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RESUMO

A fibromialgia (FM) é uma sindrome caracterizada dor crénica generalizada de
etiologia desconhecida, dificultando a padronizacdo de um tratamento efetivo e
seguro. As diretrizes sdo Uteis para orientar sobre o seu manejo, porém ha desafios
na implementacao destas na prética clinica. Este trabalho teve como objetivo realizar
uma revisao da literatura das diretrizes mundiais sobre o manejo farmacolégico da FM
para identificar os tratamentos utilizados, a dose recomendada, a duragdo do
tratamento e o nivel de evidéncia de cada estudo. Foi realizada uma pesquisa na base
de dados Pubmed de artigos publicados no periodo de 01/01/2014 a 31/07/2019. A
selecdo dos artigos apresentou 0s seguintes critérios de inclusdo: tratamento
farmacolégico, diretrizes e recomendacfes para o manejo da FM. Além disso,
realizou-se uma busca manual das diretrizes e documentos oficiais nas sociedades
cientificas relacionadas, no ministério da salde e no buscador Google®. Foram
encontrados 12 artigos de revisdo e 08 documentos oficiais, totalizando 20
estudos/documentos para analise. Quanto as caracteristicas dos estudos, percebeu-
se que o continente europeu foi 0 que mais apresentou publicacdes sobre o seu
manejo farmacologico. Os artigos e documentos oficiais indicam o predominio do
tratamento da FM com os medicamentos amitriptilina, duloxetina, pregabalina,
analgésicos e opioides. Em relacédo as recomendacdes e indicacdes das diretrizes, a
amitriptilina foi amplamente recomendada para o tratamento da FM na faixa de dose
de 10 a 60 mg/dia. Na classe dos Inibidores da Recaptacdo da Serotonina e da
Noradrenalina, a duloxetina foi indicada em todos os estudos na faixa de dose de 60
a 120 mg/dia. Em relacédo a duracéo de tratamento preconizada, observou-se que na
classe dos antidepressivos, a amitriptiina foi o Unico medicamento com
recomendacéao de duracao de tratamento que poderia variar de 08 a 24 semanas. Este
estudo contribuiu para uma visualiza¢do do panorama de tratamento da FM no mundo,
identificando a complexidade existente no manejo do paciente e os principais desafios
encontrados na escolha de um tratamento padrdo e que seja efetivo e seguro para
esta condicéo clinica.

Palavras-chaves: fibromialgia, diretriz, tratamento farmacolégico, protocolo clinico.



ABSTRACT

Fibromyalgia (FM) is a syndrome characterized by generalized chronic pain of
unknown etiology, making it difficult to standardize effective and safe treatment.
Guidelines are useful for orient their management, but there are challenges in
implementing them in clinical practice. This study aimed to perform a literature review
of worldwide guidelines on FM pharmacological management to identify the treatments
used, the recommended dose, the duration of treatment and the level of evidence of
each study. A search was performed on the database Pubmed about articles published
from 01/01/2014 to 31/07/2019. The selection of articles had the following inclusion
criteria: pharmacological treatment, guidelines and recommendations for FM
management. Moreover, a manual search of guidelines and official documents was
conducted in related scientific societies, the ministry of health, and the Google® search
engine. Were found 12 review articles and 08 official documents, totaling 20 studies /
documents for analysis. Regarding the characteristics of the studies, it was noticed
that the european continent presented the most publications about its pharmacological
management. Official articles and documents indicate the predominance of FM
treatment with amitriptyline, duloxetine, pregabalin, analgesics and opioids. About the
guidelines recommendations and indications, amitriptyline was widely recommended
for the treatment of FM in the dose range of 10 to 60 mg/day. In the Serotonin and
Noradrenaline Reuptake Inhibitor class, duloxetine was indicated in all studies in the
dose range 60 to 120 mg/day. Regarding the recommended treatment duration, it was
observed that in the antidepressant class, amitriptyline was the only drug with
recommended treatment duration that could vary from 08 to 24 weeks. This study
contributed to an panorama view of the FM in the world, identifying the complexity of
patient management and the main challenges encountered in choosing a standard
treatment that is effective and safe for this clinical condition.

Keywords: fiboromyalgia, guideline, pharmacological treatment, clinical protocol.



Introducéo

A fibromialgia (FM) é uma sindrome caracterizada por uma dor cronica
generalizada de etiologia desconhecida.'* As principais causas para o seu surgimento
incluem fatores genéticos, neuroldgicos, psicolégicos, do sono e imunoldgicos. A
fisiopatologia da doenca ndo esta completamente entendida, porém apresenta como
fatores contribuintes as irregularidades no processamento da dor em nivel periférico
e central, problemas em relacdo ao sono, desregulacdo do eixo hipotalamo-hipofise-

adrenal e irregularidade do sistema nervoso auténomo. ?

O principal sintoma da FM é uma dor difusa por mais de 3 meses'>’, porém,
também sao frequentes outros sintomas como fadiga, sono nao reparador, disturbios
de humor e comprometimento cognitivo que afetam a qualidade de vida e enfatizam
que é uma condicdo heterogénea e complexa®, levando a incapacidade funcional e
perda da produtividade.® Outros sintomas podem estar presentes como parestesias,
rigidez articular, dores de cabeca, inchaco nas maos, problemas de concentracao e

memoaria.1?

O diagnéstico € frequentemente realizado pela exclusdo de outras doencas,
como as sindromes neuroldgicas e a depressdo?, pois ndo existe um marcador clinico
para confirmar se o paciente é portador da FM.*” E uma sindrome que afeta
principalmente as mulheres®!! e geralmente, é diagnosticada entre 20 e 50 anos,
apresentando prevaléncia mais significativa na meia idade.® A prevaléncia global da
FM é na faixa de 0,2 e 6,6% e nas mulheres é entre 2,4 e 6,8%'?, apresentando uma
proporcao de mulheres para homens de 3:1 em estudos epidemioldgicos e de 8:1 a

10:1 em contextos clinicos.!! No Brasil, a prevaléncia da FM é de 2% da populacéo.*?



Existe uma variabilidade nos sintomas e na intensidade em que eles se
apresentam, nas respostas psicofisiologicas ao estresse, na maneira que o0 paciente
enfrenta a doenca e nas respostas ao tratamento'® e o seu diagndstico e manejo

continuam sendo um desafio para profissionais da salide e pacientes.®

Para o manejo ideal da FM é necessaria uma abordagem multimodal, incluindo
educacao do paciente, terapia cognitivo-comportamental, exercicio, higiene do sono,
farmacoterapéutica e gerenciamento das comorbidades. A terapia farmacolégica é um
complemento importante ao tratamento, mas o seu beneficio é variavel e os efeitos

adversos sdao comuns.*

As diretrizes sao Uteis para orientar sobre o manejo da FM, porém ha desafios
na implementacdo destas na pratica clinica. A aplicacdo das orientacdes deve ser
avaliada para cada paciente com a finalidade de adaptar as estratégias de tratamento.
Entre os medicamentos utilizados para o tratamento da FM estdo os antidepressivos
triciclicos, antiepiléticos, inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina, inibidores

da recaptacdo de noradrenalina serotonina, analgésicos e opioides.*®

Até o momento ndo ha cura para a FM e, geralmente, os sintomas da doenca
melhoram de forma muito gradual. Entretanto, 0 manejo adequado desta sindrome

pode melhorar a qualidade de vida do paciente.'4

Esta revisdo da literatura teve como objetivo apresentar um panorama das
diretrizes sobre o manejo da FM para identificar os tratamentos farmacolégicos
utilizados, a dose recomendada, a duracdo do tratamento e o nivel de evidéncia de

cada intervencdo recomendado pelas diretrizes.



