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Figura S1. Avaliagdo da qualidade metodoldgica dos estudos incluidos, com base na ferramenta Quality Assessment of
Diagnostic Accuracy Studies-2. A. Grafico do risco de viés e preocupagdes relacionadas a aplicabilidade. B. Sumario do risco
de viés e preocupacgdes relacionadas a aplicabilidade.
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Figura S2. Nomograma de Fagan para o desempenho
diagndstico do VEGF-D para linfangioleiomiomatose. Prob.:
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pos.: probabilidade pos-teste positiva; e prob. pds neg.:
probabilidade pos-teste negativa.

Quadro S1. Lista de verificagdo do Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA).(1®)

Secéao/tépico . Item da lista de verificacao Relatado na
pagina n.

Titulo Identificar o artigo como revisao sistematica, meta-analise ou ambos. Folha de rosto

Sumario estruturado 2 Fornecer um sumario estruturado incluindo, se aplicavel: referencial 1
tedrico; objetivos; fontes de dados; critérios de elegibilidade,
participantes e intervencoes; métodos de avaliacdo e sintese do
estudo; resultados; limitacdes; conclusdes e implicacoes dos principais
achados; numero de registro da revisao sistematica.

Justificativa 3 Descrever a justificativa para a revisao no contexto do que ja é 2,3
conhecido.
Objetivos 4 Fornecer uma declaracao explicita das questées abordadas com 3

referéncia a participantes, intervencées, comparacoes, desfechos e
desenho do estudo (PICOS).

Protocolo e registro 5 Indicar se existe um protocolo de revisao, se e onde ele pode ser 3
acessado (por exemplo, endereco eletronico) e, se disponivel, fornecer
informacdes cadastrais, incluindo o nimero de registro.

Critérios de 6 Especificar as caracteristicas do estudo (por exemplo, PICOS, tempo 4
elegibilidade de acompanhamento) e relatar as caracteristicas (por exemplo, anos
considerados, idioma, status de publicacao) utilizadas como critérios
de elegibilidade, apresentando justificativa.
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Quadro S1. Lista de verificagdo do Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA).(®)
(Continuagdo...)

Relatado na

Secdo/tépico

Item da lista de verificacdo

pagina n.
Fontes de informacdo 7 Descrever todas as fontes de informacao da busca (por exemplo, 4
bancos de dados com datas de cobertura, contato com autores para
identificacdo de estudos adicionais) e data da ultima busca.
Busca 8 Apresentar a estratégia completa de busca eletronica para pelo menos 4
um banco de dados, incluindo os limites utilizados, de forma que possa
ser repetida.
Selecao de estudos 9 Apresentar o processo de selecdo dos estudos (isto é, triagem, 4
elegibilidade, incluidos na revisao sistematica e, se aplicavel, incluidos
na meta-analise).
Processo de coletade 10 Descrever o método de extracao de dados dos artigos (por exemplo, 5
dados formularios piloto, de forma independente, em duplicata) e todos os
processos para obtencao e confirmacao de dados dos pesquisadores.
Itens de dados 11 Listar e definir todas as variaveis para as quais foram buscados dados 5
(por exemplo, PICOS, fontes de financiamento) e quaisquer suposicoes
e simplificacoes feitas.
Risco de viés em cada 12 Descrever os métodos utilizados para avaliar o risco de viés em cada 5,6
estudo estudo (incluindo a especificacdo de se isso foi feito no nivel do estudo
ou do resultado) e como essas informacoes devem ser utilizadas em
qualquer sintese de dados.
Medidas de 13 Apresentar as principais medidas de sumarizacao (por exemplo, razao 6,7
sumarizacao de risco, diferenca de médias).
Sintese dos resultados 14 Descrever os métodos de analise de dados e combinacao de resultados 6,7
dos estudos, se realizadas, incluindo medidas de consisténcia (por
exemplo, I?) para cada meta-analise.
Risco de viés entre 15 Especificar qualquer avaliacao do risco de viés que possa influenciar a 5,6
estudos evidéncia cumulativa (por exemplo, viés de publicagéo, relato seletivo
nos estudos).
Analises adicionais 16 Descrever métodos de analise adicional (por exemplo, analise de 6,7
sensibilidade ou analise de subgrupos, metarregressao), se realizados,
indicando quais foram pré-especificados.
RESULTADOS
Selecao de estudos 17 Fornecer o nimero de estudos rastreados, de estudos avaliados quanto 8
a elegibilidade e de estudos incluidos na revisao, com os motivos
para as exclusoes em cada etapa, preferencialmente por meio de um
fluxograma.
Caracteristicas dos 18 Para cada estudo, apresentar caracteristicas para as quais foram 8,9
estudos extraidos dados (por exemplo, tamanho do estudo, PICOS, periodo de
acompanhamento) e fornecer as citacoes.
Risco de viés nos 19 Apresentar dados sobre o risco de viés em cada estudo e, se disponivel, 9,10
estudos alguma avaliacao em resultados (ver item 12).
Resultados de estudos 20 Para todos os desfechos considerados (beneficios ou danos), apresentar, 10
individuais para cada estudo: (a) sumario simples de dados para cada grupo
de intervencao; (b) efeitos estimados e intervalos de confianca,
preferencialmente por meio de um grafico de floresta.
Sintese dos resultados 21 Apresentar os principais resultados da revisdo. Se meta-analises foram 10
realizadas, incluir para cada, intervalos de confianca e medidas de
consisténcia.
Risco de viés entre 22 Apresentar resultados de qualquer avaliacao de risco de viés entre os 9,10
estudos estudos (ver Item 15).
Analise adicional 23 Fornecer resultados de analises adicionais, se realizadas (por exemplo, 10,11
analise de sensibilidade ou analise de subgrupos, metarregressao [ver
Item 16]).
DISCUSSAO
Sumario das 24 Sumarizar os principais achados, incluindo a forca de evidéncia para 12
evidéncias cada resultado principal; considerar sua relevancia para grupos-chave
(por exemplo, profissionais e usuarios da salide e formuladores de
politicas de saude).
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Quadro S1. Lista de verificagdo do Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA).(1®)
(Continuagdo...)

