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na Regulagao Sanitaria

APRESENTACAO

A construcao de parcerias entre instituigdes de ensino e pesquisa com organiza¢des
governamentais, como a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA - vem sendo
promovida especialmente para a indu¢do da melhoria da qualidade da formagao de
profissionais, visando responder as necessidades contempordneas da sociedade
brasileira e do setor regulado. Um dos focos dessas parcerias estd orientado a a
capacitacdo de servidores inseridos no mercado de trabalho uma vez que qualifica o
profissional na execucdo de intervengdes no mundo real. A oferta dos cursos de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude (ATS) na Regulacdo Sanitaria objetiva a ampliacdo
da capacidade critica gerada pelo treinamento e educagao permanente visa transformar
as proéprias praticas! na atuacdo profissional.

Os cursos foram estruturados ne forma maddulos, e ofertados como a | Edicdo ATS na
Regulacdo Sanitdria, Il Edicdo ATS na Regulagao Sanitaria, cinco cursos Livres - ATS na
Regulacdo Sanitdria 12 oferta, 06 cursos Livres - ATS na Regulacdo Sanitdria - 22 Oferta,
Tipos de Analises Econdmicas e Desfechos em Saude, e o curso de Métodos de Custeio
e Andlise de Impacto.

Esse guia técnico do estudante para os cursos de capacitacgdo em Avaliacdo de
Tecnologias em Saude (ATS) na Regulacdo Sanitdria apresenta a trilha de formacdo
desenvolvida, as ementas dos mddulos e das aulas, e os principais contetddos os quais
os egressos discutiram com os tutores nos foruns destinados a fixacdo de conteldo. Para
auxiliar os estudantes foram sistematizadas as perguntas mais frequentes e elaborado
respostas com conteudo técnicos e indicacdes de leituras complementares.

Espera-se que esse guia possa esclarecer os estudantes sobre a estrutura e conteldo
dos cursos, visando promover e qualificar agentes publicos da vigilancia sanitaria e
estimular o acesso aos recursos educacionais em plataforma de ensino a distancia nos

diferentes cendrios requeridos pelo sistema de vigilancia sanitdria.
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A- O surgimento dos cursos modulares de ATS

O estudante podera conhecer o histdrico de criagao dos cursos e as caracteristicas do processo

de desenvolvimento e validagao.

Como surgiu a demanda e a necessidade para organizagao dos cursos?

A construcdo de parcerias entre instituicdes de ensino e pesquisa com organizacoes
governamentais, como a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA - vem sendo
promovida especialmente para a inducdo da melhoria da qualidade da formacdo de
profissionais, visando responder as necessidades contemporaneas da sociedade
brasileira e do setor regulado. Um dos focos dessas parcerias estd orientado a a
capacitacdo de servidores ja inseridos no mercado de trabalho uma vez que qualifica o
profissional na execucdo de intervengdes no mundo real. A ampliacdo da capacidade
critica gerada pelo treinamento e educacdo permanente visa transformar as proprias

praticas® na atuacdo profissional.

Com o intuito de se obter uma visdao ampliada na légica da vigilancia tem-se apontado a
necessidade de instrumentalizar os profissionais da salde nos aspectos técnicos, éticos
e politicos para a transformacdao de seus processos de trabalho. A modalidade de
Educacdo a Distancia (EAD) veio como metodologia de ensino e de aprendizagem para

facilitar e promover a autoaprendizagem?.

As parcerias com instituicdes de ensino, como por exemplo a Fundagcao Oswaldo Cruz
(Fiocruz/Brasilia), proporcionam o aperfeicoamento profissional. O ensino deve auxiliar
a dirimir lacunas relacionadas as vivéncias cotidianas e em sua problematizacdao em

busca de um continuo desenvolvimento profissional?.

A organizacao e coordenacdo dos cursos ficou sob responsabilidade de pesquisadora do
Programa de Evidéncias para politicas e tecnologias em saude (PEPTS), que foi
=
1
ANV

Focauz
Fundsgie Oswalde Cruz
Bt

T

7
>

pg. 7




Avaliacao de

Tecnologias em Saude
na Regulagao Sanitaria

constituido na Fiocruz Brasilia por profissional egressa da gestdao do Ministério da Saude,
gue participou e liderou a implantacdo da Politica Nacional de Gestdao de Tecnologias
em Saude no SUS entre 2005 a 2013. Assim como a ativagdao, em 2009, da Rede Brasileira
de Avaliacdo de Tecnologias em Saude (REBRATS). Em 2015 o grupo do PEPTS formado

por especialistas em ATS conseguiu se tornar membro da REBRATS.

Com essa experiencia se agregou outros pesquisadores experientes e interessados na
docéncia em avaliacdo de tecnologias, como conteudistas, destacando-se o Centro de
Desenvolvimento Tecnoldgico em Saude (CDTS), ENSP e Nucleo de Medicina Tropical da

Universidade de Brasilia.

Os cursos ofertados proporcionam trilhas de formacdo cujo proposito e aprimorar a
capacidade de critica, analise e interpretacdo de evidencias clinicas e econdmicas
voltadas para a pratica do trabalho cotidiano na vigilancia sanitaria Neste sentido, o uso
de estratégias educacionais em ensino a distancia, ou estratégias hibridas que envolvam
oficinas presenciais permitiram ampliar o uso de metodologias de aprendizagem critico-
reflexivas para valorizar o papel da regulacdo sanitdria ao enfrentar desafios sanitarios
agregando valor a saude, a vida das pessoas e impactando no Sistema Unico de Satde

(SUS).

B - O processo de ensino a distancia

O que é importante fazer para aproveitar os cursos que sdo ofertados em EaD?

= Estdo organizados em médulos que podem ser ofertados avulsos ou em trilhas

de aprendizados para que o estudante escolha sua formacgao

=  Os mddulos quando ofertados em conjunto permitem com uma determinada
carga horaria obrigatdria, permite uma certificacdo de aperfeicoamento, de

forma a proporcionar ao final, uma producao do estudante com seu tutor

T
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Essa produgdo pode ser um protocolo de parecer técnico cientifico, de revisao
sistematica, ou mesmo um parecer técnico cientifico completo.

Prepare-se para dedicar ao curso pois a previmos pelo menos quatro horas por

semana para seus estudos autébnomos.

Mantenha-se em dia com as leituras e atividades.

Figue em dia com os prazos das tarefas e postagem em féruns.
Participe das atividades sincronas, caso sejam planejadas.
Evite acumular mensagens nao lidas nos féruns das aulas.

Procure estar 100% presente quando acessar a plataforma da disciplina, evite
fazer outras coisas ao mesmo tempo como checar as redes sociais ou outros

afazeres.

Para gerenciar os e-mails da disciplina, crie uma pasta e filtro para organiza-los

em seu programa de e-mail.

Solicite suporte tecnolégico quando tiver problemas de tecnologia referentes ao

moodle.

Como cumprir participacao e frequéncia em cursos em EaD?

A

Assuma uma atitude de autonomia perante seus estudos.
Procure ajudar seus colegas. Contribua fazendo comentadrios construtivos.

Se vocé tiver qualquer duvida sobre os conteudos e atividades, por favor,
pergunte no forum. Suas duvidas e contribuicdes certamente ajudardo muito

todos na turma.

Use a escrita formal para postar seus comentarios nos Féruns e enviar

mensagens de e-mails.

T
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= Se vocé ficar zangado(a) com algo que outra pessoa escrever, respire fundo e
deixe para responder (se for o caso) sé no dia seguinte. Em féruns e listas de

discussdo, € comum acontecerem mal-entendidos ou mas interpretacdes.

Como ocorre a mediacdo pelo tutor, nos cursos com tutoria?

A mediagdao ocorre com um facilitador que realiza a mediag¢dao no férum do curso para
dirimir duvidas sobre os conteudos.

e Dinamica de trabalho: Ao final de cada aula ficam disponiveis exercicios de
fixacdo de conteudo. Ao final de cada mddulo haverd questionario de avaliacao
de aprendizagem.

e Certificacdo: sera emitida para o estudante que alcancar no minimo 70% de
aproveitamento, podendo ser emitido apds preenchimento da Pesquisa de

reacdo disponivel na plataforma do curso.

C -A proposta pedagodgica

Qual é a proposta pedagdgica dos cursos?

A proposta pedagdgica permite que os estudantes facam a conexao com a gestao
e avaliacdo critica de evidencias Uteis para servir como subsidio para o arcabouco
regulatodrio. Considerando, neste sentido, desde a fase de registro até a fase de pds-
comercializacdo de produtos sujeitos a vigilancia sanitaria, seguranca do paciente, o
ciclo de vida das tecnologias em salde e os critérios de avaliacao envolvidos — eficacia,

seguranca, efetividade e eficiéncia e suas repercussdes para o Sistema Unico de Saude.

As estratégias didatico-pedagdgicas envolvem metodologias ativas de
aprendizagem para atender a formacdo de adultos e ao término do curso o gestor em
vigilancia sanitaria adquiriu a competéncia para elaborar um parecer técnico cientifico
=
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ou um overview de revisGes sistemdticas usando a capacidade de buscar, avaliar,

sistematizar e sumarizar as evidencias Uteis envolvendo os diferentes campos de

atuacdo da regulagao sanitaria.

