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Mortalidade por doenças 
cardiovasculares e câncer 

no Brasil entre 1990 e 2017
Paulo Andrade LotufoI

Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo (FMUSP)

O perfil de mortalidade no Brasil mudou ao longo das últi-
mas três décadas. Mortes devido a infecções, doenças nutri-
cionais e causas maternas eram responsáveis por 25% de to-
das as ocorrências em 1990. Já em 2017, estas representaram 
aproximadamente 10%. As externas (homicídios e acidentes 
de trânsito, principalmente) são agora as causas de quase 20% 
das mortes entre homens e 5% entre mulheres. Desta forma, 
doenças não transmissíveis estão crescendo proporcional-
mente como causa de morte em ambos os sexos (Figura 1). 
Esta categoria nosológica abrange as doenças cardiovascula-
res, respiratórias, digestórias, neurológicas, renais e também 

o câncer. Seus componentes mais frequentes são doenças 
cardiovasculares e câncer, mundialmente e no Brasil.1-2

Uma análise realizada recentemente pelo Centro de 
Controle e Prevenção de Doenças dos Estados Unidos re-
velou que o câncer poderá superar em pouco tempo doen-
ças cardíacas como a principal causa de morte nos Estados 
Unidos.3 Analisei as tendências tanto de câncer quanto de 
doenças cardiovasculares (destacando as doenças cardíacas 
e cerebrovasculares) no Brasil usando dados do estudo Global 
Burden of Diseases 2017, que se encontram disponíveis online 
(http://ghdx.healthdata.org/gbd-results-tool). Esta descrição 

IProfessor titular do Departamento de Clínica Médica da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo (FMUSP). 

Endereço para correspondência:
Centro de Pesquisa Clínica e Epidemiologia, Hospital Universitário (HU), Universidade de São Paulo (USP)
Av. Prof. Lineu Prestes, 2.565 — Butantã — São Paulo (SP) — Brasil
Tel. (+55 11) 3091-9300 — E-mail: palotufo@usp.br

*Este editorial foi previamente publicado em inglês no periódico São Paulo Medical Journal, volume 137, edição número 2, março e abril de 2019.

Fonte de fomento: nenhuma. Conflito de interesse: nenhum.
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Figura 1. Evolução da proporção de mortalidade relativa a todas as causas para homens (A) e mulheres (B), devido a doenças 
infecciosas e nutricionais, doenças não transmissíveis e lesões no Brasil.
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seguiu três etapas: primeiro, o número total de mortes e sua 
proporção de mortalidade; segundo, as taxas de acordo com a 
população anual; e terceiro, as taxas padronizadas por idade.

A Figura 2 ilustra quatro momentos ao longo dessas décadas 
(1990-2017), mostrando que o número de mortes devido a doen-
ças cardiovasculares foi maior do que o creditado ao câncer, po-
rém que houve uma mudança significativa ao longo deste perío-
do. Em 1990, o número de mortes devido às doenças do aparelho 

circulatório foi 140% maior que o número de mortes por câncer; 
porém, em 2016, essa diferença se reduziu: o número por doenças 
cardiovasculares foi 60% maior que aquele por câncer. A morta-
lidade proporcional (calculada em relação ao total de mortes) 
por doenças cardiovasculares se manteve inalterada, porém 
houve aumento da mortalidade proporcional devido ao câncer. 
Entre homens, a proporção de mortalidade aumentou (pontos 
percentuais) de 10,6% (1990) para 17,4% (incremento relativo de 

Figura 2. Evolução no número de mortes e proporção de mortalidade relativa a todas as causas para homens (A) e mulheres (B) 
por doenças cardiovasculares e câncer no Brasil.
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65%). Entre mulheres, a alteração dos pontos percentuais foi de 
12,7% (1990) para 19,2% (incremento relativo de 50%).

A Figura 3 mostra as tendências nos números de mortes 
divididos pela população anual (taxas brutas). Visualmente 
é possível especular que as taxas cardiovasculares estão 
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Figura 3. Taxas brutas de mortes por doenças cardiovasculares e câncer no Brasil entre 1990 e 2017.

19
90

19
91

19
92

19
93

19
94

19
95

19
96

19
97

19
98

19
99

20
00

20
01

20
02

20
03

20
04

20
05

20
06

20
07

20
08

20
09

20
10

20
11

20
12

20
13

20
14

20
15

20
16

20
17

50

100

150

200

250

300

350

400

Doenças cardiovasculares
em homens

Doenças cardiovasculares
em mulheres

Câncer em homens Câncer em mulheres

Figura 4. Taxas de morte por doenças cardiovasculares e câncer padronizadas por idade no Brasil entre 1990 e 2017.

decrescendo ou se nivelando; por outro lado, as taxas por 
câncer aumentaram monotonicamente ao longo do perío-
do. Após ajustes por diferenças entre estratos de idade ao 
longo desse período, como mostrado na Figura 4, é fácil en-
tender que os padrões de risco de morte devido a doenças 
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circulatórias e câncer são diferentes. O decréscimo na taxa 
de mortes padronizada por idade para doenças cardiovascu-
lares foi mais agudo que para as taxas de câncer. A Tabela 1 
apresenta a mudança percentual anual nas taxas de morte 
padronizadas por idade e demonstra que o declínio em doen-
ças circulatórias entre 1990 e 2017 ocorreu de maneira mais 
acelerada. No entanto, em ambas as categorias e em ambos 
os sexos, a redução das taxas de mortalidade diminuiu ao lon-
go dos últimos cinco anos de observação (2013-2017).

Em conclusão, contrastando com o que foi descrito nos 
Estados Unidos, as mortes por câncer no Brasil não estão 
ultrapassando os casos fatais decorrentes das doenças car-
diovasculares. Em nosso país, o número de mortes por doen-
ças cardiovasculares e o risco de morte por essas doenças, 
independentemente de envelhecimento, são maiores que 

Tabela 1. Percentagem anual de mudanças nas taxas de mortes 
padronizadas por idade devido a doenças cardiovasculares e 
câncer no Brasil entre 1990 e 2017, e ao longo dos últimos 10 
(2008-17) e 5 (2013-17) anos de observação

Doenças 
cardiovasculares Câncer

Homens Mulheres Homens Mulheres
1990-2017 -2,26 -2,55 -0,32 -0,41
Últimos 10 anos -1,32 -1,46 -0,53 -0,57
Últimos 5 anos -0,71 -0,52 -0,10 -0,17

os números e riscos relativos a câncer, para ambos os se-
xos. Uma explicação mais detalhada de acordo com tipos de 
doenças cardiovasculares e tipos de câncer terá continuidade 
nas próximas edições de São Paulo Medical Journal.
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FRAX Modelo Brasil: um texto 
clínico explicativo sobre limiares 

para intervenção terapêutica
Cristiano Augusto de Freitas Zerbini I

Centro Paulista de Investigação Clínica

INTRODUÇÃO

A osteoporose é uma afecção crônica caracterizada por 
perdas ósseas qualitativas e quantitativas que aumentam a 
probabilidade de fratura.1 Após os 50 anos de idade, uma 
em cada duas mulheres e um em cada cinco homens po-
dem ser acometidos por uma fratura resultante da osteo-
porose.2 Essas fraturas, denominadas fraturas por fragilida-
de, associam-se a uma frequência elevada de morbidade e 
mortalidade, promovendo sérias consequências pessoais 
e socioeconômicas.3 

No ano 2000, estudos internacionais estimaram a ocorrên-
cia de 9 milhões de novas fraturas por osteoporose em todo 
o mundo, sendo 1,4 milhão de fraturas clínicas vertebrais, 
1,6 milhão de fraturas de quadril e 1,7 milhão de fraturas do 
antebraço.4 

Em razão da dimensão alcançada por essa doença, em 
maio de 1998, durante a 51a Assembleia Mundial de Saúde, 
a osteoporose foi incluída na solicitação de uma estraté-
gia global para a prevenção e controle de doenças não co-
municáveis. Atendendo a essa solicitação, a Organização 
Mundial da Saúde (OMS) aprovou um programa de trabalho, 

IDiretor do Centro Paulista de Investigação Clínica (CEPIC). Livre-docente em Reumatologia pela Universidade de São Paulo. 

Endereço para correspondência:
Centro Paulista de Investigação Clínica
Rua Moreira e Costa, 342 — Ipiranga — São Paulo (SP) — CEP 04266-010
Tel. +55 (11) 2271-3450 — E-mail: criszerb@uol.com.br 

Fonte de fomento: nenhuma declarada. Conflito de interesse: nenhum.
Entrada: 5 de fevereiro de 2019. Última modificação: 19 de março. Aceite: 10 de maio de 2019.

RESUMO
Contexto: FRAX é um algoritmo instalado em computadores desenvolvido pelo Centro Colaborador de Doenças Osteometabólicas da Or-
ganização Mundial de Saúde, lançado em 2008. Objetivo: O objetivo da iniciativa FRAX foi identificar e validar fatores clínicos para uso na 
avaliação do risco de fratura em um contexto internacional, mesmo em locais onde não existem aparelhos para medir a densidade mineral 
óssea. O objetivo deste artigo é explicar a construção do FRAX Modelo Brasil e como utilizar os limiares para intervenção terapêutica em 
nosso país. Métodos: O algoritmo calcula a probabilidade de ocorrer, em 10 anos, uma fratura maior (quadril, vertebral clínica, úmero e 
punho) e uma fratura de quadril em homens e mulheres entre 40 e 90 anos de idade. O risco absoluto de fratura é facilmente calculado pela 
idade, índice de massa corpórea e fatores clínicos de risco avaliados dicotomicamente (sim ou não), compreendendo fratura por fragilidade 
anterior, histórico familiar de fratura de quadril, fumo atual, uso de glicocorticoides, artrite reumatoide, outras causas de osteoporose secun-
dária e consumo de álcool. Resultados: A densidade mineral óssea do colo femoral pode ser opcionalmente introduzida para melhorar a 
predição do risco de fratura. A probabilidade de fratura difere grandemente em diferentes partes do mundo e a calibração do FRAX tem sido 
feita individualmente para cada país onde a epidemiologia da fratura de quadril e mortalidade foram publicadas. O FRAX foi incorporado 
em mais de 80 guidelines de avaliação de risco e tratamento de osteoporose em vários países. Conclusão: O modelo FRAX para o Brasil 
está disponível desde primeiro de maio de 2013. Este artigo explica a construção do FRAX modelo Brasil e como utilizar os limiares para 
intervenção terapêutica estabelecidos pelo modelo na prática clínica em nosso país.

PALAVRAS-CHAVE: Osteoporose, probabilidade, doenças metabólicas, fraturas do fêmur, fraturas osteoporóticas

ARTIGO ORIGINAL
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referenciando, com esse objetivo, o Centro de Colaboração 
da OMS em Sheffield (Reino Unido), liderado pelo Dr. John 
Kanis. Este projeto também teve o suporte da International 
Osteoporosis Foundation (IOF), da National Osteoporosis 
Foundation (NOF), da International Society for Clinical 
Densitometry (ISCD) e da American Society for Bone and 
Mineral Research (ASBMR).5 

OBJETIVO

O objetivo da iniciativa foi identificar e validar fatores clíni-
cos para uso na avaliação do risco de fratura em um contexto 
internacional, mesmo em locais onde não existissem apare-
lhos para medir a densidade mineral óssea (DMO). O objetivo 
deste artigo é explicar a construção do FRAX modelo Brasil e 
como utilizar os limiares para intervenção terapêutica esta-
belecidos por ele na prática clínica em nosso país.

MÉTODOS

Após análise de estudos epidemiológicos internacionais fo-
ram desenvolvidos algoritmos para avaliar o risco de fratura, os 
quais foram posteriormente convertidos em um programa de 
informática de fácil e livre acesso, via internet, denominado fer-
ramenta de avaliação do risco de fratura ou FRAX (Figura 1).

FRAX é um algoritmo com base em computador desenvol-
vido pelo Centro de Doenças Ósseas Metabólicas de Sheffield 
e publicado pela primeira vez em 2008 (https://www.shef-
field.ac.uk/FRAX/). Este algoritmo calcula a probabilidade de 
fratura a partir de fatores clínicos de risco verificados facil-
mente entre mulheres e homens.6 

RESULTADOS

Em 1994, a OMS definiu osteoporose densitométrica7 

como valor da massa óssea igual ou inferior a 2,5 desvios-pa-
drão em relação ao adulto jovem saudável de 20 anos de ida-
de (T-score ≤ -2,5) (Tabela 1). Desde esta definição, resulta-
dos obtidos pelo exame de densidade mineral óssea têm sido 
utilizados para diagnóstico e intervenção médica. Embora 
de grande utilidade, existem alguns problemas com o uso 
isolado desses resultados na avaliação do risco de fratura. 
Como exemplos, podemos citar:
a) Um paciente com T-score igual a -2,4 é diagnosticado 

como tendo osteopenia e um paciente com T-score igual 
a -2,6 é diagnosticado como tendo osteoporose, embora 
ambos tenham praticamente o mesmo risco de fratura.

b) Um paciente com T-score igual a -1,2 e um paciente com 
T-score igual a -2,3 são classificados como tendo osteope-
nia, embora possuam risco de fratura bem diferentes. 

c) Um paciente com T-score igual a -2,5 e um paciente com 
T-score igual a -5 são classificados como tendo osteopo-
rose, embora possuam risco de fratura significativamen-
te díspares. 

A densidade mineral óssea é provavelmente o fator isolado 
mais importante que afeta o risco de fratura. Entretanto, cer-
ca de 40% das fraturas ocorre em indivíduos com osteope-
nia, justificando o uso de fatores de risco clínico que possam 
acrescentar informação à densitometria no rastreamento dos 
pacientes de risco.

Determinação dos fatores de risco  
para fratura e sua inclusão no FRAX

Os resultados do FRAX mostram a probabilidade em 
10  anos de uma fratura maior ( fratura clínica vertebral, 
antebraço, úmero e quadril) ou uma fratura de quadril iso-
lada. A fratura por baixa massa óssea pode ocorrer por pe-
quenos traumas, sendo denominada fratura por fragilidade. 
Pequeno trauma, ou trauma de baixa energia, é conceituado 
como sendo um trauma equivalente a cair da própria altura. 

Figura 1. Reprodução da página de apresentação da 
ferramenta FRAX na internet.

Tabela 1. Classificação da Organização Mundial de Saúde 
com base na massa óssea avaliada pelo densitômetro

Categoria T-score
Normal ≥ -1
Baixa massa óssea (osteopenia) -1 < -2,5
Osteoporose ≤ -2,5
Osteoporose estabelecida ≤ -2,5 com fratura
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Desde os primeiros estudos sobre osteoporose, são conheci-
dos fatores que se associam à perda de massa óssea, tais como 
idade avançada, sexo feminino, período pós-menopausa, bai-
xo índice de massa corpórea, fratura prévia por fragilidade, 
história familiar de fratura por fragilidade, grande ingestão de 
bebida alcoólica, vida sedentária, fumo e uso de glicocorticoi-
des. Estes fatores de risco podem predizer a possibilidade de 
fratura de forma independente ou parcialmente independen-
te da densidade mineral óssea e, se associados aos valores da 
densidade mineral óssea, podem prover informação superior 
à obtida pela densidade mineral óssea isolada.8 

Fatores clínicos podem ser usados para avaliar o risco 
de fratura mesmo na ausência da densidade mineral óssea. 
Dessa forma, a determinação criteriosa e a validação dos 
principais fatores clínicos de risco para a osteoporose podem 
melhorar a predição de fraturas e permitir uma melhor sele-
ção de pacientes para o tratamento. O problema sempre foi 
como quantificar estes fatores de risco. O que seria mais pre-
judicial ao esqueleto: ter uma fratura prévia e ingerir grandes 
quantidades de bebida alcoólica ou ser jovem, mas usar cor-
ticoide e ter um índice de massa corpórea baixo?

O Centro Colaborador da OMS reuniu informações de 
12 estudos prospectivos populacionais em diferentes locali-
dades geográficas, com o objetivo de avaliar os fatores de risco 
com maior impacto sobre o desenvolvimento da osteoporose. 
Foram selecionados estudos realizados na Europa (estudos 
multicêntricos EVOS e EPIDOS e estudos unicêntricos das ci-
dades de Roterdã, Kuopio, Lyon, Gothenburg e Sheffield), nos 
Estados Unidos (estudos CaMos e Rochester), na Austrália 
(estudo em Dubbo) e no Japão (estudo em Hiroshima).6 

Os pacientes desses estudos tinham fatores de risco para 
fratura documentados na primeira visita do estudo e cerca de 
75% deles tinham também resultado da densidade mineral 
óssea do fêmur. A análise desses dados permitiu avaliar vá-
rios fatores de risco associados à fratura e suas relações com 
outras variáveis, em especial a densidade mineral óssea e a 
idade. Os diferentes fatores de risco apresentam pesos dife-
rentes a depender da população estudada, considerando que 
a incidência da fratura de quadril varia de maneira muito 
significativa entre os países e mesmo entre diferentes etnias 
numa mesma população.

Os fatores de risco assim validados foram incorporados 
à ferramenta FRAX. Esses fatores de risco incluem fratura 
prévia por fragilidade, fratura de quadril por fragilidade em 
parente de primeiro grau (mãe ou pai), uso de tabaco, uso de 
glicocorticoides, diagnóstico de artrite reumatoide, osteopo-
rose secundária (causada por diferentes doenças) e uso de 
três ou mais unidades de bebida alcoólica por dia. 

No modelo FRAX, o risco de fratura é calculado, para mulhe-
res e homens entre as idades de 40 a 90 anos, com os seguintes 

dados: idade atual, índice de massa corpórea (calculado a partir 
do peso e da altura) e as sete variáveis de risco independentes 
descritas anteriormente (Tabela 2). A interação de todos esses 
dados é feita automaticamente pelo modelo FRAX de informá-
tica com ou sem a densidade mineral óssea (T-score do colo 
do fêmur) e baseia-se em fórmulas matemáticas desenvolvidas 
a partir dos estudos anteriores, com atribuições particulares 
para cada fator de risco. Para que os fatores de risco relatados 
pelos pacientes possam ser captados com a maior objetividade 
possível, o Centro Colaborador da OMS proveu definições para 
utilização na anamnese clínica, descritas abaixo:
1. Fratura prévia: fratura que ocorreu na vida adulta es-

pontaneamente ou fratura após um trauma que, em um 
indivíduo saudável, não resultaria em fratura (fratura por 
fragilidade).

2. Fratura de quadril em pais: história de fratura de quadril 
por fragilidade em mãe ou pai do paciente.

3. Fumo atual: uso atual de tabaco.
4. Glicocorticoides: exposição a glicocorticoides orais 

por três meses ou mais, em uma dose de prednisona 
de 5 mg/dia ou mais (ou doses equivalentes de outros 
glicocorticoides).

5. Artrite reumatoide: por diagnóstico confirmado pelo 
médico.

6. Osteoporose secundária: presença de doença associada 
à osteoporose. Inclui diabetes tipo I, osteogênese imper-
feita em adultos, hipertireoidismo duradouro não trata-
do, hipogonadismo ou menopausa prematura (menos de 
45 anos), má nutrição crônica ou má absorção intestinal e 
doença hepática crônica.

7. Álcool (três ou mais unidades/dia): uma unidade de álcool 
varia levemente em diferentes países entre 8 e 10 g de álcool, 
o que equivale a um copo-padrão de cerveja (285 ml), uma 
medida simples de um coquetel (30 ml), um copo médio de 
vinho (120 ml) ou uma medida de um aperitivo (60 ml).

