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RESUMO

Contexto: O horménio do crescimento recombinante humano (rhGH) tem sido considerado como opcéo terapéutica em diversas situagdes
clinicas. Objetivo: Avaliar evidéncias de revisdes sisteméticas (RS) Cochrane sobre eficacia e seguranga do rhGH em diversos contextos. Méto-
dos: Revisdo de revisdes sisteméticas (RS) Cochrane com descri¢do qualitativa dos resultados. A busca foi realizada na Biblioteca Cochrane; trés
pesquisadores avaliaram as revisdes quanto aos critérios de inclusdo. Resultados: Foram encontradas oito revisdes sisteméticas que preenche-
ram os critérios de selegdo e concluiram que o uso do rhGH parece ter algum beneficio: (a) na doenca renal crénica em criangas (aumento da
velocidade de crescimento); (b) na fibrose cistica (melhora altura, peso e ganho de massa magra); (c) para queimaduras extensas (cicatrizagdo
mais répida da ferida e da area doadora); (d) na sindrome de Turner (aumento da estatura final); (e) na baixa estatura idiopatica (aumento da
estatura final); (f) na fertilizacdo in vitro (aumento das taxas de gravidez e de nascidos vivos). Ndo ha evidéncias de beneficios do uso de rhGH
na sindrome do intestino curto e na hipofosfatemia ligada ao X. Concluséo: As RSs sugerem que ha beneficios no uso de rhGH em pacientes
com sindrome de Turner, baixa estatura idiopatica, doenga renal crénica em criangas, fibrose cistica, queimaduras extensas, e durante procedi-
mentos de fertilizagdo in vitro. Porém, para a maioria dos desfechos avaliados nessas situagdes clinicas, a qualidade das evidéncias é moderada
a muito baixa, confirmando a necessidade de melhores estudos para recomendagao dessas intervengdes na prética clinica.

PALAVRAS-CHAVE: Revisao, horménio do crescimento, endocrinologia, medicina baseada em evidéncias, préatica clinica baseada em evidéncias

|NTRODU§AO por meio de substéncias intermedidrias, sendo as principais as
somatomedinas/fatores de crescimento semelhantes a insuli-

O horménio de crescimento (GH) é produzido e secretado na (IGFs), responséveis também pelo seu feedback negativo.'
pela hipdfise anterior, que o libera de forma pulsatil ao longo Inicialmente o uso de GH era restrito para situacdes nas
do dia. £ um importante mediador do crescimento e das fun- quais havia deficiéncia, congénita ou adquirida, deste hormo-
¢des metabdlicas do organismo. Suas fungdes sdo exercidas nio no organismo.” A partir de 1985, com a produgéo da forma
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recombinante, o0 GH passou a ser usado como opgéo terapéu-
tica também para outras condi¢des, como sindrome de Prader
Willi, baixa estatura idiopética e sindrome de Turner.?

Atualmente, o GH também ¢ usado na prética clinica
como indutor de crescimento em criangas pré-puiberes porta-
doras de condi¢des como fibrose cistica’ e doenca renal cré-
nica;®” seus potenciais beneficios também foram abordados
no contexto da sindrome do intestino curto,*’ da fertilizacdo
in vitro" e do tratamento de queimaduras.'*

Assim, ao longo dos anos, a literatura sobre as diversas
indicagbes terapéuticas (regulamentadas ou off-label) tem
se ampliado consideravelmente. Em uma busca rdpida no
MEDLINE (via PubMed) usando o termo Mesh “growth hor-
mone” e aplicando um filtro para ensaios clinicos, encontra-
mos, nos ultimos 20 anos, uma média anual de 136 (96-158)
publicacdes. A grande quantidade de estudos primdrios e se-
cundarios existentes e a variedade e relevancia das condigées
clinicas tratadas com o uso do GH justificam estudos como
esta revisdo de revisdes sistematicas.

OBJETIVOS

Buscar e apresentar as evidéncias de revisoes sistemadticas
(RS) Cochrane sobre efetividade e seguranca do horménio de
crescimento em diferentes situacdes clinicas.

