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RESUMO

Introducdo: A ventilagdo mecénica (VM) é uma terapia de suporte que assegura a troca
gasosa pulmonar em pacientes que sdo incapazes de manter ventilacdo alveolar satisfatoria.
No entanto, a permanéncia de individuos em VM invasiva (VMI) pode provocar fraqueza da
musculatura respiratoria. Nesse contexto, muitos intensivistas fazem o uso da terapia com
anabolizantes com intuito de proteger o paciente em uso de VMI da perda de forga e de massa
muscular respiratéria e dessa forma facilitar o processo de desmame do suporte ventilatorio,
reduzindo o tempo em VMI. Objetivos: Verificar por meio de uma revisao sistematica se o
tratamento com anabolizantes em individuos em uso de VMI apresenta manutencdo da forca
da musculatura respiratéria, e melhora dos desfechos como tempo em VMI, dias de internago
em UTI, dias de internacdo hospitalar e na mortalidade. Além disso, verificar se a combinacgéo
entre terapia com anabolizante e o fisioterapéutico € mais eficiente do que as terapias
isoladamente. Método: Os estudos foram incluidos se atenderam aos seguintes critérios:
ensaios clinicos randomizados (1), adultos maiores de 18 anos (2), ambos 0s sexos (3), em
VMI (4), uso de terapia anabolizante durante VMI (5), artigos em inglés, portugués ou
espanhol (6) e estudos publicados até 2019 (7). Dois pesquisadores realizaram as buscas dos
artigos de forma independente nas seguintes bases de dados eletronicas: Medline, Lilacs,
PEDro, Scielo, Scopus, Pubmed, Google Académico e Web of Science, bem como pelo
rastreamento de citagdes. A qualidade metodoldgica dos estudos que cumpriram os critérios
de inclusdo foi avaliada conforme a escala PEDro. Resultados: Foram encontrados
inicialmente 34 artigos, destes foram excluidos 32, 6 revisdes da literatura, 1 trabalho de
concluséo de curso, 1 estudo de caso, 5 estudos com animais e 18 por nao relacionarem com
0S oObjetivos ao verificar o titulo e resumo. Foram incluidos e analisados 2 artigos com
pacientes em VMI e em uso de esteroides. Os achados sugeriram que o uso de esteroides
durante VMI néo foi capaz de reduzir os dias em VMI, ndo modificou os dias de internagéo
em UTI e nem hospitalar, e ndo foi capaz de reduzir a mortalidade. N&o foi descrito
parametros de manutencdo da forca dos mdusculos respiratorios. Além disso, ndo foi
demonstrado o tratamento fisioterapéutico em nenhum dos trabalhos adicionados a esta
revisdo, e dessa forma néo foi possivel realizar a comparacdo entre a terapia anabolizante e
fisioterapéutica. Concluséo: Os resultados deste estudo sugere ndo haver evidéncia cientifica
para a adogdo de anabolizantes em pacientes em VMI, com intuito de reduzir o tempo em
VM, os dias de internagdo em UTI ou hospital e a mortalidade. N&o foi possivel identificar a
eficcia dos anabolizantes quanto a melhora na forca da musculatura respiratoria por falta de



descricdo destes parametros nos estudos. Assim, existe a necessidade de estudos adicionais de
alta qualidade visto o pequeno numero de artigos encontrados, antes que quaisquer concluses
definitivas possam ser alcangadas.

Palavras-chave: Ventilacdo mecanica invasiva; Extubacdo; Anabolizante; Fisioterapia.



ABSTRACT

Introduction: Mechanical ventilation (MV) is a supportive therapy that ensures pulmonary
gas exchange in patients who are unable to maintain satisfactory alveolar ventilation.
However, the permanence of individuals on invasive MV (IMV) can cause respiratory muscle
weakness. In this context, many intensivists use anabolic therapy to protect the patient using
IMV from the loss of strength and respiratory muscle mass. Thus facilitate the process of
weaning from ventilatory support, the time or the time on IMV. Objectives: To verify using a
systematic review or treatment with anabolic steroids in the use of IMV, to maintain the
strength of the respiratory muscles and to improve outcomes such as time in IMV, days in the
ICU, days in the ICU, days in the hospital and with low mortality rate. Also, make sure that
the combination of anabolic and physical therapy is more effective than isolated treatments.
Method: Studies were included in the randomized clinical trials (1), adults over 18 years old
(2), both sexes (3), on IMV (4), use of anabolic therapy during IMV (5), articles in English,
Portuguese or Spanish (6) and studies published until 2019 (7). Two researchers
independently searched for articles in the following electronic databases: Medline, Lilacs,
PEDro, Scielo, Scopus, Pubmed, Google Scholar, and Web of Science, as well as by tracking
citations. The methodological quality of the studies that met the inclusion requirements was
applied according to the PEDro scale. Results: 34 articles were found, 32 were excluded, 6
literature exams, 1 course conclusion work, 1 case study, 5 animal studies and 18 because
they are not related to the title and summary verification objectives. Two articles were
included and analyzed with patients on IMV and steroids. The findings suggested for the use
of steroids during IMV has not been able to reduce the days in the IMV; the days of
hospitalization in the ICU have not been modified, and no hospital has yet to reduce the
mortality. It has not been described how to maintain the strength of the respiratory muscles.
Also, physiotherapeutic treatment has not been demonstrated in any of the studies submitted
to this review. Therefore, it was not possible to make a comparison between anabolic and
physical therapy. Conclusion: This study's results do not show scientific evidence for the
adoption of anabolic steroids in patients on IMV to improve outcomes such as reducing IMV
time, ICU or hospital stay, and mortality. It was not possible to identify the effectiveness of
anabolic steroids in terms of improvements in respiratory muscle strength due to the lack of
description of these variables in the studies. However, there is a need for additional studies of
high quality visualized or the small number of articles found, before the definitive results can
be achieved.



Keywords: Invasive mechanical ventilation; Extubation; Anabolic; Physiotherapy.
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1 INTRODUCAO

O uso de anabolizantes podem modificar a massa muscular de um individuo.
Diferentes tipos de anabolizantes farmacoldgicos possuem em suas composicoes
concentracdes de testosterona, um hormdnio responsavel pela potencializacdo das
caracteristicas masculinas, como o ganho de massa muscular (DIEL et al., 2008; IRIART;
CHAVES; ORLEANS, 2009; McCLUNG et al., 2005; SCHOLS et al., 1995; SHEFFIELD-
MOORE et al., 1999).