País onde vive o paciente

Peso e altura (o índice de massa corpórea é calculado 
automaticamente)

Idade

Sexo

Fatores clínicos de risco

Fratura prévia por fragilidade

História de fratura de quadril por fragilidade nos pais

Tratamento com glicocorticoide

Fumo atual

Ingestão de álcool (três ou mais unidades por dia)

Artrite reumatoide

Outras causas secundárias de osteoporose

Tabela 2. Dados necessários para calcular a probabilidade de 
fratura de um paciente nos próximos dez anos
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A ferramenta de cálculo FRAX fornece a probabilidade, em 
porcentagem, da ocorrência de uma fratura maior ( fratura 
clínica vertebral, antebraço, úmero e quadril) ou fratura de 
quadril isolada nos próximos 10 anos. Esta probabilidade é 
o risco absoluto de fratura. O cálculo desta probabilidade 
pode ser realizado com ou sem os dados da densidade mine-
ral óssea. Na ausência da densidade mineral óssea, o cálculo 
do risco de fratura pode ser realizado com o índice de massa 
corpórea (obtido automaticamente pelo algoritmo a partir 
do peso e altura) e os outros fatores anteriormente listados. 
Os dados necessários ao uso do FRAX, que devem ser copia-
dos na tela do computador, são idade (ou data de nascimen-
to), sexo, peso, altura, dados dos sete fatores de risco citados 
anteriormente e o valor de densidade mineral óssea do colo 
femoral, caso esteja disponível (Figura 2). 

Os modelos do FRAX são baseados em estudos epidemioló-
gicos nacionais e específicos para cada país. Nesses modelos, 
a probabilidade de fratura é calculada levando-se em conta o 
risco de fratura e o risco de morte. As informações sobre o ris-
co de morte em cada país são importantes por dois motivos:
a) Para as pessoas com maior risco de morte, a probabilidade 

de fratura é menor que para as pessoas que têm maior ex-
pectativa de vida. 

b) Alguns fatores de risco afetam tanto o risco de fratura 
quanto o risco de óbito. Nesta categoria, podem ser cita-
dos: idade avançada, baixo índice de massa corpórea, baixa 
densidade mineral óssea, uso de glicocorticoides e fumo. 
A ferramenta FRAX é o único método de avaliação do 

risco de fratura que leva em conta a possibilidade de óbito. 
Apenas países que têm estudos epidemiológicos incluindo o 
risco de fratura e informações sobre a mortalidade têm mo-
delos FRAX disponíveis. Desta forma, ao acessar a ferramenta 
no computador, é necessário escolher o país ao qual pertence 

o paciente. O modelo é acompanhado da bandeira nacional 
na tela. 

Risco relativo e risco absoluto
Em muitos estudos epidemiológicos, os fatores de risco 

associados a uma doença são descritos como risco relativo. 
Risco relativo é definido como o risco de um acontecimen-
to (exemplo: fratura) em uma pessoa com fator de risco para 
esse acontecimento (exemplo: osteoporose) comparado com 
o risco desse acontecimento em uma pessoa sem o fator de 
risco ou com um fator de risco em menor grau. Quando se 
utiliza apenas a densidade mineral óssea, está sendo avaliado 
apenas o risco relativo de fratura. 

Sabe-se, por exemplo, que se um paciente possui T-score do 
colo do fêmur igual a -2, seu risco de ter uma fratura de quadril é 
2,6 vezes maior que o risco de um paciente com T-score igual a -1, 
pois para cada queda de 1 desvio-padrão na densidade mineral 
óssea, o risco de fratura de quadril aumenta nessa proporção.2,6 
Mas como seria essa avaliação de risco, caso fossem incorpora-
dos à densidade mineral óssea também a idade, o uso ou não 
de glicocorticoides, o uso ou não de tabaco e a nacionalidade 
brasileira ou norueguesa? A inter-relação de fatores de risco in-
dependentes da densidade mineral óssea, a incidência de fratura 
e a mortalidade na população do paciente podem fornecer uma 
avaliação muito mais completa do risco de fratura. A integração 
desses dados permite calcular o risco absoluto de fratura, que 
é particular para cada paciente e depende de características in-
dividuais e da população na qual o paciente está inserido. 

Um exemplo de diferença entre risco relativo e risco ab-
soluto é o sorteio de um bilhete de loteria em um concurso 
com três milhões de bilhetes. Um indivíduo que compra cin-
co bilhetes tem cinco vezes mais chance de ganhar o prêmio 
em relação a um indivíduo que comprou apenas um bilhete, 
porém a sua chance absoluta (risco absoluto) de ganhar si-
tua-se aproximadamente em um para três milhões, bem dife-
rente da relatividade anterior.

Tanto para o médico, em suas atividades clínicas diárias, 
quanto para os profissionais de saúde pública, é fundamental 
conhecer o risco absoluto para que sejam propostos limiares 
de intervenção terapêutica: devo tratar com medicação far-
macológica ou apenas aconselhar mudança nos hábitos de 
vida? Para o paciente, conhecer seu risco absoluto de fratura 
permitirá uma melhor aderência ao tratamento e também 
uma possível mudança nos hábitos de vida. Alguns exemplos 
de perguntas que podem ser respondidas são as seguintes: 
qual é o risco absoluto de fratura do fêmur que merece trata-
mento? Qual é o risco absoluto de uma fratura maior por os-
teoporose que permitirá a um paciente obter gratuitamente 
medicações em um posto de saúde? Com o risco absoluto de 
fratura calculado pelo médico, devo parar de fumar? 

Figura 2. Exemplo de cálculo de fratura pelo FRAX. Para o 
cálculo neste exemplo, foi incluída a densidade mineral óssea.
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Como vimos anteriormente, uma propriedade importante 
do FRAX é sua capacidade de integrar fatores de risco e mor-
talidade. Como exemplo, foi citada a incorporação do impac-
to de fatores de risco, como ingestão de álcool ou hábito de 
fumar, tanto sobre o risco de fratura quanto sobre o risco de 
morte. Embora a ação dos fatores de risco (exemplos: fumo, 
glicocorticoides, álcool) não varie significativamente entre 
diferentes populações, a expectativa de vida e o risco de fra-
tura variam muito em diferentes partes do mundo e, portan-
to, o modelo FRAX precisa ser adaptado a diferentes dados 
epidemiológicos de fratura e mortalidade.

Estudos epidemiológicos nacionais com dados de incidên-
cia de fratura de fêmur e mortalidade permitiram que vários 
países tivessem seu próprio modelo.9 
• Atualmente existem modelos do FRAX para 63 países 

(79% da população mundial) em 32 idiomas. FRAX foi in-
corporado em mais de 80 guidelines de avaliação de risco 
e tratamento de osteoporose em vários países, incluindo 
o Brasil.

• O site https://www.sheffield.ac.uk/FRAX/ recebe três mi-
lhões de visitas anualmente. O FRAX está tambem dispo-
nível nos densitômetros, telefones celulares e, em alguns 
países, em calculadores de mão.

• Entre 2012 e 2013, as visitas ao website foram realizadas por 
173 países. O maior número de consultas foi dos Estados 
Unidos e de países da Europa.

• Um número intermediário veio da América Latina e países 
do Oriente Médio.

• Um menor número da África e países do Sudoeste da Ásia.
• 80% de todas as consultas foram realizadas nos Estados 

Unidos, Reino Unido, Canadá, Espanha, Japão, França, 
Bélgica, Itália, Suíça e Turquia.

• Na América Latina, os modelos de FRAX estão disponí-
veis para sete paises: Argentina, Brasil, Chile, Colombia, 
Equador, México e Venezuela.

O Brasil teve seu modelo elaborado e concluído por uma 
equipe internacional.10 Foram construídos gráficos e tabelas 
associando dados epidemiológicos de prevalência de fratura 
de quadril e mortalidade em diferentes áreas do Brasil com 
base em quatro estudos clínico-epidemiológicos11-14 realiza-
dos em nosso país.

FRAX – necessidade de possíveis ajustes
Embora seja uma ferramenta internacionalmente valida-

da, o FRAX tem algumas limitações que devem ser conside-
radas quando for utilizado:
a) Alguns dos fatores de risco, como álcool e uso de glico-

corticoides, são estimados em doses médias estabelecidas, 
mas não há uma avaliação dose-resposta, isto é, não são 

consideradas variações de dose nem seus efeitos sobre o 
risco. Estas variáveis têm, portanto, valores apenas dicotô-
micos (sim ou não).

b) O evento de fratura prévia é considerado sem quantifi-
cá-lo, mas sabe-se que quanto maior o número de fratu-
ras prévias, maior a chance de novas fraturas ocorrerem. 
Porém, esse fato é facilmente resolvido pelos médicos, sa-
bendo-se que, se o paciente tem história de várias fraturas, 
obviamente tem que ser tratado.

c) Entre as causas de osteoporose secundária, a artrite reu-
matoide é a única doença para a qual há evidências mos-
trando que sua associação com o risco de fratura é supe-
rior ao risco relacionado à baixa densidade mineral óssea. 
A artrite reumatoide é, portanto, considerada um risco 
para fratura separado das demais doenças. Como não há 
evidências similares para outras doenças, assume-se que 
as outras causas de osteoporose secundária associam-se 
ao risco de fratura como resultado de uma queda na den-
sidade mineral óssea e, portanto, quando o valor da densi-
dade mineral óssea entra na equação do FRAX, nenhuma 
relevância é dada para essas causas secundárias.

d) O FRAX não incorporou ainda os fatores de risco relacio-
nados a quedas. Como as quedas são um risco importante 
para fraturas, o médico deve sempre levar em conta a his-
tória de quedas, principalmente em pacientes mais idosos, 
nos quais os resultados do FRAX podem eventualmente 
estar subestimados.

e) O FRAX incorpora apenas a densidade mineral óssea do 
colo do fêmur, não utilizando a densidade mineral óssea 
de vértebras lombares ou do antebraço.

Foram realizados estudos para ajustes no FRAX relati-
vos à densidade mineral óssea de coluna,15 associação com o 
Trabecular Bone Score (TBS),16 comprimento do eixo do qua-
dril,17 história de quedas18 e também status de imigração.19 Um 
dos primeiros ajustes realizados para o FRAX foi relativo à dose 
de glicocorticoides.20 O cálculo do FRAX leva em conta uma 
dose média de prednisolona (2,5 a 7,5 mg/dia ou dose equiva-
lente de outros glicocorticoides) e, portanto, pode subestimar 
o risco de fratura em pacientes tomando doses maiores ou su-
perestimar o risco em pacientes tomando doses menores. 

O ajuste do risco para doses de glicocorticoides, para to-
das as idades em mulheres na pós-menopausa e homens aci-
ma de 50 anos é de 0,65 (-35%) para doses diárias < 2,5 mg/dia 
de prednisolona e 1,20 (+ 20%) para doses diárias ≥ 7,5 mg/dia 
para a fratura de quadril e 0,80 (- 20 %) e 1,15 (+ 15%) respec-
tivamente, para fraturas maiores (Tabela 3).

Como exemplo, uma senhora de 60 anos de idade no Reino 
Unido tomando glicocorticoides para artrite reumatoide (sem 
outros fatores de risco e índice de massa corpórea = 25  kg/ m²) 
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tem a probabilidade de uma fratura maior igual a 13%. Se ela 
estiver em uso de uma dose alta de prednisolona (≥ 7,5 mg/
dia ou equivalente) seu risco de fratura será revisado para 15% 
(13 x 1,15), se ela estiver tomando uma dose baixa de glicocor-
ticoides (< 2,5 mg) o risco de fratura será de 10,4% (13 x 0,80).

Limiar de intervenção
Os limiares do risco de fratura que pressupõem tratamen-

to medicamentoso são denominados limiares de intervenção 
terapêutica e dependem basicamente de fatores particulares 
de cada país. Estes fatores incluem políticas de distribuição 
e reembolso de medicação, avaliação dos recursos econô-
micos para a saúde e também acesso à densitometria óssea. 
Nos Estados Unidos, por exemplo, foi determinado oficial-
mente que os limiares de intervenção terapêutica baseados 
no FRAX são: risco absoluto de fratura igual ou acima de 20% 
para as fraturas maiores (quadril, vertebra, antebraço e úme-
ro) e igual ou acima de 3% para a fratura de quadril isolada. 

Uma outra estratégia para a determinação dos limiares 
de intervenção foi elaborada pelo Reino Unido (UK), onde o 
acesso à densitometria óssea é considerado limitado. A me-
todologia adotada foi elaborada pelo National Osteoporosis 
Guideline Group (NOGG/UK) sendo utilizada também em 
vários países europeus.21 Basicamente, esta metodologia 
consiste em calcular o FRAX sem a densidade mineral óssea, 
incluindo, portanto, apenas idade, sexo, índice de massa cor-
pórea (IMC) e os fatores de risco. Com estas informações, pa-
cientes sob alto risco de fratura podem ser tratados mesmo 
sem a realização da densidade mineral óssea. Um exemplo 
seriam os pacientes que já tiveram fratura prévia por fragili-
dade. Em outra situação, a probabilidade de fratura para al-
guns pacientes é tão baixa, que a decisão de não tratar farma-
cologicamente pode ser tomada sem o auxílio da densidade 
mineral óssea. Um exemplo seria uma mulher na menopausa 
em boas condições de saúde e sem fatores de risco. Em uma 
categoria intermediária, situam-se pacientes para os quais, se 

disponível, a realização da densitometria poderia melhorar o 
cálculo do risco de fratura e a decisão sobre a indicação ou 
não do tratamento farmacológico (Figura 3).

Pela metodologia NOGG, o limiar de intervenção em mu-
lheres na pós-menopausa com perda óssea sem uma fratura 
prévia é determinado no mesmo nível de probabilidade de 
fratura equivalente a uma mulher da mesma idade, índice de 
massa corpórea e raça com uma fratura prévia por fragilidade. 
Este limiar de intervenção é determinado com o uso do FRAX 

Figura 3. Estratégia de avaliação do risco de fratura utilizando a 
metodologia NOGG (National Osteoporosis Guideline Group).

Alta
(exemplo: risco 
igual paciente 

que já teve 
fratura por 
fragilidade)

Intermediária Baixa

BaixaAlta

Tratar farmacologicamente

Realizar DMO

Reavaliar probabilidade

Cálculo da probabilidade de fratura/FRAX sem DMO

Fatores clínicos de risco

Adaptado de: Kanis et al. 20

Tabela 3. Ajuste percentual da probabilidade em 10 anos de fratura do quadril ou fratura maior por idade de acordo com doses 
de glicocorticoides

Dose
Idade

Todas as idadesPrednisolona
mg/dia

40 50 60 70 80 90

Fratura do quadril
Baixa < 2,5 - 40 - 40 - 40 - 40 - 30 - 30 - 35
Média* 2,5 – 7,5
Alta ≥ 7,5 + 25 + 25 + 25 + 20 + 10 + 10 + 20

Fratura maior
Baixa < 25 - 20 - 20 - 15 - 20 - 20 - 20 - 20
Média* 2,5 – 7,5
Alta ≥ 7,5 + 20 + 20 + 15 + 15 + 10 +10 + 15

*Sem ajuste.

DMO = exame de densidade mineral óssea.
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calculado com o índice de massa corpórea, sem necessidade 
da densidade mineral óssea, sendo denominado limiar de 
intervenção dependente da idade (Figura 4). 

O limiar de intervenção é construído como uma curva onde 
cada ponto significa o risco de fratura de um (a) paciente calcu-
lado pelo FRAX sem densidade mineral óssea que já teve uma 
fratura prévia e sem outros riscos. O índice de massa corpó-
rea para a construção desta curva é estabelecido em 25 kg/m² 
(Figura 5).

Exemplos: 
a) Mulher de 60 anos com 70 kg e 167 cm de altura (índice de 

massa corpórea = 25 kg/m² aproximadamente) e fratura 
prévia tem um risco de fratura maior de 6,3% e um risco 
de fratura de quadril de 1,2% calculado pelo FRAX modelo 
Brasil sem densidade mineral óssea. 

b) Mulher de 52 anos com 56 kg e 150 cm de altura (índice 
de massa corpórea = 25 kg/m² aproximadamente) e fra-
tura prévia tem risco de fratura maior de 5,1% e fratura de 
quadril de 0,7% calculado pelo FRAX modelo Brasil sem 
densidade mineral óssea.

c) Mulher de 75 anos com 80 kg e 179 cm de altura (índice de 
massa corpórea = 25 kg/m²) e fratura prévia tem risco de 
fratura maior de 13% e fratura de quadril de 5,2% calculado 
pelo FRAX modelo Brasil sem densidade mineral óssea.

Quando o FRAX para um(a) paciente é determinado com 
o uso da densitometria, o limiar de intervenção separa a re-
gião onde o tratamento farmacológico é desnecessário (em 
verde) e a região onde sugere-se sua prescrição (em verme-
lho). Quando a disponibilidade da densitometria é limitada, 
a representação gráfica do FRAX mostra uma região inter-
mediária (em amarelo), limitada por uma linha superior, 
denominada limiar de avaliação superior, e uma linha infe-
rior, denominada limiar de avaliação inferior. Neste caso, o 
limiar de intervenção fica entre essas duas linhas (Figura 6).

Limiares de avaliação
Limiares de avaliação inferior e superior delimitam o es-

paço onde a avaliação da probabilidade de fratura calculada 
pelo FRAX sem densidade mineral óssea pode ser melhorada 
com a realização da densidade mineral óssea.
• O limiar de avaliação inferior foi estabelecido como a 

probabilidade de fratura em 10 anos de uma mulher sem 
fratura prévia e sem fatores de risco. Delimita a probabi-
lidade abaixo da qual nem tratamento farmacológico e 
nem a realização da densidade mineral óssea devem ser 
considerados.

• O limiar de avaliação superior foi estabelecido em 1,2 ve-
zes o limiar de intervenção (curva estabelecida 20% aci-
ma). Delimita a probabilidade acima da qual o tratamento 

Figura 4. Cálculo do limiar de intervenção pela metodologia 
NOGG (National Osteoporosis Guideline Group).

Qual é o risco de 
um(a) paciente acima 
do qual devo intervir 

e abaixo do qual 
não há necessidade 

de intervenção 
farmacológica?

É o risco de 
um(a) paciente 
com as mesmas 

características (sexo, 
idade, índice de 

massa corpórea) que 
já teve uma fratura 

prévia por fragilidade

farmacológico é recomendado independentemente da 
densidade mineral óssea.
a) Se houver acesso à densidade mineral óssea, a avalia-

ção da probabilidade de fratura é determinada usando 
o FRAX com a densidade mineral óssea do colo do 
fêmur e o tratamento farmacológico deve ser conside-
rado para aqueles nos quais a probabilidade de fratura 
fica acima do limiar de intervenção.

b) Se o acesso à densidade mineral óssea for limitado, a ava-
liação do risco de fratura deverá ser feita apenas com o 
índice de massa corpórea. Quando colocamos o peso e a 
altura, o índice de massa corpórea é calculado automati-
camente. Neste caso, se o risco calculado estiver dentro da 
faixa delimitada pelos limiares de avaliação ( faixa ama-
rela), uma avaliação pela densitometria (se for possível) 
delimitará com maior precisão a sugestão terapêutica.

c) O uso da metodologia NOGG permite o cálculo do risco 
de fratura mesmo em locais onde a densitometria não 
está disponível ou tem disponibilidade limitada.

