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Resumo

Introdugéao: O cancer de pulmao € atualmente, o tumor maligno com a maior taxa
de mortalidade mundial no homem e o segundo na mulher. O tratamento do
cancer de pulmao nao pequenas células € cirurgico nos estadios | ao IlIA. A
cirurgia envolve retirado do tumor e esvaziamento da cadeia linfonodal, que pode
ser por amostragem ou por retirada sistematica. Apesar da maioria dos cirurgides
estarem convencidos de que a disseccao linfonodal mediastinal sistematica
(DLMS) seria melhor do que a simples amostragem (ALM) de linfonodos
sentinelas ou suspeitos, até agora os trabalhos ndo conseguiram comprovar
melhora no progndstico, sendo que muitos cirurgides ainda preferem realizar a
amostragem, baseando-se inclusive, no fato de que a DLMS seria de maior risco
pelo aumento do tempo de cirurgia, maior sangramento, maior probabilidade de
lesdo do nervo laringeo, de aparecimento de fistulas broncopleurais e quilotérax.
Objetivos: Comparar a efetividade da disseccéo linfonodal mediastinal
sistematica no tratamento cirurgico do cancer de pulmao n&o-pequenas células
em relagao a dissecgao linfonodal mediastinal por amostragem.

Método: Tipo de estudo: Revisdo Sistematica de ensaios clinicos randomizados.
Coleta de dados: metodologia de selecao e analise dos dados preconizada pela
Cochrane, segundo a qual dois revisores selecionarao, extrairdo dados e irdo
checar a existéncia de consenso entre a qualidade metodoldgica dos estudos, de
maneira independente, com o objetivo de evitar vieses.
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1. Introdugao

O cancer de pulmao € atualmente, o tumor maligno com a maior taxa de
mortalidade mundial no homem e o segundo na mulher, s6 perdendo para o
cancer de mamai. No Brasil, a estimativa para o ano de 2008, valida também para
2009, é de que 27 mil pessoas serao atingidas, sendo 18 mil homens e 9 mil
mulheres (2), € nos Estados Unidos com uma populagao aproximadamente o
dobro da nossa, ja sdo notificados 170.000 novos casos por anos. Apesar de mais
frequente entre individuos do sexo masculino, sua incidéncia no homem se
estabilizou ou diminuiu, enquanto nas mulheres vem aumentando drasticamente
nas ultimas décadas4,5. Como resultado, constatou-se nos Estados Unidos,que a
mortalidade por cancer de pulm&o na mulher ja ultrapassou o cancer de mama.
Estima-se que 85% a 95% dos casos sejam relacionados ao

tabagismo. Além do cigarro, outros fatores de risco relacionados sao alguns
agentes quimicos (raddnio, hidrocarbonetos aromaticos, arsénio, asbesto),
poluicdo atmosférica e fatores genéticos. Apenas 20% dos casos sao
diagnosticados em fases iniciais. Na maioria das vezes, o diagndstico € tardio,
quando a doenga ja se encontra em fases avangadas, o que impede o tratamento
curativo.

Na pratica clinica, os carcinomas de pulmao séo classificados em

carcinoma de pequenas células (CPC) e carcinoma nao pequenas células
(CNPC), que compreendem os carcinomas de células escamosas ou
espinocelular (CEC), adenocarcinoma (AdCa) e carcinoma indiferenciado de
grandes células (CGC). Esta divisao se prende a resposta terapéutica, sendo o
primeiro bastante responsivo a quimioterapia (Qt) e radioterapia (Rt) e raramente
operavel, devido a sua disseminagao precoce. O segundo € menos responsivo a
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Qt e Rt, mas uma grande parte tem indicagao cirurgica, por estar ainda localizado
no momento do diagndstico. Os patologistas tém preferido a classificacdo da
Organizagcao Mundial da Saude publicada em 1999, que reconhece sete tipos
maiores de cancer de pulmao: carcinoma de células escamosas, carcinoma de
pequenas células, adenocarcinoma, carcinoma de grandes células
(neuroenddcrino e ndo neuroenddcrino), carcinoma adenoescamoso, carcinoma
pleomorfico e sarcomatoéide e tumor carcindide.

Para os trabalhos clinicos é empregada mais frequentemente a

classificagao anterior, sendo que o carcinoma de grandes células neuroenddocrino
e classificado juntamente com o CPC, por ser tdo agressivo quanto este. Os
carcinoides tipicos e atipicos apesar de serem neuroenddcrinos tém progndstico
muito melhor, merecendo serem classificados a parte.