O que significa trilhas de formacdo?

Uma estrutura modular que permite a composicdo de ofertas para que o estudante
monte os cursos que melhor se adequar as suas necessidades. Os modulos estdo

descritos na FIGURA a seguir.
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e

Curso - Médulo
Epidemiologia Analitica
5 aulas EAD
(até 4 semanas)

Curso - Mddulo Ferramentas
de avaliagdo critica de estudos
5 aulas EAD
(até 4 semanas)

N

Conhecer e interpretar
medidas de desfechos e os
principais delineamentos de
estudos epidemioldgicos

Curso - Modulo Introdugio a
Avaliacdo de Tecnologias em
Satde
(3 aulas)

(2 semanas)

Compreender o campo da ATS, a
institucionalizagdo da ATS no Brasil e
as areas aplicando da ATS nas
decisdes regulatorias e de saude.

NS

Reconhecer riscos de vieses
em estudos epidemioldgicos
e analisar qualidade de
evidéncias

Curso - Mddulo Revisio Sistematica da
Literatura (RS) e Meta-analise
3 aulas em EAD
(até 2 semanas)

Conhecer as etapas do planejamento e
execucdo de uma RS, pautando-se nos
critérios de qualidade e realizar
interpretacdo de meta-analises.

Curso — Modulo Busca
estruturada da literatura2
(3 aulas em EAD
(até 2 semanas)

Curso -Modulo Parecer
Técnico-Cientifico (PTC)
2 aulas em EAD
(ate 2 semanas)

Elaborar pergunta de pesquisa e
praticar buscas na literatura
cientifica e gerenciador de
referéncia Mendeley.

210

-]

Cursos - Modulo
Anélises econOmicas e
desfechos em satide
5 aulas EAD
(até 5 semanas)

Classificar os tipos de anélises
econbmicas, relacionar as medidas de
desfechos em saude aplicadas nas
analises econdmicas (Daly, Qaly).

T
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Conhecer uma sintese de evidéncias
em formato de PTC, produzir um
protocolo e um resumo estruturado

Cursos - Médulo Métodos
de Custeio e Analise de
Impacto Or¢camentario

3 aulas EAD
(até 4 semanas)

Conhecer os métodos de custeio,
identificar as principais fontes de
informacdo e compreender etapas para
elaborar analise de impacto orgamentdrio
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Como estd a estrutura curricular dos cursos?

A estrutura modular e as aulas contidas nos mdédulos estdo apresentadas no

quadro a seguir.

MODULOS/CURSOS

Introdugao a Avaliagao de Tecnologias em Saude - ATS

Aula - Conhecendo a ATS

Aula - Institucionalizagdo da ATS no Brasil

Aula - Rastreando tecnologias novas e emergentes

Aula - Aplicando as ATS na pratica

Busca Estruturada na Literatura

Aula - Busca Estruturada de Evidéncias Cientificas

Aula - Busca Sensivel em Bases da Literatura Cientifica

Aula - Gerenciador de Referéncias: Mendeley

Parecer Técnico-Cientifico (PTC)

Aula - Caracteristicas e usos de um Parecer Técnico Cientifico (PTC)

Aula - Estrutura e elaboragdo de um Parecer Técnico Cientifico (PTC)

Curso de Introdugdo a Revisdo Sistematica e Metanalises

Aula - Revisdo Sistematica (RS)

Aula - AMSTAR - Ferramentas de Avalia¢do Critica de Revisdes Sistematicas

Aula - Metanalise — Elaboragdo e Interpretacdo

Curso de Epidemiologia Analitica com Delineamentos Uteis para Avaliagio de Tecnologias em

Saude

Aula - Introducdo aos Estudos Epidemioldgicos e Analiticos

Aula - Medidas em Saude - Parte 1: Classificagdo e Medidas de Ocorréncia

Aula - Medidas em Saude - Parte 2: Associa¢do, impacto e acurdacia diagndstica

Aula - Ensaio Clinico Randomizado (ECR)

Aula - Delineamentos de Estudos Epidemioldgicos: Coorte, Caso-Controle e Transversal

Curso de Ferramentas de Avaliagdo Critica de Estudos Uteis para Avaliagdo de Tecnologias em

Saude

Aula - ROBINS-I e Newcastle-Ottawa - Avaliagdo de Estudos Primarios ndo randomizados

Aula - QUADAS 2 - Avaliacdo de Estudos de Acuracia Diagnostica
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Aula - ROBIS - Avaliagdo de Risco de Viés em Revisdes Sistematicas

Aula - GRADE - Avaliagdo da Qualidade das Evidéncias

Tipos de Andlises Econémicas e Desfechos em Satde

AULA: Avaliagao Econdmica: Tipos de Analises Econdmicas e Caracteristicas

AULA: Interpretacdo de desfechos em saude: QALY

AULA: Interpreta¢do de desfechos em saude: DALY

AULA: Avaliacdo da qualidade de estudos de custo-efetividade

Métodos de Custeio e Andlise de Impacto Orcamentario?

Aula - Conceitos, Métodos e Categorias de Custos nas Avaliagdes Econbmicas

Aula - Aspectos Contabeis no Levantamento de Custos e Principais Fontes

Aula - Analise de Impacto Orgamentdrio

Por exemplo, como podemos articular os modulos para estruturar um curso de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude (ATS) em nivel Aperfeicoamento?

Com uma carga horaria de 180h pode-se ofertar a modalidade educacdo a distancia para
um curso de aperfeicoamento, com tutoria no desenvolvimento dos mddulos e na
elaboracdo de um protocolo de Parecer Técnico Cientifico (PTC).

O curso podera contar com uma equipe composta por tutores de conteudos e de
métodos pedagdgicos, que conduzem o processo de aprendizagem a distancia com a
mediacdo por féruns e outros canais de comunicacdo. A carga hordria total pode ser
distribuida em 18 semanas, prorrogavel por mais duas semanas para finalizacdo do
protocolo de Parecer Técnico Cientifico (PTC).

Conformado por 4 moddulos e 15 aulas com exercicios de fixagdo, literatura
recomendada para leitura e questGes de avaliacdo. As competéncias trabalhadas no
CUrso sao:

e Conhecer as etapas de elaboracdo um protocolo de Parecer Técnico Cientifico
(PTC) usando a capacidade de buscar, avaliar, sistematizar e sumarizar as
evidéncias de eficacia e seguranca de tecnologias em saude.

e Compreender os distintos delineamentos metodoldgicos dos estudos primarios
gue trazem as evidéncias cientificas para o campo da avaliagado.

1 https://efg.brasilia.fiocruz.br/ava/course/view.php?id=130
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e Apreender sobre os estudos secundarios de elevada qualidade, especialmente
revisao sistemdtica e metanalise utilizados como sintese de evidéncias na ATS.

e Conhecer os instrumentos de avaliagdo critica da qualidade metodolégica dos
estudos avaliados.

Por exemplo, o que se pretende com o curso de Tipos de Andlises EconOmicas e
Desfechos em Saude?

Esse curso proporciona uma introdu¢ao ao tema, com os objetivos de aprendizagem
sobre a defini¢ao de andlises econdmicas e suas aplicagdes. Essas analises sao aplicadas
para conhecermos a eficiéncia de um servico ou do uso de uma tecnologia em saude. A
dimensdo de eficiéncia considera ndo apenas a efetividade de cada interveng¢do — saber se a
intervencdo funciona - mas também os recursos necessarios para que seja implementada,
relacionando esses dois componentes (custos versus efeitos). Entdo, uma analise econGmica vai
responder a pergunta se o custo adicional de duas tecnologias valem os efeitos que esta sendo
obtido. Os tipos de analises econOmicas sdo: custo-minimizacdo, custo-beneficio, custo-
efetividade e custo-utilidade. Nas andlises de custo-efetividade os desfechos em saude
considerados sdo eventos vitais como reducdo de mortes, pessoas curadas, tempo de sobrevida,
anos de vidas ganhos, entre outros desfechos que sdo escolhidos em funcdo da pergunta de
avaliacdo. Nas analises de custo- utilidade, utiliza-se desfechos de anos de vida ganhos com
qualidade (QALY) por exemplo. Essas andlises sdo importantes para a gestdo em saude, para
regulacdo de precos e para diferentes finalidades. Assim, o curso fornece um panorama geral
dos tipos de analises econémicas e dos desfechos que podem ser valorizados, como aqueles
relativos a qualidade de vida e a carga de doencas. Por fim, proporciona um roteiro detalhado
para apoiar o estudante a interpretar estudos de custo-efetividade usando ferramenta
padronizada de avaliacdao de qualidade e um estudo de caso para que o participante

materialize na pratica com ler e avaliar um artigo nessa area.

O curso possui uma duragdo aproximada de cinco semanas para apreensdo dos

conteudos, considerando uma semana de estudo por aula e uma de consolidacao.
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Quais sdo as estratégias de interacdo entre participantes, tutores e professores
nos cursos de ATS?