Nesse sentido, o uso de esteroides para a progressdo muscular é observada
significativamente quando combinada a exercicios fisicos e seu uso indiscriminado €
frequente entre praticantes de atividade fisica (CASABURI et al., 2004; CASAVANT et al.,
2007; EDMUNDS; WEISS; HARRISON, 2001; FOX-WHEELER et al., 1999;
LOVSTAKKEN; PETERSON; HOMER, 1999). No entanto, em sujeitos com redugédo de
massa muscular o uso de esteroides pode ser uma estratégia terapéutica (SCHOLS et al.,
1995; SVARTBERG et al., 2004). Estudos recentes demonstram beneficios no ganho de forca
muscular respiratoria em pacientes em reabilitacdo pulmonar (ambiente ambulatorial) que
fazem o uso combinado com os esteroides anabolizantes, entre os mais beneficiados estdo 0s
individuos com doenca pulmonar crénica (DPOC) e os grandes queimados (CREUTZBERG
etal., 2003; REEVES et al., 2016; SOUSSE et al., 2016).

Evidéncias cientificas mostram uma relacdo positiva entre a fraqueza muscular
respiratoria e 0 aumento da mortalidade, sendo este um fator importante para a decisao clinica
de utilizacdo ou ndo de anabolizantes em pacientes com massa muscular reduzida (SCHOLS
et al., 1995; SVARTBERG et al., 2004). Nesse contexto, pacientes com incapacidade
respiratoria grave, em que ha necessidade de suporte ventilatorio invasivo, perdem massa
muscular geral promovendo fraqueza da musculatura periférica e principalmente respiratéria
0 que inviabiliza o desmame da ventilagdo mecénica (VM), aumenta 0s riscos de
complicagcbes e impacta a funcionalidade do individuo pds-alta. Assim o anabolizante
associado a exercicios terapéuticos (fisioterapia) em individuos em terapia intensiva tem sido
observado em hospitais com intuito de aumentar a massa muscular periférica e respiratoria
(BARBAS et al., 2014; DREYFUSS; SAUMON, 1998; VASSILAKOPOULOS; PETROF,
2004; WUNSCH et al. 2010).
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Assim, a conduta terapéutica busca a interacdo ideal entre a capacidade de esforco
respiratorio do paciente (favorecendo o uso da musculatura respiratdria para iniciar os ciclos
respiratorios) e os parametros do ventilador mecéanico sendo o fisioterapeuta o responsavel
por tal adequacédo, esse ajuste fino entre paciente-ventilador favorece o processo de desmame
do ventilador (BLANCH et al., 2015; JONES; HUTCHINSON; OH, 1992; HALL, 2010;
VASCONCELOQOS etal., 2013; MELLOTT et al., 2014; MURIAS, LUCANGELO; BLANCH,
2016).

Nesse contexto, muitos intensivistas fazem o uso da terapia com anabolizantes com
intuito de proteger o paciente em uso de VMI da perda de forca e de massa muscular
respiratdria, e dessa forma facilitar o processo de desmame do suporte ventilatério, reduzindo
o tempo em VMI (ROSA, 2018; TAKASHIBA et al, 2019).

Assim, esse estudo buscou verificar por meio de uma revisdo sistematica se o
tratamento com anabolizantes em individuos em uso de VMI apresenta aumento da forca da
musculatura respiratoria e melhora dos desfechos como, reducdo do tempo em VMI, dias de
internacdo em UT] e dias de internacdo hospitalar, e assim reduzir a mortalidade. Além disso,
verificar se a combinacdo entre terapia com anabolizante e o fisioterapéutico é mais eficiente

do que as terapias isoladamente.

2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Insuficiéncia Respiratoria

A insuficiéncia respiratdria (IRp) € uma deficiéncia da troca da pressdo arterial de
oxigénio (PaO2) e/ou da pressao arterial de gas carbdnico (PaCO2) do sistema respiratorio,
gue ndo consegue manter os valores de normalidade para determinada demanda metabdlica,
ndo conseguindo realizar sua funcdo basica. Como definicdo, a IRp é a incapacidade desse
sistema em sustentar esses valores adequados de oxigénio de gas carbbnico. Assim foi
constituido para sua caracterizacdo pontos de corte na gasometria arterial, como: PaO2 <
60mmHg e PaCO2 > 45mmHg (DANTAS et al., 2019; GUTIERREZ, 2010; PADUA;
ALVARES; MARTINEZ, 2003).

Dentre essas definicdes, a IRp ainda pode ser classificada quanto ao tempo de
instalacdo em aguda ou crénica. A IRp aguda surge repentinamente, o que leva a alteragdes



18

mais intensas e pode provocar desequilibrio acido-basico, pois 0 organismo ndo consegue
equilibrar essas alteracfes. Quando a IRp surge ao longo do tempo, geralmente devido a
doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) avangada, € considerada cronica e geralmente
ndo apresenta alteracbes no equilibrio acido-basico. Vale notar que a IRp aguda pode se
desenvolver tanto em pessoas saudaveis como sobrepor em individuos com IRp cronica,
denominada IRp cronica agudizada (GOMEZ et al., 2020; GUTIERREZ, 2010; PADUA;
ALVARES; MARTINEZ, 2003; ROCHA; DE MOURA, 2019).

O desenvolvimento de IRp aguda requer terapéutica eficiente e rapida, pois a sua
manutencdo pode levar a morte do individuo (LAMBA et al., 2016). No Brasil, dados
epidemioldgicos demonstraram que a IRp corresponde a 57% das causas de internacdo em
UTI, com uma taxa de mortalidade de 48% (FRANCA et al., 2011). E uma parte consideravel
dos internados em UT]I necessita de suporte ventilatorio seja por meio da VM ndo invasiva e
até mesmo da VMI (FRANCA et al., 2011; CHATKIN, 2020 ).

2.2 Ventilagdo mecéanica

A VM é um apoio oferecido, por meio de um aparelho de suporte de vida, ao sujeito
que ndo sustenta uma respiragdo espontanea por vias normais devido a alguma alteracéo.
Esses aparelhos sdo usados para assegurar a troca gasosa pulmonar e permitir um descanso da
musculatura respiratoria até que o paciente consiga reassumir a ventilacdo espontanea
(BARBAS et al., 2014; DE ALMEIDA BARCELLOS; CHATKIN, 2020; DOS SANTOS et
al., 2019; WUNSCH et al., 2010).

A VMI é um método invasivo para pacientes com IRp grave, a qual possibilita a
manutencdo dos padrbes respiratorios ideais para cada paciente, de acordo com suas
necessidades, auxiliando, ou realizando a ventilacdo alveolar para o paciente (BARBAS et al.,
2014; DA SILVA etal., 2019; WUNSCH et al., 2010).

Pacientes em ventilagdo mecanica sdo sedados para acomodar-se ao ritmo da
ventilagdo e evitar a incidéncia de assincronias. Em geral perdem massa muscular
promovendo fraqueza da musculatura periférica e principalmente respiratoria, o que dificulta
0 desmame da VMI, aumenta os riscos de complicacbes e impacta na funcionalidade do
individuo poés-alta hospitalar (BLANCH et al.,, 2015; DREYFUSS; SAUMON, 1998;
MELLOTT et al., 2014; MURIAS, LUCANGELDO, 2016; VASSILAKOPOULOQS; PETROF,
2004).