O diagndstico e estadiamento do cancer de pulméo podem ser feitos por

meio de varios métodos que vao dos exames radioldgicos até os exames
invasivoss. O estadiamento do cancer de pulmao pelo Sistema TNM vem sofrendo
modificagdes desde 1970, sendo o vigente publicado em 1997 apds estudo
multicéntrico com mais de 5 mil casos de cancer de pulmao7. Foram feitas
pequenas alteragdes em relagdo ao estadiamento anterior, onde foram
acrescentados os subgrupos A e B para os estadios | e Il, além de transferir para
o estadio IIB o TaNoMo, que antes pertencia ao estadio IlIA. Espera-se para 2008
a publicacao do novo estadiamento do cancer de pulmao.

O tratamento do carcinoma brénquico, quando o tumor ainda se

encontra localizado, sem disseminagao para fora do pulméao, é cirurgico. Tumores
restritos ao pulmé&o, nos estagios | e Il, devem ser operados e removidoss. Nestes
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casos, a chance de cura é grande e a sobrevida em 5 anos € 67%, 57%, 55% e
39% respectivamente para os estadios IA, IB, IIA e |IB7.

Os tumores no estadio IlIA ainda s&o operaveis apesar de ter prognostico

pior que os anteriores. Ja para os estadios IlIB e IV as indicagbes cirurgicas sao
excepcionais.

O estadiamento clinico linfonodal mediastinal tem sido feito através da

tomografia computadorizada de torax, sendo considerados linfonodos suspeitos
aqueles com mais de 1,5cm no seu menor eixo, mas a sensibilidade deste exame
€ muito baixa para as estagdes linfonodais inferiores. Outro exame mais acurado
€ a tomografia por emissao de positrons, que € mais eficiente, mas nao ¢é efetiva,
pois sua disponibilidade é baixa nos centros brasileiros. A procura de linfonodos
comprometidos através da mediastinoscopia também deixa muito a desejar, pois
muitas das estagdes linfonodais ndo sdo atingidas através deste método,
tornando-o limitado a amostragens de algumas estacdes somente. A toracoscopia
tem complementado os exames nas estagdes 5 e 6, mas também através de
amostragens. Recentemente, na Polbnia, foi desenvolvida uma técnica para o
esvaziamento linfonodal mediastinal através de uma cervicotomia associada a
uma elevacgao do esterno (9), onde os autores conseguem fazer o esvaziamento
linfonodal mediastinal bilateral, mas poucos estdo aptos a empregar esta técnica.
Sendo assim, o que pode ser feito por todos os cirurgides € o exame
anatomopatolégico dos linfonodos mediastinais no momento da extirpagéo da



parte do pulm&o comprometido pelo tumor. Cada vez mais, os cirurgides estao se
convencendo de que a dissecgao linfonodal mediastinal sistematica (DLMS) seria
melhor do que a simples amostragem (ALM) de linfonodos sentinelas ou
suspeitos, mas como até agora os trabalhos sé conseguiram comprovar a
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melhora do estadiamento por mostrar mais estagdes comprometidas (10)e n&o no
progndstico, muitos cirurgides ainda preferem realizar a amostragem, baseandose
inclusive, no fato de que a DLMS seria de maior risco pelo aumento do tempo
de cirurgia, maior sangramento, maior probabilidade de les&o do nervo laringeo,
de aparecimento de fistulas broncopleurais e quilotérax. Além disso, o
esvaziamento completo so6 é feito a direita, pois a esquerda a aorta nao &
mobilizada para a disseccgao dos linfonodos mediastinais superiores.

Publicagao recente mostrando os resultados iniciais do ensaio clinico
randomizado ACOSOGZ0030(11), com mais de 1000 casos operados, mostraram
que o tempo cirurgico aumenta em média somente 15 minutos e a perda
sanguinea é ligeiramente maior na DLMS, sendo que o quilotérax, a leséo do
nervo laringeo recurrente, e fistulas broncopleurais, apesar de ocorrerem em
maior numero na DLMS do que na ALM, esta diferenca nao foi significante. Mas,
a principal pergunta que € se a DLMS aumenta a sobrevida ainda nao foi
respondida, justificando-se a presente revisao sistematica.

2. Pergunta da pesquisa

A dissecc¢ao linfonodal mediastinal sistematica durante o tratamento

cirargico do cancer de pulméao n&o pequenas células aumenta a sobrevida
quando comparado a amostragem linfonodal?