A estrutura pensada para adequar as necessidades do mundo do trabalho, tendo em
vista que os profissionais a serem capacitados sao trabalhadores, sdo:

a) A Modalidade EAD_1 composta por aulas totalmente auto instrutivas, utilizando a
plataforma do AVA ja construida para os cursos anteriores, com interacao virtual e
acompanhamento de tutoria.

b) A Modalidade EAD_2 composta por video aulas sejam gravadas ou ministradas em
tempo real (lives), com interagao virtual e acompanhamento de tutoria.

c¢) A Modalidade Presencial composta por aulas presenciais no formato tradicional e
atividades de laboratério, com producao colaborativa dos alunos e
acompanhamento de tutoria.

Aulas
pratica
s

Modalidade
presencial

Modalidade
EAD 2

‘@? Mocalcace Aulas auto instrutivas

L EAD_1

Videoaulas

T
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D- O ambiente virtual de aprendizado

Como estd organizado ao ambiente virtual de aprendizado (AVA)?

e 0 acesso ao AVA podera ser feito pelo site https://efg.brasilia.fiocruz.br/ava

® O AVA é o espaco on-line onde vocé realizara todo o percurso de
aprendizagem. Nesse ambiente estdo disponiveis os materiais de estudo, as
atividades avaliativas e ndo avaliativas, o certificado de conclusdo e diversos
recursos interativos.

e No AVA vocé ird encontrar os seguintes itens:

® Progresso: Neste campo vocé podera ver o seu progresso no curso em relacao
aos conteudos, verificagcdo da aprendizagem, avaliagdo do curso e certificado.

® Minhas notas: Por meio desta pagina vocé podera acompanhar seu
desempenho durante o curso com base na conclusdo da Verificacdo de
Aprendizagem. Havera verificacao da aprendizagem ao final de todas as aulas.

e Foérum: Espaco de interacdo onde vocé poderd postar suas colaboracdes sobre
o curso e compartilhar davidas com os demais participantes do curso e com o
moderador.

e Biblioteca: Neste espaco vocé podera acessar demais materiais informativos
sobre os temas abordados no curso.

e Suporte técnico: Caso tenha algum problema, entre em contato com nossa

equipe por este espaco.

Quais sdo as dicas para seu percurso de aprendizado na plataforma AVA?

De acordo com o percurso apresentado, vocé devera:

e realizar a leitura do conteudo, incluindo as leituras sugeridas, dicas e

reflexdes;

e realizar os exercicios de fixagdo proposto ao final de cada aula;
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e realizar a verificagdo de aprendizagem, disponivel no final de cada aula.
e realizar a avaliagcdo do curso, disponivel no final do curso.

Vocé pode escolher a sequéncia que melhor atende ao seu estilo de aprendizagem, mas

lembre-se existe um prazo pré-estabelecido para a finalizagdo do curso.

Como obter suporte técnico na plataforma AVA?

Para agilizar o atendimento dos servicos, havendo duvidas em relacdo a
funcionamento do AVA, alteracdo de senha, acesso ao curso, entre outras questdes,

vocé podera entrar em contato com o suporte neste site

https://www.fiocruzbrasilia.fiocruz.br/contato-efg/

Sua duvida serd respondida em até 48 horas pelo Nucleo de Educagdo a Distancia

(NEAD).
Veja o que é recomendado ter em seu computador para realizar o curso:
- Acesso a internet (uso de banda larga);

- Navegadores Mozilla Firefox ou Google Chrome na versao atual ou
imediatamente anterior (os conteddos animados e recursos visuais podem ndo ser

exibidos nos navegadores Internet Explorer e Microsoft Edge);
- Cookies liberados no navegador;
- Plug-in Adobe Flash Player 10 (ou superior) instalado;
- JavaScript liberado no navegador; e

- Caixa de som ou fone de ouvido (para ouvir os audios).

E- A clientela dos cursos de ATS

T
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Qual é clientela dos cursos de ATS na regulacao sanitaria?

Os cursos serao voltados para profissionais de saude e dareas afins no campo da
estatistica, matematica, economia, ciéncias sociais, entre outras formagdes, que sejam
servidores dos trés entes que compdem o Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria:
drgaos de vigilancia sanitaria estaduais e municipais, portos e aeroportos e demais areas

de atuacdo do sistema.

Como ocorre as inscricdes e numero de vagas?

Serdao disponibilizadas vagas conforme a demanda das instituigbes parcerias. As
inscricdes para o processo seletivo ocorrem em ambiente da Escola de Governo Fiocruz
Brasilia, por meio de link a ser disponibilizado no periodo da chamada publica para

candidatos.

Como ocorre o processo seletivo e quais sdo os critérios de selecao?

® A inscricdo no processo seletivo dar-se nas seguintes fases: inscricdo online e
documentacdo necessaria (curriculo plataforma lattes);

e So6 serdo consideradas as solicitagdes enviadas através do endereco eletrénico
disponibilizado.

e Contato: pepts.fiocruz@gmail.com

e Coordenacdo — Flavia Tavares Silva Elias

De modo geral, os critérios de sele¢do sdo:

FORMACAO (mdximo 4,5 pontos)

Graduacdo na area de saude 1,0 ponto
Pds-graduacao - Especializacao 0,5 ponto
! .
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Pés-graduacgado - Mestrado 0,5 ponto
Pds-graduacdo - Doutorado 1,0 ponto
Cursos em Avaliacdo de Tecnologias em Saude (ATS) 1,5 ponto

Experiéncia profissional em regulagdo sanitaria ou em outra drea do Sistema Nacional de

Vigilancia Sanitaria (mdximo 3,0 pontos)

Até 15 anos 1,0 ponto

Mais de 15 anos 2,0 pontos

Area de atuacdo no Sistema Nacional de Vigilancia Sanitdria no ato da inscrigdo (mdximo

2,5 pontos)

Areas finalisticas da regulacdo sanitdria, segundo agenda | 1,5 ponto

regulatdria (2017-2020)

Areas técnicas meio, de suporte e de administracdo 1,0 ponto

Como ocorre o processo de inscricao Nos cursos?

A Ficha de inscri¢cdo online, fica disponivel através do endereco eletrénico da Escola de
governo FIOCRUZ Brasilia.

Apds homologacdo dos resultados os participantes selecionados receberdo e-mail da
plataforma do curso e serdo matriculados automaticamente podendo iniciar o curso

conforme cronograma apresentado

Com ocorre a certificacdo?
Para certificagdo no curso o estudante precisara alcangar aproveitamento minimo de

70% na Avaliacdo de Aprendizagem.
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F -O Guia de perguntas frequentes

A partir da experiéncia com as edi¢des anteriores dos cursos, foi possivel identificar
perguntas e conteddos mais frequentemente abordado nos féruns dos tutores. Essas
perguntas foram respondidas nesse guia para facilitar a compreensao e entendimento

da proposta curricular dos cursos ofertados.

Como devo extrair os dados dos artigos selecionados?

Quando estamos elaborando um PTC, ou uma revisao sistematica, apds selecionarmos
os estudos, resultantes da nossa busca, extraimos os dados mais importantes de cada
estudo que nos ajudarao a responder a nossa pergunta PICO e elaborarmos as nossas
recomendagoes.

Para que possamos extrair as mesmas informagées de todos os estudos que estamos
avaliando, usamos os formuldrios de extracdo, que podem ser feitos em qualquer
programa que o elaborador preferir: podem ser feitos em Word, ou em formato de
tabela no Excel, por exemplo. Nessas tabelas (ou formuldrios), os autores do PTC ja
definem previamente a extracao dos dados, quais informagdes serdao importantes que
sejam registradas de cada estudo: nas colunas das tabelas podem ficar as informacdes
a serem extraidas de cada estudo e nas linhas, os estudos, por exemplo.
Os formularios de extragdo em forma de tabelas ajudam a sintetizar os resultados dos
estudos e apresenta-los em uma forma visualmente interessante para o leitor do PTC.
Além disso, eles facilitam a descricdo dos resultados pelos elaboradores, ao reunir em
um mesmo lugar as informac¢les importantes de cada estudo, evitando que os
elaboradores tenham que retornar constantemente ao texto dos estudos para conferir
aquelas informacdes.
Nas  diretrizes metodolégicas de  elaboragdo de PTC de 2014

(https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/diretrizes metodologicas elaboracao p
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arecer_tecnico.pdf), recomenda-se que os estudos selecionados sejam claramente

descritos quanto a: data de publicacdo; tipo de delineamento/ publicacdo; local de
realizacdao do estudo; populagdo-alvo; intervenc¢des avaliadas; desfechos considerados;
numero de participantes (para estudos primarios) ou de publicacdes (para estudos
secunddrios). Além disso, recomenda-se que os resultados sejam apresentados em
forma de tabela contendo uma breve descricdo no texto do parecer. Por isso,
costumamos fazer uma tabela padrao para extrair os dados dos estudos com essas
informacdes.