19

2.3 Desmame dificil

O desmame da VMI é considerado como o processo de transi¢do entre a VM e a
ventilacdo espontanea realizada em pacientes em ventilacdo artificial por tempo superior a 24
horas. Este processo € classificado em trés: desmame simples, dificil e prolongado a depender
da evolugéo do paciente (COSTA DE SOUZA; CRUZ, 2020; GUERRA et al., 2019).

No desmame simples o individuo responde bem ao teste de respiracdo espontanea

(TRE) e é extubado com sucesso na primeira tentativa. Se o paciente falha inicialmente ao
desmame e requer até trés TRE ou um periodo de 7 dias (desde o primeiro TRE) até o0 sucesso
do desmame é considerado desmame dificil. E o desmame considerado prolongado ocorre no
sujeito em que o desmame falhou em pelo menos trés tentativas ou que requer mais de 7 dias
até que se possa obter sucesso no desmame apos o primeiro TRE (FONTELA; EICKHOFF;
WINKELMANN, 2016). Geralmente, essas falhas na primeira tentativa no TRE séo
associadas a fraqueza da musculatura respiratoria ou outras complicagdes (FONTELA,
EICKHOFF; WINKELMANN, 2016; MEIRELES et al., 2013).

Assim, a remocao da ventilacéo artificial deve ser acompanhada de protocolos, como a
pratica de exercicios respiratérios, reducdo do suporte de pressdo alternando com uma presséo
positiva continua nas vias aéreas e aumentando a sensibilidade a VMI, com objetivo de
reduzir o tempo de ventilacdo e evitar a reintubacdo (MEIRELES et al.,2013). Varios
parametros para a avaliacdo da forca da musculatura respiratoria podem ser analisados
durante o processo de desmame da ventilagdo mecénica como: presséo inspiratoria maxima
(PImax), pressao expiratdria maxima (PEmax), pico de fluxo expiratério (PFE) e capacidade
vital (CV) (MOREIRA et al., 2014).

2.4 Fragueza muscular do diafragma ap6s uso de VMI

A VMI é uma intervencdo com intuito de salvar vidas na presenga de uma
insuficiéncia respiratoria. No entanto, seu uso prolongado pode levar a perda de massa
muscular respiratoria e periférica. Em adigdo, as doencgas criticas e o uso de sedativos
geralmente induzem ao desgaste antecipado do diafragma (principal muasculo respiratério), e
atrofia da musculatura respiratoria (musculos inspiratorios: diafragma e masculos intercostais
externos) que esta diretamente associada a acdo agressiva da ventilacdo mecanica (VIVIER et
al., 2019).
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A disfuncdo diafragmatica induzida pelo ventilador ndo esta completamente elucidada.
Entretanto, as evidéncias clinicas e experimentais apontam para um déficit funcional do
diafragma decorrente de atrofia, remodelamento e lesdes estruturais musculares, induzidos
pela inatividade muscular associada a VMI (RADELL et al., 2002; FUTIER et al., 2008).
Como caracteristica apresenta diminuicdo da forca originada pelo diafragma e/ou reducéo da
resisténcia desse musculo a fadiga. Nesse contexto, a fraqueza do diafragma torna-se um
potencial agravante que prejudica o desmame da VMI (VIVIER et al., 2019).

Baseado no exposto, estudos que proponham terapéuticas que favorecam o ganho de
forca da musculatura respiratéria sdo bem vindos para reduzir o tempo em VMI e a
mortalidade (RADELL et al., 2002).

2.5 Uso de esteroides anabolizantes

Os esteroides sdo lipideos que ndo contém em sua estrutura acidos graxos. Esses
hormdnios sdo produzidos pela supra-renal e testiculo, e ddo ao usuério caracteristicas sexuais
masculinas incluindo trato genital e fertilidade. Atualmente os anabolizantes sdo usados no
tratamento de diversas patologias como em alguns tipos de cancer, anemia, cirrose hepatica,
osteoporose (SILVA; DANIELSKI; CZEPIELEWSKI, 2002; IRIART; CHAVES;
ORLEANS, 2009).

Devido ao ganho de massa muscular muitos atletas de distintas modalidades esportivas
fazem uso desses esteroides em doses suprafisioldgicas para aumentar o condicionamento,
sendo considerado doping. Em adicdo, a forca muscular com o uso do anabolizante é
maximizada combinada com treino em alta intensidade e dieta adaptada, tendo em vista que o
aumento do peso corporal € devido a retencdo de liquidos e aumento de massa magra.
Entretanto, 0 mau uso desses esteroides resulta em agravos irreversiveis a saude (SILVA;
DANIELSKI; CZEPIELEWSKI, 2002; IRIART; CHAVES; ORLEANS, 2009).

Além disso, a utilizagdo desses anabdlicos por mulheres esportistas provoca
modificagdes masculinizantes parecidas com as notadas na adolescéncia masculina. Como por
exemplo, o aparecimento de oleosidade, pelos no rosto, acne e mudanca na voz (SILVA;
DANIELSKI; CZEPIELEWSKI, 2002; IRIART; CHAVES; ORLEANS, 2009).

2.5.1 Possiveis efeitos colaterais da administragdo abusiva dos anabolizantes
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2.5.1.1 Musculoesqueléticos

A administragdo indiscriminada de esteroides em criancas e jovens pode acarretar o
fechamento antecipado das epifises de crescimento e ocasionar a interrupcdo do mesmo
(ABRAHIN; SOUSA, 2013; DE ECA et al., 2019).

Além disso, pode elevar o indice de lesGes musculares e tendineas, visto que a
composicao estrutural do corpo como 0s 0ssos e articulagbes ndo conseguem alcancar o
aumento muscular (ABRAHIN; SOUSA, 2013).

2.5.1.2 Endécrinos

O uso abusivo de anabolizantes leva a desequilibrios hormonais. A testosterona € um
horménio produzido pelo corpo e diretamente ligado ao ganho de massa muscular e a
diminuicdo da gordura corporal. Geralmente ap0s a utilizacdo acontece perda da libido e
guando o indice de testosterona atinge certa concentra¢do sanguinea o organismo para de

produzir esse hormonio pelo mecanismo de feedback negativo (ABRAHIN; SOUSA, 2013).

Associado a essas mudancas, em determinados casos pode ocorrer impoténcia
sexual, devidamente associado ao uso prolongado desses anabdlicos (ABRAHIN; SOUSA,
2013; SANTOS; ROCHA,; SILVA, 2011). Como também pode haver aumento da resisténcia
a insulina e da tolerancia a glicose, e reducdo dos horménios da tireoide promovendo doencas
metabolicas cronicas (CARMO; FERNANDES; OLIVEIRA, 2012).