Metodologia

Trata-se de uma reviséo bibliogréfica realizada na base de dados Pubmed com
as palavras chaves: “fibromyalgia”, “guideline”, “clinical practice”, “clinical guideline” e
na pesquisa foi estabelecido o periodo de publicacdo dos artigos (01/01/2014 a
31/07/2019). Além dessa busca, foi realizada uma busca manual das diretrizes sobre
o manejo farmacolégico da FM nos sites das sociedades cientificas relacionadas e
nos sites dos ministérios de salude dos seguintes paises: Brasil, Argentina, Estados
Unidos, Canada, Colémbia, Alemanha, Portugal, Espanha, Inglaterra, Australia e

Nova Zelandia. Por fim, também foi pesquisado no buscador Google® documentos

oficiais destes paises que apresentavam o tratamento farmacoldgico da FM.

Os critérios de inclusdo dos documentos eram: abordagem do tratamento
farmacoldgico sobre o manejo da FM, apresentando dados de escolha do tratamento,
dose, posologia e nivel de evidéncia. Foram excluidos estudos experimentais, ensaios

clinicos e estudos observacionais.

A selecdo dos estudos obtidos do Pubmed foi realizada por dois revisores, a
partir da leitura do titulo e resumo, e no caso de divergéncia, um terceiro revisor
decidia sobre a sua inclusdo ou exclusao. Apés, foi realizada a leitura na integra dos
estudos selecionados para verificar se estavam de acordo com o0s critérios de

inclusao.

A coleta dos dados inclui os medicamentos utilizados, a dose, a duracdao do
tratamento e o nivel de evidéncia. Os dados coletados séo apresentados na forma

descritiva e também no formato de tabelas.
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Resultados

A partir da revisdo bibliogréafica realizada foram encontrados 145 estudos no
Pubmed dos quais 20 foram selecionados para a leitura na integra. Apos esta etapa,
foram excluidos 9 estudos nesta revisdo da literatura. Além disso, na busca manual

foram encontradas 8 publicagfes, totalizando 19 estudos.

A figura 1 apresenta as etapas de sele¢éo dos estudos incluidos nesta revisao

da literatura.

Artigos encontrados no

Pubmed
(n =145)
.| Artigos excluidos
(n = 125)
A 4
Artigos selecionados a
partir do titulo/resumo
(n =20) Excluidos apds leitura na
integra:
"| N&o apresenta tratamento
Y farmacoloégico (n = 4)
Estudos 'nCLu'dOS Comentario (n = 2)
na revisao
(n=11) Relatdrio da metodologia
da diretriz (n =1)
Estudos encontrados B
a partir da busca R Tratamento nao
realizada na internet g direcionado para a
(n = 8) v fibromialgia (n = 1)
Estudos incluidos na Estudo transversal (n = 1)
revisdo
(n=19)

Figura 1. Fluxograma da selecéo dos estudos sobre as diretrizes do tratamento

farmacoldgico da fibromialgia.
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A partir da pesquisa realizada nos sites das sociedades relacionadas, Ministério
da Saude e buscador Google®, foram encontradas 8 diretrizes dos seguintes paises:

Brasil (n = 2), Argentina, Estados Unidos, Canada, Alemanha e Espanha (n = 2).

Destes 19 resultados, 9 foram elaborados de forma independente, 2 estavam
vinculados com a colaboracdo de Sociedades Cientificas e 8 foram elaboradas por

Sociedades Cientificas.

O nivel de evidéncia das intervencdes nos documentos foi apresentado nas
categorias, Advancing Guideline Development, Reporting, and Evaluation in Health
Care (AGREE), Advancing Guideline Development, Reporting, and Evaluation in
Health Care Il (AGREE Il), Grading Recommendations Assessment, Developmentand
Evaluation system (GRADE), Oxford, Sistema unificado de Gradacion de la Evidencia
e Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN).

A tabela 1 apresenta as principais caracteristicas dos documentos oficiais.

Tabela 1. Caracteristicas gerais dos documentos selecionados

Referéncia Tipo de Elaboracéao Pais de Categorizacao
publicacdo Publicacéo do nivel de

evidéncia para

elaboracao da

diretriz/estudo

Heymann RE et al.18, Diretriz Conjunto de Brasil AGREE
2010 associacoes
Martins AM et al.’, Diretriz e Ministério da Brasil AGREE
2014 Protocolo Saude
Agarwal A et al.*8, Avaliacdo Independente Canada AGREE Il
2018 critica da
diretriz
Arnold LM et al.®, Diretriz Independente EUA Centre for
2017 Evidence-Based
Medicine,
Oxford
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Krasselt M et al.®, Diretriz Independente  Alemanha Centre for

2018 Evidence-Based
Medicine,
Oxford
Fitzcharles MA et Diretriz Sociedade de Canada Centre for
al.?%, 2012 Reumatologia Evidence-Based
e Sociedade Medicine,
da Dor Oxford
Sommer C et al.?, Diretriz Vinculadaa  Alemanha Centre for
2017 AWMF Evidence-Based
Medicine,
Oxford
Evcik D et al.??, 2019 Diretriz Independente Turquia GRADE
Kia S et al.}, Diretriz Independente Reino Unido GRADE
2017
Hauser W et al.1?, Atualizacdo Independente  Alemanha GRADE
2017 de diretriz
Macfarlane GJ et al .8, Diretriz Vinculada a América GRADE
2017 EULAR Latina
Crow C et al.?%, 2016 Diretriz Sociedade de  Argentina SIGN
Reumatologia
Diaz TP et al.?%, 2011 Diretriz Ministério da Espanha SIGN
Saude
Thieme K et al.?s, Diretriz Independente  Alemanha NR
2017
Rivera J. et al.?®, Diretriz Conjunto de Espanha NR
2006 associacoes
Schmerzgesellschaft Diretriz Conjunto de Alemanha NR
D. et.al.?’, 2017 associacoes
Singh VM et al.?8, Diretriz Ministério da EUA NR
2019 Saude
Angel Garcia D et Revisao Independente Revisao Sistema
al*., 2016 sistematica sistematica unificado de
Gradacion de la
Evidencia
Jay GW et al.”, 2015 Revisdoda Independente NR NR
literatura

Nota: EUA: Estados Unidos da América. NR: Nao Relatado. EULAR: European League Against
Rheumatism, AWMF: The Association of the Scientific Medical Societies in Germany. GRADE: Grading
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Recommendations Assessment, Developmentand Evaluation system. AGREE: Advancing Guideline
Development, Reporting, and Evaluation in Health Care. AGREE II: Advancing Guideline Development,
Reporting, and Evaluation in Health Care Il. SIGN: Scottish Intercollegiate Guidelines Network.

Foram encontrados diferentes tratamentos farmacoldgicos para a FM nos
documentos incluidos. Desse modo, os medicamentos apresentados para 0 manejo

da FM foram divididos de acordo com a classe terapéutica.

A tabela 2 apresenta as informacg8es sobre o tratamento farmacol6gico com os

antidepressivos indicados.