Os limiares de intervenção e de avaliações superior 
e inferior para cálculo dos riscos para o Brasil, determi-
nados pela metodologia NOGG, estão disponíveis para 

Figura 5. Construção da curva do limiar de intervenção. 
Cada ponto da curva é o risco de fratura de um(a) paciente 
calculado pelo FRAX sem densidade mineral óssea que teve 
uma fratura prévia e sem outros riscos. No gráfico estão os 
exemplos a), b) e c) do texto para fratura maior.
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CONCLUSÕES

A ferramenta FRAX permite avaliar o risco de fratura e fa-
cilita a elaboração de estratégias para combater o crescente 
problema das fraturas por osteoporose. A ferramenta é aces-
sível a médicos e pacientes, selecionando melhor o segmento 
da população que deve ser tratada e provendo ensinamentos 
sobre a osteoporose e seus fatores de risco. Neste particular, 
o FRAX torna-se uma ferramenta educacional, pois pode de-
monstrar, durante uma consulta, que a correção de fatores de 
risco modificáveis ( fumo, álcool, glicocorticoides) pode dimi-
nuir o risco de fratura a longo prazo.

O FRAX é uma ferramenta dinâmica, baseada totalmente 
em evidências clínicas, devendo ser considerada uma plata-
forma tecnológica que continuará seu aperfeiçoamento com 
a validação de novos fatores de risco e o ingresso de novos 
modelos nacionais específicos. 

FRAX não deve ser considerado o padrão-ouro para a avalia-
ção do paciente. Seu objetivo é ser uma plataforma de referência 
que pode ser usada criteriosamente no momento da decisão cli-
nica tomada em comum pelo médico e pelo paciente. 

acesso no site da Associação Brasileira de Avaliação Óssea e 
Osteometabolismo (ABRASSO).

Como calcular a probabilidade de fratura e a 
recomendação para intervenção médica no FRAX 
modelo Brasil?

Para calcular a probabilidade de fratura no Brasil, acessar 
o site da ABRASSO (Associação Brasileira de Avaliação Óssea 
e Osteometabolismo), em http://www.abrasso.org.br, e clicar, 
no alto da página, em FRAX. Em seguida, aparecerão as pá-
ginas para inserção de dados do paciente e cálculos do risco 
absoluto de fratura. Ver detalhes abaixo:
• Página 1 - Colocar os dados do paciente com ou sem a 

densitometria, lembrando de utilizar pontos e não vírgulas 
nos decimais.

• Página 2 (abaixo da página 1) - Preencher os campos, co-
locando os dados obtidos na página 1. Clicar em “calcular”.

• Página 3 - A posição do paciente será mostrada nos gráfi-
cos, recomendando o tipo de intervenção médica. Para um 
novo paciente, clicar em “novo cálculo” no canto esquerdo 
da página 3.

Figura 6. Limiares de intervenção e avaliação pela metodologia NOGG (National Osteoporosis Guideline Group) para o Brasil 
calculados com base na probabilidade de fratura maior para mulheres em 10 anos (%) pelo FRAX. Se a densidade mineral óssea 
for incluída na avaliação do risco de fratura; (A) a probabilidade na área vermelha significa que o tratamento farmacológico pode 
ser recomendado; a área verde é onde o tratamento não seria recomendado; (B) a área amarela indica que a densidade mineral 
óssea deve ser medida (se disponível) para melhorar a estimativa do risco de fratura.
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Corticosteroides reduzem 
mortalidade na sepse na avaliação 
após 28 dias, mas não após 90 dias
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PERGUNTA CLÍNICA

Corticosteroides reduzem a mortalidade em pacientes 
com sepse?

PONTO DE PARTIDA

O uso de corticosteroides em pacientes com sepse ou cho-
que séptico reduziu a mortalidade em 28 dias, a duração de 
internação em cuidados intensivos, o tempo para resolução 
do choque, e aumentou o número de dias sem drogas vasoa-
tivas. No entanto, não reduziu a mortalidade após 90 dias O 
corticosteroide de escolha, o tempo da terapia e a dose ainda 
devem ser determinados.1

Nível de evidência: 1a.2

DESENHO DO ESTUDO

Revisão sistemática.

FINANCIAMENTO

Governamental.

CENÁRIO

Internação hospitalar em cuidados intensivos.

ALOCAÇÃO

Não se aplica.

SINOPSE

A revisão sistemática realizou busca por ensaios clínicos 
randomizados (ECR) avaliando os efeitos dos corticosteroi-
des em pacientes com sepse e choque séptico.3 As buscas 
foram realizadas nas bases de dados MEDLINE, EMBASE e 
Cochrane Register of Controlled Trials (CENTRAL). Foram 
identificados 37 ECR (9.564 participantes): 11 com baixo ris-
co, 12 com risco incerto e 14 com alto risco de viés. 

Trinta e quatro estudos relataram mortalidade em 28 dias, 
mostrando redução de 10% no risco de morte por qualquer 
causa com o uso do corticosteroide quando comparado com 
placebo (26,3% versus 29,2%; risco relativo [RR] 0,90; intervalo 
de confiança, IC 95% 0,82-0,98; I2 = 27%). Também foi obser-
vada redução na mortalidade na unidade de terapia intensiva 
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(UTI) (RR 0,85; IC 95% 0,77-0,94). No entanto, os episódios 
de hiperglicemia (RR 1.19; IC 95% 1.08-1.30) e hipernatre-
mia (RR 1.57; IC 95% CI, 1.24-1.99) foram mais frequentes. 

Uma limitação dessa revisão sistemática é a presença 
de heterogeneidade clínica significativa entre os estudos 
incluídos, devida às diferentes formulações, doses, tempo 
e duração da terapia com corticosteroides.

NOTA DO AUTOR

A sepse é uma disfunção orgânica potencialmente fatal 

e sua identificação precoce e o manejo apropriado na suas 
horas iniciais melhoram os resultados. Na última diretriz 
do Surviving Sepsis,4 os esteroides não apareceram como 
tratamento obrigatório na primeira hora devido à falta 
de estudos que demonstrassem forte evidência científica. 
Pela gravidade da sepse, é sempre importante estarmos 
atentos a qualquer mudança de conduta que possa reduzir 
a mortalidade. Assim, o corticoide deve sempre ser consi-
derado em um quadro de sepse; não resolve todos os pro-
blemas, mas ajuda a diminuir a mortalidade nas primeiras 
quatro semanas. 
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Segurança
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Segurança é tema cotidiano na vida social. O conceito de 
segurança é frequentemente examinado pela sua ausência 
em maior ou menor grau, pela insegurança ou falta de segu-
rança.  Antônimos de segurança encontram-se dicionariza-
dos: dubiedade, insegurança, perigo, risco; o dicionário reme-
te também aos antônimos de confiança, como desconfiança, 
descrédito, entre outros termos.1 Antônimo de segurança re-
mete, segundo o mesmo dicionário, a outro substantivo cor-
relato – inquietação. Curiosamente, em uma mensagem de 
apreciação de trabalho de estatística, sem relação aparente 
com a área médica, deparei-me com a expressão “a inquie-
tação é iatrogênica”*. Por outro lado, admitem profissionais 
experientes que a segurança experimentada por pacientes 
possa ser motriz terapêutica, e na sua ausência, o oposto, 
como bem foi expresso.  

A prática clínica e os cuidados à saúde estão inseridos no 
processo social e afeitos às questões de segurança, seja para 
pacientes, seja para profissionais de saúde. A percepção de 
segurança pode permear a clínica em vários dos seus níveis 
de atividade – ambientais, organizacionais, das interações 
profissionais propriamente e da evolução após as intera-
ções com os serviços de saúde ou intervenções realizadas. 
Interessa tanto a pacientes quanto a profissionais de saúde.

PACIENTES

Sala de espera – numa ocasião há mais de três décadas, 
uma sala de espera de serviço público de saúde, com muitas 
pessoas esperando atendimento, recebeu visitantes externos 
que eram administradores profissionais da área da saúde. 
Eu  os acompanhava. O comentário que fizeram na ocasião 
foi: “todos estão calmos e quietos, pois têm a segurança de 
que serão atendidos”. Ainda que na época os atendimentos 
ainda não possuíssem o horário específico no agendamento, 
o sentimento de segurança era uma decorrência de vir a ser 
de fato atendido, segundo esses examinadores. 

Interações com equipe de apoio – nas interações com 
equipes de apoio requer-se o ouvir. Em serviços de alto volu-
me de atendimentos, em geral, a demanda é sempre superior 
à disponibilidade ou ao aspecto prático da interação pessoal. 
Também pode contribuir a eventual dificuldade do cliente em 
exprimir-se segundo a divisão de trabalho local ou o jargão do 
serviço para o qual foi encaminhado, nem sempre apreensí-
vel. Por esse motivo, ferramentas de tecnologia da informa-
ção têm sido empregadas com suas senhas, filas, priorizações 
etc., ainda que muitas situações ou pequenas dúvidas não se 
enquadrem nos critérios eleitos para atendimento (ou para 
esta ou aquela fila). Muitas vezes, limita-se a possibilidade de 
diálogo fora do sistema pré-moldado, de forma que pacientes 
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ou acompanhantes podem sentir-se inseguros. Há serviços 
nos quais equipes foram designadas para atender esse tipo 
de demanda.

Consulta médica – pode ser entendida em duas etapas 
fundamentais: ouvir e examinar. Ambas as etapas são neces-
sárias e insubstituíveis. Frequentemente somos lembrados de 
que a sua ausência ou eventual superficialidade de execução 
pode gerar nos pacientes uma dose de insegurança, frequen-
temente externada nas etapas seguintes do atendimento; 
isto é, eventual insegurança se exprime na sequência, por 
exemplo, entre outras possibilidades, na aderência maior ou 
menor à orientação terapêutica recebida. De modo oposto, 
curiosamente, novamente acompanhando avaliações de pro-
fissionais de administração, ouvi que pacientes atendidos em 
determinado serviço sentiam-se seguros, de tal forma que a 
sequência do atendimento desses pacientes ficava facilitada 
e mais fluente.  

Resposta rápida automática – as respostas rápidas, 
automáticas, também podem ser geradoras de insegurança. 
Às vezes a resposta rápida a uma demanda pode ser o pedido 
de exame complementar ou a prescrição de medicamentos, 
quando talvez a demanda fosse outra: ouvir mais um pouco, 
ainda que por poucos minutos. Nesses casos, os exames com-
plementares podem não ser suficientes para trazer o senti-
mento de segurança do diagnóstico ou da terapêutica.

Exames complementares – Há variadas circunstâncias 
contemporâneas que levam à tendência, por parte de pacien-
tes, de requisitarem, eles próprios, exames complementares. 
Podemos citar, entre elas, divulgação na mídia leiga, forças 
de marketing operando na mídia, pressuposto de que núme-
ros são dados “objetivos” (saiba-se lá o que isso significa em 
contexto clínico), que limites de normalidade são dogmas, 
pressuposto de imagens como informação absoluta e inde-
pendente de operador e do analisador da imagem, o tempo 
curto dedicado ao paciente, a relação médico-paciente tra-
vestida de relação de consumo provedor-cliente, entre outros. 
Em tais circunstâncias, de algum modo, atua a demanda por 
maior “segurança”. Às vezes, a situação fica mais complicada 
quando a eventual demanda é por exame invasivo, que possa 
trazer riscos aos pacientes. 

Ocorre que, muitas vezes, a correta interpretação de uma 
condição clínica não pode ser dada por um conjunto de tes-
tes, mas depende fundamentalmente do exame clínico – às 
vezes história clínica, às vezes exame físico ou do conjunto de 
todos os dados que compõem o exame clínico. Desse modo, 
a segurança da decisão pode ser mais sólida e trazer segu-
rança ao paciente. Os testes ou exames complementares, 
considerados as últimas aquisições científicas, variam no de-
correr do tempo; podem ser exames de laboratório, angiogra-
fias, cintilografias, exames de imagem. Talvez seja aplicável a 

preocupação com o fato de uma teoria da metáfora (no caso, 
clínica) enveredar pelo impasse de uma teoria da imagem.2

Jargão – circunstância interessante ligada a exames com-
plementares é o jargão técnico que pode fazer parte dos re-
latórios, e que às vezes termos sem maior significado clínico 
produzem forte impacto nos pacientes, gerando insegurança.

Achados incidentais – situações mais complicadas ge-
radoras de insegurança podem surgir com o achado de da-
dos inesperados em exames complementares e denominados 
achados incidentais. Muitas vezes a recomendação pode ser 
de se repetir o exame em um ano. Dependendo do julgamen-
to, tanto do profissional da saúde, quanto do paciente, formi-
dável questão pode vir a ser colocada, às vezes envolvendo 
intervenção cirúrgica (por exemplo, sobre a tireoide, sobre o 
rim, suprarrenal), biópsia ou outro procedimento invasivo e 
com riscos de efeitos colaterais.

MÉDICOS E EQUIPES 
DE PROFISSIONAIS DE SAÚDE

Perspectivas – para complicar um pouco mais algumas 
situações, o conceito de “segurança” (colocado entre aspas, 
conforme o original) pode ser diferente no caso de ser segu-
rança para o paciente ou segurança para a equipe médica. 
Dois princípios foram mencionados na categoria de mantras: 
“Atue sempre pela segurança do paciente” e “faça tudo que 
você puder”. E o que fazer quando a “segurança” não for uma 
prioridade para um paciente eventual em razão de outros 
detalhes clínicos? E se a intervenção tecnológica se associar 
com riscos excessivamente altos? Tal discussão foi apresen-
tada de modo muito ilustrativo, enfatizando situações de difi-
culdade de decisão clínica.3

Exame clínico versus protocolos – Atualmente a práti-
ca médica também se ampara, além do exame clínico e exa-
mes complementares, em protocolos, diretrizes, guidelines e 
outros documentos congêneres. Tais documentos podem ser 
reproduzidos às vezes de forma dogmática, às vezes de for-
ma descontextualizada. Ocasionalmente, as necessidades do 
paciente ou as circunstâncias irrompem em certa antinomia 
entre exame clínico, diagnóstico e recomendações disponí-
veis. Tal antinomia pode gerar certa insegurança profissional, 
seja pela interpretação discutível ou pelo perigo de armadilha 
lógica sub-reptícia: é o paciente que deve se adaptar ao proto-
colo ou o protocolo é que deve ser mobilizado de acordo com 
a necessidade do paciente, identificada no exame clínico e 
com o julgamento do médico? A resposta pode parecer óbvia, 
mas na prática ela pode se colocar.

Nível de evidência – Admite-se que os estudos conside-
rados como nível I de evidência (estudos randomizados du-
plo-cegos etc.) contribuam sobremaneira para a segurança 
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dos profissionais quando cotejados com o nível II (estudos 
observacionais) e com o nível III (opiniões de profissionais 
experientes na área). Entretanto, razões até ancestrais de de-
senvolvimento antropológico foram enfatizadas como “nível 
IV” com base em ocorrências adversas verificadas na práti-
ca — estas de influência imediata na prática, diferentemente 
dos estudos randomizados e controlados, que demoram anos 
para serem incorporados — ou seja, a experiência clínica, 
particularmente as ocorrências negativas, foram entendidas 
como importante modulador de experiência prática.4

Fonte de estudo – Uma colega mais jovem, séria, dedi-
cada, estudiosa e em treinamento sentia-se insegura com 
relação a cuidados com pacientes, de tal forma que sistema-
ticamente procurava discutir um elenco de perguntas que 
demonstravam similaridade lógica. Depois de grande núme-
ro de sessões de discussão, surgiu a pergunta:  qual seria a 
fonte de estudo? Descobriu-se então que a fonte de referência 
para estudos era um documento com linguagem fragmen-
tada em itens, prescritiva, operacional, por isso confundida 
com o conceito de “prática”. Em outras palavras, era um texto 
não tão bom quanto livros-texto de Medicina consagrados. 
Conjecturei que a insegurança da jovem colega era uma de-
corrência desta característica que o texto “itemizado” trazia, 
que era uma sequência operacional de recomendações, sem 

que houvesse uma sintaxe conceitual médica ou clínica en-
tre elas, de tal modo que as informações operacionais não se 
acoplavam em um princípio lógico dedutível. Há textos na 
área médica que são operacionais, checklists, sintéticos, “afo-
rísmicos”, enciclopédicos. Hiatos de informação podem gerar 
insegurança de compreensão. Nenhum desses substitui um 
bom livro de texto das áreas básicas da Medicina.

Forças de marketing – Estas geralmente operam para 
levar ao conhecimento do público as aquisições feitas para o 
melhor tratamento de doenças. Um dos pressupostos con-
temporâneos é que o que é novo é sempre melhor, mais segu-
ro e mais eficiente do que é “menos novo”. Também é inerente 
à dimensão do que é muito recente, que não há tempo de ob-
servação suficiente para questões de segurança, entre outras. 
Quando a indicação está plenamente justificada, o uso de 
tecnologias recém-incorporadas é auspicioso; em situações 
de uso expandido, o benefício pode ser menor ou até inexis-
tente. Tais circunstâncias podem provocar um sentimento de 
insegurança no médico, seja por persistir no tradicional e co-
nhecido, seja por enveredar por um novo caminho ainda não 
testado no longo prazo na vida real. 

Finalizando essas reflexões, nunca é demais reiterar que a 
experiência dos demais colegas pode aprofundar, ampliar e 
melhor avaliar as reflexões acima apresentadas. 
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QT longo congênito
Antonio Américo FriedmannI

Serviço de Eletrocardiologia do Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo

A menina de dois anos de idade, previamente hígida, foi 
trazida desfalecida nos braços da babá, que achava que a 
criança havia caído no banheiro e batido a cabeça. A avó, 
alarmada, mas decidida, verificou que a criança respirava 
com dificuldade e acionou o resgate, que chegou em poucos 
minutos. A paciente apresentou convulsão; os paramédicos 
constataram parada cardiorrespiratória, iniciaram mano-
bras de ressuscitação e a levaram ao serviço de emergência 
do hospital, onde a equipe médica, previamente informada, 
já os aguardava. A pequena paciente com suspeita de trau-
matismo cranioencefálico (TCE) estava em coma Glasgow 
6 com cianose e má perfusão periférica. Realizada a intuba-
ção endotraqueal, foi transferida para a unidade de terapia 
intensiva, onde as condições cardiocirculatórias e respirató-
rias se estabilizaram. 

A tomografia computadorizada e a ressonância magné-
tica do crânio foram normais. O eletroencefalograma mos-
trou discreta desorganização da atividade elétrica cerebral 
e ausência de paroxismos epileptiformes. A neuropediatra, 
desconcertada, murmurou que algo estava errado porque 
não havia evidência de TCE, e pediu um eletrocardiograma 
(ECG). O plantonista, examinando o ECG, comentou que 
o exame lhe parecia normal. O cardiopediatra, que estava 
passando nesse instante, olhou o traçado e exclamou: “QT 
longo congênito!”. 

Em seguida foi instalado o Holter. A monitorização contí-
nua do ECG revelou ritmo sinusal, com variação fisiológica da 
frequência cardíaca (FC) e ausência de arritmias. O intervalo 
QT se manteve elevado, atingindo pico de 580 ms (Figura 1). 
Nos  períodos de maior FC, verificou-se macroalternância 
da onda T, com morfologias negativas alternadas com posi-
tivas em batimentos sucessivos (Figura 2). Em outros ins-
tantes, havia também macroalternância, porém as ondas T 

permaneciam positivas e variavam de amplitude de batimen-
to a batimento (Figura 3). O ecocardiograma foi normal. 

O estado de consciência melhorou e a paciente foi medica-
da com betabloqueador. O ECG (Figura 4) permanecia com 
intervalo QT aumentado. A criança teve alta e foi encaminha-
da para acompanhamento cardiológico e estudo genético.