2.5.1.3 Cardiovasculares

As alteracdes cardiovasculares associadas ao uso excessivo de anabolizantes
dependem de vérios fatores, como: genética, associacdo de drogas, dosagem e tipo de
esteroides, entre outros (ABRAHIN; SOUSA, 2013).

Os estudos sobre o uso de anabolizantes mostram uma predisposi¢cdo associada a
arritmia ventricular, hipertrofia do ventriculo esquerdo além da fisioldgica, e morte subita.
Além desses efeitos colaterais, 0s anabolizantes inibem os efeitos positivos do exercicio fisico
sobre o sistema cardiovascular. Porém ainda ndo se sabe ao certo o que causa esses efeitos
(ABRAHIN; SOUSA, 2013).

Some-se a isto, a literatura mostra um aumento de 6mmhg no valor pressorico arterial
sistélico em atletas que fazem uso de esteroides, comparados aos ndao usuarios. Podendo

persistir apés a suspensdo do anabdlico, entretanto ainda ndo se sabe 0s mecanismos que
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induzem esse aumento da pressao arterial. Uma provavel hipotese € que o aumento da
retencdo de agua e sodio vai induzir o aumento da volemia, por consequéncia aumento da PA,
porque a estrutura dos esteroides anabolizantes é parecida com a da aldosterona (CARMO;
FERNANDES; OLIVEIRA, 2012).

2.5.1.4 Hepéticos

Os efeitos colaterais hepaticos derivados do uso de esteroides anabolizantes sdo 0s
mais comuns e graves. Dentre esses efeitos esta o risco aumentado de cancer hepético,
hepatite e 0 aumento de determinadas enzimas relacionadas a alteracdes no figado, como a
alanina aminotransferase e aspartato aminotransferase. Essas enzimas em excesso no sangue
indicam disfuncdes no figado (ABRAHIN; SOUSA, 2013).

Assim, a superdosagem de esteroides no organismo leva a altera¢fes graves hepaticos,
podendo ser irreversiveis (ABRAHIN; SOUSA, 2013; DE ECA et al., 2019).

2.5.1.5 Anabolizantes na reabilitacdo pulmonar

No contexto ambulatorial, o esteroide anabolizante tem sido empregado com objetivo
de aumentar a massa e forca muscular periférica e respiratéria de pacientes em reabilitacdo
pulmonar. O estudo randomizado, duplo cego em pacientes com DPOC comparou a
reabilitacdo pulmonar associada e ndo associada com anabolizante com intuito de verificar os
desfechos de ganho de forca muscular e funcionalidade dos sujeitos (CREUTZBERG et al.
2003). Nesse estudo Creutzberg et al. (2003) encontrou aumento da massa muscular livre de
gordura, mas sem impacto no ganho de funcionalidade comparado ao grupo controle que sé
recebeu reabilitacdo pulmonar. Assim, tanto a reabilitagdo pulmonar quanto a reabilitacdo
associada com anabolizante apresentou melhora semelhante nos pardmetros funcionais forca
maxima isométrica de preensédo manual, for¢a isométrica maxima das pernas, carga de pico de

trabalho e do questionario respiratorio funcional aplicado (CREUTZBERG et al., 2003).

2.6 Fisioterapia em terapia intensiva

O processo da respiracdo abrange o sistema neuromuscular e respiratério, assim a
ventilagdo pulmonar pode ser realizada de forma espontanea, assistida ou por ventilagcdo
mecanica. A fisioterapia tem uma extensa atuacdo na unidade de terapia intensiva (UTI)
sendo responsavel pelo tratamento em variados niveis de complexidade (JERRE, G. et
al.,2007).
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Em adicdo, o fisioterapeuta na UTI tem como objetivo prevenir complicacdes motoras
e respiratorias relativas a prolongada permanéncia do paciente no leito, programar e ajustar o
ventilador artificial, realizar a evolugdo do paciente durante a VMI, desenvolver cuidados
com a via aérea artificial, promover assisténcia durante a recuperacao pos-cirargica, além da
participacdo no processo de desmame e extubacdo do suporte ventilatério (BLANCH et al.,
2015; HALL, 2010; JONES; HUTCHINSON; OH, 1992; MELLOTT et al., 2014; MURIAS;
LUCANGELO; BLANCH, 2016; VASCONCELOS et al., 2013).

Some-se a isto, 0s pacientes criticos também tem assisténcia da fisioterapia com
objetivo de tratar ou prevenir intercorréncias respiratérias. Normalmente é usado técnicas de
reexpansao pulmonar e de higiene brénquica e das vias aéreas, que dependera dos resultados
da avaliacdo. A aspiracdo, umas das técnicas de higiene brénguica, é utilizada quando a
ausculta pulmonar for sugestivo de presenca de secrecdo, e pode ser somada a drenagem
postural e vibro-compressdo sendo esses procedimentos adequados para realizar antes da
aspiracdo do paciente, promovendo melhor remocdo e transporte das secrecdes bronquicas
(BLANCH et al., 2015; JERRE, G. et al.,2007).

Entre as funcdes do fisioterapeuta a assisténcia ao processo de desmame da ventilagéo
mecénica e primordial. O profissional deve realizar diariamente um protocolo de aspectos
clinicos denominados checklist diario de estabilidade clinica, e s6 deve proceder ao TRE se 0
paciente apresentar estabilidade clinica. Uma vez identificado que o individuo apresenta
autonomia para respirar espontaneamente é necessario verificar a capacidade de proteger a via
aérea, por meio da avaliacdo da capacidade vital (CV), da forca dos musculos inspiratdrios
pelo monovacuémetro (pressdo inspiratoria maxima - Plmax), avaliacdo do pico de fluxo
expiratorio (PFE) pelo peakflow e o padrdo respiratério adequado (FUEST et al., 2018;
PHELAN et al., 2018; CONNOLY et al., 2016; SCHMIDT et al., 2016; LORD et al., 2013;
DANTAS, 2012; GOSSELINK et al., 2008).

Nos Ultimos anos, estudos demonstram a importancia da mobilizagdo precoce em
pacientes criticos. Nesse sentido, o fisioterapeuta promove reabilitagdo motora ja nas
primeiras horas de internagéo, conforme estabilidade hemodinamica do individuo seguindo os
niveis de progressdo de mobilizacdo recomendado pelo Departamento de Fisioterapia da
Associacdo de Medicina Intensiva Brasileira (AMIB) e da Sociedade Respiratoria Europeia
(FUEST et al, 2018; GOSSELINK et al.2008). E variadas séo as possibilidades para tal como
exercicios passivos (nivel 1), priorizando manutencdo da amplitude de movimento e

prevencdo de escaras; exercicios ativo-assistido (niveis 2 e 3) e ativos (niveis 4 e 5) para
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ganho de forca e alongamento muscular, evitando complicacGes relacionadas ao imobilismo, e
0 mais precoce possivel realizar sedestacdo a beira do leito, ortostatismo, marcha estatica e
caminhar (MESQUITA et al., 2019). Todo inicio de conduta é realizado a avaliacdo da
situacdo clinica do paciente para verificar em qual nivel de atividade o mesmo poderia
realizar. Todas essas condutas tém como objetivo preservar a funcdo muscular e a atividade
funcional do paciente critico (JERRE, G. et al.,2007).

