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RESUMO

Contextualizagdo: A doenga de Méniére é uma sindrome vestibular episédica, relacionada ao acimulo de endolinfa no ducto coclear e no
vestibulo. A sintomatologia envolve a triade vertigem, zumbido e perda auditiva, podendo ser incapacitante. Objetivos: Este estudo avaliou
a efetividade das intervencgdes para a doenga de Méniere, segundo as revisdes sisteméticas 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 “vertigo”.
Todos os estudos relacionados a doenga de Méniére foram incluidos. O desfecho primario de anélise foi a melhora clinica. Foram avaliados
desfechos secundarios, sendo a melhora dos pardmetros audiométricos, da qualidade de vida e eventos adversos. Resultados: Sete estu-
dos foram incluidos, totalizando 17 ensaios clinicos randomizados (ECRs) (n = 639 participantes). A utilizagdo de diuréticos, a restricdo de
sal, cafeina e alcool e a terapia com pressdo negativa ndo apresentaram evidéncia de efetividade. Houve evidéncia baixa e limitada para
injegdo intratimpanica de esteroides e injegdo intratimpanica de gentamicina. A evidéncia foi insuficiente para o tratamento com betaistina
e para o tratamento cirtrgico. Os estudos mostraram risco de redugdo dos niveis auditivos com injegdo intratimpanica de gentamicina.
Discussao: Houve heterogeneidade e a amostragem ndo permite concluir atualmente sobre a efetividade de qualquer intervengao propos-
ta. Sugere-se a realizagdo de novos ECRs, de qualidade, seguindo-se as recomendag¢des do CONSORT Statement para melhor elucidagéo
da questdo. Conclusdo: Nao hé suporte com bom nivel de evidéncia atualmente para qualquer intervencgdo terapéutica para a doenga de
Méniére, a luz das revisdes sistematicas da Cochrane.
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CONTEXTUALIZACAO

A tontura é um sintoma bastante frequente e que pode
estar relacionada a até 20% dos atendimentos médicos.
Na maioria dos casos o fator causal pode ser identificado e
o tratamento instituido. A maior parte associa-se as doencas
do labirinto, conhecidas como labirintopatias ou vestibulo-
patias. Os sintomas vestibulares sdo agrupados em sindro-
mes, sendo a aguda, a episddica e a crdnica, classificadas de
acordo com o tempo de duracéo e a frequéncia dos sintomas.!

A doenga de Méniere é uma sindrome episddica, relaciona-
da a quadros intermitentes de manifestacdo sintomaética, cuja
triade classica (vertigem, zumbido e perda auditiva) é bem co-
nhecida. Suas caracteristicas clinicas foram inicialmente des-
critas por Prosper Méniere em 1861 e, atualmente, sabe-se que
a doenga assume um padrdo de heranca genética, correspon-
dendo a um padrédo autossdémico dominante de heranca com
penetrincia incompleta e expressividade variavel.2

A fisiopatologia da doenca de Méniere ainda ndo esta bem
definida. A hidropsia endolinfatica no ducto coclear e no ves-
tibulo é um achado frequente, mas néo explica por si toda a
manifestagdo da doenca de Méniére, sobretudo a frequéncia
das crises vertiginosas e a perda auditiva de caracteristica
progressiva, que frequentemente ocorre nessa doencga.?

A evolugdo do conceito de doenga de Méniére teve alicerce
em 2015 com consenso da Sociedade Barany, composta por
membros da Academia Americana de Otorrinolaringologia e
pelas Sociedades Europeia, do Japdo e da Coreia. A doenca
de Méniére passou a ser caracterizada por dois ou mais epi-
sodios de vertigem com duragédo de 20 minutos a 12 horas,
com audiometria demonstrando perda auditiva em frequén-
cias graves e médias na orelha acometida. Essa condigéo deve
estar permeada de sintomas auditivos flutuantes (zumbido,
plenitude aural e hipoacusia), sem condigéo nosolégica outra
que justifique sua ocorréncia.*