Tabela 2. Orientacdo para o tratamento farmacologico da FM de acordo com o
medicamento, duracao de tratamento e nivel de evidéncia - Antidepressivos

Medicamento Dose Duracédo do Nivel de Referéncia
(mg/dia)  tratamento evidéncia

Amitriptilina NR NR Ib Heymann REZ®,
Nortriptilina NR NR Ib 2010
Amitriptilina NR NR la?/ 1°¢ Arnold LM®, 2017
Amitriptilina 10 a 50 NR la Krasselt M'°, 2018
Amitriptilina NR Até 8 5

semanas Fitzcharles MA?0,
Nortriptilina NR NR 5 2012
Amitriptilina 10a50 NR la Sommer C?%, 2017
Amitriptilina 10a25 NR la Evcik??, 2019
Amitriptilina 25 a 502 Até 8 NR

semanas? Kia S,
Amitriptilina 10 a 50P NR 2a 2017
Amitriptilina NRC NR 1
Amitriptilina NR NR NR Hauser Wi, 2017
Amitriptilina 10 a 50 8az24 la Macfarlane GJ?8,

semanas 2017
Amitriptilina 10a25 NR 4 Crow C?23, 2016
Esreboxetina 2 NR 2++
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Amitriptiina  12,5a50 NR NR Diaz TP24, 2011

Amitriptilina NR NR NR Thieme K25, 2017
Amitriptilina 25a50 NR NR Rivera J.%¢, 2006
Amitriptilina 10 a 50 NR NR Schmerzgesellschaft
D%, 2017
Amitriptilina NR NR A2abce Angel Garcia D%,
A9 2016
Amitriptilina 25 8 semanas ou NR
menos

Nortriptilina NR NR NR Jay GW’, 2015

Doxepina NR NR NR
Mirtazapina NR NR NR

NR: Ndo Relatado. De acordo com EULAR?(2016)* (2008)*, AWMF®, CPS (2012)¢, UoT 20099, MSE
20118, MCIC 2011". EULAR: European League Against Rheumatism. AWMF: The Association of the
Scientific Medical Societies in Germany. CPS: Canadian Pain Society. UoT: University of Texas. MSE:
Ministerio de Sanidad de Espafia. MCIC: Ministerio de Ciencia e Innovacion Cataluna, Espafia.

Na revisdo de Agarwal A et al. (2018), os antidepressivos triciclicos podem ser

utilizados no tratamento da dor e de outros sintomas da FM (nivel de evidéncia 1).18

A tabela 3 apresenta o tratamento farmacoldgico com os inibidores seletivos da
recaptacdo de serotonina (ISRS) e inibidores seletivos da recaptacdo de

noradrenalina e serotonina (ISRNS).

Tabela 3. Orientacdo para o tratamento farmacolégico da FM de acordo com o
medicamento, duracao de tratamento e nivel de evidéncia - ISRS e ISRNS

Medicamento Dose Duracédo do Nivel de Referéncia
(mg/dia) tratamento evidéncia
Fluoxetina mais de 40 NR Ib
Heymann RE?,
Duloxetina NR NR Ib 2010
Milnaciprano NR NR Ib
Duloxetina NR NR 5 Agarwal A8, 2018
Duloxetina NR NR la?/ 1°¢ Arnold LM®°, 2017
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Milnaciprano NR NR la2/ 1°¢ Arnold LM®, 2017
Fluoxetina NR NR 1¢
Duloxetina 60 NR la Krasselt M*°, 2018
Fluoxetina 20a 40 NR 2a
Paroxetina NR NR 5
Fluoxetina NR NR 5
Citalopram NR NR 5 Fitzcharles MAZ,
Sertralina NR NR 5 2012
Duloxetina 60 ou 120 12 a 28 5
semanas
Milnaciprano NR NR 5
Duloxetina 60 NR la
Fluoxetina 20 a 40 NR 2a Sommer C?1, 2017
Paroxetina 20a 40 NR 2a
Duloxetina 60 NR la Evcik D%, 2019
Milnaciprano 100 a 200 NR la
Milnaciprano 100 a 2002 NR 1A
Milnaciprano 25 a 500¢ NR 1
Duloxetina 60 a 1202 NR 1A
Duloxetina* 60 a 120° 3 meses la Kia St, 2017
Fluoxetina 20 a 402 NR NR
Sertralina 502 NR NR
Paroxetina 202 NR NR
Fluoxetina 20 a 40° CP 2a
Paroxetina 20 a 40° CP 2a
Duloxetina NR NR NR Hauser Wi, 2017
Milnaciprano NR NR NR
Duloxetina 20a 120 8az24 la
semanas
Milnaciprano 100 ou 200 12 a 27 la
semanas
Citalopram 20 a 40 6al6 NR Macfarlane GJ?8,
semanas 2017
Fluoxetina 20a 80 6al6 NR
semanas
Paroxetina 20 a 60 6al6 NR
semanas
Milnaciprano 100 a 200 NR 1+
Crow C?3, 2016
Duloxetina 20 a 100 6 meses 1+




Duloxetina 60 NR NR Diaz TP?, 2011

Fluoxetina 20 NR NR
Fluoxetina 20 a 40 NR NR Rivera J%¢, 2006
Duloxetina 60 NR NR Schmerzgesellschaft
Fluoxetina 20 a 40 NR NR D?%7, 2017
Paroxetina 20a40 NR NR

Venlafaxina NR NR NR
Duloxetina NR NR NR
Fluoxetina NR NR NR Singh VM 25, 2019
Sertralina NR NR NR

Citalopram NR NR NR

Paroxetina NR NR NR
Duloxetina NR NR A2d Aqbef

Milnaciprano NR NR A2bd A3e

Citalopram NR NR Cc2d Angel Garcia D%,
Fluoxetina NR NR A20d C2¢ Alf 2016
Paroxetina NR NR A2bd
Duloxetina 20 a 60 2 semanas NR

Milnaciprano 100 a 200 NR NR
Fluoxetina NR NR NR

Citalopram NR NR NR Jay GW’, 2015
Sertralina NR NR NR

Venlafaxina NR NR NR

Nefazodona NR NR NR

CP: Curto Periodo. NR: Ndo Relatado. De acordo com EULAR? (2016)* (2008)*, AWMF®, CPS¢, UoT
20099, MSE 2011°, MCIC 2011". EULAR: European League Against Rheumatism. AWMF: The
Association of the Scientific Medical Societies in Germany. CPS: Canadian Pain Society. UoT:
University of Texas. MSE: Ministerio de Sanidad de Espafia. MCIC: Ministerio de Ciencia e Innovacion
Cataluna, Espafia.