METODOS

Desenho e local do estudo

Revisdo de revisdes sistemdticas (RSs) Cochrane reali-
zada na Disciplina de Medicina Baseada em Evidéncias,
Escola Paulista de Medicina (EPM), Universidade Federal de
Sao Paulo (Unifesp).

Critérios para incluir revisdes

« Tipos de estudos
Foi incluida a versdo mais recente de cada RSs Cochrane.
Nédo houve limitacdo quanto & data de publicacdo.
Protocolos de revisoes sistematicas néo foram incluidos.

« Tipos de participantes
Néo houve limitagédo quanto ao diagndstico nem idade do
paciente. Foram incluidos pacientes com qualquer situa-
¢éo clinica.

o Tipos de intervencoes
Estudos sobre hormonio de crescimento foram incluidos,
independentemente de esquema de uso, dosagem ou du-
ragdo do tratamento.

« Tipos de desfechos
Qualquer desfecho clinico, psicossocial ou laboratorial
avaliado pelas RSs incluidas, foi considerado.
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Busca por estudos

Em 20 de abril de 2017, foi conduzida uma busca por estudos
na Cochrane Database of Systematic Reviews (CDSR), via Wiley.
A estratégia de busca utilizada estd apresentada na Tabela 1.

Selecdo dos estudos

Trés pesquisadores (LE, RLP, TH) selecionaram e avalia-
ram as RSs quanto a sua adequagéo aos critérios de inclusédo
desta overview. Discordincias foram resolvidas por um quar-
to pesquisador (RR).

Apresentacao dos resultados
Os resultados extraidos das RSs incluidas foram sumariza-
dos e apresentados narrativamente (sintese qualitativa).

RESULTADOS

Resultados da busca
A busca inicial resultou em 103 RSs Cochrane, das quais
oito preencheram os critérios de elegibilidade.’**

Resultados dos estudos incluidos

Entre as oito RSs incluidas, cinco avaliaram o uso do GH
apenas em criangas/adolescentes™'*%1"19 e duas, apenas em
adultos;"** um estudo avaliou o uso de GH nessas duas subpo-
pulagdes.”® Quanto ao esquema e dose, seis RSs consideraram o
uso do GH isoladamente'*'*'*!° e duas consideraram tanto o uso
isolado quanto combinado a outro tratamento."*® Quanto a si-
tuacdo clinica, uma RS avaliou o uso do GH para doengas intesti-
nais,” uma para doengas renais," uma para fibrose cistica,'® uma
para tratamento de queimaduras,' duas para doencas genéticas
(hipofosfatemia ligada ao X e sindrome de Turner)'""* e uma para
fertilizacio in vitro (FIV).15 As oito revisdes incluiram exclusiva-
mente ensaios clinicos randomizados (ECRs).

A seguir, sdo descritos os detalhes de cada revisao inclui-
da. A Tabela 2'**! apresenta as principais caracterfsticas, re-
sultados e qualidade das evidéncias obtidas pelas revisdes.

Baixa estatura idiopatica em criancas e adolescentes
A baixa estatura idiopética (BEI) acomete criangas que

néo apresentam deficiéncia de GH ou outras causas identi-

ficaveis de baixa estatura, que nasceram com peso e estatura

Tabela 1. Estratégia de busca para a Biblioteca Cochrane

#1 MeSH descriptor: [Growth Hormone] explode all trees

#2 (Growth Hormone, Recombinant) OR (Recombinant
Growth Hormones) or (Growth Hormones, Recombinant)
or (Recombinant Growth Hormone)

#3 #2 OR #1

Filter: in Cochrane Reviews
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apropriadas para a idade gestacional, mas que tém estatura
abaixo do percentil 3 para a idade. Essa RS* avaliou os efeitos
do GH recombinante (rhGH) nessas criangas. Foram inclui-
dos nove ECRs (niimero total de participantes néo relatado)
que compararam o uso de thGH por no minimo seis meses

com placebo, nenhum tratamento ou doses diferentes de

rhGH. Os seguintes resultados foram encontrados:

« Estatura final: meninas que receberam rhGH eram 7,5 cm
mais altas que o grupo controle, considerando a estatura
préxima da final (grupo GH: 155.3 cm % 6.4; grupo controle:

Tabela 2. Principais caracteristicas, resultados e qualidade das evidéncias de cada revisdo incluida

