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RESUMO

Contextualizagdo: A rinossinusite aguda corresponde a um processo inflamatério de elevada prevaléncia, podendo ter componente in-
feccioso ou ndo. A maioria é de causa viral, mas o quadro pode ser bacteriano, fungico, alérgico, ou causado por irritantes ambientais,
associando-se a obstrugdo das vias de drenagem dos seios paranasais. Objetivos: Este estudo avaliou a efetividade das intervencbes para
rinossinusite aguda, segundo as revisdes sistematicas da Colaboragdo Cochrane. Métodos: Trata-se de overview de revisdes sistematicas
Cochrane. Procedeu-se a busca na Cochrane Library (2021), sendo utilizado o termo MeSH “acute sinusitis”. Todos os estudos relacionados
a rinossinusite aguda foram incluidos. O desfecho primério de anélise foi a melhora clinica. Resultados: Seis estudos foram incluidos, tota-
lizando 27 ensaios clinicos randomizados (ECRs) (n = 6.443 participantes). Para a redugdo dos sintomas, a corticoterapia tépica parece ser
efetiva (evidéncia é limitada); ndo hé evidéncia para anti-histaminico, descongestionantes e lavagem nasal; corticoterapia sistémica em mo-
noterapia parece ser ineficaz (evidéncia limitada); extrato de Cyclamen europaeum nado mostrou evidéncia; Pelargonium sidoides parece ser
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efetivo (baixa qualidade da evidéncia) e antibiéticos sistémicos ndo se mostrou justificar. Discussdo: A amostragem nos estudos, em geral,
foi baixa. Ndo pdéde ser demonstrada a eficacia com alto nivel de evidéncia em nenhuma das intervengdes avaliadas. Sugere-se a realizagdo
de novos ECRs, de qualidade, seguindo-se as recomendac¢ées do CONSORT (Consolidated Standards of Reporting Trials) Statement para
melhor elucidagdo da questdo. Conclusdo: Nao ha suporte com bom nivel de evidéncia atualmente para qualquer intervengéo terapéutica
para o tratamento da rinossinusite aguda, a luz das revisGes sistematicas da Cochrane.

PALAVRAS-CHAVE: Prética clinica baseada em evidéncias, revisdo sistematica, terapéutica, tratamento farmacolégico, sinusite

CONTEXTUALIZACAO

A rinossinusite caracteriza-se por processo inflamatd-
rio da mucosa do nariz e seios paranasais. Trata-se de uma
doenga bastante prevalente, embora a obtencdo de nime-
ros absolutos seja de dificil quantificagéo, ja que a maioria
dos quadros é de origem viral e os pacientes ndo procuram
atendimento médico. Entretanto, trata-se de doenca de custo
elevado para a sociedade, tratada por otorrinolaringologistas,
pediatras, alergologistas, pneumologistas e generalistas.'

No Brasil, desde 1999, quando da publicagdo do I Consenso
Brasileiro sobre Rinossinusites, tem-se dado preferéncia & no-
menclatura “rinossinusite”, ao invés de “sinusite’, termo mais
comumente utilizado até entdo. O termo ‘rinossinusite” é
uma tendéncia mundial, devido a fisiopatologia da doenga,
mais frequentemente relacionada a processo inflamatdrio
dos seios paranasais e da mucosa nasal e ndo apenas limitado
as cavidades paranasais, como designado no termo “sinusite”.?

A rinossinusite aguda corresponde a doenga com mani-
festacdo clinica ndo superior a quatro semanas de duragéo.
Estima-se que 7,5% de todas as infec¢oes de vias aéreas su-
periores em criangas correspondam a rinossinusite aguda e,
embora a maioria seja de origem viral, o quadro pode ocorrer
por infec¢do bacteriana secundaria, infec¢do flingica, alergias
respiratdrias e contato com produtos ambientais irritantes
de mucosa nasal.!