De acordo com o estudo realizado por Evcik et al. (2019), os ISRS néo estao
recomendados para o tratamento da FM, porém pode ser utilizada para as

comorbidades associadas a FM, como a depressdo e a ansiedade.®

A tabela 4 apresenta analgésicos, opioides e outras classes de farmacos

indicados.
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Tabela 4. Orientagdo para o tratamento farmacologico da FM de acordo com o
medicamento, duragdo de tratamento e nivel de evidéncia - Analgésicos, Opioides e
outras classes de farmacos

Medicamento Dose Duracgéo do Nivel de Referéncia
(mg/dia) tratamento  evidéncia
Tramadol NR NR Ib
Tramadol + NR NR NR
paracetamol
Ciclobenzaprina NR NR Ib
Moclobemida NR NR Ib Heymann RE, 2010
Pramipexol NR NR Ib
Tropisetrona NR NR Ib
Gabapentina NR NR NR
Pregabalina NR NR Ib
Zopiclona NR NR NR
Zolpidem NR NR NR
Acetaminofeno NR NR 5
Tramadol NR NR 2 Agarwal A8, 2018
Pregabalina NR NR 5
AINES NR NR 5
Canabinoides NR NR 3
Tramadol NR NR b2/ 2¢ Arnold LM®, 2017
Pregabalina NR NR la?/ 1°¢
Ciclobenzaprina NR NR lal
Tramadol 50 a 400 4ail2 2a Krasselt M9, 2018
semanas
Acetaminofeno NR NR 5
AINES NR NR 5
Tramadol NR NR 2
Canabinoides NR NR 3
Ciclobenzaprina NR NR 5
Gabapentina NR NR 1 Fitzcharles MA?,
Pregabalina** 300 a 600 NR 1 2012
Pramipexol 4,5 NR 5
Oxibato de sédio NR NR 5
Hormonio do
crescimento NR NR 5
Zopiclona
Ciclobenzaprina NR NR 5
Quetiapina NR NR 5
Melatonina NR NR 5
NR NR 5
Tramadol 50 a 400 CP 2a Sommer C?%, 2017
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Pregabalina 150 a 450 NR la Sommer C?%, 2017
Quetiapina 50 a 300 NR 2a
Tramadol Até 150 CP la
Pregabalina 300 a 450 NR la
Gabapentina NR NR b Evcik D%, 2019
Capsaicina NR NR Ib
(uso tdpico)
Tramadol 50 a 4002 NR NR
Tramadol NR® CP NR
Tramadol NR¢ NR 2 Kia S,
Canabinoides® NR NR NR 2017
Pregabalina 300 a 6002 NR NR
Pregabalina 150 a 450° NR la
Gabapentina? NR NR NR
Ciclobenzaprina?® NR NR NR
Pregabalina NR NR NR Hauser W1, 2017
Pregabalina 300 a 600 8al4d la
semanas
Ciclobenzaprina 10 a 40 2a24 la
semanas
Ibuprofeno 600 6a8 NR Macfarlane GJ&, 2017
(4 x/dia) semanas
Tenoxicam NR
20 6a8
Tramadol + semanas Ib
paracetamol 37,5 + 325, 3 meses
(4 x/dia)
Tramadol NR NR 2++
Tramadol + 37,5+ 325 NR 2++
paracetamol
Pregabalina 75 a 600 NR 2+
Gabapentina 1200 a 2400 NR 1++ Crow C%, 2016
Quetiapina NR NR 2+
Ciclobenzaprina 10 a 40 12 semanas 2+
Ciclobenzaprina 1la4* 8 semanas 2+
Pramipexol 0,25a4,5 14 semanas 2+
Ciclobenzaprina 10 a 40 NR NR
Pregabalina 300 a 450 NR NR
Diaz TP?4, 2011
Tramadol + 37,5+ 325 NR NR
paracetamol
Paracetamol NR NR NR
Tramadol NR NR NR Thieme K25, 2017
Pregabalina NR NR NR
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Ciclobenzaprina NR NR NR Thieme K23, 2017

Paracetamol 19 NR NR
Tramadol 50 NR NR
Paracetamol + 350 + 12,5 NR NR
tramadol
Ciclobenzaprina 10 a 30 CP NR Rivera J?¢, 2006
Zolpidem 10 CP NR
Zoplicona 7,5 CP NR
Alprazolam 1 mg NR NR
Pregabalina 150 a 450 NR NR Schmerzgesellschaft
Quetiapina 50 a 300 NR NR D?7, 2017
Opioides leves NR NR B1ab C2dc
Tramadol NR NR A22 A3ef
Czb,c
Paracetamol NR NR Dbe
AINES NR NR Dbcd C2¢ Angel Garcia D,
Gabapentina NR NR A3d, C2bf 2016
Ciclobenzaprina NR NR Aldef ADD
A3°
Glicocorticoides NR NR A3®
Tramadol NR NR NR
Acetaminofeno NR NR NR
Codeina NR NR NR
Oxicodona NR NR NR
Fentanil NR NR NR
Morfina NR NR NR
Tizanidina 0,5a3 NR NR
Ciclobenzaprina NR NR NR
Bupropiona NR NR NR Jay GW’, 2015
Tropisetrona NR NR NR
Ondansetrona NR NR NR
Alprazolam NR NR NR
Temazepam NR NR NR
Clonazepam NR NR NR
Olanzapina NR NR NR
Zolpidem NR NR NR
Zopiclona NR NR NR
Pramipexol NR NR NR
Ropinirol NR NR NR

CP: Curto periodo. NR: N&do Relatado. AINES: Anti-inflamat6rios ndo esteroides. De acordo com
EULAR?(2016)* (2008)*, AWMF®, Canadense®, UoT 2009¢, MSE 2011¢, MCIC 2011 EULAR: European
League Against Rheumatism. AWMF: The Association of the Scientific Medical Societies in Germany.
CPS: Canadian Pain Society. UoT: University of Texas. MSE: Ministerio de Sanidad de Espafia. MCIC:
Ministerio de Ciencia e & Innovacion Cataluna, Espafia. *O tratamento noturno com baixas doses de
Ciclobenzaprina (1 a 4 mg/dia) melhorou os principais sintomas da fibromialgia, apresentando efeito na
falta de sono néo reparador, na fadiga e no humor. **As altas doses de pregabalina usadas em ensaios
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clinicos e recomendadas em formularios raramente sado utilizadas na pratica clinica. Quando
administrada em monoterapia, a pregabalina na dose de 450 mg/dia melhorou a dor e o sono.

O Ministério da Saude brasileiro ndo recomenda o0 uso da pregabalina por
causa dos efeitos adversos que o farmaco apresenta, porém considera seu uso eficaz

para o tratamento da FM.?3

A reviséo da literatura de Kia S et al. apresenta que, de acordo com a diretriz
AWMF, a pregabalina pode ser utilizada (150 a 450 mg/dia) por um periodo limitado

se o tratamento com a amitriptilina ndo for possivel.?

Discussao

Esta revisao bibliografica identificou 19 estudos sobre o manejo da FM e foi
possivel observar distintas abordagens sobre o tratamento farmacologico da doenca.
Quanto as caracteristicas dos estudos, percebeu-se que o continente europeu foi o
gue mais apresentou publicacbes sobre o seu manejo farmacolégico, dado
provavelmente relacionado a prevaléncia da doenca em alguns paises, como
Alemanha (de 0,5 a 5,8%) e Espanha (de 2,3 - 2,4%)??, justificando o maior interesse
por investigar de forma aprofundada a FM. As diretrizes identificadas utilizaram,
basicamente, de métodos de revisao da literatura para sintetizar as recomendacoes e
classificar quanto ao seu nivel de evidéncia. Foi identificado que as principais
ferramentas para mensuracdo do nivel de evidéncia foram o GRADE, AGREE e o

Centre for Evidence-Based Medicine (Oxford).