A Academia Americana de Otorrinolaringologia publicou,
em 2020, um guideline com graus de recomendacdo para as
préticas clinicas relacionadas a doenca de Méniére. Por ele,
ficou recomendada uma abordagem personalizada para o pa-
ciente com doenca de Méniere, devendo a escolha do trata-
mento ser discutida com o paciente, ponderando beneficios
e maleficios de cada medida, avaliando possiveis gatilhos que
desencadeiem as crises, como fatores atrelados a alimenta-
¢éo, alergias e estresse.*

Muitas intervencoes terapéuticas, medicamentosas e néo
medicamentosas, sdo descritas na literatura como possi-
velmente eficazes no controle dos sintomas relacionados a
doenga de Méniere. Entretanto, nenhum tratamento é defini-
do como melhor com base em efetividade para a doencga de
Méniére.! Essa lacuna motivou-nos a realizacdo desse estudo
na busca das melhores evidéncias disponiveis na literatura

acerca da efetividade das intervengdes terapéuticas propos-
tas para a doenca de Méniere.

OBJETIVOS

O presente estudo tem como objetivo sumarizar as evidén-
cias de revisoes sistemdticas da Cochrane, referentes a efica-
cia das intervencoes para tratamento da doenca de Méniere.

METODOLOGIA

Desenho de estudo

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

Critérios de inclusao

Tipos de participantes

Foram incluidas todas as revisdes sistemdticas que en-
volveram ensaios clinicos randomizados (ECRs) com inter-
vencOes terapéuticas primdrias em humanos, envolvendo
a doencga de Méniere, e que constam no banco de dados
Cochrane Library. Nao houve restri¢édo de idade para inclusédo
dos participantes.

Tipos de intervengies

Foram consideradas todas as intervencoes terapéuticas para
adoenca de Méniere. As intervengdes puderam ser comparadas
a placebo ou qualquer outro controle, medicamentoso ou néo.

Tipos de resultados

Foram considerados quaisquer resultados. Para o desfe-
cho primadrio de andlise foi avaliada a melhora clinica e, para
desfechos secunddrios, foram avaliadas a melhora nos para-
metros audiométricos, a evolugdo da doenca, a melhora na
qualidade de vida e a ocorréncia de eventos adversos.

Processo de busca e selecao de estudos

A busca por revisdes sistematicas foi realizada em 19 de
setembro de 2021 na Cochrane Library, utilizando a termi-
nologia oficial do MeSH (Medical Subject Headings) e da
Cochrane Library (via Wiley). Foi utilizado o termo “vertigo’.
A estratégia de busca pode ser visualizada na Tabela 1.

Tabela 1. Estratégia de busca

#1 MeSH descriptor: [Vertigo] this term only 32
ID Search Hits

#1 MeSH descriptor: [Vertigo] this term only 32
Date Run: 09/19/2021 15:08:08
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As analises dos estudos, bem como a extracdo dos da-
dos, foram realizadas respeitando os critérios de inclu-
sdo descritos.

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

Utilizou-se uma folha de extragéo predeterminada, con-
tendo os seguintes pontos principais: ano de publicacdo,
nome dos autores e titulo da revisdo, niimero 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-
tanélise, risco relativo, diferencas entre médias padronizadas
ou néo padronizadas e intervalo de confianca.

As andlises quantitativas utilizadas das varidveis 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).

RESULTADOS

A estratégia de busca recuperou em setembro de 2021
um total de 32 revisdes sistematicas na Cochrane Library.
Dessas, foram encontradas 7 revisdes sistematicas realizadas
para avaliar estratégias terapéuticas para a doenga de Méniére.
Todos esses estudos foram incluidos, totalizando 17 ensaios
clinicos randomizados, que avaliaram 639 participantes.