Secéao/tépico o Item da lista de verificacao Relatado na

pagina n.
Limitacoes 25 Discutir limitagdes no nivel dos estudos e dos desfechos (por exemplo, 14
risco de viés) e no nivel da reviséo (por exemplo, obtencao incompleta
de pesquisas identificadas, viés de relato).
Conclusoes 26 Apresentar uma interpretacao geral dos resultados no contexto de 14, 15
outras evidéncias, e implicagdes para futuras pesquisas.
FINANCIAMENTO
Financiamento 27 Descrever fontes de financiamento para a revisao sistematica e 16
outros apoios (por exemplo, fornecimento de dados); o papel dos
financiadores para a revisao sistematica.

Quadro S2. Descrigao de linfangioleiomiomatose segundo as diretrizes da American Thoracic Society/Japanese Respiratory

Society (ATS/IRS)® e na Classificagdo Internacional de Doengas (CID), 112 edigdo.

ATS/JRS - E uma doenca neoplasica sistémica rara associada a destruicao cistica do pulmao, actimulo de liquido
quiloso e desenvolvimento de tumor abdominal, incluindo angiomiolipomas e linfangioleiomiomas.
- Ocorre quase exclusivamente em mulheres adultas, afetando aproximadamente cinco por milhao de
individuos, mas também foi relatada em homens adultos e criangas.
- Ocorre esporadicamente e especialmente em pacientes com complexo da esclerose tuberosa, uma
sindrome neoplasica hereditaria associada a convulsdes, comprometimento cognitivo e formacéo de
tumores em multiplos orgaos.

CID-11 - £ uma doenca pulmonar cistica multipla caracterizada por destruicao cistica progressiva dos pulmoes
e anormalidades do sistema linfatico frequentemente associadas a angiomiolipomas renais.
- Ocorre esporadicamente ou como manifestacao do complexo da esclerose tuberosa.

Quadro S3. Critérios diagnosticos de linfangioleiomiomatose segundo as diretrizes da European Respiratory Society.®

LAM definitiva LAM provavel LAM possivel
TCAR pulmonar caracteristica® ou compativel® E biopsia 1. TCAR caracteristica® e historia TCAR
pulmonar com critérios patologicos de LAM? clinica compativel® caracteristica ou
2. TCAR compativel® e qualquer um  compativel®
ou dos seguintes achados:

Angiomiolipoma (rim)°
TCAR pulmonar caracteristica® e qualquer um dos seguintes Derrame toracico ou abdominal
achados: quiloso ©
Angiomiolipoma (rim)°
Derrame toracico ou abdominal quiloso ©
Linfangioleiomioma? ou comprometimento linfonodal por
LAMd
TSC definitivo ou provavel

LAM: linfangioleiomiomatose; e TSC: tuberous sclerosis complex (complexo da esclerose tuberosa). 2Achados
caracteristicos de TCAR pulmonar: multiplos (> 10) cistos de paredes finas, arredondados, bem definidos e cheios
de ar, com volume pulmonar preservado ou aumentado, sem outro comprometimento pulmonar significativo,
especificamente sem doenca pulmonar intersticial, com excecdo de possiveis caracteristicas de hiperplasia
multifocal micronodular de pneumdcitos em pacientes com TSC; achados de TCAR pulmonar compativeis: poucos
(> 2 e < 10) cistos presentes. PDiagnosticado com base em achados caracteristicos de TC e/ou nos achados do
exame patoldgico. <Com base nas caracteristicas visuais e/ou bioquimicas do derrame. Com base nos achados
do exame patoldgico. eCaracteristicas clinicas compativeis incluem pneumotdrax (especialmente multiplo e/ou
bilateral) e/ou alteragdes nos testes de fungdo pulmonar, como na LAM.

