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INOMEROS ESTUDOS TEM DEMONSTRADO A CONCOMITANCIA DO COMPROMETIMENTO DE ORGAOS E
SISTEMAS EM INDIVIDUOS COM DIAGNOSTICO DE MIOPATIA AUTOIMUNE SISTEMICA (MAS). O OBJETIVO
DESTA DIRETRIZ E APRESENTAR AOS MEDICOS, ESPECIALISTAS E ESTABELECIMENTOS DE SAUDE
INFORMAGCOES SOBRE COMORBIDADES NAS MIOPATIAS AUTOIMUNES SISTEMICAS. PARA 1SSO FOI
REALIZADA UMA REVISAO SISTEMATICA DA LITERATURA, COM OS DESCRITORES DE ACORDO como PICO:
PACIENTE COM MIOPATIA AUTOIMUNE SISTEMICA E DESFECHO DE COMORBIDADES. FEITA SEM RESTRICAO DE
PERIiODO, NA BASE DE DADOS MEDLINE, FORAM RECUPERADOS 36547 TRABALHOS, SENDO QUE DESTES
22 FORAM SELECIONADOS PARA RESPONDER A DUVIDA CLiNICA: QUAIS AS COMORBIDADES QUE DEVEM
SER (RE)AVALIADAS REGULARMENTE EM PACIENTES COM MAS? OS DETALHES DA METODOLOGIA E DOS

RESULTADOS DESSA DIRETRIZ ESTAO EXPOSTOS DO ANEXO |I.



INTRODUCAO

Inmeros estudos tém demonstrado a concomitdncia do comprometimento de 6rgdos e sistemas tais como o sistema
musculoesquelético, cardiovascular, respiratério, digestério, rins, sistema nervoso central, enddcrino, ocular, dermatolégico e
hematolégico, em individuos com diagnéstico de miopatia autoimune sistémica (MAS). No entanto, permanece a divida se estas
manifestacdes subjacentes encontram-se diretamente associadas ou néio ao desenvolvimento da miopatia '-4(B). A seguir, serdo

apresentadas as principais comorbidades que devem ser avaliadas regularmente nestes individuos.



RESULTADOS

DISTURBIO ESQUELETICO

Dado que a manutengdo da densidade mineral éssea (DMOQO) aparentemente encontra-se relacionada diretamente ao
componente de for¢ca muscular, praticamente todos os individuos que apresentam condi¢des associadas & fraqueza muscular,
como o que é evidenciado nos casos das MAS, encontram-se suscetiveis ao desenvolvimento de osteopenia ou osteoporose >
7(B) 8°(A). Além do mais, estes individuos estdo sujeitos a fator de risco complementar no que diz respeito ao comprometimento
da DMO, uma vez que a corticoterapia representa o tratamento de primeira linha nestes casos '1°(B) '1.12(D). Nos individuos
onde se observa importante deterioracdo da DMO e comprometimento da microarquitetura ésseaq, o risco de fratura torna-se
iminente '3(A). Desta maneira, apesar dos dados escassos a respeito da avaliagcdo da DMO e risco de fratura em individuos
com diagnéstico de MAS, torna-se imperativo a investigagdo periddica da DMO destes pacientes com a utilizagdo do método
de densitometria por dupla emissdo de raios-X (DEXA) '4(B). Estudo observacional conduzido com o objetivo de avaliar a
prevaléncia de osteoporose e ocorréncia de fraturas em adultos com MAS analisou 40 individuos com diagndstico de
polimiosite /dermatomiosite comparando-os a 78 individuos sadios pareados para idade, sexo e indice de massa corpérea
(IMC). Avaliagdo quanto aos dados demogrdficos e clinicos, incluindo atividade da doenca, doses cumulativas de
corticosteroides, idade da menarca e menopausa além da ocorréncia de fraturas foram conduzidas. Densidade mineral éssea
reduzida, avaliada por meio da DEXA em coluna lombar e colo do fémur, foram verificadas entre individuos portadores de

MAS (0,902 +0,136g/cm? versus 0,965 £0,141g/cm2 e 0,729 +0,12g/cm? versus 0,784 £0,127g/cm?, respectivamente).



Com relagdo a osteoporose, esta foi mais frequentemente diagnosticada entre pacientes com MAS em comparagdo aos
controles. Além disso, elevada prevaléncia de fraturas foram observadas entre individuos com MAS em comparagdo aos