DISCUSSÃO

O intervalo QT no ECG medido do início do QRS ao tér-
mino da onda T representa o tempo total da despolarização 
acrescido da repolarização ventricular, isto é, a duração do 
potencial de ação da célula cardíaca. Como o QT varia inver-
samente com a frequência cardíaca (FC), o parâmetro mais 
adequado para avaliação é o QTc (QT corrigido) expresso pela 
fórmula de Bazett:1 QTc = QT medido/√RR. O valor máximo 
normal do QTc em crianças é de 0,44 s (440 ms). Como o cál-
culo do QTc é trabalhoso, pode-se utilizar uma regra prática: 
quando a onda T ultrapassa a metade do intervalo RR, o QTc 
deve estar aumentado, independentemente da FC, como se 
observa na Figura 1.

O aumento da duração do QT está relacionado com maior 
risco de taquiarritmias ventriculares. Este fenômeno pode ser 
adquirido por distúrbios eletrolíticos ou ação de medicamen-
tos, ou pode ter origem congênita.

A síndrome do QT longo congênito (SQTL) é uma canalopa-
tia, doença hereditária que acomete os canais iônicos, causada 
por mutações nos genes que codificam proteínas dos canais de 
potássio ou de sódio da membrana celular da célula cardíaca. 
Tais mutações acarretam lentidão nas correntes iônicas trans-
membranas, determinando prolongamento e dispersão da 
repolarização ventricular, aumento do intervalo QT no ECG, 
e predisposição a arritmias ventriculares malignas,2 como a 
taquicardia ventricular tipo torsades de pointes (Figura 5) e 
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a fibrilação ventricular, causadoras de síncopes, convulsões e 
morte súbita em crianças e adultos jovens, antes dos 40 anos, 
com coração estruturalmente normal. 

A SQTL foi descrita por Jervell e Lange-Nielsen,3 em 
1957, em crianças com surdez neurossensorial, QT prolon-
gado e taquiarritmias ventriculares com grave repercussão 

Figura 1. Ritmo sinusal com intervalo QTc muito aumentado. Frequência cardíaca = 130 bpm. QT = 420 ms; QTc = 580 ms. 
Observe como o final da onda T ultrapassa a metade do intervalo RR.

Figura 2. Macroalternância da onda T, com morfologias negativas alternadas com positivas em batimentos sucessivos. Intervalo 
QT aumentado.
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hemodinâmica. Posteriormente, Romano,4 em 1963, e Ward,5 
em 1964, descreveram síndrome semelhante em pacientes 
com audição normal. A síndrome de Romano-Ward, a mais 

comum, tem transmissão autossômica dominante e a de 
Jervell e Lange-Nielsen, muito rara. autossômica recessiva. 
Ao  todo, pelo menos 17 genes relacionados com a SQTL já 

Figura 3. Macroalternância da onda T, com variação de amplitude de batimento a batimento. Intervalo QT aumentado.

Figura 4. Eletrocardiograma da paciente em uso de betabloqueador com intervalo QTc prolongado. Frequência cardíaca = 
76 bpm. QT = 0,446 ms; QTc = 504 ms.
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Figura 5. Exemplo de torsades de pointes. Taquicardia ventricular polimórfica, em que os complexos QRS ora são 
predominantemente negativos, ora tendem a isoelétricos, ora positivos, como se o eixo do vetor QRS estivesse girando 
continuamente em torno da linha de base.

foram identificados até hoje. Os três principais genes relacio-
nados à síndrome (KCNQ1, KCNH2 e SCN5A) foram identifi-
cados em 1995 e determinam três diferentes formas genéti-
cas denominadas, respectivamente, SQTL1, SQTL2 e SQTL3, 
que correspondem a 75% dos casos.6 As arritmias podem ser 
desencadeadas por estímulos diversos em cada uma das sín-
dromes: esforço físico, como natação, e estresse emocional na 
SQTL1, estimulação auditiva e maior ocorrência no período 
pós-parto na SQTL2 ou podem ocorrer durante o repouso e 
o sono na SQTL3.7 

No ECG, além do QT prolongado pode-se observar onda 
T com aparência normal (SQTL1), morfologia entalhada ou 
bifásica (SQTL2) ou apiculada e um pouco tardia (SQTL3). 
Todavia, em alguns casos, o intervalo QT pode estar normal no 
ECG de repouso. O encontro casual de macroalternância da 
onda T (alteração da amplitude ou da polaridade em batimen-
tos sucessivos) indica potencial arritmogênico exacerbado.8 

Este caso é um exemplo típico da síndrome do QT longo 
congênito, numa criança com quadro de síncope e convulsão, 
mostrando as dificuldades iniciais do diagnóstico e a impor-
tância do ECG para o esclarecimento.

CONCLUSÃO

A síndrome do QT longo congênito é uma canalopatia he-
reditária que acomete crianças e adultos jovens, predispondo 
a arritmias ventriculares malignas causadoras de síncopes e 
de morte súbita. Não tem cura, mas tem tratamento por meio 
da prevenção de fatores desencadeantes, uso de medicamen-
tos e até de aparelhos como o cardiodesfibrilador implan-
tável. O diagnóstico pode ser estabelecido por um simples 
eletrocardiograma de rotina em casos suspeitos. Por esses 
motivos, é relevante o conhecimento desta entidade por mé-
dicos de diversas especialidades.
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INTRODUÇÃO

Fazer buscas na literatura é como tentar encher um copo 
com uma mangueira de hidrante: você tem uma pergunta 
aparentemente simples, escreve duas palavras relacionadas 

na página do Google e surge um número infinito de páginas. 
Na terceira página, você desanima: ou por não ter encontrado 
a resposta para o que precisava, ou por imaginar que é um 
gênio, pois não encontrou nada sobre aquele assunto.

As bases de dados eletrônicas são grandes coleções de 
revistas científicas disponíveis online. Diferentemente do 
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RESUMO
Introdução: Com o crescimento contínuo das informações disponíveis na área da saúde, é fundamental que o profissional da saúde desenvolva 
habilidades e competências para realizar buscas de evidências cientificas. Objetivo: Apresentar as principais bases da área da saúde e os meca-
nismos de busca específicos para cada uma delas. Métodos: Estudo descritivo desenvolvido na Disciplina de Medicina Baseada em Evidências 
da Escola Paulista de Medicina (EPM), Universidade Federal de São Paulo (Unifesp). Resultados: Este estudo apresentou os quatro passos 
do processo de busca em uma base de dados científica da área da saúde: (1) identificação da pergunta estruturada por meio dos acrônimos 
PICO/PECO, (2) escolha da base de dados (3) escolha e uso dos descritores em saúde apropriados para cada base (DeCS/MeSH/EMTREE) e 
(4) escolha e uso dos operadores booleanos (AND/OR/AND NOT). Conclusão: O processo de elaboração de uma estratégia de busca para 
bases de dados da área da saúde pode ser estruturado em quatro passos iniciais, que vão da identificação da pergunta estruturada ao uso 
dos operadores booleanos. Apropriar-se destes passos é fundamental para conseguir elaborar uma estratégia de busca adequada, capaz de 
recuperar os estudos de interesse e que abordem realmente a pergunta proposta. 

PALAVRAS-CHAVE: Metodologia, medicina baseada em evidências, medical subject headings, bases de dados bibliográficas, ferramenta de busca
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Google, as bases de dados eletrônicas de literatura biomé-
dica usam uma interface amigável para facilitar o acesso a 
assuntos já relacionados com a pergunta de interesse. Assim, 
aproximadamente 413.000 resultados no Google Acadêmico 
com o termo “myocardial revascularization” tornam-se 99.540 
no MEDLINE (via PubMed) para uma busca simples usando 
o mesmo termo.

As bases de dados na área da saúde são as mais estrutu-
radas e variadas de todas as áreas do conhecimento. Com o 
contínuo crescimento das informações disponíveis, é funda-
mental que o profissional da saúde desenvolva habilidades e 
competências no uso das interfaces para realizar buscas de 
evidências cientificas para (a) embasar sua prática clínica, e 
(b) avaliar criticamente as informações recebidas das mais 
variadas fontes.

OBJETIVO

Apresentar as principais bases da área da saúde e os meca-
nismos de busca específicos para cada uma delas. 

MÉTODOS

Desenho e local do estudo
Estudo descritivo realizado na Disciplina de Medicina 

Baseada em Evidências da Escola Paulista de Medicina (EPM) 
da Universidade Federal de São Paulo (Unifesp).

RESULTADOS

Para facilitar o processo de busca por estudos nas bases 
de dados, foram desenvolvidas estruturas chamadas estra-
tégias de busca. Estratégias são conjuntos de termos que, 
combinados, encontram um resultado adequado à pergunta 
de interesse em cada base de dados. Uma estratégia de busca 
é um mecanismo planejado para identificar estudos relevan-
tes para responder uma determinada pergunta. O processo 
de elaboração desse mecanismo envolve quatro passos: (1) 
identificação da pergunta estruturada, (2) escolha da base de 
dados, (3) escolha e uso dos descritores e (4) escolha e uso 
dos operadores booleanos.

1) Identificação da pergunta estruturada 
Este artigo será voltado, especificamente, para pergun-

tas que envolvam tratamento, prevenção, fator de risco ou 
prognóstico. Para a identificação da pergunta estruturada, 
utilizamos os acrônimos PICO (intervenção: tratamento e 
prevenção) ou PECO (exposição: fator de risco ou de prog-
nóstico), conforme a comparação apresentada na Tabela 1.1  

Para perguntas sobre intervenções, em que se deseja encon-
trar um ensaio clínico ou uma revisão sistemática, utiliza-se 
o PICO. Para perguntas sobre fator de risco, em que se deseja 
encontrar um estudo de coorte ou um caso controle, utiliza-
-se o PECO. Existem vários acrônimos relacionados com ou-
tros tipos de perguntas, mas que não serão abordados aqui.

Identificar a pergunta com os acrônimos PICO/PECO é 
uma forma de traduzir a pergunta da pesquisa para termos 
de estratégia de busca. Cada elemento deve estar claro e con-
ter informação suficiente para facilitar a escolha do termo 
correspondente de cada letra da estrutura.2 

De todos os passos, identificar a pergunta é o mais impor-
tante. Errar a pergunta significa comprometer todo o resulta-
do da busca. Portanto, atenção! Caracterize bem cada letra 
do seu PICO/PECO.

2) Escolha da base de dados
A Tabela 2 apresenta características das principais bases 

de dados eletrônicas na área da saúde. No contexto brasi-
leiro, há três bases gerais que podem ser mais úteis para a 
busca do dia a dia: MEDLINE (Medical Literature Analisys 
and Retrieval System Online), Biblioteca Cochrane e LILACS 
(Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências da 
Saúde). Em alguns casos, uma opção seria identificar a base 
de dados específica relacionada com o tema, como ADOLEC, 
para estudos incluindo população adolescente ou BBO 
(Bibliografia Brasileira de Odontologia), se a pergunta incluir 
uma intervenção odontológica. 

O MEDLINE é uma base de dados norte-americana (na lín-
gua inglesa), de acesso gratuito, e que possui mais de 29 mi-
lhões de referências de revistas de biomedicina e saúde. A pá-
gina de acesso conta com opções de refinamento de busca 
(barra lateral esquerda) que podem ajudar a especificar o re-
sultado obtido.3 O LILACS (Literatura Latino-Americana e do 
Caribe em Ciências da Saúde) é uma base latino-americana 
que aceita buscas nos idiomas português, inglês e espanhol. 

A Biblioteca Cochrane contém oito diretórios e, entre eles, 
dois principais: Cochrane Database of Systematic Reviews 
(CDSR) e Cochrane Central Registre of Controlled Trials 
(CENTRAL). Na CDSR estão todas as revisões sistemáticas e 
protocolos desenvolvidos pelos colaboradores da Cochrane. 
Na CENTRAL estão armazenados ensaios clínicos randomiza-
dos. Outros diretórios da Biblioteca Cochrane incluem estudos 

Tabela 1. Definição dos acrônimos PICO/PECO

P
População com 

o problema
P

População com 
o problema

I Intervenção E Exposição
C Comparador C Comparador
O Outcome (desfecho) O Outcome (desfecho)
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de avaliações econômicas e revisões sistemáticas desenvolvi-
das por pesquisadores externos. É importante saber que, na 
Biblioteca Cochrane, não são encontrados outros desenhos de 
estudos, como coorte, caso-controle, relato de caso etc.

Se a pergunta clínica é sobre uma intervenção (tratamen-
to e prevenção) e você conseguiu preencher os itens do acrô-
nimo PICO com clareza, é interessante iniciar a busca pela 
Biblioteca Cochrane. 

3) Escolha e uso dos descritores em saúde
Os descritores em saúde compreendem um conjun-

to de termos que formam um vocabulário controlado e 
são usados como definidores de assuntos para cada base. 

Os  descritores têm formatos diferentes conforme a organi-
zação das bases. Os  descritores mais conhecidos são MeSH 
(Medical Subheadings) e DeCS (Descritores em Ciências da 
Saúde). Cada base utiliza seu conjunto de descritores específi-
cos, como apresentado na Tabela 2 e, para a maioria delas, há 
uma organização hierárquica dos termos, no sentido dos ter-
mos mais abrangentes (no topo da estrutura hierárquica) aos 
mais específicos. Assim, como exemplo, no MEDLINE, quan-
do usamos o termo “multiple sclerosis [MeSH]”, os seguintes 
termos aparecem abaixo da estrutura hierárquica: “multiple 
sclerosis, chronic progressive [MeSH]” e “multiple sclerosis, re-
lapsing-remitting [MeSH]”. Isso quer dizer que os artigos que 
contenham tais termos serão recuperados (Figura 1).

Tabela 2. Principais bases de dados eletrônicas na área da saúde

Base Conteúdo Descritor
Acesso

gratuito
Disponível em

ADOLEC Adolescentes DeCS x http://www.adolec.br/php/

AMED
Medicina 

complementar
AMED 

Thesaurus
https://www.ebsco.com/products/research-databases/
allied-and-complementary-medicine-database-amed

BBO Odontologia DeCS x http://odontologia.bvs.br/
Biblioteca Cochrane 
(CENTRAL)

Geral MeSH x https://www.cochranelibrary.com/

Biblioteca Cochrane 
(CDSR)

Geral MeSH x https://www.cochranelibrary.com/

CINAHL Enfermagem MeSH https://health.ebsco.com/products/the-cinahl-database

DARE Geral MeSH x https://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/
Embase Geral EMTREE https://www.embase.com/login
LILACS Geral DeCS x http://lilacs.bvsalud.org/
MEDLINE Geral MeSH x https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/
PEDro Fisioterapia Livre x https://search.pedro.org.au/search

PsycINFO
Psicologia, 
psiquiatria

APA 
Thesaurus

https://www.ebsco.com/products/research-databases/
psycinfo

SciELO Geral Livre x http://www.scielo.org/php/index.php
Scopus Geral Livre https://www.scopus.com/search/form.uri?display=basic

SportDiscus Esporte
Sport

Thesaurus
https://www.ebsco.com/products/research-databases/

sportdiscus

AMED = Allied and Complementary Medicine Database; BBO = Bibliografia Brasileira de Odontologia; CDSR = Cochrane Database of Systematic Reviews; 
CINAHL = Cummulative Index Nursing Allied Health Literature; DARE = Database of Abstrats of Reviews of Effects, DeCS = Descritores em Ciências da Saúde; 
Embase = Excerpta Medica Database; LILACS = Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências da Saúde; MEDLINE = Medical Literature Analisys and 
Retrieval System Online; MeSH = Medical Subheadings; PEDro = Physiotherapy Evidence Database; SciELO = Scientific Electronic Library Online.

All MeSH Categories
 Diseases Category
  Nervous System Diseases
   Autoimmune Diseases of the Nervous System
    Demyelinating Autoimmune Diseases, CNS
     Multiple Sclerosis
     Multiple Sclerosis, Chronic Progressive
     Multiple Sclerosis, Relapsing-Remitting

Figura 1. Exemplo de estrutura hierárquica do MEDLINE.
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Os descritores devem ser escolhidos de acordo com os 
termos utilizados na estrutura da pergunta PICO/PECO, 
por isso ela deve ser clara. São como as palavras-chave dos 
artigos já conhecidos. Apesar de algumas vezes diferentes, 
os descritores são interligados e há traduções disponíveis de 
uma base para outra.4 Vale ressaltar a importância do idio-
ma nesse passo, pois o inglês é o idioma com uma melhor 
recuperação de resultados, já que grande parte da produção 
cientifica na saúde é em inglês, ou pelo menos o título e re-
sumo de artigos em outros idiomas foram traduzidos para 
o inglês.

Quando ainda não há um descritor oficial para o termo 
em uma base de dados, é possível utilizar o termo livre, bem 
como sinônimos. Isso ocorre frequentemente com novos me-
dicamentos, que também podem ser identificados por siglas 
ou números de registro empregados pela empresa fabricante.

4) Escolha e uso dos operadores booleanos
Operadores booleanos são conectores utilizados para ligar 

os termos de interesse da pergunta de pesquisa, formando 
assim a estratégia de busca como um todo. Cada operador 
possui uma função, como apresentado na Figura 2.

Entre termos sinônimos, utilizamos o operador OR, com 
o objetivo de ampliar o número de referências recuperadas, 
tornando a busca mais sensível. Para termos que precisam 
estar presentes ao mesmo tempo em um artigo, utiliza-se o 
operador AND. Quando o objetivo é excluir um termo, por 
exemplo, quando não se quer recuperar estudos que incluam 
crianças, utilizamos os operadores NOT ou AND NOT antes 
dos termos relacionados à “criança”.

Ao buscar estudos para responder uma questão clínica es-
truturada no acrônimo PICO (intervenção e prevenção), ela-
boramos a estratégia de busca com os termos referentes ao 
“P” e os termos “I” conectados pelo operador booleano AND 
(Figura 3). De modo semelhante, para o acrônimo PECO ( fa-
tor de risco e de prognóstico), utilizamos os termos de “P”, os 
termos “I” e, muitas vezes o termo “O” (quando o desfecho é 
único e previamente estabelecido), também conectados pelo 
operador booleano AND.

Para uma busca mais específica (e menos sensível), é possí-
vel acrescentar, à estratégia de busca, um filtro considerando 
o tipo de estudo que melhor responde à pergunta de pesquisa: 
de terapêutica, de diagnóstico, de etiologia, de prognóstico 
etc. Cada base de dados disponibiliza seus filtros específicos. 

OR
Recupera publicações que

tenham pelo menos um
dos termos

AND
Recupera publicações
que tenham os dois

termos utilizados

NOT/AND NOT
Recupera publicações que
tenham um termo, mas não

o outro, colocado após “NOT”

Figura 2. Operadores booleanos.

Figura 3. Elaboração de estratégia de busca simples a partir do acrônimo PICO e utilizando os termos MeSH.

P (população): adultos com epilepsia

I (intervenção): canabidiol

C (comparador): anticonvulsivante

O (outcomes): redução do número de crises
  redução da duração das crises
  qualidade de vida
  eventos adversos

#1 ”Epilepsy”[MeSH]
#2 “Cannabidiol”[MeSH]
#3 #1 AND  #2

C: usado na busca eventualmente,
quando o comparador é pré-especi�cado

O: não é utilizado na estratégia de busca

Estratégia de busca
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DISCUSSÃO

As informações apresentadas neste artigo podem auxiliar 
alunos e profissionais de saúde que estão na área da assistência 
ou iniciantes em pesquisa, que tenham como interesse em co-
mum a necessidade ou a vontade de ter um contato inicial com 
as bases de dados eletrônicas em saúde. Este artigo resumiu os 
quatro passos do processo de elaboração de uma estratégia de 
busca para bases de dados da área da saúde, que vão da iden-
tificação da pergunta estruturada ao uso dos operadores boo-
leanos. Apropriar-se desses passos iniciais é fundamental para 
conseguir elaborar uma estratégia de busca adequada, capaz 
de recuperar os estudos de interesse. Sistematizar a identifica-
ção dos descritores mais apropriados e dos operadores boolea-
nos indicados para conectá-los é determinante para responder 
à pergunta clínica ou de pesquisa com sucesso. 