Nas diretrizes de 2011, tem um exemplo dessas tabelas, no Anexo |, pagina 65:

https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/diretrizes metodologicas 3ed.pdf

Esses formuldrios ou tabelas podem ser modificados de acordo com a pergunta ou de
acordo com o que os estudos trazem. Por exemplo, estou avaliando um medicamento X
para asma e quero avaliar a eficdcia do medicamento na reducdo das crises. Quando leio
os estudos que selecionei, percebo que, em cada um deles, os autores definiram o que
é crise de uma forma diferente: em um estudo, os autores definiram a crise como um
aumento dos sintomas da asma necessitando de aumento das doses dos medicamentos;
em outro, como aumento dos sintomas necessitando de visita ao médico; e em outro,
como aumento dos sintomas necessitando de hospitalizacdo. Entdo, registrar a
definicdo do que é uma crise, para os autores de cada estudo, é importante para que na
descricao dos resultados eu possa dizer, por exemplo, que o medicamento X foi eficaz
na reducao das crises necessitando de hospitalizacdo, mas que nao foi diferente do
placebo na reducdo das crises necessitando de visita ao médico ou de aumento das
doses dos medicamentos. Dessa forma, posso incluir "Defini¢cdo de crise de asma" como
uma das colunas da minha tabela de extracdo, ou como um ponto do meu formulario

de extracao.
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Como definir quais bases para fazer buscas manuais?

No caso de selegdao de base de dados, como definir quais bases de dados seriam
suficientes para realizar a busca manual, considerando que podem existir bases de

dados desconhecidas?

A busca manual, que fazemos com maior frequéncia, é por meio de consulta nas
referéncias no final de um artigo-chave que responde precisamente a sua pergunta de
pesquisa. Geralmente existem algumas preciosidades que podem nado ter aparecido na
sua busca nas bases de dados (por mais precisa que ela seja). Em relacdo as bases de

dados, segue o link do artigo sobre o assunto.

https://www.arca.fiocruz.br/handle/icict/38063

Por que é importante fazer buscas na “literatura cinzenta”?

“Sempre ouvi falar na literatura cinzenta, que é importante a busca por esse tipo de
literatura e que deve ser realizada. No entanto, que me lembre, quase nunca li nos

artigos que os autores realizaram esse tipo de busca.”

A literatura cinzenta é muito importante principalmente para busca de documentos
produzidos pela gestdo (notas técnicas, documentos, opinido de especialista entre
outros). Também se torna util para vermos se artigos com resultados negativos foram
omitidos dos requerimentos de registro ou do processo de incorporacdo de tecnologias
apresentado. A busca é bem simples, mas atualmente as bases de dados Scopus e Web
of Science estdo ja "puxando" estes dados. Quando fazemos revisdes que o tema que
muito focado na gestdo ou em processo regulatdrio buscamos na literatura cinzenta,
mas geralmente os dados sdao duplicados daqueles que encontramos nas bases de

dados. Mas ja aconteceu de encontrar notas técnicas somente na literatura cinzenta.
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Vou colocar para vocé aqui nosso artigo que pode ajudar bastante com as bases de

dados que mais usamos. https://www.arca.fiocruz.br/handle/icict/38063

Como elaborar uma tabela 2 x 2 para estimar a razao de prevaléncia?

Em 1991, 5000 homens foram examinados para saber se tinham doencga vascular.
Outras caracteristicas como uso de cigarro foram medidas. Tratou-se de um estudo
transversal, pois todos os participantes foram selecionados e observados num mesmo
ponto do tempo. Sabe-se que: a) O numero de participantes que fumou alguma vez na
vida e tinha doenca vascular era 23. B) O numero total de participantes com doenca
vascular era 31. C) O numero de participantes que nunca fumou na vida e n3o tinha
doenca vascular era 1291. D) O total de participantes sem doenca vascular era de 2995.
Entao, vamos elaborar a tabela 2 x 2 e calcular a razdo de prevaléncia de doenca entre

fumantes e nunca fumantes.

DOENCA TOTAL
SIM NAO

FUMO SIM 23 1704 1727

NAO 8 1291 1299

TOTAL 31 2995

A razdo de prevaléncia serd: 23/1727 X 1299/8 = 2,17

Como é o calculo de Hazard Ratio (HR)?

Para entender o calculo do hazard ratio é preciso entender primeiro o que é uma taxa
(eminglés, rate - sindbnimos: hazard, incidence density). Ela € uma medida que descreve
a rapidez com que os eventos acontecem na populacdo de interesse, ou seja, "qudo
rapido". Um exemplo pratico seria saber a velocidade na qual nosso carro esta viajando.

Na verdade, a velocidade é um exemplo de taxa instantanea, pois o velocimetro
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exprime a velocidade daquele segundo. Também poderiamos ter a velocidade média,
gue é um exemplo de taxa média. A mesma ldgica se aplica a saude. Queremos saber,
por exemplo, com que rapidez as pessoas estao morrendo por uma certa doenga. Para
tanto, teremos que ter no numerador pessoas e no nosso denominador uma medida de
TEMPO. Para o denominador entra o conceito de tempo/pessoa que exprime quanto
tempo cada pessoa foi acompanhada num estudo de coorte, por exemplo. Isto se refere
a contribuicdo de tempo de cada individuo para aquele estudo. Exemplo: uma taxa de
50 novos casos de artrite para cada 10 mil anos/pessoas. Esses 10 mil seriam obtidos
somando-se os tempos de seguimento de todas as pessoas da coorte. E possivel o
calculo manual, desde que, se tenha a informagdo sobre tempo/pessoa de todos os

participantes.

O que sdo as medidas de OR, RR?

S3do medidas de efeito de intervengdes ou de fatores risco/ exposi¢cdes estimadas quando se

comparam dois grupos (pessoas expostas e pessoas ndo expostas). Vejam a seguir os exemplos
e calculos.

MEDIDAS DE ASSOCIACAO E EFEITO

Risco Relativo

E utilizado quando se quer saber quantas vezes é
maior o risco de desenvolver a doenga entre os
expostos em relacio aos nao expostos.

Risco, ou proporcio de incidéncia ou incidéncia

acumulada

DND T nos expostos: IE =a/ath
E a b jath nos nao expostos: INE = ¢/ c+d
NE| ¢ d |cHd RR =IE /INE= (a / a+h)/(c / c+d)
T l'atc b+d

* Um RRigual a unidade (RR=1) é interpretado como a auséncia de associacdo
entre exposicao e doenca (o risco de adoecer é similar em ambos os grupos);
* Um RR maior que 1 (RR>1) indica maior risco nos expostos (a exposicdo esta

associada a doenca e é um fator de risco);

T
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* Um RR menor que 1 (RR<indica menor risco nos expostos (a exposi¢ao estd

associada a doencga e é um fator protetor).

D ND| T

E a b [ath
NE ¢ d |c+d
T 'at+e b+d

RAZAO DE CHANCES, ODDS RATIO

a
s

Chance de doenca no grupo de expostos: Chance Dy =_ﬁ‘gb j'f%‘\_
\ II
a+b S
< -~
Chance de d rupo de na tos: Chance =<4 ()
‘hance de doenca no grupo de niio expostos: Chance D =<5 _I;E |
c+d ‘v"l
a
Razio de Chances (OR): OR:MZQ ﬂ |
ChanceD € \bc /
Eod

https://cdn.mdedge.com/files/s3fs-public/Document/September-
2017/5302JFP LanguageofEvidence.pdf

https://www.seer.ufrgs.br/hcpa/article/viewFile/96394/pdf#:~:text=A%20an%C3%A1li

s€%20p0or%20inten%C3%A7%C3%A30%20de,minimizar%2005%20p0ss%C3%ADveis%2

Oerros%20sistem%C3%Alticos.

Nos ensaios clinicos, qual é a diferenca entre analise por protocolo e por
intengdo de tratar?

Intencao de Tratar

* E uma estratégia na conducdo e andlise de um ECR que garante que todos os

pacientes sejam avaliados juntos nos grupos aos quais foram randomizados,

independente de terem ou nao recebido a intervencdo ou de terem completado

o tratamento.
Os pacientes aderentes ao tratamento tendem a ter melhores desfechos
Por protocolo

¢ Quando sdo considerados somente os pacientes que completaram o estudo e

gue tiveram todas as medidas de resultado disponiveis, diz-se que a andlise foi

feita por protocolo.
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Por que incluir na analise final do estudo todos os pacientes que entraram no
estudo, incluindo aqueles que nao aderiram ou ndao completaram o tratamento?

* Aintencdo de tratar introduz a realidade clinica na pesquisa, reconhecendo que,

por diversas razdes, nem todos os participantes randomizados receberdo o
tratamento em questdo ou completardao o seguimento do tratamento.

* Se os pacientes do estudo ndo aderiram ao tratamento devido a eventos

adversos, por exemplo, é provavel que isso também aconteca na sociedade.

* Remover pacientes de uma amostra que foi randomizada pode criar vieses no

estudo ao criar grupos ndo comparaveis, reduzindo a validade do estudo.

doi: https://doi.org/10.1136/bmj.h681

https://www.scielo.br/scielo.php?script=sci arttext&pid=5S1413-78522006000200012

http://files.bvs.br/upload/S/0104-7914/2011/v20n52/a2597.pdf

https://www.cmaj.ca/content/165/10/1339.short

doi: 10.4103/2229-3485.83221

doi: 10.5811/westjem.2017.8.35985

https://bestpractice.bmj.com/info/pt/mbe-toolkit/ferramentas-de-mbe/glossario-de-

termos-mbe/

http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/diretrizes metodologicas ensaio clinico

randomizado ledicao.pdf

Nos ensaios clinicos, o que significa NUmero Necessario para Tratar (NNT)?