3. Objetivos

Comparar a efetividade da disseccao linfonodal mediastinal sistematica

durante o tratamento cirurgico do cancer de pulm&o contra a dissecgéo por
amostragem, conduzindo uma revisao sistematica de ensaios clinicos
randomizados.
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4. Método

4.1 Desenho do Estudo

Revisao Sistematica de ensaios clinicos randomizados.

4.2 Local do estudo

O trabalho sera desenvolvido na Faculdade de Medicina de Botucatu

(UNESP) - Disciplina de Cirurgia Toracica, com auxilio eventual da Biblioteca da
UNESP e do Centro Cochrane do Brasil. Para facilitar as buscas havera a
disposicao a Intranet da UNESP, a qual disponibiliza bases de dados, tais como
OVID e Thomson-Gale.

4.3 Critérios de Inclusao

4.3.1 Tipo de estudos

Ensaios clinicos randomizados que contemplem a disseccao linfonodal
mediastinal sistematica e a dissecgao linfonodal mediastinal por amostragem.
4.3.2 Tipos de participantes

Pacientes com cancer de pulmao néo pequenas células submetidos ao
tratamento cirurgico incluidos nos estudos elegiveis.

4.3.3. Tipos de intervengao



"IDisseccéo linfonodal mediastinal sistematica no tratamento cirurgico do
cancer de pulméao.

"JAmostragem linfonodal mediastinal no tratamento cirurgico do cancer de
pulmao.
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4.3.4. Tipos de desfechos a serem avaliados

Desfechos primarios:

"1Sobrevivéncia global

Desfechos secundarios:

“Irecorréncia local

Inumero de estacdes linfonodais mediastinais comprometidos

[intervalo livre da doenca

4.4 Estratégia de busca

4.4.1 Fontes

Todas as buscas serdo conduzidas sem restricado de idiomas ou datas.

Serdo pesquisadas as seguintes bases de dados: Medline (1966-2006), Registro
de Ensaios Controlados da Cochrane (2006), Embase (1980-2006) e Lilacs (1988-
2005), para identificagdo de ensaios clinicos randomizados. Para base de dados
especifica sera utilizada a estratégia de busca padronizada para identificagdo de
ensaios clinicos randomizados, associado aos termos especificos desta revisao.
4.4.2 Estratégias usadas para identificar estudos

Pubmed (Medline)

("Lung Neoplasms"[Mesh]) OR (Neoplasms, Lung) OR (Lung Neoplasm) OR (Neoplasm,
Lung) OR (Neoplasms, Pulmonary) OR (Neoplasm, Pulmonary) OR (Pulmonary
Neoplasm) OR (Pulmonary Neoplasms) OR (Lung Cancer) OR (Cancer, Lung) OR
(Cancers, Lung) OR (Lung Cancers) OR (Pulmonary Cancer) OR (Cancer, Pulmonary) OR
(Cancers, Pulmonary) OR (Pulmonary Cancers) OR (Cancer of the Lung) OR (Cancer of
Lung) OR ("Carcinoma, Non-Small-Cell Lung"[Mesh]) OR (Carcinoma, Non Small Cell
Lung) OR (Carcinomas, Non-Small-Cell Lung) OR (Lung Carcinoma, Non-Small-Cell)
OR (Lung Carcinomas, Non-Small-Cell) OR (Non-Small-Cell Lung Carcinomas) OR
(Carcinoma, Non-Small Cell Lung) OR (Non-Small-Cell Lung Carcinoma) OR (Non Small
Cell Lung Carcinoma)

AND

("Lymph Node Excision"[Mesh]) OR (Excision, Lymph Node) OR (Excisions, Lymph
Node) OR (Lymph Node Excisions) OR (Lymphadenectomy) OR (Lymphadenectomies)
OR (Lymph Node Dissection) OR (Dissection, Lymph Node) OR (Dissections, Lymph
Node) OR (Lymph Node Dissections) OR (Node Dissection, Lymph) OR (Node
Dissections, Lymph)

AND

#1 randomized controlled trial [pt] OR

#2 controlled clinical trial [pt]

#3 randomized [tiab]

#4 placebo [tiab]

#5 drug therapy [sh]

#6 randomly [tiab]



#7 trial [tiab]

# 8 groups [tiab]

#9 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8
#10 humans [mh]