As caracterfsticas desses estudos incluidos foram sumari-
zadas e apresentadas na Tabela 2.7

DISCUSSAO

A doencga de Méniére corresponde & entidade frequente
nos consultérios médicos e, por vezes, nos prontos-socor-
ros. Um dos mais recentes estudos epidemiolégicos foi rea-
lizado na Inglaterra, em 2014, e descreveu uma prevaléncia
de 270 casos de doenca de Méniére por 100.000 habitantes.!
Néo obstante, seu tratamento ainda é obscuro e requer expe-
riéncia do profissional que conduz o caso. A melhora clinica
muitas vezes tarda a vir e o paciente esboga nitido sofrimento
durante as crises. A tontura de caracteristica vertiginosa é o
sintoma mais comum da triade clédssica e geralmente aquele
que mais se associa ao desconforto do paciente.

Antes de mais nada, ¢ preciso firmar o diagndstico, vis-
to que outras condi¢cdes podem manifestar sintomatolo-
gia parecida.

Muitos tratamentos foram propostos e sdo utilizados no
tratamento da doenca de Méniére. Entretanto, atualmen-
te, vislumbra-se muito frequentemente o uso de betaistina.
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A Colaboragdo Cochrane realizou uma revisdo sistemati-
ca em 2001 (7 ECRs; n = 243), que néo permitiu conclusédo
com bom nivel de evidéncia, devido & heterogeneidade dos
ensaios clinicos realizados e incluidos até aquele momento.”
Em 2016, a Cochrane realizou outra revisio sistematica'® para
avaliar a efetividade da betaistina para vertigem, mas nessa
revisdo foram incluidas outras condi¢des associadas ao sin-
toma que nédo apenas a doenga de Méniére. A metanalise evi-
denciou 30% de melhora da vertigem em pacientes tratados
com betaistina, mas é necessdria a realizacdo de novos estu-
dos para maior robustez da evidéncia. Nesse contexto, suge-
rem-se estudos que avaliem a doenga de Méniere em subgru-
po separado das demais entidades relacionadas a vertigem,
considerando tratar-se de condi¢édo de maior especificidade
clinica, associada a mecanismos fisiopatoldgicos préprios.

O tratamento cirdrgico dos casos de doenga de Méniére
é reservado aqueles pacientes com vertigem incapacitante.
Felizmente, trata-se de poucos casos, mas essa infrequéncia
de intervengoes dificulta as pesquisas relativas a essa mo-
dalidade de tratamento. Uma revisdo sistematica realizada
pela Cochrane em 2013% (2 ECRs; n = 59) ndo demonstrou
beneficio da descompressdo do saco endolinfatico até en-
tdo. Nota-se que a evidéncia é limitada e insuficiente, sen-
do necessdria a realizagdo de novos estudos primérios de
qualidade. Nessa situagéo, é necessaria cautela dos médicos
quando da indicacdo de tratamento cirtirgico, devendo a
indicagéo ser devidamente discutida com o paciente para
tomada de decisdo conjunta.

Outra revisdo sistematica Cochrane, realizada em 2011,
avaliou o uso de corticosteroides para tratamento das mani-
festagoes clinicas da doenga de Méniere. Um tinico estudo foi
inclufdo (n = 22), que demonstrou melhora da vertigem em
pacientes submetidos a injegdo intratimpénica de dexame-
tasona, ndo sendo reportados eventos adversos. Entretanto,
evidentemente, novos ensaios clinicos sdo necessarios para
elucidagédo e melhor evidéncia.

A utilizacdo de diuréticos no tratamento da doenca de
Méniere é comum na pratica clinica, objetivando a redu-
¢do da pressdo endolinfatica, mas néo encontrou respaldo
na revisdo sistematica realizada pela Cochrane em 2006,"
quando de forma surpreendente, nenhum ECR foi identifi-
cado para incluséo, apesar da pratica corrente entre os mé-
dicos. Na condicéo, é fundamental a realizagdo de estudos
primarios que permeiem conclusdo acerca dessa possibili-
dade terapéutica.