Situagdo clinica

Baixa estatura
idiopatica'

Comparacgoes

rhGH 0,59 - 0,81 Ul/kg/semana versus placebo/
auséncia de tratamento

rhGH 15 - 30 Ul/m2/semana versus
auséncia de tratamento

rhGH 0,6 Ul/kg/semana versus 1,2 Ul/kg/
semana versus placebo

rhGH 20 Ul/m2?/semana versus 40 Ul/m2?/semana
rhGH 1,5 ou 3,0 Ul/m?/dia/3 meses + descanso
de 3 meses + rhGH 1,5 ou 3,0 Ul/m?/dia/3

meses + descanso de 3 meses + 6,0 Ul/m?/dia
até 2 anos versus auséncia de tratamento

Resultados

rhGH parece aumentar a
estatura final

N3o foi relatada superioridade
de doses

Nivel de evidéncia
(GRADEY)

Nao avaliado

Doenca renal

rhGH 28 Ul/m?/semana versus placebo

rhGH parece aumentar a velocidade
de crescimento em seis meses e um
ano, no entanto, duracado do estudo
foi insuficiente para determinar
resultados em altura final.

crénica em hGH 28 Ul/m?/ 14U1/m?/ Baixo a moderado
criancas' r me/semana versus mr/semana Dose 28 Ul parece ser mais efetiva que
dose de 14Ul, no entanto, duracao do
estudo foi insuficiente para determinar
resultados em altura final
Fertilizacdo rhGH 4 - 24 Ul/dia versus placebo O uso de rhGH Ie\{ou a aumento da _ .
L s . . taxa de nascidos vivos e da taxa de Né&o avaliado
In vitro rhGH 12 Ul/dia versus 4,0 Ul/dia

gravidez.

Fibrose cistica'®

rhGH 0,77 - 1,0 Ul/kg/semana versus
auséncia de tratamento

rhGH 0,21 Ul/kg/dia versus rhGH 0,11 Ul/kg/
dia versus placebo

Em todas as comparagdes, houve
aumento de crescimento em todos os
grupos usando rhGH.

rhGH parece ser efetivo em melhorar
altura, peso e ganho de massa magra

Nao avaliado

Hipofosfatemia
ligada ao X"

rhGH 0,08 mg/kg/dia versus placebo

O uso de rhGH levou a melhora do
Z-score em relagdo a altura

Houve aumento transitdrio do fosfato
sérico

Nao avaliado

Queimaduras
extensas'®

rhGH 0,135 - 0,54 Ul/kg/dia versus placebo

rhGH 0,1 mg/kg/dia versus rhGH 0,2 mg/kg/dia
versus placebo

rhGH 0,2 Ul/kg/dia + glutamina versus
glutamina versus placebo

rhGH 0,1 mg/kg/dia versus oxandralona 20 mg

rhGH parece acelerar a cicatrizagéo
da ferida e de areas doadoras

rhGH parece aumentar a incidéncia
de hiperglicemia em adultos

Baixo

Sindrome de
Turner"

rhGH 0,3 - 0,375 mg/kg/semana versus
placebo/nenhum tratamento

rhGH parece aumentar a velocidade
de crescimento apds um e dois anos

Nao avaliado

Sindrome do
intestino curto®

rhGH 0,024 - 0,05 mg/kg/dia versus placebo

rhGH 0,1 mg/kg/dia + glutamina placebo
versus rhGH 0,1 mg/kg/dia + glutamina versus
glutamina + GH placebo

rhGH 0,14 mg/kg/dia + glutamina versus placebo

rhGH parece aumentar peso corporal,
absor¢do energética e massa magra
no curto prazo

Nao avaliado

ATSC = éarea total da superficie corporal; DMO = densidade mineral éssea; rhGH = horménio do crescimento humano recombinante. *GRADE (Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation)?' é uma ferramenta que visa a criacdo de um sistema universal, transparente e sensivel para graduar
a qualidade das evidéncias e a forca das recomendacdes. A qualidade da evidéncia é classificada em quatro niveis: alto (forte confianca de que o verdadeiro efeito
esteja proximo daquele estimado), moderado (hé confianca moderada no efeito estimado), baixo (a confianca no efeito é baixa) e muito baixo (a confianca na
estimativo de efeito é muito limitada; hd importante grau de incerteza nos achados).
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147.8 cm * 2.6; um ECR; numero de participantes néo rela-
tado; P = 0.003).