#11 #9 AND #10

Lilacs/Cochrane/Embase

(Lung Neoplasms) OR (Neoplasms, Lung) OR (Lung Neoplasm) OR (Neoplasm, Lung)
OR (Neoplasms, Pulmonary) OR (Neoplasm, Pulmonary) OR (Pulmonary Neoplasm) OR
(Pulmonary Neoplasms) OR (Lung Cancer) OR (Cancer, Lung) OR (Cancers, Lung) OR
(Lung Cancers) OR (Pulmonary Cancer) OR (Cancer, Pulmonary) OR (Cancers,
Pulmonary) OR (Pulmonary Cancers) OR (Cancer of the Lung) OR (Cancer of Lung)

OR (Carcinoma, Non-Small-Cell Lung) OR (Carcinoma, Non Small Cell Lung) OR
(Carcinomas, Non-Small-Cell Lung) OR (Lung Carcinoma, Non-Small-Cell) OR (Lung
Carcinomas, Non-Small-Cell) OR (Non-Small-Cell Lung Carcinomas) OR (Carcinoma,
Non-Small Cell Lung) OR (Non-Small-Cell Lung Carcinoma) OR (Non Small Cell Lung
Carcinoma)

AND

(Lymph Node Excision) OR (Excision, Lymph Node) OR (Excisions, Lymph Node) OR
(Lymph Node Excisions) OR (Lymphadenectomy) OR (Lymphadenectomies) OR (Lymph
Node Dissection) OR (Dissection, Lymph Node) OR (Dissections, Lymph Node) OR
(Lymph Node Dissections) OR (Node Dissection, Lymph) OR (Node Dissections, Lymph)

Filtro para EMBASE

1 exp controlled study/ or controlled study.ti,ab,hw,tn,mf.

2 exp stastistical analysis/ or clinical study.ti ,ab,hw,tn,mf.

3 exp major clinical study/ or major clinical study.ti,ab,hw,tn,mf.

4 exp randomized controlled trial/ or randomized controlled study.ti,ab,hw,tn,mf.
5 random$.ti,ab,hw,tn,mf.

6 exp doublé blind procedure/ or doublé blind procedure.ti,ab,hw,tn,mf.

7 exp single blind procedure/ or single blind procedure.ti,ab,hw,tn,mf.

8 exp multicenter study/ or multi center study/ or multicenter study.ti,ab,hw,tn,mf.
9 exp placebo/ or placebo.ti,ab,hw,tn,mf.

10 or/ 1-9

11 (human not animal).sh,de,hw.

1210 and 11

Nao usar filtro para LILACS

4.4.3 Comunicacgao Pessoal

Contato com autores de trabalhos para tirar duvidas ou esclarecimentos
sobre dados omitidos, mas de presumiveis existéncia.

4.4.4 Busca Manual

Revistas médicas em geral e especificas na area de Cancer, Cirurgia
Toracica e Pneumologia.

4.4.5 Selecao dos estudos

Os estudos selecionados serao avaliados por dois revisores,



independentemente, para selecdo dos que preencherem os critérios de inclusao.
As diferencgas serao resolvidas por consenso.

4.5 Descricao dos passos da revisao

Os autores dos estudos em questao poderao ser contatados para

determinar se outros estudos relevantes estdo disponiveis. Para busca em teses
e dissertagdes, serao utilizados os seguintes links: http://www.ibict.br/teses,
http://www.usp.br, http://www.biblioteca.unesp.br, http://www.unicamp.br,
http://wwwilib.umi.com/dissertations.
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Segundo a metodologia da Revisao Sistematica da Cochrane, no minimo

dois revisores sdo necessarios para evitar vieses. A necessidade fica evidente em
trés momentos da revisao, explicados abaixo (12). Nos trés momentos, o "Lung
Cancer Group” da Cochrane preconiza a necessidade da concordancia
interobservador, feita através do teste Kappa.

S&0 0s momentos:

4.5.1 Selecao dos estudos: A selecao dos estudos é feita, de forma independente,
observando-se a pergunta da pesquisa e o tipo de estudo. A sele¢ao de estudos é
conduzida por dois ou mais revisores. Na primeira fase verifica-se se cada estudo
encontrado cumpre os critérios para inclusao: tipo de estudo, tipo de participantes
e tipo de intervengdes e geracao do sigilo da alocagao (usa-se formulario
padronizado — Anexo 1).