Numero Necessario para Tratar [NNT] é o niumero médio de pacientes que precisam
receber uma intervencao especifica (grupo tratado) para que
ocorra o desfecho desejado em um paciente a mais do que o nimero que ocorreria no

grupo controle, mantidas as mesmas condigdes do ensaio.

Para calcular o NNT, existe uma férmula. Seja p:a proporgdo de sucessos no grupo

tratado e p. a proporc¢ao de sucessos no grupo controle, como mostrado na tabela. Note
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https://dx.doi.org/10.4103%2F2229-3485.83221
https://dx.doi.org/10.5811%2Fwestjem.2017.8.35985
https://bestpractice.bmj.com/info/pt/mbe-toolkit/ferramentas-de-mbe/glossario-de-termos-mbe/
https://bestpractice.bmj.com/info/pt/mbe-toolkit/ferramentas-de-mbe/glossario-de-termos-mbe/
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que 1- p:é o risco de fracasso no grupo tratado e 1- p-é o risco de fracasso no grupo

controle.
Proporc¢des de sucessos e fracassos nos dois grupos

Grupo
Evento
Tratado | Controle
Sobrevida Pe Pe
Obito 1- pe 1- p.
Total 1 1
NNT =

Pt —Fr

https://abstracts.cochrane.org/2007-sao-paulo/reporting-number-needed-treat-nnt-
systematic-review-randomized-controlled-trials

DOI: 10.1001/jama.287.21.2813

https://www.students4bestevidence.net/number-needed-treat

Number Needed to Treat (NNT) Calculator - ClinCalc clincalc.com/Stats/NNT.aspx
What is an NNT? - Medical Sciences Division,

Oxford www.medicine.ox.ac.uk/bandolier /painres/.../nnt.pdf

Smart Health Choices: Making Sense of Health
Advice. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK63647/

https://www.med.uottawa.ca/sim/.../Number Needed to Treat

O que é Numero Necessario para Causar Dano (NND)?

Numero Necessario para Causar Dano (NND) é definido como o nimero médio de
individuos que precisariam ser expostos a uma nova intervencao para produzir um
desfecho adverso adicional.

O nuimero necessario para causar dano (NND) é um medida epidemioldgica que

indica quantas pessoas[pacientes] precisam ser expostas a um fator de risco ao longo
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https://abstracts.cochrane.org/2007-sao-paulo/reporting-number-needed-treat-nnt-systematic-review-randomized-controlled-trials
https://doi.org/10.1001/jama.287.21.2813
https://www.students4bestevidence.net/number-needed-treat
http://clincalc.com/Stats/NNT.aspx
http://www.medicine.ox.ac.uk/bandolier/painres/download/whatis/nnt.pdf
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https://www.med.uottawa.ca/sim/.../Number_Needed_to_Treat_e
http://translate.googleusercontent.com/translate_c?hl=pt-BR&langpair=en%7Cpt&u=http://en.wikipedia.org/wiki/Risk-factor&rurl=translate.google.com.br&twu=1&usg=ALkJrhgVFd4aiYrFxg5IbJJHwhsxrhjmXg
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de um periodo especifico para causar danos em um paciente que ndo teria tido dano
(numero de pessoas que vocé esperaria ao tratar e obter um resultado ruim) .

Definido como o inverso do risco atribuivel . Intuitivamente, quanto menor o nimero

necessario para causar danos, pior o fator de risco .

NND é semelhante ao numero necessario para tratar (NNT), onde NNT geralmente se

refere a uma intervencao terapéutica e NND a um efeito prejudicial ou fator de risco. .
NND é calculado em relagao a "exposicao" e "ndo-expostos”, e pode ser determinado

por dados brutos ou dados corrigidos para varidveis de confusado .

https://www.paho.org/bra/index.php?option=com docman&view=download&categor

y slug=assistencia-farmaceutica-958&alias=1313-condutas-baseadas-em-evidencias-

sobre-medicamentos-utilizados-em-atencao-primaria-a-saude-uso-racional-

medicamentos-temas-selecionados-n-1-3&ltemid=965

https://www.scielo.br/scielo.php?pid=51806-

37132019000600152&script=sci arttext&ting=pt#:~:text=0%20NND%20%C3%A9%20d

efinido%20como,produzir%20um%20desfecho%20adverso%20adicional.&text=A%20a

presenta%C3%A7%C3%A30%20do%20NNT%20e,n%C3%A30%20apenas%20uma%20es

timativa%20pontual.

DOI: 10.1111/j.1365-2141.2009.07707.x

O que é essencial em um PTC? De um exemplo de um PTC?

O Parecer Técnico-Cientifico (PTC) é uma ferramenta de resposta rapida que da suporte
a gestdo e a tomada de decisdo em saude, baseada em evidéncias cientificas. Além de
subsidiar a tomada de decisdo, os resultados de um PTC podem sugerir a realizacdo de

novos estudos quando a evidéncia é insuficiente. Antes de dar inicio ao processo de
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http://translate.googleusercontent.com/translate_c?hl=pt-BR&langpair=en%7Cpt&u=http://en.wikipedia.org/wiki/Attributable_risk&rurl=translate.google.com.br&twu=1&usg=ALkJrhib6hyz2BSS2or3-gNx_c6ck9fOVg
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http://translate.googleusercontent.com/translate_c?hl=pt-BR&langpair=en%7Cpt&u=http://en.wikipedia.org/wiki/Confounding_variable&rurl=translate.google.com.br&twu=1&usg=ALkJrhhLOI46ocXD8tcVJqQJpoUGTpb5qA
https://www.paho.org/bra/index.php?option=com_docman&view=download&category_slug=assistencia-farmaceutica-958&alias=1313-condutas-baseadas-em-evidencias-sobre-medicamentos-utilizados-em-atencao-primaria-a-saude-uso-racional-medicamentos-temas-selecionados-n-1-3&Itemid=965
https://www.paho.org/bra/index.php?option=com_docman&view=download&category_slug=assistencia-farmaceutica-958&alias=1313-condutas-baseadas-em-evidencias-sobre-medicamentos-utilizados-em-atencao-primaria-a-saude-uso-racional-medicamentos-temas-selecionados-n-1-3&Itemid=965
https://www.paho.org/bra/index.php?option=com_docman&view=download&category_slug=assistencia-farmaceutica-958&alias=1313-condutas-baseadas-em-evidencias-sobre-medicamentos-utilizados-em-atencao-primaria-a-saude-uso-racional-medicamentos-temas-selecionados-n-1-3&Itemid=965
https://www.paho.org/bra/index.php?option=com_docman&view=download&category_slug=assistencia-farmaceutica-958&alias=1313-condutas-baseadas-em-evidencias-sobre-medicamentos-utilizados-em-atencao-primaria-a-saude-uso-racional-medicamentos-temas-selecionados-n-1-3&Itemid=965
https://www.scielo.br/scielo.php?pid=S1806-37132019000600152&script=sci_arttext&tlng=pt#:~:text=O%20NND%20%C3%A9%20definido%20como,produzir%20um%20desfecho%20adverso%20adicional.&text=A%20apresenta%C3%A7%C3%A3o%20do%20NNT%20e,n%C3%A3o%20apenas%20uma%20estimativa%20pontual
https://www.scielo.br/scielo.php?pid=S1806-37132019000600152&script=sci_arttext&tlng=pt#:~:text=O%20NND%20%C3%A9%20definido%20como,produzir%20um%20desfecho%20adverso%20adicional.&text=A%20apresenta%C3%A7%C3%A3o%20do%20NNT%20e,n%C3%A3o%20apenas%20uma%20estimativa%20pontual
https://www.scielo.br/scielo.php?pid=S1806-37132019000600152&script=sci_arttext&tlng=pt#:~:text=O%20NND%20%C3%A9%20definido%20como,produzir%20um%20desfecho%20adverso%20adicional.&text=A%20apresenta%C3%A7%C3%A3o%20do%20NNT%20e,n%C3%A3o%20apenas%20uma%20estimativa%20pontual
https://www.scielo.br/scielo.php?pid=S1806-37132019000600152&script=sci_arttext&tlng=pt#:~:text=O%20NND%20%C3%A9%20definido%20como,produzir%20um%20desfecho%20adverso%20adicional.&text=A%20apresenta%C3%A7%C3%A3o%20do%20NNT%20e,n%C3%A3o%20apenas%20uma%20estimativa%20pontual
https://www.scielo.br/scielo.php?pid=S1806-37132019000600152&script=sci_arttext&tlng=pt#:~:text=O%20NND%20%C3%A9%20definido%20como,produzir%20um%20desfecho%20adverso%20adicional.&text=A%20apresenta%C3%A7%C3%A3o%20do%20NNT%20e,n%C3%A3o%20apenas%20uma%20estimativa%20pontual
https://doi.org/10.1111/j.1365-2141.2009.07707.x
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elaboracdao do PTC é importante verificar se ja existe algum documento pronto e
atualizado sobre o tema.

