV me/ Baixo a moderado
criangas'™ r mf/semana versus msemana , pose 28 U parece ser mais efetiva que
dose de 14Ul, no entanto, duracao do
estudo foi insuficiente para determinar
resultados em altura final
Fertilizacdo rhGH 4 - 24 Ul/dia versus placebo * Ousode rh(?H Iev.ou a aumento da ~ .
L s . ) taxa de nascidos vivos e da taxa de N&o avaliado
in vitro rhGH 12 Ul/dia versus 4,0 Ul/dia

gravidez.

Fibrose cistica'

rhGH 0,77 - 1,0 Ul/kg/semana versus
auséncia de tratamento

rhGH 0,21 Ul/kg/dia versus rhGH 0,11 Ul/kg/
dia versus placebo

Em todas as comparagdes, houve
aumento de crescimento em todos os
grupos usando rhGH.

rhGH parece ser efetivo em melhorar
altura, peso e ganho de massa magra

Nao avaliado

Hipofosfatemia
ligada ao X"’

rhGH 0,08 mg/kg/dia versus placebo

O uso de rhGH levou a melhora do
Z-score em relacdo a altura

Houve aumento transitdrio do fosfato
sérico

Nao avaliado

Queimaduras
extensas'®

rhGH 0,135 - 0,54 Ul/kg/dia versus placebo

rhGH 0,1 mg/kg/dia versus rhGH 0,2 mg/kg/dia
versus placebo

rhGH 0,2 Ul/kg/dia + glutamina versus
glutamina versus placebo

rhGH 0,1 mg/kg/dia versus oxandralona 20 mg

rhGH parece acelerar a cicatrizagdo
da ferida e de 4reas doadoras

rhGH parece aumentar a incidéncia
de hiperglicemia em adultos

Baixo

Sindrome de
Turner™

rhGH 0,3 - 0,375 mg/kg/semana versus
placebo/nenhum tratamento

rhGH parece aumentar a velocidade
de crescimento apds um e dois anos

Nao avaliado

Sindrome do
intestino curto®

rhGH 0,024 - 0,05 mg/kg/dia versus placebo

rhGH 0,1 mg/kg/dia + glutamina placebo
versus rhGH 0,1 mg/kg/dia + glutamina versus
glutamina + GH placebo

rhGH 0,14 mg/kg/dia + glutamina versus placebo

rhGH parece aumentar peso corporal,
absorcdo energética e massa magra
no curto prazo

Nao avaliado

ATSC = area total da superficie corporal; DMO = densidade mineral éssea; rhGH = horménio do crescimento humano recombinante. *GRADE (Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation)?' € uma ferramenta que visa a criacdo de um sistema universal, transparente e sensivel para graduar
a qualidade das evidéncias e a forca das recomendacdes. A qualidade da evidéncia é classificada em quatro niveis: alto (forte confianca de que o verdadeiro efeito
esteja proximo daquele estimado), moderado (hé confianca moderada no efeito estimado), baixo (a confianca no efeito é baixa) e muito baixo (a confianca na
estimativo de efeito é muito limitada; ha importante grau de incerteza nos achados).

Diagn Tratamento. 2017;22(3):137-43.
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147.8 cm % 2.6; um ECR; niimero de participantes néo rela-
tado; P = 0.003).

« Escore do desvio padrdo da estatura adulta: criangas tra-
tadas com GH eram 3,7 cm mais altas do que as tratadas
com placebo, considerando o escore de desvio padrdo da
estatura adulta (intervalo de confianca de 95% [IC 95%:
0,03 a 1,10; P < 0,04; um ECR).

+ Qualidade de vida: sem diferenca entre os grupos de rhGH
e controle.

- Adaptagédo psicolégica e auto percepcdo: baixa estatura
idiopatica ndo foi associada a problemas de adaptacédo
psicoldgica

- Eventos adversos: ndo foram observados eventos adversos
graves decorrentes do tratamento.