Em relacdo as recomendactes e indicacdes das diretrizes, na maioria dos
documentos selecionados, a amitriptiina foi amplamente recomendada para o

tratamento da FM na faixa de dose de 10 a 60 mg/dia, embora a maioria da
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classificacdo dos niveis de evidéncia foram considerados fracos. A amitriptilina é um
medicamento da classe dos antidepressivos triciclicos utilizado para o controle da dor
crdnica, neuropatica e da FM. Em uma revisdo sistematica foi identificado que ela
pode produzir uma resposta benéfica de alivio da dor em uma proporcdo de 1:4
pacientes em comparagao com placebo e uma proporcéao de 1:3 de efeitos adversos.
Desse modo, os efeitos adversos da amitriptilina podem fazer com que o paciente

interrompa o tratamento.?°

Na classe dos IRSN, a duloxetina foi indicada em todos os estudos na faixa de
dose de 60 a 120 mg/dia. Além dela, milnaciprano também & amplamente
recomendado e possui indicagao para o tratamento. A duloxetina apresenta um maior
numero de ensaios clinicos atuais, com amostras representativas e melhor qualidade
e rigor metodoldgico, justificando o porqué de o nivel de evidéncia destes
medicamentos ser considerado de alta qualidade.®® Em uma revisdo sistematica, foi
identificado que a duloxetina reduz e alivia a dor em até 30% (RR: 1,31, IC 95% 1,19

até 1,44) e em até 50% (RR:1,46, IC 95% 1,28 até 1,67).3!

Foram identificados ainda os analgésicos, opioides e outras classes de
medicamentos para 0 manejo da FM. Alguns estudos sugerem que 0s pacientes com
FM consomem de 60 a 90% de medicamentos sujeitos a prescricdo médica e mais de
66% dos pacientes consomem medicamentos de venda livre.3?33 A literatura sinaliza
gue para certos tipos de dor, como a da FM, o uso de opioides ndo € a primeira escolha

de tratamento.34

Para o manejo da FM, os medicamentos pregabalina, duloxetina e milnaciprano
sdo aprovados pela Food and Drug Administration (FDA) com base em seu efeito

clinicamente significativo e prolongado para o alivio da dor em ensaios de
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monoterapia. O tratamento da FM deve ser avaliado de maneira integral, além do
sintoma da dor, considerando o efeito de outras comorbidades, condicdo geral do

paciente e a sua qualidade de vida.®

De acordo com os resultados encontrados nesta revisdao, percebeu-se o
predominio do tratamento da FM com os medicamentos amitriptilina, duloxetina,
pregabalina, analgésicos e opioides. Atualmente, considera-se a amitriptilina como
primeira escolha para o tratamento da FM, mas novas pesquisas sugerem que a

duloxetina e a pregabalina tém uma resposta melhor no alivio da dor. 2930

Em relacdo a duracdo de tratamento preconizada por estes documentos,
observou-se que na classe dos antidepressivos, a amitriptilina foi o Unico
medicamento com recomendacéo de duracdo de tratamento que poderia variar de 2
a 6 meses. De fato, alguns ensaios clinicos realizados comparando amitriptilina versus
placebo identificaram melhora na intensidade da dor em até 50% em um periodo de 8
a 14 semanas, no entanto, ndo foram encontrados estudos observacionais que
tenham avaliado a duracdo de tratamento. Na classe dos ISRS e dos ISRNS, a
duloxetina foi sinalizada com uma duracdo de tratamento que poderia variar de 2

semanas até 6 meses.3!

Este trabalho apresentou como limitacdes a utilizacdo de uma Unica fonte de
base de dados para a extracdo dos estudos e também néo foi realizada a analise das
referéncias utilizadas nos artigos incluidos nesta revisédo da literatura. Considerando
gue foi realizada uma busca manual por documentos oficiais e o0 niumero limitado de
diretrizes dos paises selecionados, pode ser que algum estudo relevante para o

objetivo da pesquisa néo esteja incluido.
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Conclusbes

Este estudo contribuiu para uma visualizagdo do panorama de tratamento da
FM no mundo, identificando a complexidade existente no manejo do paciente e os
principais desafios encontrados na escolha de um tratamento padrdo e que seja
efetivo e seguro para esta condi¢ao clinica. Nossos achados mostram que existem
distintas abordagens que sé&o recomendadas, a exemplo da amitriptilina como
tratamento de primeira escolhna em muitas diretrizes. No entanto, essas
recomendacdes sdo embasadas com niveis de classificacdo de evidéncia baixos,
indicando que estas necessitam de mais estudos. Além disso, a maioria das diretrizes
nao apresenta uma duracdo de tratamento estabelecida, o que direciona a pratica
clinica a tratar de maneira distinta os pacientes com FM. Desse modo, tanto estudos
clinicos quanto de revisdes sao importantes para dar base nas decisfes na area da
saude e sintetizar o panorama global dos tratamentos que podem ser utilizados na

prética clinica.
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Anexo 1: Niveis de Evidéncia Cientifica

O Advancing Guideline Development, Reporting, and Evaluation in Health Care
(AGREE) é utilizado com o objetivo de identificar a variabilidade na qualidade das
diretrizes. E uma forma de avaliar o rigor metodoldgico e a transparéncia em relagéo
ao desenvolvimento de uma diretriz clinica. Desse modo, possibilita a andlise sobre o
método que foi utilizado para a elaboracdo das diretrizes clinicas, o conteddo das

recomendagoes finais e os fatores relacionados com a sua aceitagao.

O Advancing Guideline Development, Reporting, and Evaluation in Health Care
Il (AGREE Il) possui 23 itens que abrange seis dominios de qualidade com uma escala
Likert de 1 a 7 (1: discordo totalmente a 7: concordo totalmente) para pontuacao de
cada item. Apresenta os seguintes dominios: escopo e finalidade; envolvimento das
partes interessadas; rigor do desenvolvimento; clareza e apresentacéo; aplicabilidade;
e independéncia editorial. O dominio “escopo e finalidade” é relativo ao objetivo geral
da diretriz, as questdes especificas de salude e a populacédo-alvo. O “envolvimento
das partes interessadas” é avaliacdo sobre o grau em que a diretriz representa os
pontos de vista de seus usuarios e se 0s individuos de todos 0s grupos profissionais
relevantes foram representados. O dominio “rigor do desenvolvimento” € especifico
para a avaliar se os métodos sistematicos foram usados para a busca de evidéncias.
A “clareza da apresentacao” é em relacao a linguagem, estrutura e ao formato da
diretriz. J& o dominio “aplicabilidade” avalia as questdes que sdo pertinentes a
implementacéo da diretriz, considerando as barreiras organizacionais e 0S recursos
relacionados a sua utilizacdo. A “independéncia editorial” considera os conflitos de

interesse na formulacéo das recomendacdes.