Para a elaboragdao do PTC é essencial que sejam observadas as seguintes etapas:
formulacdo da pergunta do estudo contendo (P — populacdo, | — intervencdo, C-
comparador, O “outcomes” — desfechos), a estratégia de busca, os critérios de inclusao
e exclusdo de artigos, a avaliagcdo critica da evidéncia, elaboracdo da sintese dos
achados, interpretacao e recomendac¢dao. No desenvolvimento do PTC, quando fazemos
a etapa de busca na literatura, procuramos priorizar as revisoes sistematicas publicadas
sobre o tema o qual estamos analisando. Assim, um PTC pode também ser chamado de
um overview de revisdes. No entanto, muitos casos na area de medicamentos e novas
tecnologias, ndo existem revisGes disponiveis, entdo priorizamos os ensaios clinicos.
Caso ndo haja ensaios clinicos, vamos para os estudos observacionais.

Veja um PTC sobre Suplementacdo de probidticos (Lactobacillus reuteri) em criancas

com dor abdominal funcional, no link a seguir:
https://www.arca.fiocruz.br/handle/icict/38898

A diretriz para elaboracdo de pareceres técnicos cientificos esta na quarta edicdo. A
primeira foiem 2017, ano no qual o Departamento de Ciéncia e Tecnologia do Ministério
da Saude publicou a diretriz para apoiar os estudos da Comissdo de Incorporacdo de
tecnologias em saude (atual CONITEC).

http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/diretrizes metodologicas elaboracao par

ecer tecnico.pdf

Importante destacar que no PTC, temos sempre um resumo sucinto para que os leitores
compreendam os elementos essenciais.
e Tecnologia: [insira aqui o nome da tecnologia estudada]
¢ Indicagao: [insira aqui a sua indicacao]
e Caracteriza¢do da tecnologia: [caracteristicas técnicas e de procedimentos a
serem realizados com a tecnologia, no caso de dispositivos para saude,

equipamentos, cirurgias, etc]
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e Pergunta: [insira aqui sua pergunta de pesquisa PICO]

e Busca e analise das evidéncias cientificas: [insira aqui sua estratégia de busca,
nome das bases de literatura e nimero de estudos selecionados e perfil desses
estudos — paises, tipo de estudos e resumo dos desfechos que os autores
reportaram]

e Resumo dos resultados dos estudos selecionados: [insira aqui os achados
respondendo a pergunta do PTC, contendo a caracterizagdo geral da populagdo
dos estudos e as medidas de desfecho — Risco Relativo, NNT, etc]

e Recomendagdo: [insira aqui as recomendacbes e as implicagcbes praticas

advindas das evidéncias encontradas]

E possivel elaborar um Parecer Técnico Cientifico sem ter uma tecnologia de
comparacao?

O PTC é utilizado para avaliar uma tecnologia em salde, que seria um principio ativo de
um medicamento, ou um equipamento, ou um produto para saude, ou outra tecnologia,
para uma indicacdo terapéutica. O PTC sempre avalia a tecnologia em relacdo a uma
comparagcdo, mesmo que essa comparacdo seja o placebo ou ndo fazer nada.
Para fazer o PTC, vocé ndo precisa ter o comparador logo no inicio, durante a elaboracao
da sua pergunta de pesquisa PICO, vocé pode deixar o comparador em aberto, nao
precisa incluir comparador na busca por estudos, pode sd colocar a tecnologia e a
indicacdo. Entretanto, na hora de apresentar os resultados vocé sempre terd que
mostrar os efeitos de sua tecnologia em rela¢do a alguma coisa, nem que seja um antes
e depois: comparacao entre os desfechos nos pacientes antes de usar a tecnologia e os
desfechos nos pacientes apds usar a tecnologia. No seu caso, me parece que vocé quer
avaliar a questdo da qualidade da tecnologia e pelo o que vocé aponta, existem marcas
de boa qualidade e as de péssima qualidade. Entdo a comparacao seria essa: avaliar as

marcas de péssima qualidade em relacdo as de boa qualidade. Vocé provavelmente ndo
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vai encontrar estudos clinicos comparando marcas (as vezes, no caso de equipamentos
ou produtos para saude, a gente encontra estudos com as marcas). Entdo vocé teria que
encontrar um outro tipo de evidéncia que comprove essa diferenca de qualidade entre

os produtos, se é que existe.
Quais sdo as diferencas entre revisao sistematica e overviews? Para que servem?

Revisdo sistematica - Uma revisdo sistemdtica tenta comparar todas as evidéncias
empiricas de estudos primarios (ensaios clinicos randomizados e coortes, por exemplo)
gue se enquadram nos critérios de elegibilidade pré-especificados para responder auma
pergunta de pesquisa especifica. As revisdes sistemadticas usam métodos explicitos e
sistematicos que sdo selecionados com o objetivo de minimizar o viés, fornecendo,
assim, resultados mais confidveis a partir dos quais podem ser tiradas conclusdes e
tomadas decisGes. As principais caracteristicas de uma revisao sistematica sdo:
1. Pergunta de pesquisa claramente definida com critérios de elegibilidade
predefinidos para estudos;
2. Metodologia explicita e reproduzivel;
3. Busca sistematica para identificar todos os estudos que atenderiam aos critérios
de elegibilidade;
4. Avaliacao do risco de viés; e
5. Apresentacdo sistematica e sintese das caracteristicas e resultados dos estudos
incluidos.
As revisoes sistematicas podem conter ou ndo meta-andlises. Meta-analise é o uso de
métodos estatisticos para resumir os resultados de estudos independentes. Ao
combinar informacdes de todos os estudos relevantes, as metanalises podem fornecer
estimativas mais precisas dos efeitos dos cuidados de saude do que aquelas derivadas
dos estudos individuais incluidos em uma revisao (ver Capitulo 9, Se¢do 9.1.3).

https://handbook-5-

1.cochrane.org/chapter 1/1 2 2 what is a systematic review.htm
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Overviews of reviews — possuem o objetivo de incluir revisdes sistemdticas como tipo

de estudo principal examinando e ndo inclui estudos primarios.

Sintetizam e combinam dados relevantes de revisGes sistematicas que ja existem para

desfechos iguais aos apresentados nas revisdes sistematicas ou podem reanalisar os

dados do desfecho da revisao sistematica. Sdo usadas para responder perguntas

relacionadas a prevencdo e tratamento (interven¢des em saude).

Devem conter 5 componentes.

1. Objetivo claramente formulado para responder uma pergunta especifica de

pesquisa geralmente sobre intervencdao em saude.

2. Incluir somente revisdes sistematicas (com ou sem metandlise).

3. Usar métodos explicitos e reproduziveis para identificar varias revisdes

sistematicas que atendam aos critérios de inclusdo e avaliar a qualidade / risco

de viés dessas revisdes sistematicas

4. Coletar, analisar e apresentar os seguintes dados das revisdes sistematicas:

caracteristicas descritivas das revisdes sistematicas e seus estudos primarios

incluidos; risco de viés de estudos primarios; dados quantitativos dos desfechos;

e certeza de evidéncias para desfechos pré-definidos e clinicamente importantes

(avaliacdo GRADE).

5. Discutir as descobertas conforme se relacionam com o propdsito, objetivo (s) e

pergunta de pesquisa especifica incluindo: um resumo dos resultados principais,

completude geral e aplicabilidade da evidéncia, qualidade da evidéncia,

potenciais vieses na visdo geral processo e concordancias e / ou discordancias

com outros estudos e / ou revisdes.

https://training.cochrane.org/handbook/current/chapter-v
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Pollock M, Fernandes R, Becker L, Featherstone R, Hartling L. What guidance is available
for researchers conducting overviews of reviews of healthcare interventions? A scoping
review and qualitative metasummary. Systematic Reviews 2016; 5: 15.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5037953/

https://www.scielo.br/scielo.php?script=sci arttext&pid=51516-31802015000300206

Posso fazer revisdo sistematica de estudos de coortes, de estudos de acuracia, de
estudos transversais, de estudos de caso-controle?

Sim. As revisdes sistematicas podem utilizar diversas fontes de estudos primarios. Veja
exemplos a seguir:

Estudos de Coorte - Os estudos de coorte seguem uma populacdo de estudo ao longo
do tempo por meio de estudos prospectivos, ou em estudos retrospectivos e de
linkagem de banco de dados administrativos. Em estudos de coorte podem verificar
resultados de interesse (por exemplo, um evento adverso, progndstico de doencas)
desde o inicio de uma exposicdo (ou seja, o inicio da intervencdo). Sdo uteis para avaliar
efetividade e desempenho de interveng¢des quando estas ja estdo em utilizacdo ao longo
do tempo.