Os autores concluiram que a terapia com rhGH propor-
ciona aumento da estatura em criancas com BEI; porém,
esse aumento é pequeno (com relevancia clinica questioné-
vel), e mesmo as criancas com BEI tratadas com rhGH ain-
da sdo consideravelmente menores do que individuos sem
BEI da mesma idade, colocando em dtvida a relacdo cus-
to/beneficio da intervencdo. Para informacdes adicionais,
acesse o artigo original em http://onlinelibrary.wiley.com/
doi/10.1002/14651858.CD004440.pub2/full.

Doenca renal crénica em criancas
O retardo no crescimento é uma complicacdo comum da

doenca renal cronica (DRC) em criancas. Essa revisdo'* ava-
liou os efeitos do thGH em criangas com DRC e incluiu 16
ECRs (809 participantes, com até 18 anos de idade e com DRC
dialitica, ndo-dialitica ou pds-transplante). Os ECRs, de mo-
derada qualidade metodolégica, compararam o uso de thGH
com placebo ou nenhum tratamento, ou comparam diferen-
tes doses de thGH. Os seguintes resultados foram observados
na comparacgio rhGH de 28 Ul/m®/semana versus placebo:

- Estatura apdés um ano: maior no grupo rhGH (diferen-
¢a de desvio-padrdo: 0,82; IC 95%: 0,56 a 1,07; oito ECRs,
391 participantes).

« Velocidade de crescimento em seis meses: maior no grupo
rhGH (diferenca de média [DM]: 2,85 cm; IC 95%: 2,22 a
3,48; dois ECRs; 27 participantes).

+ Velocidade de crescimento em um ano: maior no grupo
rhGH (DM: 3,88 cm/ano; IC 95%: 3,32 a 4,44; sete ECRs;
287 participantes).

Os seguintes resultados foram observados na comparagéo
rhGH de 28 UI/m?/semana versus 14 Ul/m?/semana:
+ Velocidade de crescimento em um ano: maior no grupo
rhGH 28 Ul/m?*/semana (DM: 1,18 cm/ano; IC95%: 0,52 a
1,84; trés ECRs; 150 participantes).

Diagn Tratamento. 2017;22(3):137-43.

« Eventos adversos: semelhantes entre os dois grupos.

Os autores conclufram que o uso de 28/UI/m*/semana de
GH recombinante em criangas com DRC resultou em aumento
da velocidade de crescimento de 3,88 cm/ano quando compa-
rado & auséncia de tratamento. No entanto, os estudos foram
muito curtos (um ano) para determinar se o uso continuado
de rhGH resulta em aumento da altura final. Para informagdes
adicionais, acesse o artigo original em http://onlinelibrary.
wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003264.pub3/full.

Fertilizagdo in vitro

A revisdo® avaliou a eficdcia do rhGH adjuvante em proto-
colos de fertiliza¢éo in vitro. Foram incluidos 10 ECRs (440 ca-
sais). O uso de rhGH levou a aumento estatisticamente sig-
nificativo nas taxas de nascidos vivos (odds ratio [OR]: 5,39;
IC 95%: 1,89 a 15,35) e nas taxas de gravidez (OR: 3,28; IC 95%:
1,74 a 6.20). Esse resultado favorece o uso do GH para fertiliza-
¢do in vitro em mulheres que ndo respondem tdo bem ao mé-
todo. Ainda néo foi possivel identificar se ha um subgrupo de
mulheres que se beneficiaria mais do GH adjuvante. Os autores
concluiram que os resultados da reviséo devem ser interpreta-
dos com cautela, pois ha poucos estudos incluidos e eles apre-
sentam uma amostra pequena. Por esse motivo, antes que o
rhGH adjuvante seja recomendado na fertilizacdo in vitro, mais
pesquisas que definam o seu papel sdo necessarias. Para infor-
macOes adicionais, acesse o artigo original em: http://online-
library.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD000099.pub3/full.