Baseado nesse conjunto de atribui¢fes do fisioterapeuta é essencial que o paciente em
internacdo na UTI receba tratamento fisioterapéutico o mais precoce para prevenir
complicagdes, tratar comorbidades, com intuito de preservar a funcionalidade do individuo
(Associacao Brasileira de Fisioterapia Cardiorrespiratoria e Fisioterapia em Terapia Intensiva,
2014).

3 METODOLOGIA
3.1 Estratégia de pesquisa

As pesquisas eletronicas foram realizadas no periodo de agosto a dezembro de 2019,
usando os bancos de dados MEDLINE (Medical Literature Analysis and Retrieval System
Online), LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude), PEDro
(Physiotherapy Evidence Database), ISI Web of Science (http://isiknowledge.com/), Scopus
(https://www.scopus.com/), Pubmed (https: //www.ncbi.nlm .nih.gov / pubmed), Scielo
(http://www.scielo.org) e Google académico (https://scholar.google.com.br/?hl=pt) com as
palavras-chave: ventilacdo mecéanica, anabolizante, extubacdo, fisioterapia combinadas em
pares e sempre mantendo a palavra-chave ventilagdo mecéanica invasiva nas combinagfes. A
pesquisa foi realizada por dois pesquisadores de forma independente.
3.2 Selecéo de artigos

Inicialmente, cada pesquisador individualmente excluiu os artigos repetidos
proveniente dos bancos de dados pesquisados. Apds, foram selecionados estudos por meio do
titulo ou do resumo envolvendo os termos ensaios clinicos randomizados com pacientes em
VMI, independente da alteracdo respiratoria em uso de anabolizantes; trabalhos contendo
amostras de ambos os sexos e adultos acima de 18 anos; sem restri¢coes de data, nos idiomas
de publicacdo inglés, portugués e espanhol. Foram excluidos trabalhos com tempo de
internacdo com uso de VMI inferior a 24h, publicacGes regionais ndo indexadas; anais de
congressos, livros, capitulos de livros, estudo piloto, estudo de caso e artigos que apresentem

informacdes repetidas ou disponiveis em outros estudos.


http://www.scielo.org/
https://scholar.google.com.br/?hl=pt
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Os artigos selecionados por cada pesquisador foram agrupados e os duplicados foram
removidos. Em situacBes de desacordo entre os pesquisadores, todos os critérios foram
revisados e discutidos juntos.

O ndmero de estudos encontrados em cada banco de dados com o uso de diferentes
palavras-chave combinadas com "em ventilagcdo mecéanica invasiva" é mostrado na tabela 1 e

a figura 1 mostra um fluxograma da selecéo dos artigos.

Tabela 1. Numero de estudos encontrados em diferentes bancos de dados ap6s a combinagao

de diferentes palavras-chave com a palavra-chave "em ventilagdo mecéanica Invasiva"

Banco de dados Palavra chave Total

VM  Extubagdo Anabolizante Fisioterapia

Medline 0 0 0 0 0
Lilacs 0 0 0 0 0
PEDro 0 0 0 0 0
Scielo 0 0 2 0 2
ISI Web of Science 0 0 0 0 0
Pubmed 0 0 26 1 27
Google Académico 0 1 3 1 5

Fonte: Elaborado pela autora (2020).
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Figura 1. Fluxograma do processo de busca dos artigos usando as palavras-chave “ventilacdo
9% ¢¢ 29 ¢¢

mecanica”, “anabolizante”, “extuba¢do” e “fisioterapia” combinadas em pares com a palavra-

chave “ventilagdo mecanica invasiva”.

Pubmed: 27
Scielo: 2

Google académico: 5

\l/ 5>  Excluido: Revisdo de literatura, TCC,
estudo de caso, estudo piloto e estudo
Pubmed: 16 com animais.
Scielo: 2
Google académico: 0
\l, > Excluido: Foge do objetivo do
trabalho

2 artigos

Fonte: Elaborado pela autora (2020).

3.3 Critério de qualidade

Os estudos incluidos foram avaliados quanto a qualidade metodoldgica com a escala
PEDro’ (ANEXO A), baseada na lista Delphi, descrita por Verhagen et al. (1998). Essa escala
é uma ferramenta cujo objetivo é auxiliar os pesquisadores a identificar de forma rapida quais
estudos controlados aleatorizados, ou quase-aleatorizados poderdo ter validade interna
(critérios 2-9 na escala) e poderdo conter informacao estatistica para que os seus resultados
possam ser interpretados.

E constituida por 11 critérios, 10 de validade interna valendo 1 ponto cada critério e 1
de validade externa que ndo € pontuado na soma final dos critérios. Os critérios sdo:
especificacdo dos critérios de inclusdo (item ndo pontuado); alocacdo aleatoria; sigilo na
alocacdo; similaridade dos grupos na fase inicial ou basal; mascaramento dos sujeitos;
mascaramento do terapeuta; mascaramento do avaliador; medida de pelo menos um desfecho
primario em 85% dos sujeitos alocados; analise da intencdo de tratar; comparacdo entre
grupos de pelo menos um desfecho primério e relato de medidas de variabilidade e estimativa

dos paréametros de pelo menos uma variavel primaria. Para cada critério definido na escala,

! Disponivel em: < http://www.pedro.fhs.usyd.edu.au>. Acesso em: 10 de Janeiro de 2020.



http://www.pedro.fhs.usyd.edu.au/
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um ponto (1) é atribuido a presenca de indicadores da qualidade da evidéncia apresentada, e
zero ponto (0) é atribuido & auséncia desses indicadores.

Quanto maior a pontuacdo na escala melhores s&o as evidéncias cientificas. Os estudos
foram considerados como baixa qualidade metodol6gica quando apresentassem escore PEDro
inferior a 5 (Verhagen et al. 1998).

4 RESULTADOS E DISCUSSAO
4.1 Caracteristicas gerais dos estudos selecionados

Seguindo os critérios descritos na presente revisdo sistematica, nenhum artigo recebeu a
pontuacdo mais alta (nota 10). Os artigos incluidos obtiveram nota 9 de 10 na escala PEDro,
considerado elevada qualidade (Tabela 2). Os estudos incluidos foram penalizados no item:
"ndo constarem que todos os avaliadores que mediram pelo menos um resultado-chave
fizeram de forma cega”, e dessa forma perderam 1 ponto no item sete da escala PEDro.