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25108873/

https://training.cochrane.org/handbook/current/chapter-24

Estudos de acuracia - As revisGes sistematicas da precisdo do teste de diagndstico
(acurdcia) resumem as evidéncias sobre acurdcia do teste, investigando, por que os
resultados podem variar entre os estudos, comparam o desempenho de testes
alternativos, com um padrdo de referéncia e ajudam o leitor a colocar as evidéncias em
um contexto clinico.

https://training.cochrane.org/resource/cochrane-handbook-systematic-reviews-

diagnostic-test-accuracy

https://systematicreviewsjournal.biomedcentral.com/articles/10.1186/2046-4053-2-
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https://www.acpjournals.org/doi/abs/10.7326/0003-4819-149-12-200812160-00008

http://rc.rcjournal.com/content/57/3/384.short

Estudos de caso controle - Em estudos de caso-controle, as exposi¢des sdao comparadas
entre pessoas com o desfecho de interesse (casos) e pessoas sem (controles) [3]. O
design é especialmente eficiente para resultados raros, doengas raras e emergentes.
Alguns resultados adversos raros ou tardios somente podem estar disponiveis em séries
de casos ou estudos de caso-controle.

https://training.cochrane.org/handbook/current/chapter-24

https://www.scielo.br/scielo.php?pid=51413-86702016000600605&script=sci arttext

https://academic.oup.com/ije/article/31/1/59/655922?login=true

Estudo transversal — Em estudos transversais, os participantes do estudo sdo avaliados
ao mesmo tempo para examinar a prevaléncia de exposi¢ées, fatores de risco ou
doencas. A prevaléncia da doenca é entdo comparada entre grupos de exposicdo como
em um estudo de coorte, ou as chances de exposi¢cao sdao comparadas entre grupos
com e sem doenca, como em um estudo de caso-controle. A relacdo temporal entre a
exposicao e o resultado muitas vezes nao pode ser determinada em estudos
transversais.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5081060/

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6383865/

https://onlinelibrary.wiley.com/doi/abs/10.1111/inm.12217

https://www.jsad.com/doi/abs/10.15288/jsads.2020.519.42

Como interpretar uma metanalise?

Metandlise — Analise estatistica que combina os resultados de dois ou mais estudos
independentes, gerando uma Unica estimativa de efeito. Permite combinar resultados
de varios estudos para estimar o tamanho do efeito, fornece uma visdo geral

guantitativa sobre uma questdo de pesquisa em qualquer campo.
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http://rc.rcjournal.com/content/57/3/384.short
https://training.cochrane.org/handbook/current/chapter-24
https://www.scielo.br/scielo.php?pid=S1413-86702016000600605&script=sci_arttext
https://academic.oup.com/ije/article/31/1/59/655922?login=true
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5081060/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6383865/
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/abs/10.1111/inm.12217
https://www.jsad.com/doi/abs/10.15288/jsads.2020.s19.42
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A metanalise melhora a precisao da estimativa, garante que o tamanho da amostra e a
variabilidade de cada estudo sejam incorporados adequadamente nos resultados
finais, da mais peso a estudos maiores, ou seja, ndo é apenas uma “média de médias”,

permite identificar varidveis moderadoras criticas.

Os resultados da uma metanalise podem ser apresentados em tabelas e graficos mas,

usualmente sdo apresentados em um grafico de floresta conhecido como Forest Plot.

Statins Placebo Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight M-H, Rand 95% CI M-H, Random, 95% CI
CCARE O 180 2081 196 2078_37.3% 92(0.76,1.1 -
LIPID 498 4512 .78(0.70,0.88) |
PREDICT 4 347 A .01 [0.45,35.71) —_—Tt
REGRESS 5 450 0.60[0.20,1.83) —
Total (95% CI) 7390 .83 [0.71, 0.98D ¢
Total events 687
Heterogeneity: Tau®= 0.01, Chi*= 4.21, df= 3 (P =/0.24), I*= 29% 0?2 0115 5 ;

Test for overall effect Z= 2.26 (P = 0.02) Fidursiilng: Eavaorsiotibo
Nome do estudo ou autor & data
Uma linha = um estudo

WWWWWWW de cada estudo estudos (95% IC)

Statins Placebho Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup _ Events Total Events Total Weight M-H, Rand 95% CI M-H, Rand: 95% CI
CARE 180 2081 196 2078 37.3% 0.92(0.76,1.11) -
LIPID 498 4512 633 4502 60.3% 0.78[0.70,0.88]
PREDICT 4 347 1 348 05% 4.01[0.45, 35.71] — = &
REGRESS 5 450 8 434 1.9% 0.60(0.20,1.83 —
Total (95% CI) 7390 7362 100.0% 0>
Total events 687 838
Heterogeneity: Tau®= 0.01; Chi*= 4.21, df= 3 (P = 0.24); F= 29% sz 0’. 5

Testfor overall effect Z= 2.26 (P = 0.02) Favours sfatins Favours placeb

Um bloco = um estudo
Tamanho do bloco = peso do estudo

Linha vertical = ndo ha diferenca
entre grupos

Losango = medida sumarizada
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https://rebrats.saude.gov.br/diretrizes-metodologicas

Youth, P. (2004). What Is Meta-analysis, (April), 13-24.
http://doi.org/10.1177/0002716203260092
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Uma RS com metandlise representa um nivel de evidéncia maior que uma RS sem
metanalise?

No grafico em formato de piramide de nivel de evidéncia relacionada a qualidade
metodoldgica, a RS representa o maior nivel de evidéncia. Considerando que temos
RS com metandlise e sem metanalise, poderiamos dizer que uma RS com metandlise
representa um nivel de evidéncia maior que uma RS sem metandlise?
Muitas vezes durante a construcao de uma revisao sistematica nao é possivel fazer uma
metanalise, mas isso ndo significa que ela seja uma evidéncia de menor qualidade.
Simplesmente os dados ndo permitiam fazer a metanalise. Por exemplo, para um
determinado desfecho vocé encontra 3 artigos sé que com tipos de estudos diferentes
(ensaio clinico, coorte e transversal). Ndo podemos comparar este tipo de estudo numa
mesma metanalise com dados numéricos. Outro exemplo, revisdo sistematica de dados

qualitativos. Entdao fazemos uma revisao sistematica com rigor, mas sem metanalise.

Qual o significado de “evidéncia indireta” e “rebaixar a qualidade da evidéncia”?

Os termos “evidéncia indireta” e “rebaixar a qualidade da evidéncia” se referem a
graduacdo da qualidade da evidéncia e forca da recomendacdo de acordo com o sistema
GRADE — Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluation.
Para comecar a responder a pergunta, vamos diferenciar o que é nivel de evidéncia e o
que é forca de recomendacdo. O nivel de evidéncia representa a qualidade da evidéncia
cientifica disponivel (tanto relacionada as limitacdes metodoldgicas, quanto a
inconsisténcia, imprecisdo, evidéncia indireta e viés de publicacdo - explicados abaixo)
e define a confianca na informacdo utilizada para fazer uma determinada

recomendacao.

A forca da recomendacdo expressa a énfase para que seja adotada ou rejeitada uma
determinada conduta, considerando potenciais vantagens (efeitos benéficos como

melhora na qualidade de vida, aumento da sobrevida e reducdo dos custos) e
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desvantagens (riscos de eventos adversos, carga psicoldgica para o paciente e seus
familiares e os custos para a sociedade). O balanco na relacdo entre vantagens e
desvantagens determina a forca da recomendacao. A forga da recomendacao (forte ou
fraca) pode ser a favor ou contra a conduta proposta. Geralmente, esse processo é
realizado no desenvolvimento de diretrizes clinicas e pareceres técnicos.Voltando para

o nivel de evidéncia:

- No sistema GRADE, a qualidade da evidéncia é classificada em quatro niveis: alto,
moderado, baixo, muito baixo.

- O ponto de partida na avaliagdo da qualidade da evidéncia é o delineamento do estudo:
a evidéncia proveniente de ensaios clinicos randomizados inicia com nivel de evidéncia
alto; a evidéncia proveniente de estudos observacionais, com nivel de evidéncia baixo;
- A qualidade da evidéncia é avaliada por desfecho, considerando o conjunto de
evidéncias disponiveis (todos os estudos que mostram aquele desfecho), ndo para

estudos individuais.

Sdo cinco os fatores que podem diminuir a qualidade da evidéncia:1) Risco de viés
(limitagdes metodoldgicas): No sistema GRADE, ensaios clinicos randomizados
comecam com nivel de evidéncia alto e podem ter a qualidade da evidéncia reduzida,
devido a presenga de limitagdes metodoldgicas referentes ao seu delineamento ou
execucdo. A avaliacdao do risco de viés no sistema GRADE é realizada para o conjunto da
evidéncia, ndo para estudos individuais. Contudo, ferramentas para a avaliacdo da
qualidade de estudos individuais podem auxiliar no processo. O risco de viés pode variar
de acordo com diferentes desfechos quando cada um deles é informado por um
conjunto de estudos especifico (ex.: mortalidade em alguns estudos, qualidade de vida

em outros).

Apesar de limitacdes metodoldgicas existirem em praticamente todos os conjuntos de
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estudos, nem sempre sua presenga é motivo para diminuir a qualidade da evidéncia. Por
exemplo, se em um conjunto de oito estudos, trés apresentam limitacdes importantes
em sua condugdo, devemos primeiramente avaliar o impacto desses estudos na
estimativa de efeito (resultado). Caso sejam estudos com amostras pequenas, de modo
que sua exclusdo ndo altere substancialmente os resultados encontrados, é improvavel
qgue eles possam diminuir a confianga nos resultados. Contudo, caso esses estudos
representem os estudos mais relevantes, do ponto de vista de tamanho de amostra e
peso entre as estimativas, o comprometimento em sua metodologia passa a ser
relevante e esse dominio deve ser rebaixado devido ao risco de viés, a depender do grau

desse comprometimento.