A intervengéo com pressdo positiva também foi avaliada
pela Cochrane (2015)."! Foram avaliados cinco ECRs (n = 265
participantes), mas as diferencas e fragilidades metodolégi-
cas limitaram bastante a obten¢do de bom nivel de evidéncia,
sendo necesséria a realizacdo de novos ensaios clinicos.
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Tabela 2. Caracteristica dos estudos incluidos
Autores/ano Amostra

Intervencao Viés Resultados Conclusao
- nenhum ECR avaliou
adequadamente o efeito da
betaistina na vertigem
- a maioria dos estudos
sugeriu melhora da vertigem
com betaistina e alguns - evidéncia
sugerem melhora do zumbido, insuficiente
Betaistina versus i i
Ialcelbo varau mas esse efe'l’fo pode ter15|€3|o - estudos de
James & 7 ECR P P baixo a gerado por viés metodoldgico baixa qualidade e
20017 _ tratamento . i h h R
Burton/2001 n =243 da doenca de incerto nenhum ECR encontrou eterogéneos
Méniere melhora da per.da.audltlva - hecessidade de
com betaistina novos estudos de
- um estudo de melhor qualidade
qualidade encontrou melhora
do zumbido em 35 pacientes
tratados com betaistina em
comparagdo com placebo.
- auséncia de eventos adversos
Cirurgia de
descompresséo de - evidéncia
saco endolinfatico - nenhum efeito benéfico foi P
insuficiente para
versus encontrado no tratamento =
. . s - conclusao da
timpanotomia para ] cirdrgico de descompressao ofetividade da
Pullens e 2 ECR colocacéo de tubo baixo de saco endolinfatico em ciruraia para
cols./20138 n=59 de ventilagdo ou aincerto comparagao com tubo de gla par
. ; o . . descompressao do
mastoidectomia ventilagdo ou mastoidectomia e
. ) S saco endolinfatico
simples para simples na melhora clinica da
N para melhora da
tratamento doenca de Méniere P
doenca de Méniere
da doenca de
Méniere
- um Unico ECR identificado
apresentou resultado
significante em reduzir a
vertigem em pacientes com
o doenca de Méniére em até 24
) Injecéo meses apds o tratamento
intratimpanica de .
dexametasona - melhora funcional idénci
(& mg) versus (90% versus 42% no placebo) - evidgencia
illi 1 ECR imi
Phillips & c lacebo par baix - melhora de classe limitada
Westerber/2011? =22 placebo para axo :
n= controle dos (82% versus 57%) - necessidade de
sintomas da - melhora no escore do novos ECRs
doenca de Dizziness Handicap Inventory —
Méniére 60,4 versus 41,3)
- melhora subjetiva da
vertigem (90% versus 57%)
- auséncia de
eventos adversos
- evidéncia
insuficiente
- ndo ha boa
evidéncia que
Intervencdo - ndo foram encontrados permita avaliar
Thirlwall & 0 ECR com diuréticos ensaios com qualidade a efetividade de
10 versus placebo - suficiente que permita avaliar diuréticos para
Kundu/2006 n=0
para doenca de o escopo dessa proposta de tratamento das
Méniére

revisao sistematica manifestagdes de

vertigem, zumbido
e perda auditiva
associados a doenga
de Méniere

Continua...
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Tabela 2. Continuagao.