Os estudos verificaram o tempo em VMI (dias), tempo de internagdo na UTI, tempo de
internacdo no hospital e a mortalidade (resultados apresentados na tabela 2). O estudo de
Burger relatou ainda: a taxa de reintubacdo, observando um aumento significativo no grupo
em uso de anabolizante (p<0,02), e sem diferenca entre 0s grupos nas taxas de complicacdes
respiratérias. Nenhum dos artigos incluidos descreveu qualquer intervencdo fisioterapéutica.
Além disso, nenhum dos estudos relataram os parametros relacionados a for¢a da musculatura

respiratoria.



Tabela 2 - Caracteristicas dos estudos incluidos na revisao.
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Escala N° Grupo Ventilagdo Fisioterapia
PEDro  Autor Estudo amostral experimental mecénica e/ou outro Resultado
recurso
9 Bulger Amostra 41 (H/M)  Grupo Desmame Né&o citado Grupo
etal. randomizada oxandrolona: da VM: oxandrolona
(2004)  Duplo-cego 10 mg du_aS protqcolo versus grupo
Critérios de vezes por dia, pgdrao . placebo
inclusio: 18 sujeitos FiO,< 50%, Tempo _em
admissio  em PEEP VMI  (dias)
uTl, VMI por <10cmH,0 21,7+10,1
mais de 7 dias. GIrUpob - versus16,4+6,
acebo:
Critérios  de Eujeitos 8,p0,03
exclusdo: Taxa de
insuficiéncia reintubagéo
renal ou
hepatica 8(44%) versus
dependéncia 3(13%), p
cronica do 0,02
ventilador, <18
anos, gravidez, Dias na UTI:
extubagdo em 24,8412
24 horas, Versus
incapacidade de 19,546,9,
receber
medicamento p 0,09
oral, inscrigdo Dias no
em outros o
estudos usando hospital:

anabolizantes.

35+ 14 versus
34419,

p 0,84
Mortalidade:
1 (5,6%)
Versus 5
(21,7%),

p 0,14

Nao houve
diferenca entre
0s grupos
quanto a
infeccéo,

complicagdes,
ou na taxa de
SDRA.
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(parte 2)
Escala N° Grupo Ventilagdo Fisioterapia
PEDro  Autor Estudo amostral experimental mecénica e/ou outro Resultado
recurso
9 Herna Amostra 140 Grupo Pardmetros  N&o citado Grupo
ndez et randomizada (H/M) nandrolona: 2 Nao nandrolona
al. Duplo-cego. mg/kg, descritos v?rsuts) grupo
(2007) 72 horas placebo
Critérios de . ~
i apos a lesdo, Tempo em
inclusdo: Indice seguido de 1 VMI (dias):
de Gravidade de mg/kg 1
semana apos 11+14,8
Lesdo (ISS) a lesdo e uma versus 6%5,3,
0,9
maior que 19. dose de 0,5 P
mg/k i .
Critérios de g/kg no Dias na UTI:
comeco  de 194111
exclus&o: cada Jersus ’
Terapi
erapia semana 12+12,1,
anticoagulante. i
g seguinte, 01,0
73 pacientes Dias no
hospital:
Grupo 33+24,5
placebo: soro Versus
fisioldgico 32+28,5,
Intramuscular p 0,82
0’90./0’ 67 Mortalidade:
pacientes.

6(9%) versus
6(8%),

p1,0

H: homem; M: mulher

Fonte: Elaborado pela autora (2020).
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4.2 Discussao

Esta revisdo sistematica demonstra que o uso de esteroides anabolizantes para
pacientes criticos em ventilacdo mecénica invasiva ndo é eficaz para diminuir o tempo de
manutencdo em via aérea artificial, ndo reduz o tempo de internacdo, a morbidade e

complicacdes e nem o nimero de oObitos.

Estudos brasileiros, como dissertagédo de mestrado e trabalhos de concluséo de curso,
sobre o uso de esteroides anabolizantes com intuito de reduzir o tempo de desmame da VMI
tém sido apresentados em diferentes regibes do Brasil (FRANZ, 2011; ROSA, 2018;
TAKASHIBA et al, 2019). No entanto, nenhum desses trabalhos demonstrou beneficio do uso
dessa terapéutica para o processo de desmame, nem na reducdo dos dias em VMI, internacao
em UTI ou hospitalar e nem na mortalidade. Apesar disso, o uso de anabolizantes com essa
finalidade ainda tem sido aplicado em nosso pais, como pode ser observado nos estudos
citados (FRANZ, 2011; ROSA, 2018; TAKASHIBA et al, 2019).

Os estudos incluidos nesta revisdo sistematica apresentam elevada qualidade
metodoldgica, como randomizacdo dos sujeitos, tratamento duplo-cego, caracteristicas dos
grupos semelhantes antes da intervencao, entre outras descritas na escala de qualidade PEDro.
Apesar do uso terapéutico dos anabolizantes para reducdo do tempo de desmame da VMI os
estudos incluidos ndo apresentaram dados que suportem seu uso, pois ndo reduz o tempo em
VMI, os dias de internagdo em UTI ou hospitalar e nem a mortalidade desses pacientes
(BULGER et al., 2004; HENANDEZ et al., 2007).

Os dados sdo referentes a dois tipos de esteroides, o oxandrolona (ANAVAR) e a
nandrolona (Deca-Durabolin). A oxandrolona é um farmaco oral, absorvido pelo tubo
digestivo e excretado inteiramente pelo rim. Em geral apresenta efeitos adversos nesse 0rgao
e no figado (DEMLING et al., 2000). A nandrolona é apresentada somente em solugéo
injetavel e com maior custo, tem agdo na enzima presente nos tecidos da préstata e foliculo
pilo-sebaceo. Em doses elevadas a nandrolona passa a agir nos receptores
mineralocorticoides, glicocorticdides e receptores de progesterona, podendo alterar o eixo
hipofise, hipotdlamo e adrenal. Esse anabdlico pode levar a problemas cardiovasculares,
pulmonar e principalmente hipertrofia do ventriculo esquerdo (CAVALARI, 2011).



31

Vaérios trabalhos demonstram a efetividade da fisioterapia na manutencdo da forca e
funcionalidade dos pacientes em UTI (SCHWEICKERT et al., 2009; YOSEF-BRAUNER et
al., 2015). Apesar disso, nenhum dos trabalhos adicionados apresentou associagdo com o
tratamento fisioterapéutico ou 0 mesmo nao foi citado. Os artigos incluidos nesta revisdo ndo
descreveram as intervencdes fisioterapéuticas, o que limitou nossa discussdo. Provavelmente
0s pacientes receberam fisioterapia durante todo o periodo experimental, uma vez que o pais
de origem das publicacdes (Estados Unidos) apresenta fisioterapia vinte e quatro horas nas
UTI's (MALONE et al., 2015). Outro fator limitante para a discusséo € referente a falta de

dados relacionados a forgca da musculatura respiratoria dos sujeitos incluidos nos estudos.

