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BUMETANIDA NO TRATAMENTO DO TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: UMA REVISAO SISTEMATICA
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RESULTADOS

INTRODUCAO

A farmacoteragpia ainda ndo oferece um medicamento
infernacionalmente corroborado para os sintomas principais
do transtorno do espectro autista (TEA). Risperidona e
aripiprazol sdo aprovados para tratar irritabilidade e agitacdo,
Mmas apresentam seérios efeitos colaterais.! Estudos sugerem
que a transmissdo disfuncional de GABA e o desequilibrio na
neurotransmissdo excitatéria e inibitdéria no cérebro podem
estar relacionados ao autismo. Assim, a bumetanida se
destaca como uma possivel ferramenta no tratamento do TEA,
pois esse fGrmaco tem o potencial de reduzir os niveis de CI-
intracelular, por meio de efluxo pelos canais mediados por
receptores GABA-A.2"3

OBJETIVO

Analisar a eficdcia e a seguranca do uso da bumetanida no
tratamento de individuos com transtorno do espectro autista.

METODO

PubMed: 59 resultados

Embase: 37 resultados

Cochrane: 40 resultados

Triados: 136 artigos

Artigos duplicados (n = 44)

Excluidos pelo titulo/resumo (n = 76)

Lidos na integra: 16 estudos

Figura 1. Diagrama PRISMA de triagem e selecao de estudos.

9 estudos incluidos

De inicio, foram encontrados 136 artigos nas bases de dados.
Apds friagem, selecionaram-se 9 ensaios  clinicos
randomizados para sintese qualitativa. Os resultados sugerem
um potencial da bumetanida em daliviar alguns sintomas
comportamentais associados ao TEA, particularmente os
comportamentos repetitivos e as dificuldades de comunicacdo
social. Dentre os resultados destacados, um estudo evidenciou
uma reduc¢do significativa na Escala de Avaliacdo do Autismo
nfantil (CARS) e na Escala Global de Impressodes Clinicas (CGl-
), sugerindo uma melhoria clinica substancial apdés o
tratamento com bumetanida.* Adicionalmente, outro estudo
correlacionou a melhoria clinica observada com uma
diminui¢cdo nos niveis de GABA insular, indicando um possivel
mecanismo nheuroquimico pelo qual a bumetanida pode
exercer seus efeitos terapéuticos.> Em geral, a tolerabilidade da
bumetanida foi boa, com hipocalemia e aumento da diurese
como efeitos adversos mais relatados. No entanto, um estudo
documentou um evento adverso fatal, destacando a
necessidade de monitoramento cauteloso dos pacientes.®

DISCUSSAO

A resposta ao tratamento com bumetanida mostrou
variabilidade significativa entre os individuos, sugerindo que
caracteristicas individuais, como o perfil neurocognitivo, podem
influenciar os resultados do fratamento. Os estudos incluidos
nesta revisdo fambém  incluem  vadrias limitacdes
metodologicas. Muitos dos estudos possuiam periodos de
seguimento curtos e ndo incluiam pacientes com condicoes
concomitantes ou que estavam utilizando outras medicacoes.
Além disso, a falta de andlises de dose-resposta do
bumetanida e o tamanho reduzido das amostras limitam a
generalizacdo dos resultados. Em uma metandlise publicada
em 2021, foram analisados 6 ensaios clinicos randomizados,
envolvendo 496 individuos com TEA.’

Suas descobertas indicaram que a bumetanida poderia
melhorar sintomas, particularmente relativos a habilidades
sociais e comporfamentos restritos e repetitivos. No entanto, os
possiveis efeitos moderadores de varidveis de intervencdo e
variaveis de estudo, que poderiam impactar significativamente
a eficacia terapéutica da bumetanida no TEA, ndo foram
considerados.’

CONCLUSAO

Em resumo, a bumetanida representa uma promissora
abordagem terapéutica para o TEA, mas € necessdria uma
investigacdo mais detalhada de seus mecanismos de agdo e
dos perfis dos pacientes que provavelmente se beneficiardo
mais do seu uso. Novas pesquisas devem incluir ensaios de
longa duracdo com amostras maiores e mais diversificadas
para explorar plenamente os beneficios e limitacdes da
bumetanida como potencial tratamento para o TEA. Além
disso, é relevante incorporar uma variedade de biomarcadores
para elucidar os mecanismos subjacentes e identificar os
preditores de resposta ao fratamento, o que poderia levar @
estratégias de tratamento mais personalizadas e eficazes.
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