A fisiopatologia da rinossinusite aguda envolve a ocorrén-
cia de edema de mucosa nasal com obstrucédo dos 6stios de
drenagem dos seios paranasais, mais frequentemente dos
seios paranasais anteriores, quando o meato médio obstruido
dificulta a drenagem das secrec¢des do seio etmoidal anterior,
seio maxilar e seio frontal. Por conseguinte, pode surgir obs-
trugdo nasal, drenagem anterior ou posterior de secrecdes,
dor facial, reducéo ou perda do olfato.®

O diagnédstico da rinossinusite aguda é prioritariamente
clinico e ha muita controvérsia no que tange a utilizacdo de
exames de imagem, sobretudo a radiografia simples de seios
paranasais. Embora aimagem possa demonstrar o comprome-
timento dos seios paranasais por meio de velamento, a maioria
das infecgOes de vias aéreas superiores pode correlacionar-se

também a alteragdes radioldgicas, que ndo contribuem na elu-
cidacéo do fator causal, que pode, inclusive, ser alérgico.*

A rinossinusite aguda néo tratada, ou tratada de forma ina-
dequada pode resultar em rinossinusite subaguda, definida
como aquela com duragio até 12 semanas, ou rinossinusite
cronica. A incidéncia de complicagbes é maior em pacientes
com menor acesso aos servicos médicos. As complicagcdes mais
frequentes séo provenientes de quadros no etmoide e seio fron-
tal e envolvem celulites e abcessos periorbitdrios e orbitarios.
As complicagdes intracranianas, como meningites, encefalites
e abcessos sdo mais raros, mas potencialmente mais graves.®

Muitas intervengoes terapéuticas, medicamentosas e ndo
medicamentosas, sdo descritas na literatura como possi-
velmente eficazes no controle dos sintomas relacionados a
rinossinusite aguda.! As condutas médicas nas diversas es-
pecialidades envolvem um rol enorme de possibilidades te-
rapéuticas. Nossa motivacdo na realizacio deste estudo foi
pela busca das melhores evidéncias disponiveis na literatura
acerca da efetividade das intervencdes terapéuticas propos-
tas para rinossinusite aguda.

OBJETIVOS

O presente estudo tem como objetivo sumarizar as evidén-
cias de revisdes sistematicas da Cochrane, referentes a efica-
cia das intervengdes para tratamento da rinossinusite aguda.

METODOLOGIA

Desenho de estudo

Trata-se de overview de revisdes sistemdticas publicadas
na Cochrane Library. Ndo houve restri¢des relativas ao local,
data e idioma em que os estudos foram publicados.

Critérios de inclusdo
Tipos de participantes

Foram incluidas todas as revisGes sistemdticas que
envolveram ensaios clinicos randomizados (ECRs) com
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intervengdes terapéuticas primdrias em humanos, envolven-
do rinossinusite aguda, e que constam no banco de dados
Cochrane Library. Ndo houve restricdo de idade para inclusdo
dos participantes.

Tipos de intervengoes

Foram consideradas todas as intervengdes terapéuticas
para rinossinusite aguda. As interveng¢des foram comparadas
a placebo ou qualquer outro controle, medicamentoso ou
néo.

Tipos de resultados

Foram considerados quaisquer resultados. Para o desfecho
primario de analise foi avaliada a melhora clinica e, para des-
fechos secundarios, foram avaliadas a melhora na qualidade
de vida e a ocorréncia de eventos adversos.

Processo de busca e selecdo de estudos

A busca por revisoes sistematicas foi realizada em 1 de no-
vembro de 2021 na Cochrane Library, utilizando a terminolo-
gia oficial do MeSH (Medical Subject Headings) e da Cochrane
Library (via Wiley). Foi utilizado o termo “acute sinusitis”.
A estratégia de busca pode ser visualizada na Tabela 1.

As andlises dos estudos, bem como a extracdo dos da-
dos, foram realizadas respeitando os critérios de incluséo
descritos.

Todas as revisdes encontradas foram analisadas a par-
tir do texto completo. A extracdo dos dados foi realizada a
partir dos arquivos originais das revisdes sistemadticas.