A presente revisdo encontrou dificuldades em encontrar trabalhos com paciente em
condicdes hospitalares em terapia intensiva e a maioria dos artigos encontrados foi em
condi¢cdes ambulatoriais, com pacientes mais estaveis clinicamente e realizando protocolos
extensivos para o ganho de forca muscular. Provavelmente este achado € devido a reabilitacéo
motora em UTI ser menos explorada ou nem sempre descritas nos estudos publicados. Outra
possibilidade é que em geral nas UTIl's o objetivo é manter a sobrevida do paciente,
dificultando a possibilidade de uma reabilitacdo muscular intensa, ja em classes ambulatoriais
o tempo disponivel para conduta fisioterapéutica é maior, os pacientes apresentam maior
estabilidade clinica e reserva energética, sendo possivel focar no ganho de forca muscular e
funcional podendo associar ao uso de anabolizante na terapéutica (fisioterapia) com maior
possibilidade de ganho da musculatura respiratdria e periférica (PEREIRA-JUNIOR et al.,
1999; CREUTZBERG et al., 2003; REEVES et al., 2016; SOUSSE et al., 2016).

Nesse contexto, o uso de anabolizantes em individuos em terapia intensiva tem sido
verificado em hospitais, mesmo sem a validacdo da eficacia de sua suplementagdo em
pacientes criticos, como demonstrado nesta revisdo sistematica. No intuito de debater tal
conduta, uma mesa dedicada a tematica foi elaborada no ano de 2014 no V Simposio
Internacional de Medicina Intensiva (SIMI) realizado em Sdo Paulo pelo Instituto Sirio
Libanés com apoio da Associa¢do de Medicina Intensiva Brasileira — AMIB. Neste simposio
profissionais intensivistas discutiram os resultados duvidosos e conflitantes com o uso desses
anabolizantes, objetivando ganho de massa muscular e reducéo do processo de desmame e seu
uso com esse objetivo foi ndo recomendado (AMIB, 2014).

Podemos sugerir, baseado nas evidéncias cientificas, que a adogdo de anabolizantes

com intuito de favorecer o desmame da VMI, e reduzir o tempo de hospitalizacdo néo
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demonstra beneficio. Trabalhos de qualidade inferior ao proposto para esta revisdo também
encontraram resultados semelhantes (ROSA, 2018; TAKASIBA et al, 2019). Deve ser
reforcado, que existe um ndmero pequeno de trabalhos, sobre o uso desses farmacos
esteroides em pacientes em VMI, sendo necessarios mais estudos randomizados, duplamente
cegos, com extensa amostra de pessoas para obter melhor qualidade, e comprovar sua eficacia

ou n&o, em relagéo ao seu uso.

5 CONCLUSAO

Os resultados deste estudo sugerem ndo haver evidéncias cientificas para a adocdo de
anabolizantes em pacientes em VMI com intuito de melhorar os desfechos como menor tempo
em VMI, reduzir dias de internacdo em UTI ou hospitalar e na mortalidade. N&o foi possivel
identificar a eficacia dos anabolizantes quanto a melhora na forca da musculatura respiratéria
por falta de descricdo destes pardmetros nos estudos. Assim, existe a necessidade de estudos
adicionais de alta qualidade visto o pequeno numero de artigos encontrados, antes que

quaisquer concluses definitivas possam ser alcangadas.
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ANEXOS

ANEXO A — Escala de PEDro

Escala de PEDro — Portugués (Brasil)

1. Oseritérios de elegibilidade forum especificados niod simQ onde:

2. Os sujeitos foram aleatoriamente distribuidos por grupos (num estudo
cruzado, os sujeitos foram colocados em grupos de forma aleatdria de

acordo com o tratamento recebido) ndold simd onde:
3. Aalocagio dos sujeitos foi seereta niold sim onde:
4. Iniciglmente, 0s grupos eram semelhantes no que diz respeito sos

indicadores de prognostico mais importantes niod simQ onde:
5. Todos os sujeitos participaram de forma cega no estudo nidold simQ onde:

6. Todos os terapeutas que administraram a terapia fizeram-no de forma
cega niol simQ onde:

7. Todos os avalisdores que mediram pelo menos um resultado-chave,
fizerum-no de forma cega niol simQ onde:

8, Mensuragdes de pelo menos um resultado-chave foram obtidas em mais de
85% dos sujeitos inicialmente distribufdos pelos grupos niold simQ onde:

9, Todos o8 sujeitos a partir dos quads se apresentarnm mensuragoes de resultados
receberam o tratamento ou a condigho de controle conforme o alocagio
ou, quando niio foi esse o caso, fez-se a andlise dos dados para pelo menos
um dos resultados-chave por “intengio de trutamento” niold simd onde:

10, Os resultados das comparagoes estatisticas inter-grupos foram descritos
pari pelo menos um resultado-chave niold simQ onde:

11, O estudo apresenta tunto medidas de precisio como medidas de
variabilidade para pelo menos um resultado-chave niold simQ onde:

A escaln PEDro baseta-se na lista de Delphi, desenvolvida por Verhagen ¢ cologas no Departamento de Epidemologia, da
Universidade de Maastnicht (Verhagen AP et al (1985), The Delphi lise: a eriteria list for quality assessment of randomiyed
clinteal trialy for conducting systematic reviews developed by Delpht consensux, Journal of Clinical  Epidemiology,
SICI2):123540) A lista, na sua maior parte, basein-se num “consensa de peritos™ e nio em dados empincos. Inclufram-se na
escula de PEDro dois itens adicionals, que niio constavam di lista de Delphi (0s itens 8 ¢ 10 da eseals de PEDro). A medida
que forem disponibilizados mais dadox empiricos, pode vir o ser possivel ponderar os itens da escala de forma a que o
pontuaio obtica a partir da aplicaghio di escala PEDro reflits a importincin de cadi um dos itens da escala,

O objetivo da escala PEDro consiste em auxiliar os utilizadores da base de dados PEDro a identificar rapidamente quais dos
estudos controlsdos aleatonizados, ou guase-alestonizgados, (ou seja, ECR ou ECC) arguivados na base de dados PEDro
poderdo ter validade interna (critérios 2-9), ¢ poderdo conter suficiente informagio estatisticn para que os seus resalticlos
possam ser interpretados (eritdrios 10-11), Um eritério adiclonal (critério 1) que diz respeito b validede extema (ou “potencial
de generalizagho™ ou “aplicabilidade™ do estudo clinico) foi mantido parn que & Delphi lisr esteja completa, mas este critério
N0 serd usado para caleular o pontwagio PEDro apresentada no enderego PEDro na intermet,