Fibrose cistica em criangas e adultos jovens

Fibrose cistica (FC) é uma condigéo hereditdria que afe-
ta principalmente pulmoes, trato digestivo e pancreas.
Individuos com FC frequentemente apresentam desnutri¢éo
e atraso de crescimento. O objetivo da revisdo'® foi avaliar
a efetividade e a seguranca do uso de rhGH em criangas e
adultos jovens (até 25 anos) com fibrose cistica. Foram in-
cluidos quatro ECRs ou ensaios clinicos quasi-randomizados,
com risco incerto de viés (total de 161 participantes), que
- Compararam o rhGH com placebo ou nenhum tratamento;
« Compararam doses diferentes de rhGH, ou
« Compararam diferentes duragoes de tratamento com rhGH.

Em todas as comparagdes, houve maior ganho de altura
no grupo que usou rhGH, mas os beneficios no ganho de peso
e na massa magra foram apenas observados na comparagio
de rhGH (dose padréo) versus nenhum tratamento.

Nao foram observados beneficios consistentes na funcéo
pulmonar e na qualidade de vida. Os autores concluiram que
o uso de rthGH parece ser efetivo em melhorar altura, peso e
ganho de massa magra. No entanto, as evidéncias disponiveis
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até este momento ndo sdo suficientemente robustas e con-
fidveis para justificar o uso rotineiro de rhGH para todas as
criangas e adultos jovens com fibrose cistica. Para informa-
¢des adicionais, acesse o artigo original em: http://onlineli-
brary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD008901.pub3/full.

Hipofosfatemia ligada ao X em criancas

O uso de fosfato e calcitriol em criangas com hipofosfate-
mia ligada ao X pode ser efetivo no tratamento do raquitismo,
mas nem sempre eleva os niveis de fosfato circulantes de modo
significativo e ndo proporciona crescimento linear adequado.
Alguns estudos sugerem que adicionar GH recombinante ao
tratamento convencional pode melhor a velocidade de cresci-
mento, a retencdo de fosfato e a densidade mineral dssea; ou-
tros estudos sugerem que essa combinacdo poderia agravar a
desproporcionalidade preexistente da estatura dessas criancas.
O objetivo da revisdo sistematica'’ foi avaliar a efetividade do
rhGH em criangas com hipofosfatemia ligada ao X. Apenas um
ECR foi encontrado (cinco participantes), e mostrou melhora do
Z-score em relacdo a estatura e aumento transitério do fosfato
sérico nas criangas que usaram rhGH. Assim, os autores con-
clufram que nédo foram encontradas evidéncias que indiquem
que o uso de rhGH em criangas com hipofosfatemia ligada ao X
esteja relacionado a beneficios no crescimento longitudinal, no
metabolismo mineral, na fungio enddcrina e renal, na densida-
de mineral dssea e nas proporg¢des corpéreas. Para informagoes
adicionais, acesse o artigo original em http://onlinelibrary.wiley.
com/doi/10.1002/14651858.CD004447.pub2/full.

Queimaduras extensas

Nas queimaduras com drea total da superficie corporal
(ATSC) maior que 40% ha frequentemente destruigéo e dimi-
nui¢do de sintese proteica, fatores relacionados a pior evolugéo
da ferida e do sitio doador. O objetivo da revisdo' foi avaliar os
efeitos do uso de thGH em pacientes com queimaduras. Foram
incluidos 13 ECRs que recrutaram 701 participantes com ATSC
superior a 49%. Seis ECR incluiram participantes de 1 a 18 anos
de idade e sete incluiram adultos até 65 anos de idade. ECRs
compararam rhGH com placebo e um estudo comparou rhGH
com oxandrolona. Em comparacéo ao placebo, o uso de rhGH
se associou a cicatrizacdo mais rapida da ferida (DM: 9,07 dias;
IC 95%: 4,39 a 13,76; dois ECRs) e da drea doadora em adultos
(DM: 3,15; IC 95%: 1,54 a 4,75). Em criangas, o tempo para cica-
trizacdo da drea doadora também foi mais rapido com o uso do
rhGH (DM:1,07 dias; IC 95%: 0,87 a 2,53; dois ECRs). Nenhum es-
tudo avaliou taxas de infec¢do da ferida. Em adultos, a incidéncia
de hiperglicemia foi maior durante o tratamento com rhGH do
que com placebo (risco relativo [RR]: 2,43; IC 95%: 1,54 a 3,85),
0 que néo ocorreu em criangas. Os autores concluiram que o uso
de thGH em individuos com queimaduras extensas (mais de