Fonte: Avaliacdo de Tecnologias de Saude & Politicas Informadas por Evidéncias, 2017
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Tabela 5. Classificagdo do grau de recomendacao e dos niveis de evidéncia - Centre
for Evidence-Based Medicine, Oxford

Tratamento, Prevencao

Progndstico
e Etiologia

Revisao sistematica de

Ensaio clinico individual

Revisfes sistematicas
de estudos de coorte
com homogeneidade ou
que seja incluido
resultados comparaveis
e validados em
diferentes populacdes

ensaios clinicos
controlados e
randomizados

Estudos de coorte
individuais com um
seguimento maior de
80% de coorte e
validados em apenas
uma populacéo

com nivel de confianga
estreito

Resultado a partir de
sua efetividade e néo de
sua eficacia
demonstrada por meio
de um estudo de coorte

Eficiéncia demostrada
pela pratica clinica

Grau de Nivel de
Recomendacdo Evidéncia
1A
1B
A
1C
2A
2B
B
2C
3A

Revisao sistematica de
estudo de coorte
retrospectiva ou de
grupos controle nao
tratados em um ensaio
clinico com
homogeneidade

Revisao sistematica de
estudo de coorte com
homogeneidade

Estudo de coorte
retrospectivo e o
seguimento de controle
nao tratados em um
ensaio clinico

Estudo de coorte
individual com
seguimento inferior a
80% (incluindo ensaios
clinicos de baixa
qualidade)

Observacao de

Observacao de
evolucdes clinicas

resultados terapéuticos

Revisao sistematica e
estudos de casos
controle com
homogeneidade
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B 3B Estudos individuais de -
caso-controle

C 4 Relato de casos, Relatos de casos e
estudos de coorte e de estudos de coorte de
caso-controle de baixa prognostico de baixa

qualidade qualidade

D 5 Opinido de especialistas Opinido de especialistas

Fonte: Manterola D Carlos et al., 2009

Tabela 6. Classificacdo dos niveis de evidéncia - Grading Recommendations
Assessment, Developmentand Evaluation system (GRADE)

Nivel de evidéncia Significado Fonte dos Resultados

A Alta Ensaios clinicos randomizados e
estudos observacionais bem
conduzidos nos quais os efeitos
nao podem ser justificados por
potenciais vieses

B Moderada Ensaios clinicos randomizados
com problemas na forma como
foram conduzidos e estudos
observacionais que apresentam
beneficio forte, com delineamento
sem vieses

C Baixa Ensaios clinicos randomizados
gue apresentam desfecho
substituto e outras limitacdes
significativas, estudos
observacionais (estudos de coorte
e caso-controle), relato de casos e
série de casos

Fonte: Diretrizes metodoldgicas: Sistema GRADE- Manual de graduacao da qualidade da evidéncia e
forca de recomendagéo para tomada de decisdo em saude / Ministério da Saude, 2014

De acordo com o grau de recomendacdo pelo método Grading
Recommendations Assessment, Developmentand Evaluation system (GRADE), o
grau 1 significa uma recomendacéo forte para a intervencao, ja o 2 é uma indicagao
fraca para o tratamento.

Fonte: Diretrizes metodoldgicas: Sistema GRADE- Manual de graduacao da qualidade da evidéncia e
forca de recomendagéo para tomada de decisdo em saude / Ministério da Saude, 2014
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Tabela 7. Classificagdo dos niveis de evidéncia - Scottish Intercollegiate Guidelines
Network (SIGN)

Nivel de Evidéncia

Interpretacao
1++

Meta-andlise de alta qualidade, revisdo
sistematica de ensaio clinico ou ensaio clinico de
alta qualidade com minimo risco de viés

1+ Meta-analise bem realizada, revisao sistematica

de ensaio clinico ou ensaio clinico bem realizado
com pouco risco de viés

Meta-analise, revisao sistematica de ensaio clinico
ou ensaio clinico com alto risco de viés

2++ Revisado sistematica de alta qualidade de estudos

de coorte ou de caso- controle. Estudos de coorte
ou de caso-controle com risco muito baixo de viés
e com alta probabilidade de estabelecer uma
relacéo causal.

2+ Estudos de coorte ou de caso-controle bem

realizado com baixo risco de viés e com uma
moderada probabilidade de estabelecer uma
relacdo causal

Estudos de coorte ou de caso-controle com alto
risco de viés e risco significativo de que a relagéo
nao seja causal

3 Estudos ndo analiticos

4 Opinido de especialistas

Fonte: Manterola D Carlos et al., 2009

Tabela 8. Classificacdo dos niveis de evidéncia - Sistema Unificado de Gradacion de
la Evidencia

Nivel de Evidéncia

Critério
A 1 Vérios ensaios aleatorizados com p < 0,01 com
meta-analise.
2

Vérios ensaios aleatorizados com p < 0,01 sem
meta-analise
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A 3 Apenas um método clinico aleatorizado com p < 0,01

B 1 Estudos observacionais comparativos com diferencas
estatisticas

2 Estudos observacionais ndo comparativos
3 Relato de caso

C 1 Uma meta-andlise sem diferencas significativas
2 Numero de estudos insuficiente para uma meta-

analise, ensaios clinicos aleatorizados com
diferengas significativas, ensaios clinicos
aleatorizados com resultados inconsistentes

3 N&o ha estudos disponiveis ou a literatura disponivel
nao é util

D N&o ha estudos disponiveis ou a literatura disponivel
nao é util

Fonte: Angel Garcia D et al., 2016

Tabela 9. Grau de recomendacéao do Sistema Unificado de Gradacion de La Evidencia

Grau de Recomendacéao Interpretacéao
Tipo A Sugere-se aplicar o tratamento nos casos
(deve ser feito) elegiveis. Os beneficios sdo maiores que

0s possiveis efeitos adversos.

Tipo B Sugere-se aplicar o tratamento. Os
(pode ser feito) beneficios sdo maiores que 0s possiveis
efeitos adversos.

Tipo C N&o existe recomendacao contra o
tratamento. Os beneficios e os efeitos

adversos estao em equilibrio. N&ao é
recomendado na pratica clinica diaria.

Tipo D A recomendacédo é contra o tratamento.
A evidéncia sugere que os efeitos
adversos sao superiores aos beneficios.

Tipo | A evidéncia é fraca ou insuficiente para
optar a favor ou contra.

Fonte: Angel Garcia D et al., 2016
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Anexo 2: Normas da Revista

Instrugdes aos Autores

Escopo e politica

A Revista Brasileira de Reumatologia (RBR) publica artigos sobre temas
reumatoldgicos e correlatos, apds andlise por seu Conselho Editorial. A RBR é
catalogada no Web of Science, PUBMED/MEDLINE, Lilacs (Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude), Scopus, Index Copernicus e Scielo

(Scientific Electronic Library Online).

Ao submeter 0 manuscrito, os autores assumem a responsabilidade de o trabalho
nao ter sido previamente publicado nem estar sendo analisado por outra revista.
Os manuscritos devem ser inéditos, ter sido objeto de analise e com anuéncia de

todos os autores.

Artigos aceitos para publicacdo passam a ser propriedade da revista.

A abreviatura de seu titulo € Rev Bras Reumatol, que deve ser usada em

bibliografias, notas de rodapé e em referéncias bibliograficas.

N&o ha taxas para submisséo e avaliacao de artigos.

A Revista adota o sistema iThenticate para todos os manuscritos submetidos; na
identificacéo de alto indice de pareamento os arquivos sdo submetidos a avaliacao

pelos editores.
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Os manuscritos serao avaliados inicialmente por editor-chefe e/ou editor associado,
e se considerado em conformidade com formato e escopo da Revista, seguirdo
para avaliacdo por no minimo dois revisores com conhecimento cientifico na area
de pesquisa, de procedéncia nacional ou estrangeira. Apos as devidas correcdes
e possiveis sugestbes, 0 manuscrito receberd os pareceres favoraveis ou
desfavoraveis dos revisores, que subsidiardo a subsequente reavaliacdo e
recomendacao de aceite ou rejeicao pelo editor associado. As decisdes finais serdo

de responsabilidade do editor-chefe”.

Forma e preparacdo de manuscritos

A Revista Brasileira de Reumatologia, 6rgéo oficial da Sociedade Brasileira de
Reumatologia, foi fundada em 1957 e é publicada bimestralmente. A revista publica
artigos originais, artigos de revisdo, comunicacoes breves, relatos de casos e cartas

aos editores.