Utilizou-se uma folha de extragéo predeterminada, con-
tendo os seguintes pontos principais: ano de publicacéo,
nome dos autores e titulo da revisdo, nimero de estudos pri-
marios, tipos e nimero de participantes, intervencdes e resul-
tados, andlise de viés e suas justificativas, detalhes de grupos
de intervencgdo, duragéo e parametros, periodo de acompa-
nhamento e, quando presentes, valores estatisticos em me-
tanalise, risco relativo, diferencas entre médias padronizadas
ou ndo padronizadas, e intervalo de confianca.

As andlises quantitativas utilizadas das variaveis conti-
nuas foram agrupadas em diferenca média (mean difference,
MD) ou diferenga média padronizada (standarized mean dif-
ference, SMD) com intervalos de confianga de 95% (95% IC).

Tabela 1. Estratégia de busca
#1 MeSH descriptor: [Acute sinusitis] this term only — 21
ID  Search — Hits
#1  MeSH descriptor: [Acute sinusitis] this term only — 21
Date Run: — 11/01/2021 14:33:17
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RESULTADOS

A estratégia de busca recuperou em novembro de 2021
um total de 21 revisdes sistemdticas na Cochrane Library.
Dessas, foram encontradas 6 revisdes sistematicas realizadas
para avaliar estratégias terapéuticas para rinossinusite agu-
da. Todos esses estudos foram incluidos, totalizando 27 ECRs,
que avaliaram 6.443 participantes.

As caracteristicas desses estudos incluidos foram sumari-
zadas e apresentadas na Tabela 2.5

DISCUSSAO

A rinossinusite aguda, muitas vezes denominada “sinusite”
aguda, representa condigdo de destaque nos consultérios mé-
dicos e prontos-socorros adulto e pediatrico. Entende-se que
se trata de doenga bem estabelecida, de diagndstico clinico,
mas com diagndstico diferencial principalmente no resfriado
comum e nas alergias. A febre é rara e as manifestacdes mais
comuns envolvem rinorreia anterior, gotejamento posterior,
tosse, obstrucéo nasal e dor facial. Nem sempre todos os sin-
tomas estdo presentes e o profissional deve estar preparado
para o diagndstico e tratamento.?

A maioria dos casos de rinossinusite aguda é de origem viral
e o tratamento envolve o uso de sintomaticos e orientacdes ao
paciente, ou familiares em casos pediétricos. A cultura popular
estigmatizou o tratamento das sinusites com antibidticos, o
que se sabe atualmente ser dispensavel na maioria dos casos.!

A proposta deste estudo envolve sumarizar apenas as evi-
déncias de revisoes sistematicas realizadas pela Colaboragéo
Cochrane, sendo que seis estudos atenderam os critérios de
inclusdo. Os estudos incluidos nessa revisdo avaliaram parti-
cipantes com rinossinusite aguda diagnosticada clinicamen-
te e/ou radiologicamente, sem distin¢do de quadro de origem
viral, ou bacteriano, embora seja conhecida a maior prevalén-
cia associada a virus.'

Venekamp e cols. avaliaram a efetividade da corticotera-
pia sistémica em adultos e criangas com rinossinusite agu-
da. Cinco ECRs foram incluidos (n = 1.193 participantes).
Quatro estudos apresentaram qualidade moderada e um
estudo alta qualidade. Em quatro ECRs, a terapia envolveu
a associacdo de corticoide e antibidtico e em um estudo foi
utilizado apenas corticoide. Os autores encontraram redugéo
no tempo dos sintomas e redugdo no tempo total de doenga
nos pacientes tratados com corticoide sistémico e antibidti-
co concomitantemente, mas ndo na monoterapia com corti-
coide. Os estudos primadrios, em geral, foram muito heterogé-
neos, o que ndo contribui para a obtencéo de maior nivel de
evidéncia. Houve eventos adversos leves em alguns pacien-
tes, sendo ndusea, vomitos e sintomas géastricos. Um novo
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Tabela 2. Caracteristica dos estudos incluidos