pacientes sauddveis '4(B).
DISTURBIO DO SISTEMA CARDIOVASCULAR

Apesar de raramente sintomdticas, manifesta¢des cardiacas subclinicas usualmente sdo identificadas em pacientes com
miopatias. A frequéncia do comprometimento cardiaco varia amplamente de acordo com a forma com a qual o paciente é
investigado (eletrocardiograma, ecocardiograma, holter, ressonéncia magnética cardiaca) sendo as anormalidades mais
encontradas, a cardiomiopatia dilatada, insuficiéncia cardiaca, miocardite, pericardite, defeitos de condugéio e arritmias '3(A)
16(D). E relatada ainda ocorréncia de doenca microvascular arterial associada ao infarto agudo do miocdrdio. N&o obstante,
pacientes podem demonstrar combina¢des de mais de um tipo de cardiopatia. Desta maneira, todos os individuos devem ser,
no momento do diagnédstico das miopatias, encaminhados para avaliagdo cardiolégica. Avaliagdo clinica incluindo anamnese
e exame fisico detalhados sGo de importdncia impar no momento do diagndstico. Alguns exames sdo recomendados como o
eletrocardiograma objetivando verificar se hd envolvimento cardiaco com presenca de arritmias e anormalidades de
condugdo, manifestagdes comuns em pacientes com miosites '7(C). Outras investigagdes como ecocardiograma, cintilografia
miocdrdica e ressondncia magnética, sdo indicadas quando clinicamente relevante tanto no momento do diagnédstico quanto
durante o periodo de seguimento '$(C). Outro aspecto importante a ser considerado, refere-se a avaliagdo do
comprometimento cardiaco em membros da familia de paciente com diagnéstico de miopatia. Nestes casos, avaliagdo inicial

com eletrocardiograma é indispensdvel na investigag¢do precoce de individuos com alto risco.



DISTURBIO DO SISTEMA RESPIRATORIO

O pulméo é o érgdo mais frequentemente acometido nas MAS, sendo também a principal causa de ébito neste grupo de
pacientes. Os principais tipos de comprometimento pulmonar sdo: hipoventilacdo devido a fraqueza da musculatura
respiratéria; pneumonia intersticial e aspirativa '9(D) 20(B). Desta forma, pacientes com miopatia devem ser submetidos a
avaliagdo da fungcdo pulmonar no momento do diagnédstico. Aqueles que apresentam elevado risco de comprometimento da
fungdo pulmonar como redugéo da capacidade vital, por exemplo, devem ser monitorados com maior frequéncia 20-22(B).
Nestes casos, a avaliagdo da oxigenagcdo ndo invasiva dos pacientes por meio da oximetria pode ser indicada. A avaliagdo
da fungdo pulmonar pode também incluir a realizagdo de radiografia de térax, eletrocardiografia e avaliagdo dos indices

hematimétricos.

RECOMENDACAO

O manejo dos pacientes com miopatia deve considerar, além do tratamento farmacolégico, cuidados
conservadores visando limitar os efeitos que a fraqueza muscular determina sobre as articulagoes, ossos
e outros sistemas. Além disso, comorbidades associadas a doenga devem ser rastreadas, e quando
necessdario, tratadas, otimizando a capacidade funcional dos pacientes e, por conseguinte melhorando a

qualidade de vida.
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ANEXO |

1. Dovida Clinica

Quais as comorbidades que devem ser (re)avaliadas regularmente em pacientes com MAS?

2. Critérios de elegibilidade

Os principais motivos de exclus@o foram: néo respondiam ao PICO e desenho de estudo.

Revisdes narrativas, relatos de casos, séries de casos, trabalhos com apresentacdo de resultados preliminares foram, a principio, excluidos.

3. Busca de Artigos
3.1. Bases de Dados

A base de informagédo cientifica consultada foi Medline (via PubMed) e em referéncias dos estudos selecionados.

3.2. Identificagéio de descritores

P Paciente com miopatia autoimune sistémica

| Distirbio esquelético, Distirbio do sistema cardiovascular, Distirbio do sistema respiratério

O | Diagnéstico




3.3. Estratégia de Pesquisa
Medline-Pubmed:
e (Muscular Disease OR Myopathies OR Myopathy OR Muscle Disorders OR Muscle Disorder OR Myopathic Conditions OR Myopathic
Condition) AND (Autoimmune OR Autoimmune Disease OR Autoimmune Diseases OR Systemic OR Polymyositides OR Idiopathic
Polymyositides OR Idiopathic Polymyositis OR Dermatomyositides OR Dermatopolymyositis OR Dermatopolymyositides OR Myositides

OR Inflammatory Muscle Diseases OR Inflammatory Muscle Disease OR Inflammatory Myopathy OR Inflammatory Myopathies OR

Inclusion Body Myositides OR Inclusion Body Myopathy, Sporadic)

Busca manual

e Referéncia das referéncias.

4. Avaliagdo Critica

4.1. Relevéincia — importancia clinica

Essa diretriz foi preparada por meio de uma pergunta clinicamente relevante a fim de reunir informag¢des em medicina para padronizar a conduta

e ajudar na tomada de decisdes durante o diagndstico e rastreamento de neoplasias da MAS.



4.2. Confiabilidade — Validade interna

A selecdo dos estudos, a avaliagdo dos titulos e resumos obtidos com a estratégia de busca nas bases de informagdo consultadas foi conduzida de
forma independente e cegada, obedecendo aos critérios de inclusdio e exclusdio, separando-se por fim os trabalhos com potencial relevéncia.
Quando o titulo e o resumo ndo fossem esclarecedores, buscou-se o artigo na integra. Somente os trabalhos cujos textos completos encontravam-se

disponiveis foram considerados para avalia¢do critica. N&o foi feita restricéio quanto ao ano de publicagdo.

Idiomas: portugués, inglés, espanhol.