J Bras Pneumol. 2022;48(1):e20210337



P

Li M, Zhu WY, Wang J, Yang XD, Li WM, Wang G

*%0Z-01 9P 10} %G6D| op apnindwe vy, *1‘0 > d 3 60 < 4l *Z-Satpnis Adpanddy d13sousplq Jo Juawissassy A3pnd ejuswe.ss)
© WOJ SOPI1G0 SOPRIINSA. SOU SSBq WOD OpPeL|RAR L0} SIIA 3P 0JSLI O, “SOALNS0d-0S)e) :d4  {SOAIIRFIU-0IL9PRPISA INA SOAIIRSDU-0S1e) N4 ‘SOAL}ISOd-011aPRPIA (dA

exieg

exteq o)nw

apepijenp

*9s03ewo|wola|olbueyul] 9p 0disoubelp oe ogdejal wod q

wnyuaN

wnyuaN

ogdeoliqnd ap SIIA

eLI9s oeN

HeLoS

oesioaidwy

1BLIDS

1BLISS

eIOU)SISUODU|

ssaujoaIpuf

L0LI3S

L0125

SEIOUIPIAS Sep ezaliad e ainujwip wapod anb salojeq

JesiaAsuel] opnjls3y

]eslaAsuR.} 0pnisy

S9IA 3p 09s1y

opnisa op oyuasag

(sejuatoed Gpe)
sopnise O}

(sa3uatoed G6)
Sopn3sa 0|

d4
NA
N4
dA

u ‘(sejuaioed) sopnis] sopejnsay
493N 3P SISAIU SOp Spepijenb ep uonenjeAg pue JuawdofaAdd “JUSLISSISSY SUOIIEPUSLILLOIY JO Bulpel *zs ejaqeL

'S0S040614 OWO0D SOPIUYDP WRI0) SUDY SPJ3 9P SIBW WO 0BSN|IX3/0RSN|IUI BP SOIPID WEISAI} dNb SOPNISS SQ. *|RUOIDNIISUI OBSIASI 9P OY|3SUOD 1Y

OeN
wis
OEN
OEN
OEN
OeN
OBN
OEN
wis
OEN

Sassalajul
ap oypuog

S9)USIUT
[EMIETEY]
S0S0J051y
[EUETIEY]
[EUEIEY]
[EIETEY]
[EMIETEY]
[EHIETIEY]
S0S0.031Y
[EUETIEY]
oesnjoxa
Joesnjoul

ap sougy

OEN
OBN
OEN
OEN
OEN
OBN
OBN
OEN
OEN
OEN

|eas opunw

ap oyuasag

OEN
OBN
OEN
OEN
OEN
OEN
wis
OEN
OEN
OEN

09113URININIAI
."9s03ewolwola|olbuejul] ap 0d13soubelp oe ogdejal Wod g-493A ap SIPAJU

OEN
OBN
OEN
OEN
OEN
OEN
OBN
OEN
OEN
OEN

lessowe
oyuewe}
op ojnajed

03J22U1 opeq
OBN
OEN
03J35ul opeq
OBN
03J22U1 opeq
OBN
wis
03J35ul opeq
OBN

OAIIN23SU0D

01492uL ope(
03492Ul ope(
03492Ul ope(
03492UL ope(
03492UL ope(
01492uL ope(

OEN

wis

wis
01492UL ope(

oAnoadsoid
91g0s sopin|oul Sopnisa sop apepljenb ep Jejuswa|dns oedeljeAy “TIS ejaqeL

wis

wis

wis
01492UL ope(

wis
01492Ul opeq

wis
03492UL ope(

wis

wis

OeN

OeN

OEN
01492UL ope(

OEN

OeN

OeN
01492Ul ope(

OEN

OEN

opnjsa
op oasibay

(se)" 1€ 39 NOW

(ve)"1€ 39 9SOIIH

(9) 1€ 39 JeJewy
(¢5)" 18 33 pJoddR(Q
(51 13 NX

(1918 19 BYSMO)IZpey
(o' 12 38 Buey)

ze)'1®@ 39 UIJOD)

(62" 18 39 BUNOA

(91)"1@ 38 MOBSR|ID

saloiny

5/5

J Bras Pneumol. 2022;48(1):e20210337