:::ores/ Amostra Intervencao Viés Resultados Concluséo
- 4 estudos de moderada qualidade
e 1 estudo de alta qualidade
- grupo tratado: prednisona
- 24 mg a 80 mg/dia, ou
betametasona 1 mg/dia
- grupo controle: placebo
(3 estudos) e anti-inflamatério
nao esteroidal ( estudo)
- em 4 estudos o corticoide foi - corticoide sistémico em
administrado junto com antibidtico monoterapia parece ser
e em 1 estudo o corticoide foi ineficaz para sinusite aguda
Corticoide sistémico utilizado como monoterapia -os qa.dos disponiveis 55.0
versus placebo - redugéo do tempo dos sintomas insuficientes p.a.ra concluir
Venekamp e 5 ECR ou suporte de baixo a e resolucao da doenca em: 3-7° sobr.e a_efethldac!e (?Ia
cols./2014¢ n=1193 base para sinusite incerto dia: (RR = 1,3; IC 95% 1,1-1,6; assoclagao de C.Or.t,lc.OIde
: aguda em adultos DR = 17%; IC 95% 6%-29%). sistémico e fant|b|ot|cos
e criancas 4°-14° dia: RR = 1,2; IC 95% 1,0-1,5; para sinusite aguda
DR = 14%, IC 95% 1%-27%. - novo ensaio clinico
- anélise de sensibilidade: 3°-7° com robustez de dados
dia: (RR =1,2;1IC 95% 1,1-1,3; € necessario para
DR = 11%,; IC 95% 4%-17%). 4°-14° responder a questéo
dia: (RR=1,1; IC 95% 1,0-1,2;
DR = 8%; IC 95% 2%-13%)
- elevada heterogeneidade
em muitas andlises
- houve eventos adversos leves
em alguns pacientes tratados
com corticoide: ndusea, vémitos
e sintomas gastricos)
- os estudos incluidos foram bem
delineados em cegamento
- tempo de tratamento: 15 a 21 dias
. - a evidéncia atual é limitada,
- perdas de seguimento nos 4 mas suborta 6 uso de
Corticoide estudos foram: 7%, 11%, 41% e 10% corticoideptépico nasal em
Zamlanovici topico nasal em - metanélise de 3 ECR para melhora monoterapia, ou terapia
Trestioreanu 4 ECR adultos e criangas baixo a clinica ou resolutividade: 73% no combinada com antibisticos
& n=1.943 versus placebo, incerto grupo tratado versus 66,4% no lini d id
Yaphe/20137 ou nenhuma placebo (RR = 1,11; IC9 5% 1,04-1,18 ~~ % ciinicos devem considerar
intervencdo ' os beneficios clinicos do
- furoato de mometasona: 400 pg tratamento frente a eventos
e 200 ug (RR = 1,10; IC 95% 1,02- adversos menores
1,18) e (RR = 1,04; IC 95% 0,98-1,11)
- nenhum efeito adverso
significante foi reportado
- grupo tratado com spray nasal de
Cyclamen europaeum por 15 dias
Extrato de - ambos os estudos nao - a efetividade~do Cyclamen
Cyclamen descreveram a propor¢ado de europaeum nao pode ser
Zamlanovici europaeum ‘ melhora ou resolu'givi.dad‘es dos estabelecida nesse momento
Trestioreanu 2 ECR intranasal para baixo a sintomas associados 4 sinusite aguda - ndo houve eventos
e n=147 sinusite aguda de incerto - relato de efeitos adversos leves: adversos sérios, mas 50%

cols./20188 adultos e criangas

versus qualquer
outra intervencao

irritacdo na garganta e nariz,
epistaxe discreta e espirros em
50% do grupo tratado contra 24%
do grupo controle (RR = 2,11;
IC 95% 1,35-3,29; qualidade
moderada da evidéncia)

dos pacientes tratados
relataram efeitos colaterais,

contra 24% daqueles

tratados com placebo

Continua...
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Tabela 2. Continuagdo