Buscar por evidências no dia a dia pode ser um exercício 
muito mais rápido e assertivo se soubermos o que (pergun-
ta estruturada), onde (bases de dados) e como (descritores e 
operadores booleanos) buscar. Fazer este processo de modo 
sistematizado evita que estratégias demasiadamente sen-
síveis (por exemplo, uso de termos livres ou muito amplos) 
recuperem uma lista infindável de estudos com conteúdo 
heterogêneo, exigindo esforço desnecessário para tentar sele-
cionar apenas aqueles que realmente respondam à pergunta 
de interesse. Por outro lado, o uso de expressões longas e de-
talhadas pode restringir tanto os resultados recuperados, que 
equivocadamente é possível pensar que não há nada sobre 
determinado tema. A construção de uma estratégia de busca 
equilibrada em termos de sensibilidade e especificidade é um 
desafio, que só pode ser enfrentado com a prática. 

Neste artigo, não apresentamos bases, chamadas por al-
guns de terciárias, que contêm sínteses de evidências, como o 
UpToDate, BMJ Clinical Evidence etc. O foco aqui foi ter con-
tato com uma busca sistematizada em base de dados gerais. 

Este artigo também se limitou a introduzir os passos ini-
ciais para o processo de busca de evidências, sem pretensão 
de detalhar métodos de busca para uma revisão sistemá-
tica, por exemplo. Etapas posteriores que incluem passos 
mais complexos, como conectar sinônimos em uma mesma 
linha, conectar uma dezena de linhas de estratégias e usar 
adequadamente aspas e parênteses, não foram abordadas 
aqui. No entanto, para a busca de respostas às perguntas do 
cotidiano, a aplicação sistematizada dos quatro passos apre-
sentados permite naturalmente a evolução para ações um 
pouco mais complexas. 

Por fim, lançamos aqui um desafio para você: adquirir 
o hábito de elaborar uma pergunta estruturada a cada vez 
que for exposto a uma pergunta clínica, e, sempre que pos-
sível ou necessário, construir uma estratégia de busca para 
identificar a resposta, por meio dos quatro passos iniciais. 
Vamos começar?

CONCLUSÃO

O processo de elaboração de uma estratégia de busca para 
bases de dados da área da saúde pode ser estruturado em qua-
tro passos iniciais, que vão da identificação da pergunta estru-
turada ao uso dos operadores booleanos.  Apropriar-se destes 
passos é fundamental para conseguir elaborar uma estratégia 
de busca adequada, capaz de recuperar os estudos de interes-
se e que abordem realmente a pergunta proposta.
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INTRODUÇÃO

A competência cultural caracteriza-se por três elementos 
básicos: autoconsciência (identificação pelo profissional de 
sua própria herança cultural e de como ela afeta seus pacien-
tes), conhecimento (reconhecimento da percepção de mundo 
própria de cada paciente) e habilidades (desenvolvimento de 

estratégias de intervenção e destreza para o trabalho com o 
paciente culturalmente diverso).1 A competência dos profissio-
nais de saúde tem sido avaliada, tradicionalmente, pela apli-
cação de recursos técnicos e/ou pela utilização de instrumen-
tos de intervenção. Porém, a Organização Mundial da Saúde 
(OMS) destaca a influência de fatores subjetivos e relacionais, 
incluindo a violência nas relações interpessoais, ao apresentar 
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RESUMO
Diferenças culturais impactam o relacionamento entre o profissional de saúde e o paciente. A competência cultural caracteriza-se por auto-
consciência, conhecimento e habilidades, o que aumenta a flexibilidade, capacidade de adaptação e disponibilidade do profissional para 
aquisição de novos conhecimentos sobre a população atendida e sobre si mesmo. Quando ela está comprometida, ocorre a opressão cultu-
ral, imposição de padrões próprios, sem considerar raça, cultura, gênero e orientação sexual do paciente, mesmo que não intencionalmente. 
Populações mais vulneráveis à opressão cultural sofrem o estresse de minorias e microagressões. A consciência da diversidade depende 
do desenvolvimento da consciência crítica sobre a própria condição privilegiada. O racismo, numa dimensão individual, pode ser explícito 
(intenção deliberada de tratar uma raça como superior) ou implícito (expressão sutil com viés discriminatório, consciente ou não). O esforço 
para melhorar os serviços de saúde para grupos com diferenças culturais e étnicas tem sido focado no treinamento da competência cultural 
e avaliado por mudanças em conhecimento, atitudes, habilidades e comportamentos. Profissionais de saúde frequentemente consideram-se 
aptos para atender às necessidades de uma população multicultural, mesmo sem capacitação na área. No entanto, poucos reconhecem 
o próprio racismo, desequilíbrio de poder, vieses culturais e a necessidade de autorreflexão. O desafio para eles, especialmente para o 
profissional de saúde sexual, é o desenvolvimento da própria competência cultural, considerando vieses inconscientes e com maior foco na 
dimensão implícita no treinamento antidiscriminatório e no aumento da autoreflexão crítica.

PALAVRAS-CHAVE: Competência cultural, grupos minoritários, relações interpessoais, saúde sexual, opressão social
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as condições necessárias para a saúde sexual, propondo uma 
abordagem positiva e respeitosa da sexualidade e das relações 
sexuais, livre de coerção, discriminação e violência.2 

Pacientes precisam discutir dúvidas relativas à intimidade 
e à sexualidade com o profissional de saúde, porém há evi-
dências de uma tendência a abordar esses temas de forma 
menos reflexiva e mais medicalizada, muito diferente da ex-
pectativa dos pacientes,3 perpetuando a não abordagem de 
questões mais subjetivas, com intensidade emocional.

Novos estudos4,5 vêm destacando o impacto da cultura, 
especialmente em populações identificadas como minorias, 
sobre o relacionamento do profissional de saúde com o pa-
ciente. Este artigo se propõe a apresentar algumas questões 
relevantes para a abordagem de temas sensíveis para essas 
populações como a competência cultural, definida como 
comportamentos, políticas e atitudes que facilitam o traba-
lho efetivo em grupos transculturais.6

COMPETÊNCIA CULTURAL

O conceito de competência cultural tornou-se popular na dé-
cada de 1990. Caracterizou-se como uma nova concepção de prá-
tica profissional, em que o encontro entre o profissional de saúde 
e o paciente torna-se um espaço aberto, com flexibilidade, capa-
cidade de adaptação e disponibilidade para a aquisição de novos 
conhecimentos sobre a população atendida e sobre o próprio 
profissional.7 Na ausência dessa competência, ocorre a opressão 
cultural, caracterizada pela imposição de padrões próprios por 
um profissional de saúde, sem considerar raça, cultura, gênero 
e orientação sexual do paciente, mesmo que isso não ocorra in-
tencionalmente.1 Em países nos quais há maior disparidade so-
cioeconômica, podemos acrescentar a possibilidade de opressão 
quando diferenças socioeconômicas não são consideradas.

Essas populações mais vulneráveis à opressão cultural, su-
jeitas à homofobia, estigma e preconceito, sofrem o que foi 
denominado estresse de minorias, um fenômeno crônico que 
amplifica estressores naturais produzidos pelo contexto so-
cial.8 Essas experiências têm sido associadas a diversos resul-
tados negativos, inclusive sofrimento psicológico.9 Um outro 
aspecto importante dessa temática refere-se às microagres-
sões raciais, caracterizadas por comentários breves e corri-
queiros, atitudes e situações sociais, algumas vezes intencio-
nais, mas também não intencionais, que expressam insultos 
raciais depreciativos de um indivíduo ou grupo.10

A FORMAÇÃO DOS  
PROFISSIONAIS DE SAÚDE

Um dos principais riscos para o profissional de saúde, es-
pecialmente quando atuante na área de saúde mental frente a 

uma população mais oprimida, é ter bloqueada sua habilida-
de para ouvir situações relativas a essa opressão, na medida 
em que profundas emoções associadas a raça, cultura, gênero 
e outras diferenças sociodemográficas tendem a não ser aber-
tamente discutidas. Supondo que esteja inserido no grupo 
predominante, pode ter mais dificuldade para reconhecer a 
angústia, dor e desconfiança, experiências características de 
grupos minoritários que vivenciam opressão de gênero, raça, 
cultura, orientação sexual etc. O profissional deve cuidar para 
que o espaço terapêutico valide as diferenças, diferenciando 
problemas intrapsíquicos e aqueles próprios da opressão.1 

A consciência da diversidade depende do desenvolvimen-
to da consciência crítica sobre a própria condição privilegia-
da. O profissional com competência cultural é consciente de 
suas próprias suposições, preconceitos e valores, compreen-
de a visão de mundo dos outros, é informado sobre vários 
grupos culturais e adquiriu habilidades para desenvolver es-
tratégias e técnicas de intervenção apropriadas.11

O racismo, numa dimensão individual, pode ser explícito ou 
implícito. É explícito quando se refere a uma intenção delibe-
rada de tratar uma raça como superior. O implícito, por outro 
lado, se assume uma forma de expressão mais sutil, em que o 
indivíduo pode estar consciente de seu viés discriminatório. 
As microagressões raciais, por exemplo, são mensagens que 
visam denegrir populações discriminadas.11 No contexto tera-
pêutico, geralmente tais atitudes não estão conscientes, mas se 
caracterizam como uma forma de viés racial implícito.12 

No entanto, na medida em que há componentes implícitos 
nessa experiência, pode ocorrer uma negação de estereótipos ra-
ciais e de bias da sociedade.13 Discute-se a responsabilidade indi-
vidual sobre esses comportamentos tendenciosos, que manifes-
tam a influência distorcida de associações implícitas.14 Mesmo se 
considerarmos o fato de que esses indivíduos não têm consciên-
cia de seu comportamento discriminatório, o impacto negativo 
dessa atitude torna necessária uma intervenção focada no desen-
volvimento dessa maior sensibilidade aos aspectos culturais.

O esforço para melhorar os serviços de saúde para grupos 
com diferenças culturais e étnicas tem sido centrado no trei-
namento de competência cultural e avaliado por mudanças 
no conhecimento, atitudes, habilidades e comportamentos.4 
O fortalecimento da competência cultural tem sido associa-
do ao aumento da satisfação, adesão ao tratamento e busca 
de informação e compartilhamento pelo paciente.4

Na perspectiva dos profissionais de saúde, a maioria dos 
respondentes consideram-se aptos para atender as necessi-
dades de uma população multicultural, apesar de quase a me-
tade deles não ter tido capacitação na área. Identificam essa 
aptidão com conhecimento das normas e costumes de di-
ferentes culturas e facilidade de comunicação. No entanto, 
poucos vão além dessas questões práticas, não considerando 
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reconhecimento de racismo, desequilíbrio de poder, vieses 
culturais e necessidade de autorreflexão, relativas aos seus 
próprios preconceitos.15 

Uma revisão sistemática de avaliações de interven-
ções para promoção de competência cultural, envolvendo 
Canadá, Estados Unidos, Austrália e Nova Zelândia, identi-
ficou resultados positivos nas dimensões tradicionalmente 
focadas (conhecimento, atitudes, habilidades e comporta-
mentos), porém poucas evidências de impactos positivos 
das intervenções.5 

As revisões sistemáticas nessa área apontam ainda mui-
ta diversidade nos programas de capacitação, mas sugerem 
maior atenção no processo de desenvolvimento da competên-
cia cultural, com maior foco nos vieses inconscientes, no trei-
namento antiracismo e no aumento da autoreflexão crítica.5

CONCLUSÃO

Os processos migratórios e a visibilidade crescente de 
minorias têm imposto um importante desafio para os pro-
fissionais de saúde, relativo ao desenvolvimento da própria 
competência cultural. Até um passado recente, conhecimen-
to, atitudes e habilidades empáticas para populações com di-
versidade cultural eram considerados elementos suficientes 
para garantir um bom atendimento de saúde. Na atualidade, 
novos estudos apontam a relevância de vieses inconscientes 
impactando a competência cultural do profissional de saúde. 
Novos elementos estão sendo identificados, sugerindo maior 
foco na dimensão implícita no treinamento antiracismo e no 
aumento da autoreflexão crítica. Para o profissional de saúde 
sexual este desafio é especialmente notório.
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Exercício: quanto mais, melhor?
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Os benefícios da atividade física para a saúde são imen-
sos. Por isso, muitas pessoas passam a realizá-las de forma 
intensa e extremamente frequente. Sem dúvida, a potência 
aeróbica melhora bastante com treinamentos mais árduos. 
Mas será que quanto mais, melhor?

Um artigo recentemente publicado por Reinholdsson e 
cols.,1 que avaliou 945 sujeitos (45% mulheres) que tiveram 
acidente vascular cerebral, chegou à conclusão de que aque-
les que faziam atividade física leve ou moderada tiveram 

gravidade menor no derrame que aqueles que eram inati-
vos. Mas o interessante é que não houve diferença quando se 
comparou aqueles que faziam atividades físicas intensas com 
os que realizavam exercícios leves ou moderados. Ou seja, a 
maior intensidade do exercício não trouxe vantagens com re-
lação à gravidade do derrame. 

O emérito professor Ralph Paffembarguer publicou um 
clássico trabalho2 que envolveu mais de 17 mil homens do 
Harvard Alumni Study que foram acompanhados por 16 anos 
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RESUMO
O entusiasmo com a melhora progressiva da potência aeróbica faz com que as pessoas se animem a se envolver cada vez mais com corridas 
de longa duração. Mas será que quanto mais, melhor? As evidências têm se acumulado mostrando que realmente a redução do risco de 
morte por todas as causas e mortalidade cardiovascular ocorre de forma marcante em volumes modestos ou intermediários. No entanto, 
é surpreendente verificar que a maior parte desses benefícios se reduzem à medida que o envolvimento com esses exercícios passa a ser 
muito intenso ou extremamente intenso. A somatória das evidências permite concluir que temos uma relação do tipo curva L ou mesmo U 
entre nível de intensidade do exercício e a mortalidade. Uma interessante hipótese para explicar o alto índice de mortes cardiovasculares 
entre esses grandes corredores recebeu a denominação de síndrome de Fidípides, em que esses excessos levariam a microisquemias mio-
cárdicas, que evoluíram para áreas de microfibrose disparando o aparecimento de arritmias que poderiam evoluir para fibrilação ventricular. 

PALAVRAS-CHAVE: Exercício, prevenção de doenças, estilo de vida sedentário, aptidão física, risco, corrida, corrida moderada, treino aeróbico
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e demonstrou de forma elegante que aqueles que mais se en-
volviam com atividade física apresentavam risco de morte 
progressivamente menor até 3.400 kcal por semana. No en-
tanto, a partir desse gasto energético, já se podia se observar 
aumento na mortalidade.

Em 2012, Lee e cols.3 analisaram o risco de morte por 
todas as causas em 52.600 pessoas e demonstraram que a 
mortalidade decresceu de forma marcante (25% de pro-
teção) naquelas  que corriam até 19,9 horas por semana. 
No entanto, naquelas que corriam de 20 a 24,9 e acima de 25 
milhas por semana, essa proteção diminuía para 10% e 5%, 
respectivamente. 

O mesmo padrão de resposta foi encontrado em estudo4 
que analisou o risco de morte, que diminuiu progressivamen-
te até um gasto diário de 7,2 METs h/d, quando ocorreu uma 
diminuição da mortalidade cardiovascular em 60% e por to-
das as causas em torno de 40%. No entanto, as pessoas que 
realizavam mais de 7,2 METs h/d, o que equivalia a correr 30 
milhas por semana ou caminhar 46 milhas por semana, tive-
ram redução quase que total daqueles benefícios. 

Todos sabemos que a recomendação geral de atividade 
física para a população é alcançar pelo menos 150 minutos 
de atividade física moderadamente vigorosa por semana.5 
Arem e cols.6 evidenciaram diminuição no risco de morte que 
foi progressiva até aqueles que realizavam de 5 até 10 vezes 
essa recomendação; sendo muito interessante observar que 
70% dessa diminuição já era obtida por aqueles que alcan-
çavam apenas metade da recomendação. No entanto, houve 
uma redução nesse benefício naquelas que realizavam mais 
de 10 vezes a recomendação. Schonhr e cols.7 demonstraram 
detalhadamente que esse aumento no risco de morte que 
acontece em pessoas que realizam altos volumes de corrida, 
ocorre tanto pela distância ou tempo de percorrida, como 
pelo número de corridas na semana e a velocidade em que 
corriam. Ainda na mesma pesquisa, eles constataram que a 
proteção em termos de mortes por todas as causas acontecia 
apenas dentre aqueles que corriam de forma suave ou mode-
rada, mas quando ajustada para idade, sexo, fumo, nível edu-
cacional, ingestão de álcool e diabetes, apenas quem realizou 
corridas leves conseguiu ter proteção significativa da morta-
lidade por todas as causas. 

   Em um grande estudo observacional prospectivo e 
longitudinal8 foram acompanhados 1.878 corredores e 10.158 
não corredores por até 35 anos. Eles descobriram uma rela-
ção em tipo de curva U, na qual os benefícios foram mais ro-
bustos para aqueles que corriam de 1 a 2,5 horas por semana, 
em ritmo lento a moderado, duas a três vezes por semana 
(Figura 1). Naqueles corredores que faziam altos volumes, 
altas intensidades de corrida, os índices de mortalidade não 
foram significantemente diferentes dos não corredores. Em 

outras palavras, realizando doses mais altas de corrida, acon-
tece uma diminuição acentuada nos grandes ganhos de lon-
gevidade oferecidas pela corrida moderada.

A explicação fisiopatológica dessas mortes de origem cardía-
ca que acometiam esses grandes corredores foi proposta pelo 
mesmo grupo de autores9 que descreveu o que denominaram 
de síndrome de Fidípides (o grego que foi o primeiro homem a 
percorrer a distância correspondente a uma maratona, pouco 
mais de 42 km, e que morreu logo em seguida). Segundo esses 
autores, miocárdios submetidos a esforços extremos apresen-
tariam pequenas áreas de microisquemias que por si só não 
trariam graves consequências. Mas a alta frequência dessas 
microisquemias resultaria em maiores áreas de microfibroses, 
que passariam a poder funcionar como “triggers” de arritmias 
cardíacas, que poderiam, por sua vez, evoluir para fibrilações 
ventriculares que levariam ao óbito. Placas coronarianas cal-
cificadas não são um bom sinal de saúde cardiovascular. Mas, 
paradoxalmente, O’Keefe e cols.10 mostraram que maratonistas 
apresentavam volume de placas, volume de placas não calcifi-
cadas e calcificadas maior que em sujeitos sedentários. 

Outra evidência nada promissora para aqueles que se de-
dicam a fazer grandes esforços em corridas de grandes dis-
tâncias como as ultramaratonas foi o que Freund e cols.11 
observaram. Em 17 ultramaratonistas que percorreram 4.847 
km, houve significativa redução na massa cinzenta cerebral, 
que só foi corrigida oito meses após o evento.