40% da superficie corporal) pode resultar em cura mais rapida da
ferida e das dreas doadoras em criancas e adultos, havendo, con-
comitantemente, risco aumentado de hiperglicemia em adultos.
Esses resultados sdo baseados em estudos com amostras pe-
quenas e risco de viés, e requerem confirmacéo de estudos de
melhor qualidade e maior tamanho amostral. Para informagoes
adicionais, acesse o artigo original em http://onlinelibrary.wiley.
com/doi/10.1002/14651858.CD008990.pub3/full.

Sindrome de Turner
A sindrome de Turner afeta cerca de 1 em cada 1.500 a

2.500 meninas nascidas vivas, e uma de suas caracteristicas

mais prevalentes € a baixa estatura extrema. A revisdo siste-

mdtica" procurou avaliar os efeitos do rhGH em criancas e

adolescentes com sindrome de Turner e que ainda néo alcan-

caram a estatura final. Foram incluidos quatro ECR (365 par-

ticipantes) que mostraram que o uso de rhGH, na dose de 0,3-

0,375 mg/kg/semana por um periodo minimo de seis meses,

apresentou os seguintes resultados:

+ Velocidade de crescimento imediatamente apds o término
do tratamento (um ano): aumento de 3 cm/ano (dois ECR;
IC 95% 2 a 4; ntimero de participantes néo relatado).

« Velocidade de crescimento um ano apds o término do tra-
tamento (dois anos): aumento de 2 cm/ano (1 ECR; IC95%
1,3 a 2,3; numero de participantes néo relatado).

+ Estatura final: a diferenca média entre as estaturas finais
de mulheres tratadas e nédo tratadas foi de 7 cm em um
ECR (IC 95%: 6 a 8; numero de participantes néo relatado);
porém, apesar deste aumento, a estatura final das mulhe-
res tratadas foi ainda inferior aos limites de normalidade.

Néo houve aceleragdo da maturidade esquelética, e os efeitos
adversos foram reportados de modo insuficiente. Os autores da
revisdo concluiram que estudos adicionais sdo necessarios para
que os beneficios do tratamento sejam confirmados frente a sua
longa duracéo e consideravel alto custo, e a decisdo clinica possa
ser tomada com base em melhores fundamentos. Para informa-
¢des adicionais, acesse o artigo original em http://onlinelibrary.
wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003887.pub2/full.

Sindrome do intestino curto

Existe um grande entusiasmo dos clinicos em relagdo ao
uso de GH exdgeno, associado ou ndo a glutamina, no trata-
mento da sindrome do intestino curto (SIC), com o intuito de
reduzir a dependéncia de nutri¢do parenteral. O objetivo da
revisdo® foi avaliar a eficicia do GH, com ou sem associagéo a
glutamina, em adultos com SIC. Foram incluidos cinco ECRs
e os resultados apontam que parece haver beneficio do GH,
associado ou néo a glutamina, para os seguintes desfechos:
- Ganho de peso (DM: 1,66 kg; IC 95%: 0,69 - 2,63; P = 0.0008).
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+ Ganho de massa magra (DM: 1,93 kg; IC 95%: 0,97 a 2,90;
P =0.0001).

« Aumento da absor¢do energética (DM: 4,2 kcal; IC 95%:
026 2 8,58; P = 0,04)

- Aumento da absorcédo de nitrogénio (DM: 44,85 g; IC 95%:
0.20 2 9,49; P = 0.04).

+ Redugéo da necessidade de nutrigéo parenteral (redugéo
do volume e do nimero de infusdes de nutri¢do) no cur-
to prazo. No entanto, somente pacientes que receberam
GH associado a glutamina mantiveram este beneficio apds
trés meses de seguimento.