2) Inconsisténcia - o sistema GRADE sugere reduzir o nivel de evidéncia caso seja
observado inconsisténcia (heterogeneidade: diferentes efeitos nos estudos individuais)
importante nos resultados, mesmo apds a anadlise de sensibilidade das hipoteses
desenvolvidas a priori. O julgamento da inconsisténcia é baseado na similaridade das
estimativas de efeito, na sobreposicdo dos intervalos de confianca e em critérios
estatisticos, como o 12. Na presenca de inconsisténcia, devemos realizar analises de
sensibilidade (ex. andlises de subgrupo e/ou meta-regressdo), com o objetivo de
identificar fatores clinicos e metodoldgicos responsaveis por essas diferengas. Quando
observamos inconsisténcia nos resultados dos estudos individuais, ndo explicada por
analise de sensibilidade, nossa confianga na estimativa do efeito diminui. Essa situagao
é acentuada quando diferentes estimativas observadas podem levar a diferentes
conclusdes como, por exemplo, indicar ou ndo a intervencao. Nesses casos, o nivel de
evidéncia deve ser reduzido por inconsisténcia. Caso a analise de sensibilidade explique
adequadamente a diferenca nos resultados, ndo se deve reduzir o nivel de evidéncia, e

devem ser apresentadas as estimativas independentemente para cada subgrupo.

3) Evidéncia indireta - a evidéncia pode ser considerada indireta por quatro motivos:
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e Populagdo: os participantes avaliados nos estudos ndao representam adequadamente
a populacdo de interesse (ex.: gravidade da doenca diferente).
¢ Intervencgado: as intervengdes avaliadas nos estudos diferem daquelas de interesse (ex.:
diferentes doses de um farmaco, ou diferentes técnicas psicoterapicas).
e Comparagdo: ocorre na auséncia de comparagdes diretas entre as alternativas
(estudos head-to-head), como no caso de estudos de simulacdo e de multiple treatment
comparisons. Nesses casos, sao apresentadas estimativas de efeito geradas por base em
comparagoes indiretas, mais susceptiveis a vieses.
e Desfecho: os desfechos avaliados ndo sdo aqueles de interesse primdrio para a

decisdo, como por exemplo, o uso de desfechos substitutos.

E comum encontramos evidéncia indireta para a maioria das questdes de pesquisa, uma
vez que dificilmente encontraremos estudos avaliando especificamente as alternativas
de interesse em nossa populagao alvo. Isso ndo necessariamente implica em reduc¢ao do
nivel de evidéncia, devendo ser qualitativamente avaliado o quanto isso reduz nossa
confianca nas estimativas de efeito. Por exemplo, o efeito de antidepressivos no
tratamento de depressdao maior foi avaliado principalmente em populagdes de paises
desenvolvidos, contudo ndo é esperado que o efeito em paises em desenvolvimento
seja substancialmente diferente. Nesse caso, ndo seria necessario reduzir o nivel de
evidéncia. No entanto, se a maioria dos estudos sobre a efetividade de antidepressivos
foi realizado em populacdao adulta, e queremos generalizar esses resultados para
criancas, teremos menor confianca nesses resultados e devemos reduzir o nivel de

evidéncia por evidéncia indireta de populacao.

4) Imprecisao - O principal critério utilizado pelo sistema GRADE para julgar a precisao
das estimativas é a amplitude do intervalo de confianca de 95%. Nesse processo,
observamos os limites superior e inferior do intervalo, o que possibilita avaliar se caso o

real efeito fosse um desses valores, as conclusdes seriam modificadas em relacdo a
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recomendagao.

5) Viés de publicacdo - Em geral, estudos estatisticamente significativos tém maior
probabilidade de serem publicados do que estudos sem significancia estatistica (estudos
“negativos”). Revisdes sistematicas precoces, que sao realizadas apenas quando poucos
e iniciais estudos estao disponiveis, podem superestimar a estimativa de efeito uma vez
qgue estudos “negativos”, geralmente, levam mais tempo para serem publicados.
Estudos iniciais com resultados positivos, especialmente com pequeno tamanho
amostral, devem ser considerados suspeitos.

Fatores que aumentam a qualidade da evidéncia: O sistema GRADE inclui trés critérios
para elevar o nivel de evidéncia, particularmente aplicdveis para estudos

observacionais:

- Grande magnitude do efeito: Elevar o nivel de evidéncia por um ou, até mesmo, dois
niveis, é possivel quando a magnitude do efeito identificado em estudos observacionais
é grande, em especial nos casos em que ocorre em um curto periodo de tempo;
Gradiente dose-resposta (aumento da dose = aumento da resposta);
- Presenca de potenciais confundidores residuais, que, aumentam a confiang¢a na
estimativa, também pode elevar o nivel de evidéncia: A razdo principal para considerar
estudos observacionais com nivel de evidéncia inicialmente baixo é que os fatores nao
mensurados ou desconhecidos provavelmente ndo estejam adequadamente
balanceados entre os diferentes grupos, ao contrario do que acontece com o uso de
randomizacdo, o que se caracteriza como confundimento residual. Em geral, o
confundimento residual superestima a estimativa de efeito. Contudo, quando o mesmo
potencialmente subestima o efeito encontrado, aumentamos a confianca no efeito, ou
na auséncia do mesmo.
Diretrizes Metodoldgicas -Sistema GRADE:

https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/diretrizes metodologicas sistema grade

-pdf
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Artigo: Avaliacdo da qualidade da evidéncia de revisGes sistematicas

https://www.scielo.br/pdf/ress/v24n1/2237-9622-ress-24-01-00173.pdf

Como podemos utilizar ferramentas de avaliagcao critica no registro de
medicamentos com base em literatura cientifica?

Caso sejam apresentados artigos para basear o registro de um medicamento. A ferramenta
para avaliar a qualidade da evidéncia depende do tipo de estudo para Ensaios Clinicos
Randomizados (ECR) geralmente indicamos o Risk of Bias da Cochrane (RoB2), para
estudos tipo coorte o mais usado é o Robinsl, para revisGes sistematicas indicamos o

Amstar2. O site da Joanna Brigs https://jbi.global/critical-appraisal-tools também

fornece diferentes ferramentas para analise de viés em diferentes tipos de estudos. Para
a forca da evidéncia o GRADE é o mais indicado para registro de medicamentos. No caso
de estudos de ECR, por exemplo, avaliando a qualidade do estudo pelo RevMan ele pode
ser migrado eletronicamente para o GRADEPro e a forca da evidéncia aparecerd

automaticamente.

Fatores de confundimento no delineamento é uma coisa indesejada?

Segundo cita o capitulo 9 GRADE, os trés principais motivos para elevar a qualidade da

evidéncia sdo:

1. Quando existe uma grande magnitude de efeito,
2. Quando houver um gradiente de dose-resposta, e
3. Quando todos os fatores de confusdo plausiveis ou outros vieses aumentam

nossa confianca no efeito estimado.

Explicando melhor o item 3: No contexto dos estudos observacionais, esses medirdo os
fatores progndsticos associados ao desfecho de interesse e conduzirdo a uma analise

ajustada que leve em consideracdo as diferencas na distribuicdo desses fatores entre os
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grupos de interven¢dao e controle. A razdo pela qual na maioria dos estudos
observacionais sdo considerados como evidéncias de baixa qualidade é que ndo sdo
medidos ou desconhecidos os determinantes do desfecho ndo sendo, portanto,
contabilizado na analise ajustada. Sdo provavelmente distribuidos de forma desigual
entre os grupos de intervencdo e controle. A linguagem técnica na epidemiologia
observacional para esse fendbmeno como " confusdo residual " ou " viés residuais ".
Todos os fatores de confusdo e vieses plausiveis de estudos observacionais nao
contabilizados na analise ajustada (isto é, todos os fatores de confusdo residuais) de um
estudo resultariam em uma subestimacdo de um efeito aparente do tratamento. Se, por
exemplo, apenas pacientes mais doentes recebem uma interven¢ao experimental ou
exposicdo, ainda assim eles se saem melhor, é provavel que o efeito real da intervencao
ou exposicdo seja ainda maior do que os dados  sugerem.
Gordon Guyatt, 2011 cita o seguinte exemplo:
Uma revisao sistematica que abordou o efeito do uso de preservativos e infeccdo pelo
HIV entre homens que fazem sexo com homens encontrou RR 0,34 [0,21, 0,54] (cinco
estudos observacionais), ou seja, foi favoravel ao uso de preservativo em comparacao
com o uso sem preservativo. Dois desses estudos examinaram o numero de parceiros
naqueles que usam preservativos versus aqueles que ndao usam preservativos e
descobriram que os usuarios de preservativos eram mais propensos a ter mais parceiros
(mas ndo ajustaram a esse fator de confusdo em suas analises). Neste sentido, se fosse
considerando o nimero de parceiros, o efeito em favor do uso do preservativo seria
reforcado. Nosso mestre Gordon Guyatt publicou um excelente artigo sobre o assunto:

https://doi.org/10.1016/j.jclinepi.2011.06.004.
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