Wen e cols.12 estudaram 416.175 indivíduos (199.265 ho-
mens e 216.910 mulheres) participantes de avalição médi-
ca de rotina em Taiwan e que foram acompanhados por 8,5 
anos. Comparados aos indivíduos do grupo inativo, aqueles 
do grupo com baixo volume de atividade, que se exercitaram 
92 minutos por semana (intervalo de confiança de 95%, IC: 
71-112) ou 15 minutos por dia, tiveram redução do risco para 
todas as causas de morte de 14% (0,86; IC: 0,81-0,91) e tiveram 
3 anos mais de longevidade. Para cada 15 minutos adicionais 
aos 15 minutos diários de exercícios diários, a mortalidade 
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Figura 1. Relação entre intensidade do exercício e 
probabilidade de morte.

hr/sem = horas por semana.



por todas as causas se reduziu em 4% (IC de 95%, CI: 5-7,0) 
e em 1% (IC: 0,3-0,45) a mortalidade por câncer. Esses bene-
fícios se aplicavam a todos os grupos de ambos os sexos e, 
inclusive, dentre aqueles com enfermidades cardiovasculares.

Em conclusão, o conjunto de evidências indica uma rela-
ção em U ou em J invertido (Figura 1), em que o volume de 

atividade física intensa pode proteger quanto à mortalidade 
por todas as causas e cardiovascular, mas a partir de deter-
minado ponto, esse efeito começa a diminuir e, em alguns 
casos, ficar muito tênue. Ou seja, exercício é muito bom, mas 
quando realizado de forma intensa, a premissa “quanto mais, 
melhor” não é verdadeira em cargas maiores. 
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INTRODUÇÃO

A gota é uma doença articular metabólica inflamatória, 
caracterizada pelo acúmulo de cristais de monourato de só-
dio no líquido sinovial das articulações e em outros tecidos.1

Clinicamente a gota pode se manifestar mais comumen-
te por (a) episódios agudos de monoartrite dolorosa, que 

pode ser incapacitante, (b) doença crônica com dor articular, 
acompanhada de erosão óssea e dano nas articulações, (c) 
doença crônica com tofos (depósitos sólidos de monourato 
de sódio) que podem se romper, infectar ou limitar a função 
articular e (d) nefrolitíase.2 

Estima-se que 3% da população geral e 7% dos homens 
com mais de 75 anos tenham o diagnóstico de gota em todo 
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RESUMO
Contexto: A gota é uma doença articular metabólica inflamatória, caracterizada pelo acúmulo de cristais de monourato de sódio no líqui-
do sinovial das articulações e em outros tecidos. Objetivo: apresentar as evidências de revisões sistemáticas Cochrane sobre efetividade 
e segurança de intervenções disponíveis para o manejo da gota. Métodos: Foram identificadas revisões sistemáticas a partir de busca na 
Biblioteca Cochrane. Dois autores avaliaram as revisões quanto aos critérios de elegibilidade das revisões encontradas e apresentaram 
síntese de seus achados. Resultados: Foram incluídas 13 revisões sistemáticas Cochrane (6 para gota aguda e 7 para gota crônica) que 
avaliaram intervenções medicamentosas sistêmicas e locais (tópica e intra-articular) e mudanças no estilo de vida. A confiança no corpo 
final das evidências encontradas variou de desconhecida a moderada entre os desfechos considerados. Os principais resultados mostraram 
que anti-inflamatórios não esteroidais (AINE) convencionais são tão efetivos quanto AINE inibidores da ciclo-oxigenase-2 e corticoides para 
controle da dor em pacientes com gota aguda. Para gota crônica, o alopurinol parece ser semelhante ao febuxostate e a benzbromarona 
na prevenção de crises de gota. Conclusão: Nenhum dos achados das revisões forneceu evidência de alta certeza sobre os efeitos das 
intervenções para gota, ou seja, estudos futuros podem, com variada probabilidade, modificar a estimativa que conhecemos hoje para os 
efeitos das intervenções avaliadas.

PALAVRAS-CHAVE: Revisão, gota, medicina baseada em evidências, prática clínica baseada em evidências, tomada de decisão clínica

DESTAQUE COCHRANE
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o mundo.2,3 Esta prevalência está em contínuo crescimento,4 
e, atualmente, a gota é a causa mais comum de artrite infla-
matória em homens.2

As diretrizes de 2012 do American College of Rheumatology 
usam a avaliação dos cristais de monourato de sódio no líqui-
do sinovial como o padrão ouro para o diagnóstico de gota, 
juntamente com a história e o exame físico (esta diretriz está 
sendo atualizada no momento, com previsão de publicação 
em 2020).5 No entanto, a punção de líquido sinovial pode ser 
difícil de realizar em pequenas articulações (como nos dedos 
dos pés) e até mesmo de interpretar. O papel dos algoritmos 
(baseados em sinais, sintomas e exames laboratoriais) no 
diagnóstico de gota está sendo investigado. Métodos de ima-
gem são usados para auxílio no diagnóstico de casos comple-
xos de gota.6

Quanto ao tratamento, os objetivos de longo prazo para 
pacientes que já experimentaram sinais e sintomas da doença 
(gota estabelecida ou prevalente) incluem a prevenção de crises 
de gota (artrite aguda) e a reversão das manifestações anterio-
res da doença por meio do controle dos níveis séricos de ura-
to. Na prática clínica, para atingir esses objetivos, são utilizadas 
abordagens que combinam modificação do estilo de vida e tera-
pia medicamentosa para reduzir os níveis séricos de urato.5

A identificação dos tipos de abordagens terapêuticas, seus 
potenciais efeitos e a certeza que embasam as evidências por 
trás destes efeitos precisam ser conhecidos tanto pelos pa-
cientes quantos pelos profissionais de sáude.

OBJETIVOS

Apresentar as evidências de revisões sistemáticas 
Cochrane sobre efetividade e segurança de intervenções para 
o tratamento da gota.

MÉTODOS

Desenho e local do estudo
Revisão de revisões sistemáticas Cochrane desenvol-

vida na Disciplina de Medicina Baseada em Evidências, 
Escola Paulista de Medicina (EPM), Universidade Federal de 
São Paulo (Unifesp).

Critérios para incluir revisões

Tipos de estudos
Foram incluídas apenas revisões sistemáticas Cochrane 

completas. Foi considerada apenas a última versão de cada 
revisão. Revisões excluídas da biblioteca Cochrane e proto-
colos de revisões sistemáticas (revisões em andamento) não 
foram incluídos.

Tipos de participantes
Foram incluídos pacientes com diagnóstico confirmado 

de gota, segundo critérios determinados pelos autores da 
revisão sistemática. Foram consideradas condições agudas 
(“crise de gota”) e crônicas (incluindo terapia de manutenção 
e tratamento de tofo).

Tipos de intervenções e desfechos
Qualquer intervenção nutricional, farmacológica, in-

tervencionista ou cirúrgica para o tratamento da gota. 
Foram considerados quaisquer desfechos clínicos de efeti-
vidade ou segurança.

Busca por estudos
Realizamos busca sistematizada na Cochrane Database of 

Systematic Reviews, CDSR (via Wiley), no dia 26 de março de 
2019, utilizando a estratégia de busca apresentada na Tabela 1.

Seleção dos estudos
Dois autores (RLP e COCL) avaliaram e selecionaram os 

títulos e resumos das revisões sistemáticas quanto à sua 
concordância com os critérios de elegibilidade deste estudo. 
As  divergências foram resolvidas por um terceiro pesquisa-
dor (RR ou ACLM).

Apresentação dos resultados
Os resultados das revisões sistemáticas incluídas fo-

ram traduzidos, resumidos e apresentados de modo nar-
rativo, e a qualidade do corpo da evidência foi avaliada 
pela ferramenta GRADE (Grading of Recommendations 
Assessment, Development and Evaluation) quando dispo-
nível na revisão original.7 

RESULTADOS

A busca inicial resultou em 100 revisões sistemáticas 
Cochrane. Treze revisões preencheram os critérios de inclu-
são e foram consideradas neste estudo, sendo seis para episó-
dios agudos de gota8-13 e sete para gota crônica.14-20 A seguir, 
apresentamos cada revisão em mais detalhes. As característi-
cas metodológicas e os achados mais relevantes das revisões 
são apresentados na Tabela 2.8-20 

Tabela 1. Estratégia de busca para a Biblioteca Cochrane

#1 MeSH descriptor: [Gout] explode all trees
#2 Gout OR Gouts
#3 MeSH descriptor: [Arthritis, Gouty] explode all trees
#4 (Gouty Arthritis) OR (Gouty Arthritides) OR (Arthritides, Gouty)
#5 #1 OR #2 OR #3 OR #4
Filter: in Cochrane Reviews
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Gota aguda

Intervenção Comparações Principais resultados
Certeza da evidência 

(GRADE)*

Anti-inflamatório 
não esteroidal8

Tenoxicam versus placebo

• Benefício com tenoxicam:

• Dor

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Eventos adversos

Baixa

Baixa

Anti-inflamatórios não 
esteroidais convencional 
versus anti-inflamatórios 

não esteroidais inibidor da 
ciclo-oxigenase-2

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Dor 

• Qualidade de vida

• Benefício com inibidor da ciclo-oxigenase-2:

• Eventos adversos

• Abandono do tratamento

Moderada

Moderada

Moderada

Moderada

Anti-inflamatórios não 
esteroidaisAINE versus 

corticoide

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Dor 

• Eventos adversos 

Moderada

Moderada 

Corticoide  
intra-articular9 Nenhum ensaio clínico randomizado identificado -

Corticoide 
sistêmico10

Corticoides versus 
indometacina ou 

diclofenaco

Devido à falta de dados numéricos nos estudos 
incluídos, não foi possível fazer uma síntese quantitativa 
dos resultados, mas apenas um relato qualitativo. Os 
estudos mostraram melhora da dor e função com o uso 
de corticoide, mas este benefício pode ter ocorrido ao 
acaso.

Não avaliada

Colchicina11

Colchicina em altas doses 
(4.8 mg/6 horas)  
versus placebo

• Benefício com colchicina:

• Dor

• Risco com a colchicina:

• Eventos adversos 

Baixa

Baixa

Colchicina em baixas doses 
(1.8 mg/5 horas)  
versus placebo

• Benefício com colchicina:

• Dor

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Eventos adversos 

Baixa

Baixa

Inibidores de 
interleucina 112

Canakinumabe (10-150 mg) 
versus triancinolona 
acetonida (40 mg)

• Benefício com canakimumabe:

• Dor após 72 horas

• Edema articular após 72 horas 

• Benefício com corticoide: 

• Eventos adversos 

Moderada

Moderada

Moderada

Rilonacepte (320 mg) versus 
indometacina (150 mg/dia 
por 3 dias + 75 mg/dia por 

9 dias)

• Benefício com indometacina:

• Dor

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Eventos adversos entre os grupos

Baixa

Baixa

Intervenções 
relacionadas com 
estilo de vida13

Gelo tópico versus 
nenhuma intervenção

• Benefício com gelo tópico:

• Dor 
Baixa

Tabela 2. Principais resultados das revisões sistemáticas Cochrane sobre tratamento da gota e que incluíram pelo menos um estudo primário

Continua...
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Tabela 2. Continuação

Continua...

Gota aguda

Intervenção Comparações Principais resultados
Certeza da evidência 

(GRADE)*

Alopurinol14

Alopurinol (100-300 mg/dia) 
versus placebo

• Benefício com alopurinol:

• Nível sérico adequado de ácido úrico

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Crises de gota 

• Eventos adversos graves

Moderada

Moderada

Moderada

Alopurinol (100-300 mg/dia) 
versus febuxostate (80 mg/dia)

• Benefício com febuxostate: 

• Nível sérico adequado de ácido úrico 

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Crises de gota 

• Eventos adversos graves

Baixa

Baixa

Moderada

Alopurinol (100-600 mg/dia) 
versus benzbromarona  

(100-200 mg/dia)

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Crises de gota 

• Nível sérico de ácido úrico adequado.

Baixa

Moderada

Febuxostate15

Febuxostate versus placebo

• Risco com febuxostate 120 mg/dia:

• Crises de gota após 4 a 28 semanas

• Risco com maior com febuxostate 80 mg/dia

• Descontinuidade do tratamento

• Benefício com febuxostate 40 mg/dia, 80 mg/dia e 

120 mg/dia:

• Alvo sérico de ácido úrico adequado

Moderada

Não avaliada

Baixa

Febuxostate versus alopurinol 
(após 24 a 52 semanas)

• Benefício com febuxostate 240 mg/dia 

• Crises de gota 

• Benefício com feboxustate 80 mg/dia:

• Nível sérico de ácido úrico adequado

• Benefício com feboxustate 120 mg/dia:

• Nível sérico de ácido úrico adequado

Não avaliada

Baixa

Moderada

Intervenções para 
tofo16

Pegloticase 8 mg duas vezes 
por mês versus placebo

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Regressão dos tofos 

• Risco com pegloticase:

• Descontinuidade do tratamento devido a even-

tos adversos 

Moderada

Moderada

Pegloticase 8 mg uma vez 
por mês versus placebo

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Regressão dos tofos 

• Risco com pegloticase:

• Descontinuidade do tratamento devido a even-

tos adversos 

Moderada

Moderada

Intervenções 
relacionadas ao 
estilo de vida17

Leite em pó enriquecido 
com glicomacropeptídeos 

versus leite em pó não 
enriquecido ou lactose

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Crises de gota

• Função física

• Eventos adversos graves

Baixa

Pegloticase18 Nenhum ECR incluído - -

Suplementos 
dietéticos19 Vitamina C versus alopurinol • Apenas desfechos laboratoriais não considerados pela re-

visão sistemática foram avaliados no ensaio clínico incluído

-
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Gota aguda

Intervenção Comparações Principais resultados
Certeza da evidência 

(GRADE)*

Uricosúricos20

Benzbromarona versus 
alopurinol

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Crises de gota 

• Nível sérico de ácido úrico adequado

• Descontinuidade do tratamento devido a even-

tos adversos

• Eventos adversos

Baixa

Moderada

Baixa

Baixa

Benzbromarona versus 
probenecida

• Não encontrada diferença entre as intervenções:

• Crises de gota 

• Benefício com benzobromarona:

• Nível sérico adequado de ácido úrico

• Descontinuidade do tratamento devido a even-

tos adversos

• Eventos adversos 

Baixa

Moderada

Baixa

Baixa

*GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation)7 é uma ferramenta para avaliar a qualidade das evidências e a força das 
recomendações. A qualidade da evidência é classificada em quatro níveis: alto (forte confiança de que o verdadeiro efeito esteja próximo daquele estimado), 
moderado (há confiança moderada no efeito estimado), baixo (a confiança no efeito é baixa) e muito baixo (a confiança na estimativo de efeito é muito limitada; 
há importante grau de incerteza nos achados).

Tabela 2. Continuação

Gota aguda

Anti-inflamatórios não esteroidais
Os anti-inflamatórios não esteroidais (AINE), incluindo os 

inibidores seletivos da ciclo-oxigenase-2 (COX-2), são comu-
mente utilizados no manejo da gota aguda. A revisão8 avaliou 
o uso de diferentes regimes de AINES em pacientes com gota 
aguda e os principais achados foram:
• Tenoxicam versus placebo:

• Proporção de participantes com redução de pelo me-
nos 50% da dor após 24 horas: maior no grupo tenoxi-
cam (risco relativo [RR] = 2,75; intervalo de confiança 
de 95% [IC 95%] = 1,13 a 6,72; um ECR, 30 participantes; 
baixa certeza da evidência). 

• Número de eventos adversos: sem diferença entre os 
grupos de intervenção (RR 0,2; IC 95% 0,01 a 3,85; um 
ECR, 30 participantes; baixa certeza da evidência). 

• AINE convencionais versus AINE inibidores de COX-2:
• Redução da dor (escala de 0-10, na qual quanto maior a 

pontuação, maior a dor): sem diferença entre os grupos 
de intervenção (diferença de médias [DM] = -0,03; IC 
95% -0,19 a 0,13; quatro ECRs, 746 participantes; mode-
rada certeza da evidência). 

• Qualidade de vida (escala de 0 a 100, sendo valores 
mais próximos de 0 indicando pior qualidade de vida): 
sem diferença entre os grupos de intervenção (IC 95% 
2% favorecendo inibidores de COX-2 a 3% favorecendo 
AINE; um ECR; 222 participantes; moderada certeza 
da evidência). 

• Número de participantes relatando eventos adversos: 
maior no grupo AINE (RR 1,58; IC 95% 1,38 a 1,81; quatro 
ECRs, 974 participantes; moderada certeza da evidência). 

• Número de participantes que abandonaram o tratamento: 
maior no grupo AINE (RR 2,4; IC 95% 1,35 a 4,27; quatro 
ECRs, 974 participantes; moderada certeza da evidência).

• AINE versus corticoide
• Dor (escala de 0 a 100 na qual quanto maior a pontua-

ção, maior a dor): sem diferença entre os grupos de 
intervenção (DM 1,74; IC 95% -1,44 a 4,92; dois ECRs, 
208 participantes; moderada certeza da evidência)

• Número total de eventos adversos: sem diferença en-
tre os grupos de intervenção (RR 1,58; IC 95% 0,76 a 
3,28; dois ECRs; 208 participantes; moderada certeza 
da evidência).

Os autores concluíram que, em pacientes com gota agu-
da, os AINE convencionais e os inibidores de COX-2 foram 
similares quanto aos desfechos de efetividade, mas os ini-
bidores de COX-2 se associaram a menor risco de eventos 
adversos. Também não houve diferenças entre o uso de 
corticoides e AINE. A certeza da evidência, de modo geral, 
foi limitada pelo risco de viés dos estudos incluídos, im-
precisão e risco de viés de publicação. Para quase todas as 
análises de desfechos primários, a certeza da evidência foi 
moderada, indicando que futuros estudos podem alterar al-
gumas conclusões. Para informações adicionais, acessar o 
artigo original em: https://www.cochranelibrary.com/cdsr/
doi/10.1002/14651858.CD010120.pub2/full.
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Corticoide intra-articular

O objetivo da revisão9 foi avaliar o uso de corticoide intra-arti-
cular para o tratamento da gota aguda. A busca foi realizada em 
2012 e nenhum ECR ou ensaio quasi-randomizado foi identificado.

Apesar de a infiltração com corticoide intra-articular ser 
utilizada na prática, nenhuma evidência proveniente de ECR 
foi encontrada. Os autores da revisão sugerem que evidências 
indiretas do uso de corticoides intra-articular em outras con-
dições, como a osteoartrite e a artrite reumatoide, podem ser 
indicativas do efeito desta intervenção em pacientes com gota. 

Futuras atualizações desta revisão deverão buscar por 
ECRs publicados após 2012, com o objetivo de reduzir 
a incerteza. Para informações adicionais, acessar o arti-
go original em: https://www.cochranelibrary.com/cdsr/
doi/10.1002/14651858.CD009920.pub2/full.

Corticoide sistêmico
Esta revisão10 avaliou o uso do corticoide sistêmico para 

crise de gota aguda e incluiu três ECRs (148 participantes). 
Os três ECRs compararam corticoides sistêmicos diretamen-
te com outra intervenção (indometacina ou diclofenaco). 
Os autores planejaram avaliar dor, perda de função e eventos 
adversos, porém os dados foram insuficientes para qualquer 
análise. A heterogeneidade dos estudos incluídos e a falta de 
dados numéricos impediram que uma síntese quantitativa 
fosse realizada e, portanto, os autores apresentaram os da-
dos dos estudos descritivamente. Os corticosteroides sistê-
micos podem melhorar a dor e a incapacidade, no entanto, 
esse achado pode ter ocorrido ao acaso. Não há informações 
precisas sobre os eventos adversos e apenas uma minoria de 
pacientes tratados com o prednisolona oral relatou eventos 
adversos menores.