Autores/

ano Amostra Intervencao Viés Resultados Concluséo
Intervencao com
descongestionantes, - evidéncia insuficiente
aenr;\/};'sf;m::;:f - ndo foram encontrados - nao ha evidéncia
Shaikh & 0 ECR 9 ensaios clinicos randomizados, na Iltera'Eura de que )
Wald/2014° n=0 . :c/ersus o~utras . considerando o escopo dessa de;conggstlonantes, anti-
intervencoes em proposta de revisdo sistematica hlstaml_nlcos e Igvagem
criangas (menores nasal sejam efetivos para
de 18 anos) Cch sinusite aguda em criangas
sinusite aguda
- sem antibidticos, 46% dos
pacientes foram curados apés
uma semana e 64% apds 14 dias
- antibiéticos podem reduzir o
tempo para a cura, mas apenas
de 5 a 11 pessoas a cada 100
(OR =1,25; IC 95% 1,02-1,54)
- a taxa de cura com antibidticos L o
foi maior quando havia opacidade - 0 beneficio de antibidticos
B de ao menos um seio paranasal para pacientes adultos
Intervg;glap na tomografia computadorizada |mu'noco.mp('atentesd
Lo 15 ECR com antibidticos (OR = 4,89: IC 95% 1,75- com rmosswrs%e aguda
gre e sistémicos ou baixo 13,72); qualidade moderada néo complicada nao
cols./2018" n = 3.057 nenhum tratamento - . se justifica pela baixa
para rinossinusite - secrecdo purulenta resolveu mais taxa de complicacbes
aguda rapidamente no grupo tratado com sérias e ocorréncia de
antibidticos (OR = 1,58; IC 95% resisténcia bacteriana
1,13-2,22) - alto nivel de evidéncia a0s antimicrobianos
- 5 a cada 100 pessoas
tiveram falha clinica quando
do uso de antibiéticos (Peto
OR =0,48; IC 95% 0,36-0,63)
- 1 participante (n = 3.057) do
grupo controle teve abcesso
cerebral, mesmo apds uso de
antibiéticos por uma semana
Pelargonium - resolucdo completa dos sintomas - Pelargonium sidoides pode
sidoides versus de adultos até o 21° dia de ser benéfico no alivio dos
Timmer e 1ECR placebo, ou baixo a trat.am.ento com Pelargorzium sintomas da rinossinusite
cols./2013" =103 qualquer outro alto sidoides em comparagao aguda em adultos, mas

tratamento para
infecgdes agudas do
trato respiratério

com placebo (RR =0,43; IC
95% 0,30-0,62); muito baixa
qualidade da evidéncia

davidas persistem, diante
da qualidade muito
baixa da evidéncia

ECR = ensaios clinicos randomizado; DR = diferenca de risco; IC = intervalo de confianca; RR = risco relativo; OR = odds ratio (razdo de chances).

ECR com boa amostragem ¢ necessdrio para maior robustez
de dados, favorecendo responder a questéo.

O estudo de Zamlanovici Trestioreanu e Yaphe’ avaliou a
efetividade da corticoterapia topica para a rinossinusite agu-
da. Foram incluidos quatro ECRs (n = 1.943 participantes) e
os autores consideraram que, embora a evidéncia atual seja
limitada, ha suporte para o uso de corticoide tépico nasal
em monoterapia, ou terapia combinada com antibidticos na
rinossinusite aguda em criangas e adultos. Nao houve even-
tos adversos sérios advindos da terapéutica. Assim como
nos achados do estudo com corticoterapia sistémica, ndo é

Diagn Tratamento. 2022;27(1):22-7.

possivel concluséo definitiva, sendo também recomendada a
realizacdo de novos ECRs de qualidade.