O manuscrito deve ser submetido online através do site:

https://www.evise.com/profile/#/BJR/login

Secretaria Editorial RBR

Revista Brasileira de Reumatologia Av. Brigadeiro Luiz Antonio, 2.466 — conjs. 93-
94 CEP: 01402-000 — S&o Paulo — SP — Brasil Tel./fax: (11) 3289-7165 e-mail:

rbreumatol@terra.com.br.

APRESENTACAO DO MANUSCRITO
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https://www.evise.com/profile/#/BJR/login

O manuscrito pode ser submetido em portugués ou inglés, em espaco duplo, com
margens de 2,5 cm. No texto ndo devem ser empregadas abreviaturas nao
convencionais, girias (jargdes) médicas ou redacao tipo telegréfica. A citacdo de
medicamentos e produtos farmacéuticos deve ser feita utilizando-se apenas a

nomenclatura farmacolégica, sem mencédo do nome comercial.

ESTRUTURA DO MANUSCRITO

Manuscript*, Title Page*, Cover Letter e Author Agreement* devem ser enviados
em arquivos individuais. Tabelas e figuras devem ser numeradas conforme citadas
no texto e enviadas em arquivos separados, com titulos e legendas

correspondentes. (*arquivos obrigatorios)

Pagina do titulo

Deve conter: a) titulo do artigo; b) nome completo dos autores e sua titulacdo mais
importante; c) departamento(s) e instituicdo(des) onde se originou o trabalho; d)
nome, endereco completo e e-mail valido do autor responsavel para
correspondéncia; e) conflito de interesse e agéncias financiadoras relevantes; f)

titulo resumido com no méaximo 60 caracteres.

Author Agreement

E o documento no qual os autores declaram a originalidade do manuscrito, além de
aprovarem o artigo objeto da submisséo, a autoria e a ordem da lista de autores.

Deve ser assinado por todos os autores. A seguir é apresentado um modelo.

Caro Editor,
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Os autores, abaixo assinados, declaram que este manuscrito é original, ndo foi

publicado antes e ndo se encontra submetido para qualquer outra publicacéo.

Gostariamos de pedir a atencdo do Editor para a presente publicagcdo de nos
autores, referente a aspectos do presente manuscrito submetido. Confirmamos que
o manuscrito foi lido e aprovado por todos o0s autores signatarios e que ndo ha
nenhum outro autor a fazer parte senédo os listados. Confirmamos também que a

ordem dos autores listada no manuscrito foi aprovada por todos.

Entendemos que o Autor para Correspondéncia serd o uUnico contato para o
processo editorial. Ele sera o unico responsavel pela comunicagédo com os demais
autores acerca do progresso da submisséo, da revisdo do manuscrito e de sua

aprovacao final.

(Assinatura de todos os autores)

Artigo Original

Deve conter: pagina do titulo, pagina de resumo com palavras-chave, introducao,
material e métodos ou pacientes e métodos, resultados e discusséao,
agradecimentos, referéncias, tabelas, figuras e legendas das figuras. Nao deve
exceder 5.000 palavras, incluindo-se as referéncias e excluindo-se a pagina do
titulo, resumo, tabelas e legendas. Pode exibir até seis figuras ou tabelas e até 50

referéncias.

Pagina de resumo
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Deve conter: a) objetivo, métodos, resultados e conclusdes, ndo excedendo 250

palavras; b) trés a cinco palavras-chave.

Introducéo

A finalidade dessa secao é definir o propdsito e as razbes para a realizacdo do

trabalho. Ndo se recomenda extensa revisao da literatura.

Pacientes e métodos ou Material e métodos

Deve incluir informacgdes suficientes que permitam a reproducdo do trabalho e,
quando pertinente, a aprovacdo pelo Comité de Etica institucional. Os métodos

empregados na analise estatistica devem sempre ser citados.

Resultados

Devem ser claros e concisos. Tabelas e graficos ndo devem duplicar informacdes.

Discussao

Deve ser concisa, interpretando os resultados no contexto da literatura atual. E

conveniente ndo ultrapassar a metade do numero de paginas do trabalho completo.

Agradecimentos

Apenas as pessoas gue contribuiram, por exemplo, com técnicas, discusséo e envio

de pacientes. Auxilio financeiro deve ser referido na pagina do titulo.

Referéncias
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Devem ser citadas no texto em algarismos arabicos, sobrescritos e depois da
pontuacdo, sem parénteses ou colchetes. A numeragao deve ser sequencial, de
acordo com a ordem de citacao no texto. Nas referéncias com mais de seis autores,
devem ser citados os seis primeiros, seguidos pela expresséo et al. Sugere-se a
utilizagdo dos programas Reference Manager ou Endnote, seguindo-se o estilo
Vancouver. Exemplos de referéncia para diferentes formatos séo apresentados a
seguir. Os autores devem consultar o NLM’s Citing Medicine para mais informagdes

sobre os formatos das referéncias.

Artigo de revista

1. Rivero MG, Salvatore AJ, Gomez-Puerta JA, Mascaro JM, Jr., Canete JD, Munoz-
Gomez J et al. Accelerated nodulosis during methotrexate therapy in a patient with
systemic lupus erythematosus and Jaccoud’s arthropathy. Rheumatology (Oxford)

2004; 43(12):1587-8.

Artigo extraido de endereco eletrénico

2. Cardozo JB, Andrade DMS, Santiago MB. The use of bisphosphonate in the
treatment of avascular necrosis: a systematic review. Clin Rheumatol 2008.
Available

from: http://www.springerlink.com.w10069.dotlib.com.br/content/|054i3332041225/f

ulltext. pdf. [Accessed in February 24, 2008].

Livro
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http://www.springerlink.com.w10069.dotlib.com.br/content/l05j4j3332041225/fulltext.%20pdf

3. Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA. Medical microbiology. 4th

ed. St. Louis: Mosby; 2002.

Tabelas e Figuras

Cada tabela ou figura devera ser numerada em algarismo arabico e enviada em
arquivo separado (.jpg, .tif, .png, .xIs, .doc) com 300 dpi no minimo. Titulo e legenda
devem estar no mesmo arquivo da figura ou tabela a que se referem. Tabelas e
ilustracbes devem ser autoexplicativas, com informagfes suficientes para sua
compreensao sem que se tenha de recorrer ao trabalho. Fotomicrografias devem

incluir a escala apropriada.

Artigo de Reviséo

Revisdes, preferencialmente sistematicas, podem ser submetidas a RBR, devendo
abordar com profundidade um tema de interesse para o reumatologista. Nao
apresentam estruturacdo padronizada, prescindindo de introducdo ou discussao.
Devem apresentar resumo sem subdivisfes, com trés a cinco palavras-chave, e ndo
devem exceder 6.000 palavras, incluindo-se as referéncias e excluindo-se a pagina
do titulo, resumo, tabelas e legendas. Podem exibir até cinco figuras ou tabelas e

até 70 referéncias.

Relato de Caso

Deve incluir resumo e palavras-chave, sem necessidade de subdivisdes. O texto,
porém, apresenta as seguintes sec¢des: introducdo, que deve ser concisa; relato de
caso, contendo a descricdo e a evolucdo do quadro clinico, exames laboratoriais,

ilustracdes e tabelas (que substituem as secdes material e métodos e resultados);
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e discussao. Deve conter no maximo seis autores, e ndo deve exceder 1.500

palavras, incluindo-se as referéncias e excluindo-se a pagina do titulo, resumo,

tabelas e legendas. Pode exibir até duas figuras ou tabelas e até 15 referéncias.