Autores/ano Amostra Intervencao Viés Resultados Concluséo
- para avaliagdo de melhora
da tontura, os estudos
apresentaram diferencas
metodoldgicas de mensuragao,
que foram impeditivas a analise.
Um estudo, em escala de
mensuragéo de 0 a 100 mostrou
diferenca significante favoravel - no ha evidenci
Intervencao com a terapia de pressdo positiva nao ha eviaencia
pressio positiva (DM = -21; 95% IC; -35,47 a que a terapia com
van Sonsbeek e 5ECR versus placebo para Baixo a -6,73) pressao positiva
" . melhore vertigem,
cols./2015 n =265 I,a.vahar melhora moderado - para perda de audicdo, houve zumbido e perda
¢ 'n'caﬁzrﬁéofenga de resposta favoravel ao grupo auditiva associados &
placebo, que mostrou melhora doenca de Méniére
média de 7,38 decibéis
(DM, IC95%; 2,51 a 12,25;
2 ECRs, n=123)
- ndo foi possivel analisar
melhora do zumbido, devido a
heterogeneidade
- ndo houve eventos adversos
- evidéncia baixa e
limitada
- ambos os estudos incluidos -a gerwtanjlc‘ma
L descreveram reducao |ntrat|mparT|ca
. In!ega? . significativa da vertigem, mas pode ser efetlv.a no
intratimpénica nao foi possivel a realizacdo controle da vertigem
Pullens & van 2 ECR de gentamicina . de metanalise, devido a 3 da doenca ‘?e.
Benthern/2011'2 " = 50 versus placebo baixo a alto heterogeneidade dos estudos Memere, mas ha risco
para controle da . de piora da perda
vertigem da doenca B urg. eftudo descretve: Zlora da auditiva
R audicdo no grupo tratado com
de Méniere gentamicina em 25% (n = 4) - hovos estudo~s
dos pacientes de quallcl.ade sdo
necessarios para
elucidagdo da
questao
Restricdo de sal, - nao foram encontrados ECRs tﬁzgii:e
cafeina e alcool que permitam refutar ou ndo
Hussain e 0 ECR na melhora das uma associacdo entre dieta com B reco!'nen~da-se
cols./2018"3 =0 manifestagdes restricdo de sal, cafeina e alcool a realizacdo de

clinicas da doenga
de Méniere

ECRs de qualidade
para elucidagdo
da questdo

nas manifestacdes clinicas da
doenca de Méniére

ECR = ensaios clinicos randomizado; DM = diferenca das médias; IC = intervalo de confianca.

O tratamento com inje¢éo intratimpanica de gentamici-
na foi avaliado em 2011 pela Cochrane' e, embora os resul-
tados dos dois ECRs incluidos tenham sido promissores no
que tange a melhora da vertigem, a amostragem (n = 50) e as
diferencas metodoldgicas dos estudos foram limitantes para
melhor caracterizar a evidéncia. Além disso, a descri¢do de
um dos estudos quanto a piora do nivel auditivo de 25% dos
pacientes tratados com gentamicina desperta alerta e caute-
la sobre a utilizacdo sem a realizacdo de novos ensaios clini-
cos de qualidade.

A restricdo de sal, cafeina e alcool objetivando a me-
lhora clinica da doenga de Méniére também foi avalia-
da pela Cochrane (2018)," mas nenhum ensaio clinico

Diagn Tratamento. 2021;26(4):164-9.

randomizado foi identificado que permitisse andlise da
condigéo, ndo havendo, portanto, evidéncia e sendo empi-
rica essa intervenc¢do do ponto de vista da melhor evidén-
cia para a pratica clinica.

Os achados da andlise geral das revisoes sistematicas reali-
zadas pela Cochrane para tratamento da doenca de Méniére,
até o momento, ndo permitem concluir bom nivel de evidén-
cia para qualquer intervencdo analisada. Recomenda-se a
realizagio de novos ensaios clinicos de qualidade metodols-
gica e atencdo dos pesquisadores quanto ao relato de resul-
tados desses estudos primdrios, sugerindo-se a utilizagdo do
CONSORT Statement para as devidas descri¢cdes dos acha-
dos desses estudos.
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CONCLUSAO

As intervencdes propostas para tratamento da doenca de

Méniére ndo encontram respaldo com bom nivel de evidén-
cia nas revisdes sistematicas conduzidas pela Colaboragéo
Cochrane, até o momento. Os estudos primérios 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 realizagéo de novos ensaios clini-
cos de qualidade, sugerindo-se que os pesquisadores sigam as
recomendacgoes do CONSORT Statement para relato desses
ensaios clinicos.
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