Os autores concluiram que, apesar de os resultados suge-
rirem beneficio do uso de GH associado ou néo a glutamina
para pessoas com sindrome do intestino curto, esses efeitos
séo de curto prazo, retornando a valores semelhantes aos ini-
ciais apds o término da terapia. Dessa forma, os autores con-
sideraram que a evidéncia é inconclusiva para recomendar
o uso desta terapia nessa populagdo. Para informacoes adi-
cionais, acesse o artigo original em http://onlinelibrary.wiley.
com/doi/10.1002/14651858.CD006321.pub2/full.

DISCUSSAO

Esta revisdo de revisdes sistemdticas Cochrane teve como
objetivo compilar evidéncias acerca do uso de GH em qualquer
situagdo clinica. Foram incluidas apenas oito RS Cochrane.

Apesar do grande potencial do uso de GH em diversas cir-
cunstancias, as evidéncias encontradas foram insuficientes
para recomendar o uso do horménio na pratica. A maioria
das intervencoes mostrou melhora dos pardmetros analisa-
dos, mas todos os estudos primdrios apresentaram limita-
¢oes metodoldgicas importantes relacionadas ao tamanho
das amostras, ao tempo de intervencéo e a falta de relato de
efeitos adversos. Consequentemente, os autores das RS néo
puderam recomendar o uso rotineiro de GH para nenhuma

das condic¢des analisadas. Ndo foram encontradas outras re-
visdes de revisdes sistematicas que abordassem o uso do GH.

Foi encontrado um protocolo de uma RS Cochrane,” pu-
blicado em julho de 2016, que tem como objetivo avaliar os
riscos e beneficios do uso de GH nas diversas formas de ta-
lassemia. Apos a publicagdo do estudo final, provavelmente,
ele preencherd os critérios de inclusdo desta overview, e seus
resultados possivelmente serdo relevantes para o contexto
que foi abordado neste estudo.

As limitagoes deste estudo estédo relacionadas com a baixa
qualidade metodolégica dos ECR considerados pelas revisdes
Cochrane incluidas, o que diminuiu a qualidade da evidén-
cia e impediu qualquer recomendacdo para a pratica. Deste
modo, apesar de potenciais beneficios encontrados em algu-
mas intervengdes, a realizacdo de ensaios clinicos bem dese-
nhados deve ser estimulada levando em consideragéo:

« A grande aplicabilidade proposta para o GH;
« O grande impacto das condigdes clinicas estudadas e
« Os possiveis efeitos adversos aos quais seu uso pode levar.

CONCLUSAO

Esta revisdo incluiu oito revisdes sistematicas Cochrane,
que forneceram nenhuma evidéncia de alta qualidade para qual-
quer desfecho avaliado. O uso de GH pode aumentar a estatura
de criancas com baixa estatura idiopatica, fibrose cistica e sindro-
me de Turner; pode aumentar a velocidade de crescimento de
criancas com doenga renal cronica; pode acelerar a cura de feridas
por queimaduras; e pode ser vantajoso na fertilizagéo in vitro em
mulheres que nédo respondem bem ao tratamento convencional.
Na sindrome do intestino curto, a curto prazo, o uso do GH levou
a aumento de ganho de peso e de massa magra e aumento de
absorcdo energética. Ndo foi demonstrada vantagem do uso do
hormonio na hipofosfatemia ligada ao X. Estudos primdarios com
rigorosa qualidade metodolégica devem ser estimulados para se
avaliar melhor a efetividade e a segurancga do uso do GH.
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New York: Elsevier; 1987.

o Capitulo de livro
Reppert SM. Circadian rhythms: basic aspects and pediatric implications.
In: Styne DM, Brook CGD, editors. Current concepts in pediatric
endocrinology. New York: Elsevier; 1987. p. 91-125.

 Texto nainternet
World Health Organization. WHO calls for protection of women and
girls from tobacco. Disponivel em: http://www.who.int/mediacentre/
news/releases/2010/women_tobacco_20100528/en/index.html.
Acessado em 2010 (8 jun).

o Dissertacoes e teses
Neves SRB. Distribui¢édo da proteina IMPACT em encéfalos de
camundongos, ratos e saguis. [tese]. Sdo Paulo: Faculdade de Medicina
da Universidade Federal de Sao Paulo; 2009.