Comunicacéao breve

Aborda um ponto ou detalhe especifico de um tema. Deve incluir resumo com no

maximo 250 palavras, e trés a cinco palavras-chave. O texto ndo necessita

subdivisdes, deve ter até 2.500 palavras incluindo-se as referéncias e excluindo-se

a pagina do titulo, resumo, tabelas e legendas. Pode exibir até trés figuras ou

tabelas e até 25 referéncias.

Regras para aplicar tempos verbais apropriados de acordo com o contexto ou

secao

Contexto ou sec¢éo
Resumo

Introducéao

Métodos, materiais e resultados

Discussao/Concluséao

Tempo verbal apropriado
Passado

Presente, quando se referir a fatos
estabelecidos e conhecimento
prévio

Passado

Combinado de passado (quando
se referir a resultados obtidos no
trabalho) e presente (quando se
referir a fatos estabelecidos e

conhecimento prévio); as vezes
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Atribuicoes

Descricao de Tabelas e Figuras

Conhecimento estabelecido

resultados prévios

pode ser utilizado o futuro
(especialmente quando se referir a
perspectivas de trabalhos a serem
realizados)

Passado Ex.: Andrade et
al. relataram...

Presente

e Presente

Regras gerais para se obter uma boa escrita em um artigo cientifico:

1. Prefira a voz ativa

2. As sentencas devem ser curtas, claras e objetivas

3. A unidade de medida deve ser abreviada quando empregada com valores

numericos (p. ex., 1 mg), mas escrita por extenso quando separada de valor

numeérico. Utilize o Sistema Internacional de Unidades (Sl units) para definir

as unidades de medida. Lembre-se de deixar um espaco entre o nimero e a

unidade (p. ex., 10 mg/dL), exceto quando for porcentagem, que deve estar

junto (p. ex., 70%). O plural das unidades de medida é a mesma forma do

singular (p. ex., 1 mL, 20 mL; 1 h, 10 h). Quando iniciarem a frase, 0s nUmeros

devem estar por extenso, e ndo em algarismo arabico

4. Defina a abreviacdo na primeira vez que aparecer no texto principal. Apés a

definicdo, use sempre a abreviacao em vez da forma por extenso. Evite o uso

de abreviagfes no titulo e no resumo
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5. Ao escrever em inglés, néo utilize contragdes (p. ex., prefira does not em vez

de doesn't)

Livro recomendado: Rogers SM. Mastering scientific and medical writing: a self-help

guide. Berlin: Springer; 2007.

Consideracgdes éticas e legais

A RBR segue as normas do Uniform Requirements for
Manuscripts (URM) Submitted to Biomedical Journals desenvolvidas pelo The

International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE) - fevereiro de 2006.

Conflito de interesse

A confianca publica no processo de reviséo por pares e a credibilidade dos artigos
publicados dependem, em parte, de como o conflito de interesse € administrado
durante a redacéo, a revisao por pares e a decisdo editorial. O conflito de interesse
existe quando um autor (ou instituicdo do autor), revisor ou editor tem relacdes
financeiras ou pessoais que influenciem de forma inadequada (viés) suas acfes
(tais relacbes sdo também conhecidas como duplo compromisso, interesses
conflitantes ou fidelidades conflitantes). Essas relacdes variam entre aquelas com
potencial insignificante até as com grande potencial para influenciar o julgamento, e
nem todas as relacdes representam verdadeiro conflito de interesse. O potencial
conflito de interesse pode existir dependendo se o individuo acredita ou ndo que a
relacdo afete seu julgamento cientifico. Relacdes financeiras (tais como emprego,
consultorias, posse de acoes, testemunho de especialista pago) sao os conflitos de

interesse mais facilmente identificAveis e 0s mais suscetiveis de minar a
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credibilidade da revista, dos autores e da prépria ciéncia. No entanto, podem ocorrer
conflitos por outras razdes, tais como relacdes pessoais, competicdo académica e

paixao intelectual.

Consentimento informado

BN

Os pacientes tém o direito a privacidade, que ndo deve ser infringida sem o
consentimento informado. A identificacdo de informacdes, incluindo os nomes dos
pacientes, iniciais ou numeros no hospital, ndo devem ser publicadas em
descricOes, fotografias e genealogias, a menos que a informacao seja essencial
para os propositos cientificos e o paciente (ou responsavel) dé o consentimento livre
e esclarecido para a publicacdo. O consentimento informado para este propdsito
requer que o manuscrito a ser publicado seja mostrado ao paciente. Os autores
devem identificar os individuos que prestam assisténcia a escrever e divulgar a fonte
de financiamento para essa assisténcia. Detalhes identificadores devem ser
omitidos se ndo sdo essenciais. O anonimato completo é dificil de se conseguir; no
entanto, no caso de qualquer davida, o consentimento deve ser obtido. Por exemplo,
mascarar a regiao ocular em fotografias de pacientes € uma protecdo de anonimato
inadequada. Se as caracteristicas de identificacdo sdo alteradas para proteger o
anonimato, como na linhagem genética, os autores devem garantir que as
alteracdes nao distorcam o significado cientifico. Quando o consentimento

informado foi obtido, ele deve ser indicado no artigo publicado.

Principios éticos

Ao relatar experimentos em seres humanos, 0os autores devem indicar se 0s

procedimentos seguidos estiveram de acordo com os padrbes éticos do comité
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responsavel por experimentacdo humana (institucional e nacional) e com a
Declaracao de Helsinki de 1975, revisado em 2000. Se houver divida se a pesquisa
foi realizada em conformidade com a Declaragdo de Helsinki, os autores devem
explicar a razdo para sua abordagem e demonstrar que o corpo de revisao
institucional aprovou explicitamente os aspectos duvidosos do estudo. Ao relatar
experimentos com animais, o0s autores devem indicar se as orientagdes
institucionais e nacionais para o cuidado e a utilizacdo de animais de laboratério

foram seguidas.

Registro de ensaios clinicos

Os ensaios clinicos devem ser registrados segundo recomendacdo da OMS

em www.who.int/ictrp/en/. A definicAo de ensaios clinicos incluem ensaios

preliminares (fase I): um estudo prospectivo com o recrutamento de individuos
submetidos a qualquer intervencdo relacionada a saude (medicamentos,
procedimentos cirargicos, aparelhos, terapias comportamentais, regime alimentar,
mudancas nos cuidados de saude) para avaliar os efeitos em desfechos clinicos
(qualquer parametro biomédico e de saude, inclusive medidas farmacocinéticas e
reacdes adversas). A RBR tem o direito de n&o publicar trabalhos que ndo cumpram

estas e outras normas legais e éticas explicitadas nas diretrizes internacionais.

Financiamento e apoio

Os autores devem, também, informar se receberam financiamento ou apoio de
instituicdbes como CNPqg, CAPES, Fundos Remanescentes da SBR, instituicoes

universitarias, laboratérios etc.
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Secretaria Editorial RBR

Revista Brasileira de Reumatologia

Av. Brigadeiro Luiz Antonio, 2.466 - conjs. 93-94
CEP: 01402-000 - Sao Paulo - SP - Brasil
Tel./fax: (11) 3289-7165

e-mail: rbreumatol@terra.com.br

Envio de manuscritos

O manuscrito deve ser submetido online através

do site: https://www.evise.com/profile/#/BJR/login
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