4.5.2 Extracao de dados: Os dados serao independentemente ordenados pelos
revisores e incorporados a uma base de dados computadorizada. Os dados serao
cruzados pelos dois revisores. A coleta dos dados deve ser a mais precisa
possivel, com o0 maximo de rigor na busca dos detalhes, procurando, inclusive,
usar exatamente as mesmas palavras empregadas pelos autores na descrigao de
cada item. No formulario eletronico do RevMan (que sera utilizado neste projeto
de pesquisa), ha um roteiro ao qual foram acrescentados subitens de
padronizacao e sistematizagao das informagdes necessarias. A maior parte
desses subitens é comum a qualquer revisao, no entanto, alguns deles precisam
ser retirados ou acrescentados de acordo com a revisao que esta sendo feita. Os
modelos de coleta de dados serao realizados em trés fases: ldentificacéo e
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marcagao no texto (sdo importantes na reuniao de consenso caso haja
discordancia entre os revisores, facilitando a localizagado no texto onde os dados
foram coletados); preenchimento dos formularios de cada estudo (Anexo 2); e
transferéncia dos dados coletados nos formulario para o RevMan.

Este processo de identificacdo do local exato da publicacdo onde estdo as
informagdes que serdo coletadas deve ser repetido para todos os itens. Esta
identificacdo sera importante quando houver divergéncias na reuniao de
consenso.

4.5.3 Checagem da existéncia de consenso entre a qualidade metodoldgica dos
estudos: Depois de coletar e tabular os dados é possivel comparar os estudos
entre si, a fim de verificar semelhancgas e diferencgas. A qualidade é avaliada pelos
componentes que foram coletados em quatro segdes (método, participantes,
intervencao e desfechos clinicos) e comparados ao padrao de referéncia que foi
adotado no projeto. O processo de avaliagdo da qualidade pode e deve ser



complementado pelo uso de listas e escalas de qualidade. Estes instrumentos
servem apenas para avaliar alguns itens, nao devendo ser usados para incluir ou
excluir estudos da revisdo sistematica. No entanto, com eles & possivel agrupar
estudos homogéneos para a metanalise na anélise de sensibilidade. A avaliagao
da qualidade com estes instrumentos é feita de forma independente por dois ou
mais avaliadores, seguida de uma reunido de consenso. O formulario para coleta
dos dados (Anexo 2) é usado depois de discussao prévia sobre os critérios para
responder tais formularios e sobre os instrumentos validados.

5. Analises estatisticas
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O software “RevMan” sera usado para analise estatistica. Os estudos serao
comparados através da anadlise de heterogeneidade usando o teste do
quiquadrado.

Analises de sensibilidade serdo feitas baseadas na metodologia de

contagem qualitativa e fatores individuais tais como a omissao de alocagéo. Os
riscos relativos serao calculados para dados dicotdomicos e, diferenca de média
ponderada sera calculada para dados continuos.

6. Problemas potencialmente esperados

Consideramos como problemas potenciais: a auséncia de evidéncias na
literatura para preenchermos os critérios de inclusédo da revisido sistematica
proposta, e a solicitacdo de artigos no exterior, muitas vezes nao disponiveis nas
melhores bibliotecas do Brasil, como a BIREME.

7. Consideragoes éticas

Como se trata de revisao sistematica, ndo existe prejuizo para as

instituicbes ou pessoas envolvidas.

8. Recursos e custos estimados

O recurso de informatica necessario para realizar a revisao sera

considerado como contribuicdo da universidade, uma vez que o trabalho sera
realizado nas suas dependéncias.

9. Cronograma de desenvolvimento do projeto

Més dabolsa123456789101112

Atividade dos bolsistas

Identificacdo e selecédo dos estudos X X X

Coleta de dados X X X X
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Tabulacao dos dados X X

Analise dos dados X X X

Interpretacao dos dados X X X

Divulgagao (Relatorio final) X

Divulgacéao (Artigo original) X

9.1. Identificagc&o e sele¢cdo dos estudos

Os bolsistas localizardo os estudos relevantes pesquisando nas bases de

dados eletronicas ja citadas, verificardo as referéncias bibliograficas de estudos
relevantes, solicitardo estudos junto a especialistas e pesquisarao manualmente
em revistas e anais de congressos. As fontes usadas deverédo ser identificadas
quanto ao método utilizado para encontra-las. Serao aplicados critérios de
selecdo dos estudos, determinando sua validade e probabilidade de suas



conclusdes estarem fundamentadas em dados viciados. Assim, serao coletados
dados de estudos validos para inclusdo. Os estudos excluidos deverao apresentar
justificativa para que o sejam.

9.2 Coleta de dados

As variaveis de cada estudo, das metodologias, dos participantes e dos
desfechos clinicos devem ser registrados e resumidos. Avaliar-se-ao tais
variaveis, permitindo a comparacao ou nao dos estudos selecionados.