Ultima pagina

A dltima pagina deve conter:

1) adata e olocal do evento no qual o artigo foi apresentado, se aplicével,
como congressos ou defesas de dissertacoes ou teses;

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

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

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

Figuras e tabelas

As imagens devem ter boa resoluc¢do (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. Gréaficos 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 ntimero de ilustra¢ées ndo deve exceder o niimero
total de paginas menos um.

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

O MANUSCRITO

# Relatos de caso devem conter Introdugdo, Descri¢do do Caso,
Discussio (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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@ INSTRUCOES AOS AUTORES

1. Introducio: 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 conclusoes do estudo. No tiltimo pardgra-
fo, deve ser especificada a principal questao do estudo e a principal
hipétese, se houver. Néo se deve fazer discussoes sobre a literatura
na introdugdo; a se¢do de introdugao deve ser curta.

2. Objetivo: deve ser descrito o principal objetivo do estudo, breve-
mente. Hipdteses pré-estabelecidas devem ser descritas claramente.
De preferéncia deve-se estruturar a pergunta do estudo no formato
“PICO", onde P é a populagido ou problema, I é intervengdo 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 pararesponder a pergunta, e especificando, se apropriado,
o tipo de randomizagdo, cegamento, padroes de testes diagnds-
ticos e a diregéo temporal (se retrospectivo ou prospectivo). Por
exemplo: “estudo clinico randomizado’, “estudo clinico duplo-cego
controlado por placebo’, “estudo de acurécia’, “relato de caso”

3.2. Local: deve ser indicado o local onde o estudo foi desenvolvido,
o tipo de institui¢do: se primadria ou tercidria, se hospital ptiblico ou
privado. Deve-se evitar o nome da institui¢do onde o estudo foi de-
senvolvido (para cegamento do texto para revisio): 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 inclusao
e exclusdo), as fontes e os procedimentos de sele¢do ou recruta-
mento. Em estudos de caso-controle, a 16gica de distribui¢do 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 (apés exclusées) deve ficar claro.

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

3.5. Randomizagdo: descrever qual foi o método usado para
implementacédo da alocacgéo de sequéncia aleatoria (por exemplo,
‘envelopes selados contendo sequéncias aleatérias de ndmeros
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-
¢ao: descrever quais as principais caracteristicas da intervencéo,
incluindo o método, o periodo e a duracdo de sua administracdo
ou de coleta de dados. Descrever as diferengas nas intervengoes
administradas a cada grupo (se a pesquisa é controlada).

3.7. Principais medidas, varidveis e desfecho: descrever o método de
medida do principal resultado, da maneira pela qual foi planejado
antes da coleta de dados. Afirmar quais sdo os desfechos primdrio
e secundario esperados. Para cada variavel de interesse, detalhar os
métodos de avaliagéo. Se a hiptese do estudo foi formulada durante ou
apos a coleta de dados (ndo antes), isso deve ser declarado. Descrever
os métodos utilizados para melhorar a qualidade das medidas (por
exemplo, multiplos observadores, treinamento etc.). Explicar como
se lidou com as varidveis quantitativas na andlise.

4. Resultados: descrever os principais achados. Se possivel,
estes devem conter os intervalos de confianca de 95% e o exato
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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 (inclusoes e exclusdes), o periodo de acompa-
nhamento e o ndmero de participantes que concluiu o estudo (ou
com acompanhamento perdido). Considerar usar um fluxograma.
Se houver analise do tipo “intencéo de tratar”, esta deve ser descrita.

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

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

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

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

CARTAS AO EDITOR

E uma parte da revista destinada a recepgdo de comentarios e
criticas e/ou sugestoes sobre assuntos abordados na revista ou
outros que merecam destaque. Tem formato livre e néo segue as
recomendagdes anteriores destinadas aos artigos originais, relatos
de casos e revisdo da literatura.
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