A revisão foi publicada em 2008 e, na época, o uso do 
GRADE para avaliar a certeza da evidência não era manda-
tório. Esta revisão mostra que até, a data de sua publicação, 
havia pouca evidência proveniente de ECRs sobre o uso de 
corticoides sistêmicos em pacientes com gota aguda e as im-
plicações ara a prática são limitadas. Para informações adi-
cionais, acessar o artigo original em: https://www.cochrane-
library.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD005521.pub2/full.

Colchicina
A revisão11 avaliou o uso da colchicina para gota aguda e en-

controu dois ECRs envolvendo 124 participantes. As análises 
foram realizadas comparando-se regimes de doses diferentes. 
Altas doses foram definidas como 4.8 mg de colchicina em seis 
horas e baixas doses, como 1.8 mg em cinco horas. Em um es-
tudo, foi relatado que se utilizou uma dose de 0.5 mg/h até o 
completo alívio dos sintomas ou “toxicidade”, porém não foi 
relatada a dosagem média recebida pelo grupo intervenção. 

Na comparação de colchicina em altas doses com placebo, 
um maior número de pacientes no grupo colchicina teve uma 
redução de pelo menos 50% em escores de dor medida em 32 
a 36 horas do início dos sintomas (RR 2,16; IC 95% 1,28 a 3,65; 
dois ECRs, 124 participantes; baixa certeza da evidência). 
O número de eventos adversos foi maior no grupo colchicina 
(RR 3,81; IC 95% 2,28 a 6,38; dois ECRs, 124 participantes; bai-
xa certeza da evidência). 

Colchicina em baixas doses também resultou em um 
maior número de pacientes com redução de pelo menos 
50% da dor, quando comparada ao placebo (RR 2,43; IC 95% 
1,05 a 5,64; um ECR, 103 participantes; baixa certeza da evi-
dência). A diferença no número de eventos adversos não foi 
significante entre os grupos, mas ocorrem poucos eventos e 
o intervalo de confiança da análise ficou amplo, refletindo a 
imprecisão dessa estimativa (RR 1,24; IC 95% 0,55 a 2,79; um 
ECR; 103 participantes; baixa certeza da evidência).

Apesar de a colchicina ser utilizada comumente no ma-
nejo de pacientes com gota, a evidência do seu uso foi ava-
liada apenas por dois ECRs pequenos. Para informações 
adicionais, acessar o artigo original em: https://www.co-
chranelibrary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD006190.
pub2/full.

Inibidores da interleucina-1
O uso de inibidores da interleucina-1 vem sendo pro-

posto para várias condições inflamatórias, principalmente 
artrite reumatoide. A inibição da interleucina-1 bloqueia a 
cascata inflamatória, o que na teoria ajudaria no manejo da 
fase aguda da gota. Esta revisão12 avaliou os efeitos dos ini-
bidores da interleucina-1 em pacientes com gota aguda e 
quatro ECRs foram incluídos (806 participantes). Os princi-
pais achados foram:
• Canakinumabe (10-150 mg) versus corticoide (triancinolo-

na acetonida, 40 mg).
• Dor após 72 horas (escala de 0-100, com maior pon-

tuação significando maior dor): menor com canakimu-
mabe (IC 95% -15,24 a -5,9 pontos; dois ECRs, 443 parti-
cipantes; moderada certeza da evidência). 

• Proporção de pacientes com edema articular após 
72 horas: menor com canakinumabe (RR 1,39; IC 95% 
1,11 a 1,74; três ECRs, 523 participantes; moderada cer-
teza da evidência). 

• Proporção de participantes com pelo menos um evento 
adverso: maior com canakimumabe (RR 1,2; IC 95% 1,05 
a 1,39; três ECRs, 654 participantes; moderada certeza 
da evidência).

• Rilonacepte (320 mg) versus indometacina (150 mg/dia 
por três dias mais 75 mg/dia por nove dias).
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• Mudança na dor após 72 horas (escala de 0-10, com 
maior pontuação significando maior dor): maior redu-
ção com a indometacina (DM do baseline -2,52; IC 95% 
-0,29 a -4,75; um ECR, 151 participantes; baixa certeza 
da evidência). 

• Eventos adversos: houve poucos eventos e o resultado 
foi impreciso e não identificou diferença entre os gru-
pos de intervenção (RR 1,19; IC 95% 0,75 a 1,88; um ECR, 
151 participantes; baixa certeza da evidência).

A qualidade da evidência foi reduzida devido a incerte-
zas quanto ao risco de viés de seleção dos estudos incluídos 
e pela imprecisão das estimativas. Os autores concluíram 
que o uso do canakinumabe pode estar associado a algum 
benefício no manejo da gota aguda, apesar de estar rela-
cionado à maior quantidade de eventos adversos. Vale res-
saltar que a diferença de preço entre as intervenções faz 
com que um estudo de custo-efetividade seja recomendado 
antes de qualquer recomendação para o uso rotineiro de 
canakinumabe. Para informações adicionais, acessar o ar-
tigo original em: https://www.cochranelibrary.com/cdsr/
doi/10.1002/14651858.CD009993.pub2/.

Gelo tópico
Várias intervenções relacionadas ao estilo de vida são co-

mumente recomendadas para o tratamento de pacientes com 
gota. A revisão13 teve o objetivo de avaliar os efeitos de qualquer 
intervenção relacionada à mudança do estilo de vida e identi-
ficou apenas um ECR (19 participantes). A intervenção foi a 
aplicação de gelo tópico concomitante ao tratamento medi-
camentoso, comparada ao tratamento medicamentoso isola-
do. O único desfecho relatado foi a alteração no nível de dor 
a partir da linha de base (início do estudo). De acordo com a 
escala visual analógica (VAS), após uma semana, houve maior 
redução da dor no grupo intervenção (IC 95% 5,84 a 0,82 pon-
tos; um ECR, 19 participantes; baixa certeza da evidência). 
Outros desfechos clinicamente relevantes como qualidade de 
vida e eventos adversos não foram relatados. Em concordância 
com as outras intervenções comumente utilizadas para o tra-
tamento da gota aguda, pouca evidência proveniente de ECRs 
existem sobre as intervenções relacionadas ao estilo de vida.

Para informações adicionais, acessar o artigo original em: 
https://www.cochranelibrary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.
CD010519.pub2/full.

Gota crônica

Alopurinol
O objetivo do tratamento com alopurinol é reduzir os ní-

veis séricos de ácido úrico pela inibição da xantina oxidase. 

A revisão14 avaliou a efetividade e a segurança do alopuri-
nol, uma das intervenções mais utilizadas no tratamento de 
pacientes com gota crônica. Onze ECRs foram incluídos 
(4.531 participantes). Os principais achados foram:
• Alopurinol (100-300 mg/dia) versus placebo:

• Proporção de crises agudas: sem diferença entre os 
grupos de intervenção (RR 0,64; IC 95% 0,12 a 3,52; um 
ECR, 51 participantes; moderada certeza da evidência). 
Este intervalo de confiança não afasta as possibilidades 
de diferenças importantes entre os grupos. 

• Proporção de participantes que atingiram um alvo séri-
co adequado de ácido úrico: maior no grupo que rece-
beu alopurinol (RR 49,11; IC 95% 3,15 a 765,58; um ECR, 
51 participantes; moderada certeza da evidência). 

• Proporção de eventos adversos graves: sem diferença entre 
os grupos de intervenção (RR 1,93; IC 95% 0,48 a 7,80; dois 
ECRs, 453 participantes; moderada qualidade da evidên-
cia), porém o intervalo de confiança também foi amplo. 

• Alopurinol (100-300 mg/dia) versus febuxostate (80 mg/dia):
• Proporção de crises agudas: sem diferença entre os 

grupos de intervenção (RR 0,89; IC 95% 0,71 a 1,1; três 
ECRs, 1.136 participantes; baixa certeza da evidência)

• Proporção de participantes que atingiram o alvo sério 
adequado de ácido úrico: menor no grupo que recebeu 
alopurinol (RR 0,56; IC 95% 0,48 a 0,65; quatro ECRs, 
2.618 participantes; baixa certeza da evidência). 

• Eventos adversos graves: a estimativa foi bastante im-
precisa e não identificou diferença entre os grupos de 
intervenção (RR 1,13; IC 95% 0,71 a 1,82; três ECRs, 
2.556 participantes; moderada certeza da evidência).

• Alopurinol (100-600 mg/dia) versus benzbromarona (100-
200 mg/dia). 
• Proporção de crises agudas: a estimativa foi bastante 

imprecisa e não identificou diferença entre os grupos 
de intervenção (RR 0,28; IC 95% 0,01 a 6,58; um ECR, 
55 participantes; baixa certeza da evidência). 

• Proporção de participantes que atingiram o alvo séri-
co determinado de ácido úrico: sem diferença entre 
os grupos de intervenção (RR 0,79; IC 95% 0,56 a 1,11; 
dois ECRs, 101 participantes; moderada certeza da 
evidência). 

• Eventos adversos graves: houve apenas o relato de uma 
morte que, segundo os autores do ECR, não foi relacio-
nada à intervenção. 

Muitas análises tiveram baixo número de eventos, o que 
aumentou a imprecisão das estimativas, principalmente 
para o desfecho primário (redução de crises agudas). Para as 
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estimativas do desfecho secundário laboratorial (alvo sérico 
adequado de ácido úrico), o alopurinol parece ser superior 
ao placebo, inferior ao febuxostate e semelhante à benzbro-
marona. Mais estudos são necessários para melhor avaliar a 
segurança destas intervenções. 

Para informações adicionais e acesso a todas as compa-
rações, acessar o artigo original em: https://www.cochrane-
library.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD006077.pub3/full.

Febuxostate
O febuxostate é utilizado com o propósito de se reduzir 

os níveis séricos de ácido úrico pela inibição da xantina oxi-
dase. A revisão15 avaliou o uso do febuxostate em pacientes 
com gota crônica e incluiu seis ensaios clínicos (3.978 parti-
cipantes). Em dois ECRs, não ficou claro se foi utilizado um 
método válido de randomização para alocar os pacientes. 
O febuxostate foi avaliado em doses de 20 mg/dia a 240 mg/
dia, e comparado com placebo ou alopurinol de 100 mg/dia 
a 300 mg/dia. 
• Febuxostate versus placebo:

• Proporção de participantes com episódio de gota agu-
da após 4 a 28 semanas: maior com o febuxostate nas 
doses de 120 mg/dia (RR 1,7; IC 95% 1,3 a 2,3; dois estu-
dos, 479 participantes; moderada certeza da evidência) 
e 240 mg/dia (RR 2,56; IC 95% 1,76 a 3,72; um estudo, 
268 participantes; certeza da evidência não avaliada). 

• Proporção de pacientes que atingiram nível sérico de 
ácido úrico considerado adequado: maior no grupo fe-
buxostate nas dosagens de 40 mg/dia (RR 40,1; IC 95% 
2,5 a 639,1; um estudo, 69 participantes; baixa certeza 
da evidência), 80 mg/dia (RR 68,9; IC 95% 13,8 a 343,9; 
dois estudos, 332 participantes; baixa certeza da evi-
dência), 120 mg/dia (RR 80,7; IC 95% 16,0 a 405,5; dois 
estudos, 356 participantes; baixa certeza da evidência) e 
240 mg/dia(RR 93,04; IC 95% 13,23 a 654,45; um estudo, 
182 participantes; certeza da evidência não avaliada).

• Proporção de participantes que descontinuaram o tra-
tamento: maior com febuxostate a 80 mg/dia (RR 1,4; 
IC 95% 1,0 a 2,0; dois estudos, 479 participantes; certeza 
da evidência não avaliada). 

• Eventos adversos graves: sem diferenças entre os gru-
pos de intervenção, mas a maioria das análises foram 
imprecisas devido ao baixo número de eventos.

• Febuxostate versus alopurinol (após 24 a 52 semanas):
• Proporção de participantes com episódio de gota agu-

da: sem diferença entre os grupos para todas as dosa-
gens, exceto para o febuxostate na dose de 240 mg/dia 
(RR 2,26; IC 95% 1,72 a 2,98; um estudo, 402 participan-
tes; certeza da evidência não avaliada). 

• Proporção de pacientes que atingiram nível sérico de 
ácido úrico considerado adequado: maior com febuxos-
tate nas dosagens de 80 mg/dia (RR 1,8; 95% IC 1,6 a 2,2; 
três estudos, 2.193 participantes; baixa certeza da evi-
dência) e 120 mg/dia (RR 2,2; 95% IC 1,9 a 2,5; dois estu-
dos, 880 participantes; moderada certeza da evidência). 

• Proporção de participantes com eventos adversos: me-
nor nos grupos febuxostate a 80 mg/dia (RR 0,94; IC 95% 
0,89 a 0,99; dois estudos, 2.556 participantes; certeza da 
evidência não avaliada) e 120 mg/dia (RR 0,90; IC 95% 
0,84 a 0,96; dois estudos, 1.041 participantes; certeza da 
evidência não avaliada). 

• Eventos adversos graves: sem diferença entre os grupos 
de intervenção. 

Os autores concluíram que o uso do febuxostate aumen-
tou o número de episódios de gota aguda no curto prazo 
quando comparado ao alopurinol e ao placebo, porém teve 
benefício em atingir o nível sérico adequado de ácido úrico 
no longo prazo. 

Vários aspectos levaram à redução da certeza da evidência 
para a maioria das estimativas, principalmente o alto risco de 
viés dos estudos incluídos e a imprecisão de algumas análi-
ses. Futuros estudos ainda são necessários para aumentar a 
confiança nas estimativas, principalmente quanto aos even-
tos adversos. 

Para informações adicionais e acesso a todas as compa-
rações, acessar o artigo original em: https://www.cochrane-
library.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD008653.pub2/full.

Intervenções para tofos
A revisão16 teve como objetivo avaliar intervenções cirúr-

gicas e não cirúrgicas para o tratamento do tofo gotoso, que 
está presente em casos avançados de gota crônica e pode 
ser muito debilitante. Um ECR foi incluído (225 participan-
tes, 145 com gota tofosa no início do estudo). Os principais 
achados foram:
• Pegloticase, à dose de 8 mg, duas vezes ao mês, ver-

sus placebo:
• Proporção de pacientes com regressão de tofos: sem 

diferenças entre os grupos de intervenção (RR 5,45; 
IC 95% 1 a 22; um estudo, 79 participantes; moderada 
certeza da evidência). 

• Proporção de pacientes que abandonaram o estudo 
devido a eventos adversos: maior no grupo pegloticase 
(RR 7,59; IC 95% 1,04 a 55,55; um ECR, 128 participan-
tes; moderada certeza da evidência). 

• Risco de eventos adversos: sem diferenças entre os gru-
pos de intervenção (RR 0,99; IC 95% 0,91 a 1,07; um ECR; 
128 participantes; moderada certeza da evidência).
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• Pegloticase, 8 mg, uma vez por mês, versus placebo:
• Proporção de pacientes com regressão dos tofos: sem 

diferenças entre os grupos de intervenção (RR 2,86; 
IC  95% 0,7 a 12; um ECR, 79 participantes; moderada 
certeza da evidência). 

• Proporção de pacientes que abandonaram o estudo 
devido a eventos adversos: maior no grupo plegloticase 
(RR 8,19; IC 95% 1,12 a 59,71; um ECR, 127 participan-
tes; moderada certeza da evidência). 

• Risco de eventos adversos: sem diferenças entre os gru-
pos de intervenção (RR 1,05; IC 95% 0,98 a 1,14; um ECR, 
127 participantes; moderada certeza da evidência).

Dados para desfechos de segurança importantes, como 
eventos adversos graves, não puderam ser analisados pela 
falta de estudos. Apesar de este ECR ter encontrado um efei-
to benéfico na regressão dos tofos, futuros estudos ainda são 
importantes para aumentar a confiança nessa estimativa e 
avaliar a segurança da pegloticase.

Para informações adicionais, acessar o artigo original em: 
https://www.cochranelibrary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.
CD010069.pub2/full.

Intervenções relacionadas ao estilo de vida
Embora intervenções no estilo de vida sejam comumente 

recomendadas para pacientes com gota crônica, as evidên-
cias sobre os efeitos reais desta prática não estão claras. A in-
gestão de proteínas do leite (caseína, lactoalbumina, ácido 
orótico) parece exercer um efeito uricosúrico em indivíduos 
saudáveis. A ingestão de soja e leite também promove a ex-
creção renal de oxipurina, reduzindo a disponibilidade de 
substratos precursores necessários para a produção de urato. 
A revisão17 avaliou qualquer intervenção relacionada ao estilo 
de vida para pacientes com gota crônica e apenas um ECR foi 
incluído (120 participantes). Este estudo comparou leite em 
pó enriquecido com glicomacropeptídeos, leite em pó não 
enriquecido e lactose. Os autores da revisão combinaram os 
braços leite em pó não enriquecido e lactose. Os principais 
achados foram:
• Número de crises de gota: sem diferenças entre os grupos 

de intervenção (DM -0,21; IC 95% -0,76 a 0,34; um ECR, 
120 participantes; baixa certeza da evidência)

• Função física: sem diferenças entre os grupos de interven-
ção (DM -0,03; IC 95% -0,14 a 0,08; um ECR, 120 participan-
tes; baixa certeza da evidência)

• Eventos adversos graves (RR 1,33; IC 95% 0,23 a 7,66; um 
ECR, 120 participantes; baixa certeza da evidência). 

Os resultados encontrados foram limitados devido à es-
cassez de ECRs, e por isso há incerteza nos efeitos de várias 

intervenções utilizadas rotineiramente na prática clínica. 
Para informações adicionais e acesso a todas as compara-
ções, acessar o artigo original em: https://www.cochraneli-
brary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD010039.pub2/full.

Pegloticase 
Pela ação na redução da hiperuricemia, foi elaborada 

a hipótese de que a pegloticase pode ter efeitos benéficos 
em pacientes com gota crônica. A revisão18 avaliou os efei-
tos da pegloticase para esta situação e não identificou ne-
nhum ECR. Futuros ECRs devem ser desenhados para ava-
liar a efetividade e a segurança desta intervenção. A revisão 
foi publicada em 2010 e uma atualização também é neces-
sária para procurar ECRs publicados após 2010. O  efeito 
desta medicação para pacientes com tofo foi avaliado por 
outra revisão.14 Para  informações adicionais, acessar o ar-
tigo original em: https://www.cochranelibrary.com/cdsr/
doi/10.1002/14651858.CD008335.pub2/full.

Suplementos alimentares 
A revisão19 avaliou o uso de qualquer suplemento alimentar 

em pacientes com gota crônica e incluiu dois ECRs (160 parti-
cipantes). Um deles também foi incluído na revisão de inter-
venções relacionadas ao estilo de vida (comparando diferentes 
tipos de leite em pó14). O segundo ECR incluiu 40 participantes 
e comparou a suplementação de vitamina C com alopurinol. 
Apenas desfechos laboratoriais foram relatados. Nenhum des-
fecho clínico primário foi incluído e o ECR foi considerado como 
tendo alto risco de viés para domínios importantes. Apesar de 
suplementos alimentares serem recomendados na prática, os 
efeitos da sua utilização em pacientes com gota crônica tam-
bém não foram investigados de maneira suficiente por ensaios 
clínicos randomizados. Para informações adicionais, acessar 
o artigo original em: https://www.cochranelibrary.com/cdsr/
doi/10.1002/14651858.CD010156.pub2/full.