4.3. Aplicagdo dos resultados — Validade externa

O nivel de Evidéncia Cientifica foi classificado por tipo de estudo segundo Oxford?3 (tabela 01).

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consisténcia.

B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consisténcia.

C

Relatos de casos / estudos n&o controlados.

D: Opinido desprovida de avaliagdo critica, baseada em consensos, estudos fisiolégicos
ou modelos animais.

Tabela 01: Grau de recomendagéo e forca de evidéncia



A evidéncia selecionada foi definida como ensaio clinico controlado randomizado (ECR), era submetida a um Check-list apropriado de avalia¢do
critica (Tabela 2). A avaliagdo critica do ECR permite classificd-lo segundo o escore JADAD?4, considerando os ensaios JADAD < trés (3) como

inconsistentes (grau B), e aqueles com escore > trés (3), consistentes (grau A).

Quando a evidéncia selecionada foi definida como estudo comparativo (coortes observacionais ou ensaio clinico nGo randémico), esta era submetida
a um Check-list apropriado de avaliagdo critica (Tabela 3), permitindo a classificagdo do estudo, segundo o escore NEW CASTLE OTAWA SCALE?,

considerando os estudos coortes consistentes com escore = 6 e inconsistentes < 6.

Dados do estudo Calculo da amostra

Referéncia, Desenho de estudo, JADAD, forca da | Diferencas estimadas, poder, nivel de significancia,

evidéncia total de pacientes

Selegtio dos pacientes Pacientes

Critérios de inclus@o e exclusdo Recrutados, randomizados, diferencas prognésticas

Randomizagdo Seguimento dos pacientes

Descricdo e alocagdo vendada Tempo, perdas, migragdo

Protocolo de tratamento Anadlise

Intervencgdo, controle e cegamento Intencdo de tratamento, analisados intervengdo e
controle

Desfechos considerados Resultado

Principal, secunddrio, instrumento de medida do | Beneficio ou dano em dados absolutos, beneficio ou

desfecho de interesse dano em média

Tabela 2 - Roteiro de avaliagdo critica de ensaios clinicos controlados randomizados



Representativida | Defini¢ | Demonstragdo Comparabilid | Avaliagéio | Tempo Escore e nivel

de dos expostos | Go da | de que o | ade na base | do apropriado | da evidéncia
e sele¢tio dos | exposi | desfecho de | do desenho | desfecho | de
néo expostos ¢do interesse nédo | ou da andlise | (méax. 1 | seguimento
(max. 2 pontos) (max. estava presente | (max. 2 | ponto) (max. 2
1 no inicio do | pontos) pontos)

ponto) | estudo
(max. 1 ponto)
Tabela 3 - Roteiro de avaliagdo critica de estudos coortes

5. Método de Extragéio e Analise dos resultados
Para resultados com evidéncia disponivel seréo definidos de maneira especifica, sempre que possivel, a populacdo, a intervengéio, os desfechos, a

presenca ou auséncia de beneficio e/ou dano e as controvérsias.

Os resultados ser&o expostos preferencialmente em dados absolutos, risco absoluto, nimero necessdrio para tratar (NNT), ou nimero para produzir

dano (NNH), e eventualmente em média e desvio padrdo (tabela 4).

Evidéncia incluida

Desenho do estudo

Populagdo selecionada

Tempo de seguimento

Desfechos considerados

Expressdo dos resultados: porcentagem, risco, odds, hazard ratio, média

Tabela 4 - Planilha utilizada para descricdio e exposicdo dos resultados de cada estudo



6. Resvultados

Trabalhos recuperados (05/2018)

BASE DE INFORMA;AO NUMERO DE TRABALHOS
Primaria
PubMed-Medline 36547

Tabela 5 — Numero de trabalhos recuperados com as estratégias de busca utilizadas para cada base de informacgédo cientifica

7. Aplicagdo da evidencia — Recomendagdo

As recomendagdes serdo elaboradas pelos autores da revis@o, com a caracteristica inicial de sintese da evidéncia, sendo submetida a validagdo

por todos os autores participantes da elaborag¢do da Diretriz.

A evidéncia disponivel seguird alguns principios de exposi¢do:

e Serd pelo desfecho;

e Terd como componentes: o nUmero de pacientes, o tipo de comparagdo, a magnitude e a precisdo (desvio padrdo e 1IC95%).

Terd a sua forga estimada (Oxford23/GRADE2¢) em 1b e 1c (graus A) ou forte e em 2a, 2b e 2¢ (graus B) ou moderada ou fraca ou muito fraca.



8. Conflito de interesse

Né&o hd nenhum conflito de interesse relacionado a esta reviséo a ser declarado por nenhum dos autores.

9. Declaragdo final

O Projeto Diretrizes, iniciativa da Associag@io Médica Brasileira em conjunto com as Sociedades de Especialidades, tem por objetivo conciliar
informagdes da drea médica a fim de padronizar condutas que auxiliem o raciocinio e a tomada de decis@o do médico. As informagdes contidas
neste projeto devem ser submetidas & avaliagdo e & critica do médico, responsdavel pela conduta a ser seguida, frente & realidade e ao estado

clinico de cada paciente.
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