A escala PEDro ndo deverd ser usada como uma medida da “validade™ day conclusdes de um estudo. Advertimos, muito
especinlmente, o utilizadores da eseuls PEDro de que estudos que revelem efeitos significativos do tratamento ¢ gue obtenham
pontuiglio elevada na escaln PEDro ndio fornecem, necessariamente, evidéncin de que o tramento seja clinicamente Gl
Adicionslmente, importa saber se o efeito do trmtamento fol sulicientemente  expressivo parn poder ser considerivdo
clinicamente justificivel, se os efeltos positivos superam os segativos, ¢ aferir a relagio de custo-beneficlo do tratamento. A
escala ndo deve ser utilizada para comparar a “qualidade” de estudo clinicos realizados em diferentes dreas de terapia,
principalmente porgque algumas dreas da pritic da Bsioterapia ndo ¢ possivel satisfazer todos oy itens diu escali,

Modificada pela alitims vez em 21 de Junho de 1999
Tradugiio em Porwgués vez em 13 de Maio de 2000
Ajustes ontogrificos para i versio Portugués-Brasileiro em 12 de Agosto de 2010
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Indicacoes pura a administragiio da escala PEDro:

Todos os critérios A_pontuacio s6 se

Critério 1

Critério 2

Critério 3

Cnitério 4

Critérios 4. 7-11

Critérios 5-7

Critério 8

Critério 9

Critério 10

Critério 11

1 [ nte satisfeito. Se numa leitura literal do
relatorio do em:uo emsur a posslblhdade de um cnléno mlo ler sido satisfeito, esse critério o deve
receber pontuagdo.

Este critério pode considerar-se satisfeito quando o relat6rio descreve a origem dos sujeitos ¢ u lista de
requisitos utihizados para determinar quass 08 sujeitos eram elegivers para participar no estudo.
Considera-se que num determinado estudo houve alocagio aleaténa se o relatdrio referir que a alocagio
dos sujeitos foi aleaténia. O método de aleatoriedade ndo precisa de ser explicito, Procedimentos tais como
langamento de dados ou moeda ao ar podem ser considerados como alocagio aleatdria. Procedimentos de
alocacio quase-alentons tus como os gue se efetuam a partic do nimero de registo hospitalar, da data de
mascimento, ou de alterndncia, ndo satisfazem este eritério.

Alocagdo secrera significa que 4 pessoa que determinou a elegibilidade do sujeito para participar no ensaio
desconhecia, quando a decisao foi tomada, o grupo a que o sujeito iria pertencer. Deve atribuir-se um
ponto a este critério, mesmao que ndo se diga que a alocagio foi secreta. quando o relatdno refere que a
alocagdo foi feita o partir de envelopes opacos fechados ou que a wlocagio implicou o contito com o
responsivel pela alocagio dos sujeitos por grupos, ¢ este ditimo niio participou do ensaio,

No minimo, nos estudos de intervengdes terapéuticas, o relatdrio deve descrever pelo menos uma medida
da grovidade da condigio u ser tratada ¢ pelo menos uma (diferente) medida de resultado-chave que
caricterize a linha de base. O examinador deve assegurar-se de que, com base nas condighes de
prognostico de infcio, ndo seja possivel prever diferengas clinicamente significativas dos resultados, para
os diversos grupos. Este critério € atingido mesmo que somente sejam apresentados os dados iniciais do
cstdo,

Resultados-chave sdo resultados que fornecem o indicador primdrio da eficdcia (ou falta de eficicia) da
terapia. Na maioria dos estudos, utilizam mais do que uma varidvel como medida de resultados.

Ser cego para o extudo significa que o pessoa em questio (sujeito, terapeuta ou avaliador) ndo conhece
qual 0 grupo em gue o sujeito pertence. Mais ainda, sujeitos e terapeutas s6 sdo considerados “cegos” se
for possivel esperar-se que 0s mesmos sejam incapazes de distinguir entre os tratamentos aplicados aos
diferentes grupos. Nos ensaios em que os resultados-chave sio relatados pelo préprio (por exemplo, escala
visual andloga, registo didrio da dor), o avaliador € considerado “cego” se o sujeito for “cego™.

Este critério s6 se considera satisfeito se o relatdnio referie explicitamente tante o nimero de sujeitos
micialmente alocados nos grupos comeo o nimero de sujeitos a partir dos quais se obtivernm medidas de
resultados-chave. Nos ensaios em que os resultados sio medidos em diferentes momentos no tempo, um
resultado-chave tem de ter sido medido em mais de 85% dos sujeitos em algum destes momentos,

Uma analise de intengdo de iratamento significa que, quando os sujeitos niio receberam tratimento (ou i
condi¢iio de controle) conforme o grupo atribuido, ¢ gquando se encontram disponiveis medidas de
resultados, a andlise foi efetuada como se 0s sujeitos tivessem recebido o tratamento (ou a condigio de
controle) que lhes foi atnbuido iniciulmente. Este cniténo é satisfeito, mesmo que nio seja referida o
andlise por intengdo de tratamento, se o relutdnio referir explicitamente que todos os sujeitos receberam o
tratemento ou condiciio de controle, conforme a alocagio por grupos.

Uma comparagdo extaristica inter-grupos implica uma comparagio estatistica de um grupo com outro,
Conforme o desenho do estudo, isto pode implicar uma comparagio de dois ou mais tratamentos, ou it
comparagio do tratamento com a condigdo de controle. A andlise pode ser uma simples comparagiio dos
resultados medidos aps a administragdo do tratamento, ou a comparagio das alteragdes num grupo em
relagiio ds alteracdes no outro (quando se wsou uma andlise de varidncia para analisar os dados; esta dltima
¢ frequentemente descrita como interagio grupo versus tempo). A comparagao pode apresentar-se sob i
forma de hipteses (através de um valor de p, descrevendo a probabilidade dos grupos diferirem apenas
por acaso) ou assumir a forma de uma estimativa (por exemplo, a diferenga média ou a diferenga mediana,
ou uma diferenga nis proporgies, O um ndmero necessario para tratar, ou um risco relativo ou um razio
de nisco) e respectivo intervalo de confianga,

Uma medida de precisdo ¢ uma medida da dimensio do efeito do tratamento. O efeito do tratamento pode
ser descrito como uma diferenga nos resultados do grupo, ou como o resultado em todos os (ou em cada
um dos) grupos. Medidas de variabilidade incluem desvios-padrio (DP’s), erros-padriio (EP’s), intervalos
de confianga, amplitudes interquartis (ou outras amplitudes de quantis), e amplitudes de variagdo. As
medidas de precis@o ¢/ou as medidas de vanabilidade podem ser apresentadas graficamente (por exemplo,
os DP's podem ser apresentados como barras de erro numa figura) desde que aquilo que ¢ representado
seja inequivocamente identificivel (por exemplo, desde que fique claro se as barras de erro representam
DP’s ou EP's). Quando os resultidos sio relativos a vaniaveis categoncas, considera-se que este criténio foi
cumprido se 0 nimero de sujeitos em cada categoria € apresentado para cada grupo.