Uricosúricos
A revisão20 avaliou intervenções uricosúricas no manejo 

da gota crônica e incluiu cinco ensaios clínicos (312 partici-
pantes), sendo quatro ECR (272 participantes). Os principais 
achados foram:
• Benzbromarona versus alopurinol

• Proporção de pacientes com episódios agudos de gota: 
sem diferença entre os grupos de intervenção (RR 3,58; 
IC 95% 0,15 a 84,13; um estudo, 55 participantes; baixa 
certeza da evidência)

• Proporção de participantes que tiveram a normalização 
dos valores de ácido úrico: sem diferença entre os gru-
pos de intervenção (RR 1,27; IC 95% 0,9 a 1,79; dois estu-
dos, 101 participantes; moderada certeza da evidência). 
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• Proporção de participantes que abandonaram o trata-
mento devido a eventos adversos: sem diferença entre os 
grupos de intervenção (RR 1,25; IC 95% 0,28 a 5,62; dois 
estudos, 91 participantes; baixa certeza da evidência) 

• Risco de eventos adversos: sem diferença entre os gru-
pos de intervenção (RR 3; IC 95% 0,64 a 14,16; um estu-
do, 55 participantes; baixa certeza da evidência). 

• Benzbromarona versus probenecida
• Proporção de participantes que tiveram a normalização 

dos valores de ácido úrico: maior no grupo benzbroma-
rona (RR 1,43; IC 95% 1,02 a 2,0; um estudo, 62 partici-
pantes; moderada certeza da evidência). 

• Proporção de pacientes com episódios agudos de gota: 
sem diferença entre os grupos de intervenção (RR 0,73; 
IC 95% 0,09 a 5,83; dois estudos, 129 participantes; baixa 
certeza da evidência). 

• Proporção de participantes que abandonaram o tra-
tamento devido a eventos adversos: maior no grupo 
probenecida (RR 0,15; IC 95% 0,03 a 0,79; dois estudos, 
129 participantes; baixa certeza da evidência)

• Risco de eventos adversos totais: maior no grupo pro-
benecida (RR 0,43; IC 95% 0,25 a 0,74; dois estudos, 
129 participantes; baixa certeza da evidência).

• Probenecida versus alopurinol:
• Proporção de pacientes com episódios agudos de gota: 

sem diferença entre os grupos de intervenção (RR 0,96; 
IC 95% 0,53 a 1,75; um estudo, 37 participantes; baixa 
certeza da evidência). 

Os autores concluíram que existe alguma evidência de que 
o uso de benzbromarona, quando comparado com probene-
cida, pode estar associado a uma maior taxa de normalização 
do ácido úrico sérico e a uma menor taxa de abandono do 
tratamento devido a eventos adversos.

Vale ressaltar que esses resultados devem ser interpreta-
dos com cautela. As estimativas foram baseadas em estudos 
com poucos participantes e com algumas limitações metodo-
lógicas. A certeza da evidência variou de baixa a moderada, 
indicando que futuros estudos podem alterar as conclusões.

Para informações adicionais e acesso a todas as compa-
rações, acessar o artigo original em: https://www.cochrane-
library.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD010457.pub2/full. 

DISCUSSÃO

Esta revisão identificou 13 revisões sistemáticas: 6 ava-
liando intervenções para episódios agudos de gota8-13 e 7 
avaliando intervenções para o manejo de pacientes com gota 

crônica, incluindo gota tofácea.14-20 Intervenções medicamen-
tosas sistêmicas e locais (tópica e intra-articular) foram ava-
liadas, bem como mudanças no estilo de vida.

A certeza no corpo final das evidências encontradas variou 
de desconhecida a moderada entre os desfechos avaliados pe-
las revisões sistemáticas. Portanto, nenhum dos achados das 
revisões forneceu uma evidência de alta certeza, o que significa 
que estudos futuros podem, com variada probabilidade, mo-
dificar a estimativa que conhecemos hoje para os efeitos das 
intervenções avaliadas. 

Algumas revisões sistemáticas identificadas foram realiza-
das há alguns anos e não foram atualizadas até o momento 
de elaboração deste estudo. Isso pode ser problemático, uma 
vez que a revisão sistemática deixa de fornecer as melhores 
evidências disponíveis até o momento. Por exemplo, a última 
versão da revisão sistemática sobre corticoide intra-articu-
lar para gota aguda foi publicada em 2012 e não identificou 
nenhum ensaio clínico randomizado.9 É razoável pensar que, 
desde então, ensaios clínicos tenham sido planejados e de-
senvolvidos para preencher esta lacuna de conhecimento. 
Com a atualização dessa revisão, será possível ter certeza se 
esses estudos primários existem, qual sua qualidade metodo-
lógica e se seus resultados oferecem suporte para o uso de 
corticoide intra-articular na prática clínica.

Outra limitação é a ausência, em revisões antigas ou desa-
tualizadas, da avaliação da certeza no corpo final da evidência 
pela abordagem GRADE. Esta avaliação somente passou a ser 
obrigatória em todas as revisões Cochrane por volta de 2011. 

Dois outros pontos críticos identificados no nosso estu-
do se relacionam aos desfechos avaliados. O primeiro deles 
é que alguns desfechos avaliados pelas revisões foram re-
latados de modo insuficiente nas publicações dos estudos 
primários e isso não permitiu a síntese quantitativa dos re-
sultados (metanálise). A revisão que comparou AINE com 
corticoide, por exemplo, teve resultados inconclusivos pois 
apenas uma síntese qualitativa dos resultados foi possível 
devido à escassez de informações fornecidas pelos estudos 
primários.10 Essa incerteza é frustrante para os profissionais 
de saúde e para os pacientes, pois o uso de corticoide sistê-
mico para pacientes com crises aguda de artrite por gota e 
que apresentam comprometimento da função renal poderia 
ser potencialmente interessante. No entanto, seus efeitos 
(benefícios e riscos) são incertos. 

Muitos dos ECRs incluídos nas revisões não consideraram 
alguns desfechos realmente relevantes para o paciente. As ini-
ciativas OMERACT21 (Outcome Measures in Rheumatology), 
COSMIN (COnsensus-based Standards for the selection of 
health Measurement INstruments) 22 que os seguintes desfe-
chos para gota aguda sejam considerados tanto no cenário de 
pesquisa quanto na tomada de decisão: dor, edema articular, 
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rigidez articular, avaliação global do paciente e limitação de 
atividades. Para a gota crônica, os seguintes desfechos são 
considerados relevantes: nível de ácido úrico sérico, progres-
são de tofos, qualidade de vida, limitação de atividades, dor 
e avaliação global do paciente. Assim, as versões atualizadas 
das revisões sistemáticas e os ensaios clínicos futuros devem 
reconsiderar a escolha dos desfechos de interesse, com base 
nas recomendações dessas duas iniciativas internacionais.

O tratamento de pacientes com gota continua a ser um 
desafio para reumatologistas e clínicos, considerando não 
apenas a dificuldade de controle da própria doença como 
a  presença de doenças coexistentes e que podem influen-
ciar a escolha do tratamento e a resposta a ele. Como impli-
cações para a prática, e considerando as intervenções mais 
utilizadas na prática para o tratamento do quadro agudo 
de gota, as revisões Cochrane nos mostraram que os AINE 
convencionais e os inibidores de COX-2 parecem ter efeitos 
semelhantes na dor e na qualidade de vida em pacientes com 
gota aguda, mas o perfil de segurança dos COX-2 é superior, 
e portanto, o risco de eventos adversos e os custos devem ser 
considerados durante a tomada de decisão. Os corticoides 
parecem apresentar efetividade e segurança semelhantes às 
dos AINE, e podem ser uma opção em pacientes com con-
traindicação ao uso de AINE. Apesar de priorizadas nos qua-
dros agudos, e de existirem evidências mostrando o benefício 
da colchicina, a certeza sobre esse benefício é baixa. O cana-
kimumabe, um inibidor de interleucina-I, mostrou benefícios 
quando comparado com corticoide, mas seu custo precisa 
ser considerado, bem como sua comparação com AINE – que 
não foi avaliada pelas revisões incluídas. 

Quanto ao controle da doença crônica, as evidências mos-
tram que o alopurinol não parece ser superior à benzbromarona 

e ao febuxostate para minimizar o risco de crises de artrite. 
No entanto, análises de subgrupo considerando o perfil de 
excreção de ácido úrico dos pacientes (normo, hipo ou hipe-
rexcretor) não foram realizadas para identificar qual subgrupo 
responderia melhor aos medicamentos com diferentes meca-
nismos de ação. Por fim, a orientação de dieta com restrição de 
substâncias ricas em purinas, apesar de bastante disseminada, 
ainda não é sustentada por evidências de qualidade identifica-
das por revisões sistemáticas Cochrane.

Para pesquisas futuras, ECRs devem ser conduzidos para 
reduzir a incerteza de tratamentos comumente utilizados na 
prática, principalmente no uso de anti-inflamatórios e cor-
ticoides para gota aguda e de intervenções relacionadas ao 
estilo de vida para gota crônica.

CONCLUSÕES

Atualmente há 13 revisões sistemáticas Cochrane que ava-
liaram intervenções medicamentosas sistêmicas e locais (tópi-
ca e intra-articular) e mudanças no estilo de vida para pessoas 
com gota. A certeza no corpo final das evidências encontra-
das variou de desconhecida a moderada entre os desfechos 
considerados. Os principais resultados mostraram que os an-
ti-inflamatórios não esteroidais convencionais são tão efetivos 
quanto inibidores da COX-2 e corticoides para controle da dor 
em pacientes com gota aguda. Para gota crônica, o alopurinol 
parece ser semelhante ao febuxostate e a benzbromarona na 
prevenção de crises de gota. Como nenhum dos achados das 
revisões forneceu uma evidência de alta certeza sobre os efei-
tos das intervenções para gota, estudos futuros podem, com 
variada probabilidade, modificar a estimativa que conhecemos 
hoje para os efeitos das intervenções avaliadas. 
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FORMATO 

Primeira página (capa)

A primeira página deve conter: 
1) classificação do artigo (original, revisão narrativa da literatura, relato de 

caso e carta ao editor);
2) o título do artigo, que deverá ser conciso, mas informativo;
3) o nome de cada autor (a política editorial da revista Diagnóstico & Trata-

mento é não utilizar abreviações dos nomes dos autores. Assim, solicitamos 
que os nomes sejam enviados completos), sua titulação acadêmica mais 
alta e a instituição onde trabalha; 

4) o local onde o trabalho foi desenvolvido;
5) a data e o local do evento no qual o artigo foi apresentado, se aplicável, 

como congressos ou defesas de dissertações ou teses;
6) fontes de apoio na forma de suporte financeiro, equipamentos ou drogas e 

número do protocolo;
7) descrição de qualquer conflito de interesse por parte dos autores;
8) endereço completo, e-mail e telefone do autor a ser contatado quanto a 

publicação na revista.

Segunda página 

Artigos originais: a segunda página, neste caso, deve conter um resumo5 
(máximo de 250 palavras) estruturado da seguinte forma:
1) contexto e objetivo; 
2) desenho e local (onde o estudo se desenvolveu); 
3) métodos (descritos em detalhes); 
4) resultados; 
5) discussão;
6) conclusões. 

Relatos de caso: devem conter um resumo5 (máximo de 250 palavras) 
estruturado da seguinte forma:
1) contexto; 
2) descrição do caso;
3) discussão;
4) conclusões.

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

O resumo deve conter cinco palavras-chave, que devem ser escolhidas 
a partir dos Descritores em Ciências da Saúde (DeCS), desenvolvidos pela 
Bireme, que estão disponíveis na internet (http://decs.bvs.br/).6

Referências

As referências bibliográficas (no estilo “Vancouver”, como indica-
do pelo Comitê Internacional de Editores de Revistas Biomédicas, 
ICMJE) devem ser dispostas na parte final do artigo e numeradas de 
acordo com a ordem de citação. Os números das citações devem ser 
inseridos após pontos finais ou vírgulas nas frases, e sobrescritos (sem 
parênteses ou colchetes). Referências citadas nas legendas de Tabelas 
e Figuras devem manter a sequência com as referências citadas no 
texto. Todos os autores devem ser citados se houver menos de seis; 
se houver mais de seis autores, os primeiros três devem ser citados 
seguidos de “et al.” Para livros, a cidade de publicação e o nome da 
editora são indispensáveis. Para textos publicados na internet, a fonte 
localizadora completa (URL) ou endereço completo é necessário 

(não apenas a página principal ou link), de maneira que, copiando o 
endereço completo em seus programas para navegação na internet, 
os leitores possam ser levados diretamente ao documento citado, 
e não a um site geral. No final de cada referência, insira o número 
“PMID” (para artigos indexados no PubMed) e o número “doi”, se 
disponível. A seguir estão dispostos alguns exemplos dos tipos mais 
comuns de referências:
• Artigo em periódico
 Lahita R, Kluger J, Drayer DE, Koffler D, Reidenberg MM. Antibodies 

to nuclear antigens in patients treated with procainamide or 
acetylprocainamide. N Engl J Med. 1979;301(25):1382-5.

• Livro
 Styne DM, Brook CGD. Current concepts in pediatric endocrinology. 

New York: Elsevier; 1987.
• Capítulo 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 na internet
 World Health Organization. WHO calls for protection of women and 

girls from tobacco. Disponível em: http://www.who.int/mediacentre/
news/releases/2010/women_tobacco_20100528/en/index.html. 
Acessado em 2010 (8 jun). 

• Dissertações e teses
 Neves SRB. Distribuição da proteína IMPACT em encéfalos de 

camundongos, ratos e saguis. [tese]. São Paulo: Faculdade de Medicina 
da Universidade Federal de São Paulo; 2009.

 
Figuras e tabelas
As imagens devem ter boa resolução (mínimo de 300 DPI) e ser 

gravadas em formato “.jpg” ou “.tif ”. Imagens não devem ser incluídas 
em documentos do Microsoft PowerPoint. Se as fotografias forem 
inseridas num documento Microsoft Word, as imagens também 
devem ser enviadas separadamente. Gráficos devem ser preparados 
com o Microsoft Excel (não devem ser enviados como imagem) e 
devem ser acompanhados das tabelas de dados a partir dos quais 
foram gerados. O número de ilustrações não deve exceder o número 
total de páginas menos um.

Todas as figuras e tabelas devem conter legendas ou títulos que 
descrevam precisamente seu conteúdo e o contexto ou amostra a 
partir da qual a informação foi obtida (por exemplo, quais foram os 
resultados apresentados e qual foi o tipo de amostra e local). A legenda 
ou título devem ser curtos, mas compreensíveis independentemente 
da leitura do artigo.

O MANUSCRITO

Relatos de caso devem conter Introdução, Descrição do Caso, Dis-
cussão (contendo a busca sistematizada sobre o tema) e Conclusão. 

Artigos originais e revisões narrativas devem ser estruturados de 
maneira que contenham as seguintes partes: Introdução, Objetivo, 
Método, Resultados, Discussão e Conclusão. A Revista publica 
revisões narrativas desde que contenham busca sistematizada 
da literatura. O texto não deve exceder 2.200 palavras (excluindo 
tabelas, figuras e referências), da introdução até o final da con-
clusão. A estrutura do documento deve seguir o formato abaixo:

1. Introdução: as razões para que o estudo fosse realizado devem 
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ser explicitadas, descrevendo-se o atual estado da arte do assunto. 
Deve ser descrito o contexto, o que se sabe a respeito. Aqui não devem 
ser inseridos resultados ou conclusões do estudo. No último parágra-
fo, deve ser especificada a principal questão do estudo e a principal 
hipótese, se houver. Não se deve fazer discussões sobre a literatura 
na introdução; a seção de introdução deve ser curta.  

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

3. Métodos
3.1. Tipo de estudo: deve-se descrever o desenho do estudo, ade-

quado para responder a pergunta, e especificando, se apropriado, 
o tipo de randomização, cegamento, padrões de testes diagnós-
ticos e a direção temporal (se retrospectivo ou prospectivo). Por 
exemplo: “estudo clínico randomizado”, “estudo clínico duplo-cego 
controlado por placebo”, “estudo de acurácia”, “relato de caso”

3.2. Local: deve ser indicado o local onde o estudo foi desenvolvido, 
o tipo de instituição: se primária ou terciária, se hospital público ou 
privado. Deve-se evitar o nome da instituição onde o estudo foi de-
senvolvido (para cegamento do texto para revisão): apenas o tipo de 
instituição deve ficar claro. Por exemplo: hospital universitário público.

3.3. Amostra, participantes ou pacientes: devem ser descritos 
os critérios de elegibilidade para os participantes (de inclusão 
e exclusão), as fontes e os procedimentos de seleção ou recruta-
mento. Em estudos de caso-controle, a lógica de distribuição de 
casos como casos e controles como controles deve ser descrita, 
assim como a forma de pareamento. O número de participantes 
no início e no final do estudo (após exclusões) deve ficar claro.

3.4. Tamanho de amostra e análise estatística: descrever o cálculo 
do tamanho da amostra, a análise estatística planejada, os testes 
utilizados e o nível de significância, e também qualquer análise post 
hoc. Descrever os métodos usados para o controle de variáveis e 
fatores de confusão, como se lidou com dados faltantes (“missing 
data”) e como se lidou com casos cujo acompanhamento foi perdido 
(“loss from follow-up”).

3.5. Randomização: descrever qual foi o método usado para 
implementação da alocação de sequência aleatória (por exemplo, 
“envelopes selados contendo sequências aleatórias de números 
gerados por computador”). Adicionalmente, descrever quem ge-
rou a sequência aleatória, quem alocou participantes nos grupos 
(no caso de estudos controlados) e quem os recrutou.

3.6. Procedimentos de intervenção, teste diagnóstico ou exposi-
ção: descrever quais as principais características da intervenção, 
incluindo o método, o período e a duração de sua administração 
ou de coleta de dados. Descrever as diferenças nas intervenções 
administradas a cada grupo (se a pesquisa é controlada).

3.7. Principais medidas, variáveis e desfecho: descrever o mé-
todo  de medida do principal resultado, da maneira pela qual 
foi planejado antes da coleta de dados. Afirmar quais são os 
desfechos primário e secundário esperados. Para cada variável 
de interesse, detalhar os métodos de avaliação. Se a hipótese do 
estudo foi formulada durante ou após a coleta de dados (não 
antes), isso deve ser declarado. Descrever os métodos utilizados 
para melhorar a qualidade das medidas (por exemplo, múltiplos 
observadores, treinamento etc.). Explicar como se lidou com as 
variáveis quantitativas na análise.

4. Resultados: descrever os principais achados. Se possível, 
estes devem conter os intervalos de confiança de 95% e o exato 
nível de significância estatística. Para estudos comparativos, o 
intervalo de confiança para as diferenças deve ser afirmado.  

4.1. Fluxo de participantes: descreva o fluxo dos participantes em 
cada fase do estudo (inclusões e exclusões), o período de acompa-
nhamento e o número de participantes que concluiu o estudo (ou 
com acompanhamento perdido). Considerar usar um fluxograma. 
Se houver análise do tipo “intenção 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 
razões para o acontecimento.

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

5. Discussão: deve seguir a sequência: começar com um resumo 
dos objetivos e das conclusões mais relevantes; comparar métodos e 
resultados com a literatura; enfatizar os pontos fortes da metodologia 
aplicada; explicar possíveis pontos fracos e vieses; incluir implicações 
para a prática clínica e implicações para pesquisas futuras. 

6. Conclusões: especificar apenas as conclusões que podem 
ser sustentadas, junto com a significância clínica (evitando ex-
cessiva generalização). Tirar conclusões baseadas nos objetivos 
e hipóteses do estudo. A mesma ênfase deve ser dada a estudos 
com resultados negativos ou positivos. 
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