« Escore do desvio padrdo da estatura adulta: criancas tra-
tadas com GH eram 3,7 cm mais altas do que as tratadas
com placebo, considerando o escore de desvio padrdo da
estatura adulta (intervalo de confianca de 95% [IC 95%]:
0,03 a 1,10; P < 0,04; um ECR).

+ Qualidade de vida: sem diferenca entre os grupos de rhGH
e controle.

« Adaptagéo psicoldgica e auto percepgio: baixa estatura
idiopatica ndo foi associada a problemas de adaptacdo
psicoldgica

« Eventos adversos: ndo foram observados eventos adversos
graves decorrentes do tratamento.

Os autores concluiram que a terapia com rhGH propor-
ciona aumento da estatura em criangas com BEL porém,
esse aumento é pequeno (com relevincia clinica questiona-
vel), e mesmo as criangas com BEI tratadas com rhGH ain-
da sdo consideravelmente menores do que individuos sem
BEI da mesma idade, colocando em duvida a relagdo cus-
to/beneficio da intervencéo. Para informacdes adicionais,
acesse o artigo original em http://onlinelibrary.wiley.com/
doi/10.1002/14651858.CD004440.pub2/full.

Doenca renal crénica em criancas
O retardo no crescimento é uma complicacdo comum da

doenca renal cronica (DRC) em criancas. Essa revisdo'* ava-
liou os efeitos do rhGH em criangas com DRC e incluiu 16
ECRs (809 participantes, com até 18 anos de idade e com DRC
dialitica, ndo-dialitica ou pds-transplante). Os ECRs, de mo-
derada qualidade metodoldgica, compararam o uso de rhGH
com placebo ou nenhum tratamento, ou comparam diferen-
tes doses de thGH. Os seguintes resultados foram observados
na comparagio rhGH de 28 Ul/m?/semana versus placebo:

« Estatura apés um ano: maior no grupo rhGH (diferen-
c¢a de desvio-padréo: 0,82; IC 95%: 0,56 a 1,07; oito ECRs,
391 participantes).

+ Velocidade de crescimento em seis meses: maior no grupo
rhGH (diferenca de média [DM]: 2,85 cm; IC 95%: 2,22 a
3,48; dois ECRs; 27 participantes).

+ Velocidade de crescimento em um ano: maior no grupo
rhGH (DM: 3,88 cm/ano; IC 95%: 3,32 a 4,44; sete ECRs;
287 participantes).

Os seguintes resultados foram observados na comparagéo
rhGH de 28 UI/m®/semana versus 14 Ul/m?*/semana:
+ Velocidade de crescimento em um ano: maior no grupo
rhGH 28 Ul/m?/semana (DM: 1,18 cm/ano; IC95%: 0,52 a
1,84; trés ECRs; 150 participantes).
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« Eventos adversos: semelhantes entre os dois grupos.

Os autores conclufram que o uso de 28/Ul/m®/semana de
GH recombinante em criancas com DRC resultou em aumento
da velocidade de crescimento de 3,88 cm/ano quando compa-
rado a auséncia de tratamento. No entanto, os estudos foram
muito curtos (um ano) para determinar se o uso continuado
de rhGH resulta em aumento da altura final. Para informacoes
adicionais, acesse o artigo original em http://onlinelibrary.
wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003264.pub3/full.

Fertilizacdo in vitro

A reviséo® avaliou a eficacia do thGH adjuvante em proto-
colos de fertilizacéo in vitro. Foram incluidos 10 ECRs (440 ca-
sais). O uso de rhGH levou a aumento estatisticamente sig-
nificativo nas taxas de nascidos vivos (odds ratio [OR]: 5,39;
IC 95%: 1,89 a 15,35) e nas taxas de gravidez (OR: 3,28; IC 95%:
1,74 a 6.20). Esse resultado favorece o uso do GH para fertiliza-
¢éo in vitro em mulheres que nio respondem téo bem ao mé-
todo. Ainda néo foi possivel identificar se hd um subgrupo de
mulheres que se beneficiaria mais do GH adjuvante. Os autores
conclufram que os resultados da revisdo devem ser interpreta-
dos com cautela, pois hd poucos estudos incluidos e eles apre-
sentam uma amostra pequena. Por esse motivo, antes que o
rhGH adjuvante seja recomendado na fertilizagao in vitro, mais
pesquisas que definam o seu papel sdo necessarias. Para infor-
magcoOes adicionais, acesse o artigo original em: http://online-
library.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD000099.pub3/full.

Fibrose cistica em criancgas e adultos jovens

Fibrose cistica (FC) é uma condig¢éo hereditdria que afe-
ta principalmente pulmoes, trato digestivo e pancreas.
Individuos com FC frequentemente apresentam desnutri¢do
e atraso de crescimento. O objetivo da revisdo'® foi avaliar
a efetividade e a seguranca do uso de rhGH em criangas e
adultos jovens (até 25 anos) com fibrose cistica. Foram in-
cluidos quatro ECRs ou ensaios clinicos quasi-randomizados,
com risco incerto de viés (total de 161 participantes), que
+ Compararam o rhGH com placebo ou nenhum tratamento;
« Compararam doses diferentes de rhGH, ou
« Compararam diferentes duragdes de tratamento com rhGH.

Em todas as comparacdes, houve maior ganho de altura
no grupo que usou rhGH, mas os beneficios no ganho de peso
e na massa magra foram apenas observados na comparagio
de rhGH (dose padréo) versus nenhum tratamento.

Nao foram observados beneficios consistentes na fungéo
pulmonar e na qualidade de vida. Os autores concluiram que
o uso de thGH parece ser efetivo em melhorar altura, peso e
ganho de massa magra. No entanto, as evidéncias disponiveis
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até este momento ndo séo suficientemente robustas e con-
fidveis para justificar o uso rotineiro de rhGH para todas as
criancas e adultos jovens com fibrose cistica. Para informa-
¢oes adicionais, acesse o artigo original em: http://onlineli-
brary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD008901.pub3/full.

Hipofosfatemia ligada ao X em criancas

O uso de fosfato e calcitriol em criangas com hipofosfate-
mia ligada ao X pode ser efetivo no tratamento do raquitismo,
mas nem sempre eleva os niveis de fosfato circulantes de modo
significativo e ndo proporciona crescimento linear adequado.
Alguns estudos sugerem que adicionar GH recombinante ao
tratamento convencional pode melhor a velocidade de cresci-
mento, a retencdo de fosfato e a densidade mineral dssea; ou-
tros estudos sugerem que essa combinagdo poderia agravar a
desproporcionalidade preexistente da estatura dessas criancas.
O objetivo da revisdo sistematica'” foi avaliar a efetividade do
rhGH em criangas com hipofosfatemia ligada ao X. Apenas um
ECR foi encontrado (cinco participantes), e mostrou melhora do
Z-score em relagéo a estatura e aumento transitério do fosfato
sérico nas criangas que usaram rhGH. Assim, os autores con-
clufram que néo foram encontradas evidéncias que indiquem
que o uso de rhGH em criangas com hipofosfatemia ligada ao X
esteja relacionado a beneficios no crescimento longitudinal, no
metabolismo mineral, na fun¢édo endécrina e renal, na densida-
de mineral 4ssea e nas proporg¢des corpdreas. Para informagdes
adicionais, acesse o artigo original em http://onlinelibrarywiley.
com/doi/10.1002/14651858.CD004447.pub2/full.

Queimaduras extensas

Nas queimaduras com 4drea total da superficie corporal
(ATSC) maior que 40% hé frequentemente destrui¢do e dimi-
nuigéo de sintese proteica, fatores relacionados a pior evolugéo
da ferida e do sitio doador. O objetivo da revisdo® foi avaliar os
efeitos do uso de rhGH em pacientes com queimaduras. Foram
incluidos 13 ECRs que recrutaram 701 participantes com ATSC
superior a 49%. Seis ECR incluiram participantes de 1 a 18 anos
de idade e sete inclufram adultos até 65 anos de idade. ECRs
compararam rhGH com placebo e um estudo comparou rhGH
com oxandrolona. Em comparacéo ao placebo, o uso de rhGH
se associou a cicatrizagdo mais rapida da ferida (DM: 9,07 dias;
IC 95%: 4,39 a 13,76; dois ECRs) e da 4rea doadora em adultos
(DM: 3,15; IC 95%: 1,54 a 4,75). Em criangas, o tempo para cica-
trizacdo da drea doadora também foi mais rapido com o uso do
rhGH (DM:1,07 dias; IC 95%: 0,87 a 2,53; dois ECRs). Nenhum es-
tudo avaliou taxas de infecgéo da ferida. Em adultos, a incidéncia
de hiperglicemia foi maior durante o tratamento com rhGH do
que com placebo (risco relativo [RR]: 2,43; IC 95%: 1,54 a 3,85),
0 que ndo ocorreu em criangas. Os autores conclufram que o uso
de rhGH em individuos com queimaduras extensas (mais de

40% da superficie corporal) pode resultar em cura mais rapida da
ferida e das areas doadoras em criancas e adultos, havendo, con-
comitantemente, risco aumentado de hiperglicemia em adultos.
Esses resultados sdo baseados em estudos com amostras pe-
quenas e risco de viés, e requerem confirmacéo de estudos de
melhor qualidade e maior tamanho amostral. Para informacoes
adicionais, acesse o artigo original em http://onlinelibrary.wiley.
com/doi/10.1002/14651858.CD008990.pub3/full.

Sindrome de Turner
A sindrome de Turner afeta cerca de 1 em cada 1.500 a

2.500 meninas nascidas vivas, e uma de suas caracteristicas

mais prevalentes é a baixa estatura extrema. A revisdo siste-

matica' procurou avaliar os efeitos do thGH em criancas e

adolescentes com sindrome de Turner e que ainda néo alcan-

caram a estatura final. Foram incluidos quatro ECR (365 par-

ticipantes) que mostraram que o uso de rhGH, na dose de 0,3-

0,375 mg/kg/semana por um perfodo minimo de seis meses,

apresentou os seguintes resultados:

+ Velocidade de crescimento imediatamente apds o término
do tratamento (um ano): aumento de 3 cm/ano (dois ECR;
IC 95% 2 a 4; ndimero de participantes néo relatado).

- Velocidade de crescimento um ano apds o término do tra-
tamento (dois anos): aumento de 2 cm/ano (1 ECR; IC95%
1,3 a 2,3; nimero de participantes néo relatado).

« Estatura final: a diferenca média entre as estaturas finais
de mulheres tratadas e néo tratadas foi de 7 cm em um
ECR (IC 95%: 6 a 8; numero de participantes néo relatado);
porém, apesar deste aumento, a estatura final das mulhe-
res tratadas foi ainda inferior aos limites de normalidade.

Néo houve aceleracéo da maturidade esquelética, e os efeitos
adversos foram reportados de modo insuficiente. Os autores da
revisdo concluiram que estudos adicionais séo necessdrios para
que os beneficios do tratamento sejam confirmados frente a sua
longa duracéo e consideravel alto custo, e a decisdo clinica possa
ser tomada com base em melhores fundamentos. Para informa-
¢des adicionais, acesse o artigo original em http://onlinelibrary.
wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003887.pub2/full.

Sindrome do intestino curto

Existe um grande entusiasmo dos clinicos em relagdo ao
uso de GH exdgeno, associado ou nédo a glutamina, no trata-
mento da sindrome do intestino curto (SIC), com o intuito de
reduzir a dependéncia de nutri¢do parenteral. O objetivo da
revisdo® foi avaliar a eficidcia do GH, com ou sem associagdo a
glutamina, em adultos com SIC. Foram incluidos cinco ECRs
e os resultados apontam que parece haver beneficio do GH,
associado ou nédo a glutamina, para os seguintes desfechos:
+ Ganho de peso (DM: 1,66 kg; IC 95%: 0,69 - 2,63; P = 0.0008).

Diagn Tratamento. 2017;22(3):137-43.



Evidéncias de revisdes sistematicas Cochrane sobre o uso do horménio do crescimento

« Ganho de massa magra (DM: 1,93 kg; IC 95%: 0,97 a 2,90;
P =0.0001).

« Aumento da absor¢io energética (DM: 4,2 kcal; IC 95%:
0,26 2 8,58, P = 0,04)

« Aumento da absorcéo de nitrogénio (DM: 44,85 g; IC 95%:
0,20 a 9,49; P = 0.04).

« Redugéo da necessidade de nutrigdo parenteral (redugédo
do volume e do nimero de infusdes de nutri¢do) no cur-
to prazo. No entanto, somente pacientes que receberam
GH associado a glutamina mantiveram este beneficio apés
trés meses de seguimento.

Os autores concluiram que, apesar de os resultados suge-
rirem beneficio do uso de GH associado ou néo a glutamina
para pessoas com sindrome do intestino curto, esses efeitos
séo de curto prazo, retornando a valores semelhantes aos ini-
ciais apds o término da terapia. Dessa forma, os autores con-
sideraram que a evidéncia é inconclusiva para recomendar
o uso desta terapia nessa populagédo. Para informacdes adi-
cionais, acesse o artigo original em http://onlinelibrary.wiley.
com/doi/10.1002/14651858.CD006321.pub2/full.

DISCUSSAO

Esta revisdo de revisdes sistemdticas Cochrane teve como
objetivo compilar evidéncias acerca do uso de GH em qualquer
situagéo clinica. Foram incluidas apenas oito RS Cochrane.

Apesar do grande potencial do uso de GH em diversas cir-
cunstancias, as evidéncias encontradas foram insuficientes
para recomendar o uso do hormdnio na pratica. A maioria
das intervengdes mostrou melhora dos pardmetros analisa-
dos, mas todos os estudos primdrios apresentaram limita-
¢oes metodoldgicas importantes relacionadas ao tamanho
das amostras, ao tempo de intervencéo e a falta de relato de
efeitos adversos. Consequentemente, os autores das RS néo
puderam recomendar o uso rotineiro de GH para nenhuma

das condigdes analisadas. Ndo foram encontradas outras re-
visOes de revisdes sistemdticas que abordassem o uso do GH.

Foi encontrado um protocolo de uma RS Cochrane,? pu-
blicado em julho de 2016, que tem como objetivo avaliar os
riscos e beneficios do uso de GH nas diversas formas de ta-
lassemia. Apos a publicacdo do estudo final, provavelmente,
ele preencherd os critérios de inclusdo desta overview, e seus
resultados possivelmente serdo relevantes para o contexto
que foi abordado neste estudo.

As limitacoes deste estudo estdo relacionadas com a baixa
qualidade metodoldgica dos ECR considerados pelas revisdes
Cochrane incluidas, o que diminuiu a qualidade da evidén-
cia e impediu qualquer recomendagéo para a pratica. Deste
modo, apesar de potenciais beneficios encontrados em algu-
mas intervencdes, a realizacdo de ensaios clinicos bem dese-
nhados deve ser estimulada levando em consideragéo:

A grande aplicabilidade proposta para o GH;
+ O grande impacto das condigdes clinicas estudadas e
« Os possiveis efeitos adversos aos quais seu uso pode levar.

CONCLUSAO

Esta revisdo incluiu oito revises sistemdticas Cochrane,
que forneceram nenhuma evidéncia de alta qualidade para qual-
quer desfecho avaliado. O uso de GH pode aumentar a estatura
de criangas com baixa estatura idiopatica, fibrose cistica e sindro-
me de Turner; pode aumentar a velocidade de crescimento de
criangas com doenca renal cronica; pode acelerar a cura de feridas
por queimaduras; e pode ser vantajoso na fertilizagéo in vitro em
mulheres que néo respondem bem ao tratamento convencional.
Na sindrome do intestino curto, a curto prazo, o uso do GH levou
a aumento de ganho de peso e de massa magra e aumento de
absorcéo energética. Néo foi demonstrada vantagem do uso do
hormoénio na hipofosfatemia ligada ao X. Estudos primdrios com
rigorosa qualidade metodoldgica devem ser estimulados para se
avaliar melhor a efetividade e a seguranga do uso do GH.
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