O estudo realizado por Zamlanovici Trestioreanu e cols.?
avaliou o extrato de Cyclamen europaeum (uma planta origi-
ndria da Europa Central) intranasal em adultos e criangas.
Foram incluidos dois ECRs e um total de 147 participantes.
Ambos os estudos ndo demonstraram melhora ou resoluti-
vidades dos sintomas associados a sinusite aguda e houve
relato de efeitos adversos leves, como irritagdo na garganta
e nariz, epistaxe discreta e espirros, em proporgédo de 50%
no grupo tratado ante 24% no grupo controle (placebo).
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Néo foi possivel concluir, portanto, efetividade do extrato de
Cyclamen europaeum.

A utilizagéo de descongestionantes, anti-histaminicos e so-
lugéo salina topica isotdnica é uma constante no meio médico
para tratamento da rinossinusite aguda. Entretanto, a revisdo
sistemética realizada por Shaikh e Wald’ ndo encontrou ECRs
que permitissem aferir a efetividade dessas intervengdes, o que
projeta néo haver nivel de evidéncia suficiente. Nesse caso, é
necessdria a devida cautela dos prescritores diante da escas-
sez de informagdes de qualidade publicadas na literatura.

A interven¢do com antibiético sistémico é muito fre-
quente na pratica médica. Lemiengre e cols.”® avaliaram a
efetividade dessa intervencdo. Embora os achados sejam de
redugdo no numero de dias em pacientes com rinossinusite
aguda tratados com antibidticos, a resposta é muito ténue e
os autores concluiram que o beneficio para adultos imuno-
competentes com rinossinusite aguda ndo complicada nédo
justifica a utilizagdo, porque a ocorréncia de complicagdes
sérias é baixa e a possibilidade de resisténcia bacteriana aos
antimicrobianos é uma realidade. Néo foi analisada a eficacia
em pacientes imunossuprimidos.

A revisdo sistemadtica realizada por Timmer e cols."! avaliou a
efetividade do Pelargonium sidoides, uma planta de origem afti-
cana, cujo extrato das raizes tem acédo antibacteriana, expec-
torante e estimulante imunoldgica. Na mucosa nasal também
age aumentando o batimento ciliar, o que favorece o clearan-
ce de secregdes. No estudo, apenas um ECR pdde ser incluido
(n = 103 participantes), mas os resultados foram promissores,
ainda que o nivel de evidéncia seja muito baixo e limitado.

Houve resolucdo completa dos sintomas de adultos até o vi-
gésimo primeiro dia de tratamento com Pelargonium sidoides
em comparagdo com placebo, ndo sendo descritos eventos ad-
versos graves. Evidentemente, novos estudos séo necessarios,
mas se destaca aqui um fitoterapico com possivel potencial de
tornar-se adjuvante no tratamento das rinossinusites (agudas).

Os achados da anélise geral das revisdes sistematicas reali-
zadas pela Cochrane para o tratamento da rinossinusite aguda,
até o momento, ndo permitem concluir bom nivel de evidén-
cia para qualquer intervencéo analisada. Recomenda-se a rea-
lizacdo de novos ensaios clinicos de qualidade metodolégica e
atencéo dos pesquisadores quanto ao relato de resultados des-
ses estudos primdrios, sugerindo-se a utilizagdo do CONSORT
(Consolidated Standards of Reporting Trials) Statement para
as devidas descri¢des dos achados desses estudos.

CONCLUSAO

Asintervengdes propostas para o tratamento da rinossinu-
site aguda nédo encontram respaldo com alto nivel de evidén-
cia nas revisdes sistemdticas conduzidas pela Colaboragéo
Cochrane, até o momento. Os estudos primarios realizados
apresentam limitacdes metodoldgicas, sdo heterogéneos e,
em geral, com baixa amostragem, o que limita muito a busca
por evidéncia de qualidade. A anélise de muitos desfechos de
interesse depende ainda da realizacéo de novos ensaios clini-
cos de qualidade, sugerindo-se que os pesquisadores sigam as
recomendacdes do CONSORT Statement para relato desses
ensaios clinicos.
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