Os bolsistas poderao solicitar informagdes dos autores dos estudos para

obter maiores informacgdes.

9.3 Tabulacado dos dados

A partir dos dados coletados de estudos incluidos, proceder-se-a a

tabulacdo dos dados.
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9.4 Andlise dos dados

Os dados tabulados serdo submetidos a avaliagbes que permitam

inferéncias analiticas das informacdes que fornecem.

9.5 Interpretacédo dos dados

Procede-se, entdo, a avaliacdo da forga da evidéncia encontrada, a
aplicabilidade dos resultados e o que mais for relevante ao tratamento do cancer
de pulmao nao pequenas células.

9.6 Divulgacao

O artigo tratara dos resultados obtidos na revisdo sistematica do tratamento
cirurgico do cancer de pulméo n&o pequenas células pela ressec¢ao linfonodal
mediastinal total ou parcial por amostragem, trazendo evidéncias para aplicagéao
na pratica clinica.
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Anexo 1 - Formulario para avaliagéo dos critérios de Selegéao

AVALIACAO INICIAL DOS ESTUDOS

Estudo ID: Data: / /

Titulo resumido:

Referéncia(s):

Tipos de estudos

- O tratamento foi alocado aleatoriamente?

()Sim

() Nao

() Indeterminado

Tipos de participantes

- Os participantes eram apropriados para a resposta da pergunta da pesquisa?
()Sim

() Nao

(') Indeterminado

Participantes Diagndstico

Tipos de intervengoes

- A intervencgéao é claramente definida?

()Sim

() Nao

(') Indeterminado

- Quais sao os grupos de comparagdes?

Grupo Experimental Grupo Controle

Geracao do sigilo da alocagao

Categoria Geragao do sigilo da alocacao

Categoria A: significa que o processo de alocacao foi adequadamente
relatado (aleatorizagao centralizada por um escritério central ou
farmacia; administracao sequiencial de pacotes pré-codificados ou
numerados aos pacientes selecionados para o estudo; sistema
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computadorizado on-line; dados gerados por um programa de
computador contendo a distribuicdo codificada; envelopes seriados
opacos e numerados; outras maneiras que paregam oferecer uma



alocacao adequada, combinadas com o fato de que a pessoa que fez a
alocacdo nio esteja envolvida na sua utilizacao.

Categoria B: significa que o processo de alocagéo nao é descrito, mas &
mencionado no texto de que o estudo é aleatdrio (lista ou tabelas
utilizadas; envelopes, mas nao qualificando o seu tipo; uma alocagao
aparentemente adequada, mas com nenhuma outra informacgéo no
estudo).

Categoria C: significa que o processo de alocacgéao foi inadequadamente
relatado (alternancia; nimeros de prontuarios; datas de nascimento;
dias da semana; qualquer processo de alocagdo que seja totalmente
transparente da alocagao propriamente dita).

Categoria D: significa que o estudo nao ¢é aleatério.
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Anexo 2 - Formulario para coleta de dados dos estudos

INFORMACAO DOS ESTUDOS INCLUIDOS

Estudo ID: Data: / /
Titulo resumido:

Referéncia(s):

Geracéo do sigilo da alocacao: A: Adequado B: Indeterminado C: Inadequado D: Nao
utilizado

Titulos do RevMan Informagao a ser coletada
Método Pergunta da pesquisa:

Processo da geragao da sequUéncia de tratamento:
Processo de sigilo da alocacéo:

Duracgédo do periodo de seguimento pos-intervencgéo:
Avaliacao cega dos desfechos clinicos primarios e secundarios:
Avaliacao basal dos desfechos clinicos:

Medida dos desfechos clinicos primarios e secundarios:
Protecao contra contaminagao:

Local do estudo:

Unidade de aleatorizacdo:

Calculo do poder estatistico:

Representatividade da amostra:

Avaliacao pela escala de Jadad:

Participantes Critérios de inclusio:

Critérios de exclusdo:

Idade:

Etiologia da doenca:

Género:

Gravidade da doenga:

Presenca de co — morbidades:

Tipo de doenca:

Intervengdes Tratamento:

Dose:

Posologia:

Via de administracao:

Duragao da administragao:

Outras co — intervengdes:

Controle:



Dose:

Posologia:

Via de administracao:

Duracgéo da administragao:

Outras co — intervengdes

Desfechos Quais séo :

Lista de todos os desfechos estudados:
Notas Fontes de investimento:
Aprovagao ética:

Conflito de interesses dos autores:



