REVISAQ SISTEMATICA
DE LITERATURA

UMA ABORDAGEM PRATICA

2023




RITA DE CASSIA SILVA DE OLIVEIRA
ISADORA ROCHA ROSA
MARIA ELISA LEITE ARAUJO
MARIA FERNANDA DE ALMEIDA CAVALCANTE ARANHA
(Organizadoras)

REVISAO SISTEMATICA DE LITERATURA
Uma Abordagem Pratica

EDITORA PASCAL
2023



2023 - Copyright© da Editora Pascal

Editor Chefe: Prof. Dr. Patricio Moreira de Araujo Filho
Edicao e Diagramacgao: Eduardo Mendonga Pinheiro
Edicao de Arte: Marcos Clyver dos Santos Oliveira e Lucas Monteiro Baia
Bibliotecaria: Rayssa Cristhalia Viana da Silva - CRB-13/904

Revisao: Os autores

Conselho Editorial
Dra. Camila Pinheiro Nobre
Dr. William de Jesus Ericeira Mochel Filho
Dr. Diogo Gualhardo Neves
Dr. Gabriel Nava Lima
Dr. José Ribamar Neres Costa

Dados Internacionais de Catalogacao na Publicacao (CIP)

048c

Coletanea Revisdo sistematica de literatura: uma abordagem pratica / Rita de
Cassia Silva de Oliveira, Isadora Rocha Rosa, Maria Elisa Leite Aradjo e Maria
Fernanda de Almeida Cavalcante Aranha (Org). Sao Luis - Editora Pascal, 2023.

159 f. : il.: (Revisao sistematica de literatura; v. 1)
Formato: PDF

Modo de acesso: World Wide Web

ISBN: 978-65-80751-91-4
D.0.1.:10.29327/5293250

1. Pesquisa. 2. Saude. 3. Revisao Bibliografica. 4. Revisao Sistémica. |. de Oliveira,
Rita de Cassia Silva. Il. Rosa, Isadora Rocha. lll. Aradjo, Maria Elisa Leite. IV. Aranha,
Maria Fernanda de Almeida Cavalcante. V. Titulo.

CDU: 048.8

O conteldo dos artigos e seus dados em sua forma, correcao e confiabilidade sao
de responsabilidade exclusiva dos autores.

2023

www.editorapascal.com.br

contato@editorapascal.com.br



Porque, na muita sabedoria, ha muito enfado; e o que aumenta em ciéncia
aumenta em trabalho.

Eclesiastes 1:18



AGRADECIMENTOS

Deus que tornou possivel a escrita desse material. A Ele toda Honra,
Gldéria e Louvor! Pois so Ele € digno! Ao meu esposo Carlos Marcondes
e filhos Pedro Vitor e Ana Sofia, por todo suporte emocional. Aos meus
alunos que com determinacao e coragem abracaram esse trabalho. Penso
que, bons professores fazem bons alunos e bons alunos fazem bons professo-

res. Agradeco meus alunos a oportunidade de me tornar, cada vez mais, uma
boa professora.



PREFACIO

a medicina baseada em evidéncias é fundamental compilar estudos

primarios fidedignos que possam responder determinada pergunta de

pesquisa para atomada de decisao na conduta em saude. Para esse fim,
a utilizacao de revisao sistematica de literatura se faz primordial, reunindo, de
modo sistematico, publica¢cdes de diferentes autores sobre um mesmo tema
de pesquisa. A metodologia utilizada na execu¢cao de uma revisao sistematica
de literatura deve incluir, de um modo geral, elaboracao de uma boa pergun-
ta de pesquisa, definicao dos critérios que serao incluidos e excluidos para se-
lecao dos artigos primarios, ajustes dos descritores de pesquisa nas principais
bases bibliograficas de busca dos artigos, avaliacao da qualidade dos estudos
selecionados, exposicao e interpretacao dos resultados obtidos. Cada etapa
da revisao sistematica possui desdobramentos que sao cruciais para alcance
de resultados consistentes. Dessa forma, de posse de um protocolo de revisao
sistematica fica mais facil enxergar e coletar estudos primarios que venham
ao encontro do objetivo de pesquisa, permitindo ao pesquisador trabalhar as
principais evidéncias disponiveis sobre o tema escolhido. Dessarte, esse livro,
vem como um manual, examinando as diferentes fases do processo de revi-
sao sistematica de literatura de forma simples e mais didatica possivel na ten-
tativa de ajudar autores, revisores, editores de periddicos e, principalmente,
pesquisadores iniciantes que desejam compilar seus resultados de busca, de
forma mais pragmatica possivel, diante da vasta literatura sobre o tema que
desejam discorrer, facilitando, assim, seu arduo trabalho cientifico.
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O que é uma revisao de literatura?

Arthur Santos Brandao
Maria Elisa Leite Araujo
Thaynara Monteiro Paiva Garcia

Rita de Cassia Silva de Oliveira

REVISAO SISTEMATICA DE LITERATURA
uma abordagem pratica



Capitulo1

As revisdes da literatura sempre tiveram destaque no meio académico-cientifico,
pois possuem como objetivo assimilar, sintetizar e identificar dados coletados
sobre determinado assunto, além de reconhecer a necessidade de mais pesquisas sobre
determinados topicos, permitindo que se facam consensos e que se sugestione temas,
problemas, hipdteses e metodologias inovadoras. Entretanto, a revisao de literatura € o
termo genérico que abrange todos os trabalhos cientificos que realizam uma analise da li-
teratura, independentemente de suas diferentes metodologias ao desenvolver o trabalho.

Os tipos de revisao da literatura

E possivel classificar e diferenciar os tipos de revisdo de literatura de acordo com o
seu método de pesquisa. Assim, podemos ter a revisao de literatura narrativa, integrativa
e sistematica.

Revisao de literatura narrativa

Também conhecida como revisao de literatura tradicional, sendo de carater descriti-
vo-discursivo, Nao possui uma sistematizacao da busca na literatura, na selecao e na ana-
lise critica dos dados obtidos; por isso, € considerada a mais simples das revisdes de lite-
ratura e mais sujeita a vieses. O seu tema pode ser mais amplo e pouco especifico. Nesse
contexto, devido a falta de uma metodologia rigorosa, o pesquisador tem a possibilidade
de discorrer sobre o0 assunto, a partir daquilo que considera relevante.

A subjetividade dos autores condiciona a selecao dos estudos e a interpretacao das
informacdes, dessa forma, ndo pode ser reproduzida por outros pesquisadores. E utilizada,
por exemplo, para a busca de atualizacdes sobre determinado tema e serve como funda-
mentacao tedrica de trabalhos de conclusao de cursos, dissertacdes, teses e artigos.

Revisao da literatura integrativa

E uma revisdo que utiliza métodos sistematizados para identificacdo, selecdo e
avaliacao de resultados. Os estudos nesse tipo de revisao sao feitos em diversas areas do
conhecimento, mantendo o rigor metodoldgico das revisdes sistematicas. Seu principal
objetivo é reunir os dados de trabalhos empiricos e tedricos, permitindo a ampliacao do
conhecimento sobre determinado tema.

A revisao integrativa possui a capacidade de combinar diferentes estudos, como
experimentais e nao experimentais, integrando os resultados. Pode fornecer informacdes
mais abrangentes sobre um tema, sendo muito utilizada para revisar teorias, propor
conceitos e identificar lacunas de pesquisa.

E dividida em trés categorias: metodoldgica, tedrica e empirica. A primeira analisa e
avalia principalmente metodologias e desenhos de diversos estudos. A segunda possui
como alvo de estudo teorias sobre um assunto especifico. A terceira foca em avaliar os
estudos empiricos quantitativos e qualitativos sobre determinado tema.

Seu processo de produgao possui seis etapas: identificacao do tema e selecao da
hipotese de pesquisa, escolhadoscritériosde exclusao e inclusao, definicaodasinformacdes
que serao coletadas e categorizagao dos estudos, avaliacao dos estudos incluidos, discussao
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Capitulo1

dos resultados e conclusao, sintetizando o conhecimento obtido.

Revisao da literatura Sistematica

E uma revisdo estruturada que busca identificar, analisar, avaliar criticamente e
sintetizar a evidéncia disponivel sobre determinado assunto. Assim, ela se distingue dos
demais tipos de revisao pelo rigor metodoldgico necessario para a sua construcao e a
sua capacidade de ser reproduzida, objetivando diminuir o risco de viés durante todo o
processo do estudo.

A revisdao sistematica pode ser classificada em duas categorias maiores: revisao
qualitativa,aquela no qual o método de sintese utilizado € a narracao de fatos apresentados,

e a revisao quantitativa, na qual um método estatistico & utilizado a para sintese dos
resultados.

As Revisdes sistematicas qualitativas tém como foco analisar experiéncias humanas e
fendbmenossociais/culturas. S3o conhecidas como revisdes de metassintese que fortalecem
os estudos qualitativos nas pesquisas clinicas, melhorando a aplicabilidade dos resultados
na clinica, fundamentando teoria, pratica, pesquisa e politicas de saude.

Esse tipo de revisdo analisa as experiéncias do profissional ou do paciente, sendo um
exemplo uma revisao acerca da experiéncia do fisioterapeuta pulmonar no manejo do
paciente em determinada patologia recém-descoberta como a COVID-19; ou a resposta a
dor em pacientes com cancer de mama, no qual a intervencao e a eficacia dependem de
aspectos centrados no paciente.

Porém, quando o pesquisador deseja integrar os resultados dos estudos incluidos,
aumentando o poder estatistico da pesquisa primaria, ele lanca mao do método estatistico
na revisao sistematica conhecido como metanalise, um método estatistico no qual realiza-
se a combinacao dos resultados de diversos estudos para encontrar um efeito somado.

Nesse sentido, o foco dessas classificacdes de revisao € uma precisao maior de
resultados sobre determinado tema, proporcionando maior objetividade e permitindo
formar correlacdes entre estudos. Entretanto, por se tratar de estudos secundarios, a
qualidade desses estudos, tanto estudos qualitativos de metassintese quanto estudos
guantitativos de metanalise, esta intrinsicamente ligada a qualidade dos estudos primarios,
portanto, se estes possuirem vieses, podem ser introduzidos vieses nos resultados da
revisao.

Assim, revisoes sistematicas, qualitativas ou quantitativas, buscam responder a uma
pergunta referente a pratica clinica ou sintetizar as evidéncias disponiveis acerca de deter-
minado topico; os principais tipos de revisdes sistematicas sao:

e Revisdes de eficacia: avaliam a eficacia de uma intervencao ou terapia.

e Revisdes de avaliacao econdmica: buscam determinar os custos associados com
uma intervengao ou tratamento, especialmente a relagao custo-beneficio.

e Revisbesde acuraciade um teste diagnodstico: buscam determinar a especificidade
e sensibilidade de um teste diagndstico, quando comparado com o padrao ouro.

e Revisdes de etiologia ou fator de risco: determinam a associacao entre uma expo-
sicao ou fatores de risco e os desfechos.

e Revisdes de prognostico: buscam identificar o progndstico de uma doenga, a rela-
¢cao entre fatores progndsticos e desfechou ou modelos de predicao de prognadstico.
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Capitulo1

Independentemente do tipo de pesquisa sistematica de literatura a ser realizada, exis-
tem seis etapas principais para sua construgao:

e Definicao da pergunta de pesquisa

e Pesquisa dos estudos

e Selecao dos estudos

e Avaliagao do risco de viés

e Extracao e sintese dos dados

e Construgao dos resultados e conclusdes

Essas etapas, a serem descritas nos capitulos seguintes, sao realizadas de forma crite-
riosa, preferencialmente por mais de um pesquisador, com o objetivo de diminuir o risco
de viés. A pergunta de pesquisa, por exemplo, pode ser feita utilizando-se a estratégica
PICO (Paciente, Intervencao, Comparagcao e Outcomes (desfecho)); a selecao dos estudos
é feita utilizando-se uma estratégia de busca construida com a maior quantidade de sin6-
NiMos possiveis, para aumentar o poder de busca, em diversas bases de dados e literatura
cinza (qualguer documento que geralmente nao é formal ou publicado).

A selecao dos estudos deve ser feita por mais de um pesquisador, em diversas etapas:
a analise inicial, depois leitura completa dos estudos, obedecendo critérios pré-estabeleci-
dos de elegibilidade. A avaliacao dos riscos de vieses ¢ feita de acordo com o desenho dos
estudos incluidos na revisao, utilizando ferramentas como ROBINS-I (do inglés Risk Of Bias
In Non-randomised Studies of Interventions, ou risco de viés em estudos ndo-randomiza-
dos de intervencao).

As etapas de extracao, sintese de dados, construcao dos resultados e conclusdes dife-
rem de acordo com a metodologia escolhida. Pode-se utilizar sintese narrativa dos resulta-
dos (matassintese) ou o método estatistico (metanalise), conforme necessario.

Qual a importancia da revisao sistematica para o meio académico?

A medicina baseada em evidéncias (MBE) possui como base trés pilares: a aplicacao
da melhor evidéncia disponivel para guiar o tratamento dos pacientes; a preferéncia do
paciente; a experiéncia do profissional da saude. Com frequéncia, a evidéncia disponivel
acerca de um determinado assunto pode se apresentar em diversos ensaios clinicos, com
resultados diferentes, realizados em populacgdes distintas, tornando os resultados e efeitos
de dificil avaliacao na pratica clinica.

Assim, as revisdes sistematicas destacam-se pela sua capacidade de sintetizar, ideal-
mente, a totalidade da evidéncia disponivel acerca de determinada pergunta clinica. Elas
Nnao somente sao a base para a tomada de decisdes clinicas, mas também se tornam refe-
réncia na construcao de guias de condutas baseados em evidéncias.

Desta maneira, por conta da sua metodologia rigorosa, esse tipo de estudo ajuda a
diminuir os vieses dos estudos primarios, ao reunir diversos estudos, com populacdes di-
ferentes, para determinar o efeito da intervencao e assim, tentar generalizar os resultados
para a pratica clinica. A realizagao da metanalise, de maneira similar, aumenta o poder
estatistico, pois pequenos estudos visualizados separadamente podem gerar resultados
inconclusivos devido a uma amostrada limitada e intervalos de confianca grandes.

As revisdes sistematicas também exploram a evidéncia, com frequéncia apontando
as limitacoes da evidéncia atual e as lacunas na pesquisa cientifica, aconselhando acerca

Revisdo sistematica de literatura: uma abordagem pratica (2023) 1 8



Capitulo 1

de quais pontos podem ser explorados nas pesquisas futuras, assim como também explo-
ram a heterogeneidade dos estudos, pois a analise sistematica permite visualizar porque
diferentes estudos chegaram a diferentes conclusoes.

A piramide de evidéncias e a revisao sistematica

Na pratica, ao realizar uma decisao clinica, deve-se considerar que nem toda evidén-
cia tem o mesmo peso, esse fator esta ligado, entre outros determinantes, ao tipo meto-
dolégico do estudo cientifico, dessa forma, a piramide de evidéncias foi criada como uma
forma didatica e visual de representar essa relacao.

Ao longo do tempo foram criados varios modelos da piramide de evidéncias, acres-
centando alguns tipos de estudos e mudando a posicao de outros, mas, no geral, todos os
modelos possuem o mesmo fundamento, posicionando os estudos que representam as
evidéncias mais fracas na base e aqueles com maior for¢ca de evidéncia no topo.

No modelo de piramide classico, a base é composta pelas pesquisas in vitro e in vivo,
Nno andar acima ha as opinides de especialistas e os artigos editoriais, acima destes ha os
relatos de caso e séries de caso, segue-se com o0s estudos de caso controle, estudos de co-
orte, o ensaio clinico randomizado controlado duplo cego e, por fim, no topo da piramide
localizam-se as revisdes sistematicas, em algumas fontes as piramides ainda abrangem a
revisdo com meta-analise acima da revisao sistematica (figura1).

Figura 1. Piramide de evidéncias classica (a) e a piramide reformulada como novos conceitos (b).

a) b)
Revisdes Sistemadticas

Qualitativas E Quantitativas

Fonte: elaborado pelos autores.

De acordo com essa organizagao, as revisdes sistematicas constituem o melhor mé-
todo para obter-se evidéncias de melhor qualidade, a partir de estudos primarios e essa
qualidade so6 é possivel gragcas a metodologia rigida desse tipo de estudo, além da abran-
géncia de uma grande quantidade de informacdes das bases de dados, portanto a revisao
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sistematica tem uma grande importancia para o meio académico, fornecendo um grande
apoio para decisdes em saude e respostas adequadas para questionamentos em geral.

Apesar da piramide ser uma excelente ferramenta, ela nao deve ser encarada como
um modelo absoluto, pois ainda possui algumas limitacdes. A principal limitacao é relacio-
nada a qualidade dos estudos, pois a forca de evidéncia também é fortemente influencia-
da por esse fator. Um exemplo dessa limitacao seria a comparacao entre duas revisodes sis-
tematicas, a primeira revisao nao possui uma estratégia de busca muito eficiente e acaba
deixando de selecionar todos os estudos importantes que poderiam alterar drasticamente
o resultado da pesquisa, gerando um forte viés em sua conclusdo. A segunda revisao utili-
zando de forma adequada as estratégias de busca, por meio de diretrizes metodoldgicas
como o PRISMA e abrange a totalidade de estudos pertinentes ao tema, dessa forma a
pesquisa tera menos chances de vieses, gerando uma forca de evidéncia maior.

Atualmente existe a ideia de um novo modelo da piramide de evidéncias que tenta
minimizar as limitagcdes, nesse novo modelo as linhas que dividem os andares da piramide
sao onduladas, representando a variacao na qualidade dos estudos, fator que pode elevar
ou diminuir a posi¢cao do estudo na piramide, quebrando o conceito de uma divisao linear
entre as diferentes metodologias, além disso as revisdes sistematicas nao sao considera-
das o topo da piramide, mas uma espécie de lupa através da qual os diferentes estudos
sao observados, essa alteracao nao retira o status da revisao sistematica, mas leva em con-
sideracao que apesar da revisao sistematica ser o método com maior forca de evidéncia,
sua metodologia utiliza os dados provenientes dos outros tipos de estudo que compdem
a piramide.

Portanto, a piramide constitui apenas um dos passos necessarios na busca da me-
Ihor evidéncia, nao é suficiente apenas utilizar qualquer revisao sistematica para um bom
embasamento cientifico, deve-se avaliar a qualidade do estudo, sua rigidez metodoldgica,
estratégia de busca eficiente, entre outros fatores. Assim, quanto mais rigorosa a pesquisa
sistematica de literatura, a partir de estudos de evidéncia claros, maior confiabilidade na
conduta a ser assumida pelo profissional da saude.
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Apergunta de pesquisa € a primeira etapa da elaboracao da pesquisa cientifica,
consistindo numa indagacao clara e operacional que os pesquisadores procuram
responder para o problema investigado. Assim, define o percurso que o estudo ira seguir e
a area especifica que ira enfatizar.

E um elemento indispensavel para que haja o adequado desenvolvimento de metas e
de objetivos coerentes e conectados com o que se deseja buscar. Além disso, serve de guia
para escolhas fundamentais da pesquisa, como metodologia, amostra, coleta de dados e
analise das informacdes obtidas.

Vale destacar que a pergunta de pesquisa nao € estatica, ou seja, pode sofrer altera-
coes e adaptacdes conforme o processo de producao do estudo, seja, por exemplo, duran-
te a revisao de literatura ou durante a elaboracao conceitual de sua estrutura.

Para que uma pesquisa tenha maior indice de confiabilidade e uma variedade de
fontes que respondam aos questionamentos estabelecidos pelo pesquisador, é necessario
gue sejam seguidas certas diretrizes. Diante disso, a Pratica Baseada em Evidéncias (PBE),
originada na McMaster University, no Canada, e na University of York, no Reino Unido, criou
a estratégia PICO, que visa garantir a busca correta por comprovacdes e intervencoes re-
lacionados a problematica levantada, sendo o modelo mais utilizado mundialmente para
formular questdes clinicas e, dentro desse recorte, mais voltado para fins terapéuticos,
apesar de também responder indagacdes quanto a progndstico e diagndstico.

Assim, em relacao a formulagao das perguntas ou questdes de pesquisa, € indicado
gue a sua estruturacao ocorra a partir do método PICO ou PECO, dependendo da referén-
cia, esse acronimo em que cada letra representa um componente importante para a ques-
tdo abordada na pesquisa (TABELA 1). Dessa forma, compdem elementos fundamentais
para a construcao da pergunta de pesquisa e para a busca de bibliografias que entrarao
na composi¢cao do trabalho (FIGURAT).

Tabela 1. Método PICO para elaboragdo da questao de pesquisa.

P Population/Populacéo de Interesse Paciente ou Problema de pesquisa.

. 5 . Intervencao terapéutica, preventiva, diagndstica,
| Intervention/Intervencao/Exposicao . . )
progndstica ou administrativa.

Qual o grupo ou individuo servira de controle ou

C Comparison/Comparacao/Controle modelo para comparagao com o que esta sendo
estudado?
O Outcomes/Resultados/Desfecho Quais os resultados ou desfechos de interesse?

Fonte: Elaborado pelos autores.

1. Population/ Populacgao (P)

Nesse primeiro componente, avalia-se qual a populacao especifica que sera aborda-
da, suas caracteristicas e suas particularidades demograficas a serem levadas em conside-
racao, tais como doencas especificas, idade, estadiamento da doenca, género, profissao,
entre outras. Para exemplificar, em uma revisao sistematica que busca avaliar a prescricao
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racional de antibidticos por médicos de hospitais de grande porte no Brasil, a populacao
sera os meédicos e suas caracteristicas especificas sao: Brasileiros que atuam em hospitais
de grande porte.

2. Intervention/ Intervencao (I)

No topico intervencao, definem-se os fatores de exposicao ou de intervencao aos
quais aquela populagao sera submetida. Para isso, sao formulados critérios tais como a
dose de exposicao, tempo de exposicao, entre outros. Como exemplo, em uma revisao que
busca avaliar os efeitos de 5.000 Ul diarias de vitamina D em mulheres na menopausa. A
populacao sao as mulheres na menopausa e a intervencao sera uma dose diaria de 5.000
Ul, ainda, nesse tema, seria possivel especificar o horario da ingestao dessa dose, antes ou
depois de refeicdes e se ha a ingestao de algum outro suplemento em conjunto.

3. Comparison/ Comparacéo (C)

A comparacao se refere a que a pesquisa esta sendo comparada. Ou seja, pode ser
um tratamento alternativo ao que é majoritariamente utilizado, placebo ou até mesmo
um outro grupo controle que faca uso de outro tratamento/método que ndo o estudado.
Para ilustrar, um estudo que avalia os impactos no bem-estar entre pacientes que utilizam
DIU de cobre e pacientes que utilizam DIU hormonal, esses Ultimos seriam o padrao de
controle para pesquisa em usuarios de DIU.

4. Outcomes/ Desfecho (O)

O Desfecho corresponde aos resultados da pesquisa, positivos ou negativos, ao que
de fato ocorreu de clinicamente mais importante diante dos estudos analisados, como:
melhora/piora da qualidade de vida ou dor; ou por prognéstico clinico: complicacdes, 6bi-
tos e recuperacgao.

Figura 1. Exemplo da montagem de uma pergunta de pesquisa pela estratégia PICO.

Pacientes hipertensas do sexo feminino sedentarias na faixa
de 30-40 anos.

I Mudanga de alimenta¢éo e inser¢do de atividade fisica 3
vezes por semana.

O) Melhora na presséo arterial

Tratamento medicamentoso sem mudanc¢a de habitos de
vida

Fonte: Elaborado pelos autores.
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Nesse caso, a pergunta da revisao sistematica poderia ser: “O impacto da mudanca
de habitos de vida na pressao arterial em mulheres de 30 a 40 anos sem interferéncia de
medicamentos”.

A estratégia PICO norteia a elaboracao de uma pergunta de pesquisa bem construida
e mais adequada possivel ao que se deseja buscar na literatura. Essa estratégia de confec-
cao da pergunta norteadora, facilita a busca de informacdes ou evidéncias mais facilmen-
te, potencializando a recuperacao das principais evidéncias nas bases de dados, focando
no objetivo, escopo da pesquisa e evitando a realizagao de buscas desnecessarias. Assim, a
estratégia PICO se tornou fundamental para a resolucao da questao clinica que se deseja
responder.
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ma base de registros prospectivos de protocolos de revisao € uma plataforma na

qgual o pesquisador pode submeter seu planejamento de estudo com a finalida-
de de tornar sua metodologia transparente, além de buscar outras revisdes que ja foram
realizadas ou até mesmo que estao em progresso. Dessa forma, a submissao prospectiva
permite que a metodologia do estudo seja mais solida, tendo em vista que essas platafor-
mas possuem critérios de elegibilidade para que o estudo seja aceito.

Uma das finalidades do registro em base de dados é evitar, de maneira inconsciente,
a duplicidade de publicacdes que avaliem a mesma questao clinica, o que reduz os vieses
de publicacao. Além disso, permite avaliar a qualidade dos resultados e proporciona uma
maior reprodutibilidade.

Realizar o registro em uma base faz parte do checklist Preferred Reporting Items for
Systematic reviews and MetaAnalyses (PRISMA 2020), e A Measurement Tool to Assess
Systematic Reviews (AMSTAR), tornando a confiabilidade dos resultados da revisao maior.

O registro prospectivo dos protocolos de revisdes sistematicas vem sendo cada vez
mais exigidos por periodicos em saude. Algumas revistas e instituicdes aceitam apenas re-
visdes sistematicas que foram submetidas a uma base de protocolos de revisao, a exemplo
da Cochrane, Revista Brasileira de Atividade Fisica e Saude, Cadernos de Saude Publica,
BMJ Open, International Brazillian Journal of Urology, entre outras.

Plataforma de Registro de Protocolo de Revisao Sistematica PROSPERO

A International Prospective Register of Sistematic Reviews (PROSPEROQO), foi desen-
volvida em 2011 pelo Center of Reviews and Dissemination, da Universidade de York, com o
intuito de promover uma base internacional e gratuita de registro prospectivo de protoco-
los para revisdes sistematicas de literatura em diversas areas que tenham algum desfecho
relacionado a area da saude, a fimm de melhorar a pratica de revisdes entre pesquisadores
do mundo, uma vez que exige um protocolo de metodologia certa para a aprovacao da
revisao sistematica e evita a realizacao de trabalhos redundantes.

A contribuicao de pesquisadores de diversas nacionalidades é expressiva, com mais de
100 paises contribuindo para a plataforma. Ademais, a quantidade de revisdes sistematicas re-
gistradas na plataforma PROSPERO vem crescendo ao longo dos anos, de forma que, enquan-
to em 2012 (um ano apods sua criacao) eram realizados 759 registros anuais, em 2017 foram
realizados 11.000, totalizando mais de 30.000 registros na plataforma nesse ano. Diante desse
contexto, os paises com mais submissdes sao a Inglaterra, os Estados Unidos e a Australia.

O registro na plataforma PROSPERO consiste em fornecer as principais informacodes
acerca do desenho e da conducao de um estudo, a fim de que ele fique acessivel em sua
base de dados. Dessa forma, com intuito de submeter o planejamento do trabalho na base
PROSPERO, devem ser obedecidos alguns critérios de inclusao:

e A revisao deve avaliar: saude publica, intervencdes, acuracia de métodos diagnos-
ticos, metodologia de estudos, epidemiologia ou servicos de saude;

e Obter o protocolo completo antes do registro (a plataforma pode remover o nume-
ro de cadastro caso sejam dadas informacgdes incorretas);

e Submeter antes de comecar a extracao de dados;

e As submissdes devem ser em inglés (as estratégias e protocolos de busca anexa-
dos a um registro podem estar em qualquer idioma).
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Assim como a PROSPERO nao aceitara:

Revisdes de Escopo ou de Literatura;

Revisdes sistematicas avaliando o desempenho esportivo como resultado;
Revisbes metodoloégicas que avaliam APENAS a qualidade dos relatorios;
Avaliacdes criticas sistematicas.

A base PROSPERO esta disponivel na lingua inglesa e para registrar seu trabalho, vocé
deve acessar o site: https://www.crd.york.ac.uk/PROSPERO/, no qual deverdo ser forneci-
das as seguintes informacgdes sobre sua pesquisa sistematica de literatura:

Titulo da revisao

Titulo no idioma de origem

Data prévia para o inicio da revisao

Estagio da revisao no momento do registro do protocolo
Nome do autor de contato

Endereco de e-mail do autor de contato
Endereco do autor de contato

Telefone do autor de contato

Organizacao onde a revisao sistematica esta sendo realizada
Nome da equipe de autores e filiacao

Fontes de financiamento

Conflitos de interesse

Colaboradores

Pergunta da revisao sistematica

Buscas

Endereco para acessar as estratégias de busca
Condicao ou dominio a ser estudado
Participantes/populacéo
Intervencao/exposicao

Comparador/controle

Tipos de estudos a serem incluidos

Contexto

Desfechos primarios

Desfechos secundarios

Extracao de dados

Estratégia para a sintese de dados

Analises de subgrupo

Tipo e método da revisao

Idioma da revisao
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e Paisdarevisao

e Outros detalhes

e Referéncia a protocolo

e Planos para disseminar os resultados da revisao
e Palavras-chave

e Status atual da revisdo (finalizada/publicada)

e Informacdes adicionais

e Detalhes/comentarios finais

Durante o curso de uma pesquisa, ocorrem progressos ou até mesmo imprevistos,
dessa forma, o status da pesquisa deve ser constantemente atualizado, isto €, deve ser in-
formado se o estudo esta em progresso, se foi publicado ou, até mesmo, descontinuado. E
importante também relatar quaisquer mudancas no desenho do estudo, ja que o mesmo
pode sofrer alteracdes no decorrer de sua execucao. Com a constante atualizacao, a dupli-
cidade de estudos pode ser evitada ou minimizada e a transparéncia é efetivada, possibi-
litando a visualizacao sobre possiveis modificacdes no protocolo da pesquisa no decorrer
de sua confeccao.

Como colocar meu trabalho na base PROSPERO?

Ao acessar o site https://www.crd.york.ac.uk/PROSPERO/, serd necessario efetuar o
cadastro com e-mail e senha para submissao de protocolos de revisao sistematica. Apos
criar o cadastro, o pesquisador sera redirecionado para a pagina inicial e deve clicar em
“Registre sua revisdo agora” do inglés “Register your review now". Assim, o processo de
submissao sera iniciado.

Passo a passo

1° etapa: Leia as informacdes disponibilizadas na pagina no formato de ‘passos’ do
inglés “steps”, confirmando que a sua pesquisa esta elegivel para a submissao na base
PROSPERO (step 1), garantindo que a maior parte do seu protocolo de revisao sistematica
ja esta pronta e nao sofrera mudancas (step 2), pesquisando na plataforma se seu trabalho
ja nao foi registrado previamente por outro membro de seu grupo (step 3), verificando se
ja existe uma revisao com a mesma tematica (step 4) e iniciando seu registro (step 5). De-
pois de certificado sobre os passos anteriores indique se sua revisao sistematica de litera-
tura sera com estudos envolvendo pessoas ou animais (FIGURAT).
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Figura 1. Etapa 1.

Step 1 Check the inclusion criteria to make sure that your review is eligible for
inclusion in PROSPERO

Step 2 Ensure that your review protocol is in its (near) final form and that no major
changes are anticipated at this stage - e.g. if your protocol will be peer
reviewed it will usually be sensible to wait until this is complete before
registering.

Step 3 Search PROSPERO to ensure that your review has not already been
registered by another member of your team

Step 4 Search PROSPERO to ensure that you are not unnecessarily duplicating a
review that is being done by another team or has been registered
previously

Step 5 Startregistering your review

Regisier a sysiemabc review of health
research studes (study participants

are people)

Fonte: PROSPERO.

2° etapa: Responda “Sim” ou “Nao"” as perguntas que aparecerao, de acordo com o
exemplo mostrado nas figuras seguintes.

As submissdes devem ser feitas em inglés, porém as estratégias e protocolos de bus-
ca anexados a um registro de protocolo de revisao sistematica podem estar em qualquer
idioma (FIGURA 2).

Figura 2. “Seu registro sera feito em inglés?” “Sim”".

Will your registration record be in English?

YES NO

Fonte: PROSPERO

Vocé deve marcar “Nao”, para a pergunta sobre o tipo de revisao (literatura ou de es-
COpO oUu mapping) que vocé esta fazendo ou deseja fazer, pois, sua revisao é sistematica.
Ainda, uma vez que seu trabalho, quando divulgado, podera ser usado por outros pesqui-
sadores e profissionais da area da saude, como referencial tedrico de evidéncias para o es-
tudo que vocé realizou, vocé deve marcar “Sim”, para pergunta sobre o desfecho relevante
a saude da sua pesquisa (FIGURA 3).
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Figura 3. “E uma revisao de literatura ou de escopo ou mapping” “Nao”. “Sua revisdo apresenta um desfe-
cho relevante para a saude humana?” “Sim”.

Is this a scoping, literature or mapping review?

Does your review include a health outcome with direct relevance to human health?

(e.g. reviews of educational interventions to improve maths skills are not eligible, reviews of educational
interventions to promote breastfeeding are eligible)

YES NO

Fonte: PROSPERO

Revisdes Cochrane sao revisdes que avaliam apenas ensaios clinicos controlados,
randomizados em sua maioria, € os semelhantes resultados obtidos de estudos primarios
podem ser metanalisados. Dessa forma, se sua revisao Nndo se encaixa em um tipo de revi-
sao Cochrane, vocé deve marcar “Nao”". Ainda, vocé deve selecionar “Sim”, se vocé estiver
utilizando essa plataforma apenas para treinamento (FIGURA 4).

Figura 4. “E uma revisdo Cochrane?” “N&o”". “E uma mini revisdo ou revisao parcial feita para um curso de
treinamento ou vocé estd usando o sistema para aprender a registrar?” “Nao”.

Is this a Cochrane review?

Is this a mini or partial review done for a training course or classwork or are you using the
system to learn how to register?

PROSPERO does not have resources to process applications for reviews done only for training purposes. This
includes mini reviews restnicted 1o a subset of eligible studies, demonstrator reviews where a whole class does
the same review, or any other projects that are less than full systematic reviews

For learning purposes you may download and complete the PROSPERO form as a PDF document . If you do
complete the form online, please save this in your own space and do not SUBMIT it for publication

YES NO

Fonte: PROSPERO

Como sua pesquisa € Unica e vocé nao encontrou nada semelhante nas principais ba-
ses de dados, vocé deve selecionar essa opg¢ao. Se vocé selecionar que sua revisao € neces-
saria, possivelmente devera esclarecer a necessidade de continuar sua revisao sistematica,
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uma vez que existem outras semelhantes a sua em andamento ou concluidas (FIGURA 5).

Figura 5. “Eu chequei o PROSPERO e ‘N&o achei revisdes semelhantes ao meu tema’ ou ‘Achei revisdes se-

melhantes, mas a minha é necessaria’.

Please check PROSPERO for similar systematic reviews before proceeding
Checking whether a similar review already exists should be one of the first sleps taken in a systematic review

Knowingly repealing an existing systematc review is nol necessanly wrong, but to avoid research wasle there
should be a reason for doing this - for example if the new review will incorporate additional studies, use new or
alternative methods of analysis, or have a different focus

PROSPERO does nol prevent registration of similar reviews. However, registrations are dated in PROSPERO
and a pournal could decide not to publish a review that has repeated an already registered review without
justification

If you find a similar review in PROSPERO, but are unsure if it is the same or if it will be completed and published
we suggest that you contact the author to find out before proceeding. Contact details can be found within the
PROSPEROQ record

| have searched PROSPERO and...
@ There are no similar reviews
There are similar or identical reviews but my review is needed

There are similar/identical reviews and | will not proceed with my planned review

Fonte: PROSPERO

Uma vez que vocé possui um protocolo de busca na literatura de modo sistematico,
vocé deve confirmar que possui esse protocolo. Ainda, se vocé fizer parte de um grupo de
pesquisa para busca sistematica de literatura, a op¢ao “Sim” deve ser selecionada (FIGURA 6).

Figura 6. “Vocé escreveu um protocolo?” “Sim”. “Mais de
uma pessoa estard envolvida na revisdo sistematica?” “Sim”.

Have you written a protocol?

PROSPERO registration captures key information about the design and conduct of a planned systematic review
It is not a full protocol. We sirongly encourage you to write a full prolocol before completing the PROSPERO
registration form (although you may proceed without doing this)

YES NO

Will more than one person be involved in the systematic review?

We strongly recommend that you follow best practice and include more than one person in the review team
PROSPERO will not accept registrations unless there is more than one person conducting the review. You must
include details of the other author(s) in the registration form

YES NO

Fonte: PROSPERO

Revisdo sistematica de literatura: uma abordagem pratica (2023) 3 2



Capitulo 3

Se vocé deseja que os resultados de sua pesquisa sejam visualizados por outros pes-
quisadores e profissionais da saude, vocé deve confirmar sua opc¢ao. Ainda, nao é obrigato-
rio vocé ter iniciado sua pesquisa sistematica de literatura, no momento da submissao na

plataforma PROPERO (FIGURA 7).

Figura 7. “Vocé pretende publicar os resultados da sua reviséo sistematica ou deixa-los publicos quando
completos?” “Sim". “Vocé ja comecou sua revisao” “Sim” ou “Nao”.

Do you intend to publish the results of your systematic review and/or make them publicly
available when completed?

PROSPERO aims to increase transparency and help prevent unintended duplication of effort. This requires that
the results of systemabc reviews should be made publicly available e g. by publication in an academic journal
posting in a research repository or being made available on a permanent website. We therefore do not accept
registrations from systematic reviews that will not be made available to others e.g. projects that are internal to an
organization or company, or masters dissertations if it 1s known that these will not be shared

YES NO

Have you started your review?

YES NO

Fonte: PROSPERO

3° etapa: Apds responder todas as perguntas, aparecera a seguinte frase ‘Por favor
agorava em frente e registre sua revisao' e vocé deve clicar em “Please now go ahead and

register your review” (FICURA 8).

Figura 8. Register your review.

Please now go ahead and register your review.

Fonte: PROSPERO

4° etapa: Ao ser redirecionado para outra pagina, coloque todos os dados necessarios
acerca da pesquisa e dos pesquisadores (TABELA 1) nos espacos indicados. Os dados com
* serdao obrigatdrios para prosseguir com a submissao.
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Tabela 1. Itens para registro de protocolo de revisao sistematica na base PROSPERO

Titulo da revisdo*
Titulo no idioma de origem
Data prevista para inicio da revisdo*
Data prevista para término da revisdo*®
Estagio da revisdo no momento do registro do protocolo®
Nome do autor de contato™®
Endereco de e-mail do autor de contato®
Endereco do autor de contato
Telefone do autor de contato
Organizagdo onde a revisdo sistemdtica esta sendo realizada®
Nome da equipe de autores e afiliagio
Fontes de financiamento®
Conflitos de interesse*
Colaboradores
Pergunta da revis3o sistematica*
Buscas®
Endereco para acessar as estratégias de busca
Condicdo ou dominio a ser estudado®
Participantes/populagao®
Intervencdo/exposicio®
Comparador/controle*
Tipos de estudo a serem incluidos®
Contexto
Desfechos primdrios*
Desfechos secundarios®
Extracdo de dados*®
Estratégia para sintese de dados®
Andlises de subgrupo*
Tipo e método da revisao®
Idioma da revisdo
Pais da revisao
Qutros detalhes
Referéncia a protocolo
Planos para disseminar os resultados da revisdo
Palavras-chave
Status atual da revisdo™ (finalizada, publicada)
Informacdes adicionais
Detalhes/Comentarios finais

Fonte: Pacheco et al,, 2018.

5° etapa: Garanta que a pesquisa esta de acordo com todos os critérios exigidos, con-
firmando-os (FIGURA 9) e manifeste o desejo de submeter os dados que acabaram de ser
preenchidos (FIGURA10).
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Figura 9. Confirmacéo dos critérios.

I confirm that the information | have suppled for this submission is accurate and complete and | understand that
deliberale provison of inaccurale informabion or omission of dala may be constrved as scientific misconduct

I confirm that | will update the status of my review when it is compleled and will add publication delails in due Course

I confirm that this submission is written in Engiish (search sirategies and profocols atfached fo a record may be in any
language). Subrmissions witlen in a non-English language will be withdrawn from the regisier

I confirm that [ have wniten permission from all team members and collaborators that theiwr dedans colfected on this form
may be published in PROSPERO

Go back and edit some more

N I H R | Mational Institute PROSPERO
for Health Research International prospective register of systematic reviews

Home | Aboul PROSPERO | How o regisler | Senace nformabon Search | My PROSPERO | Logoul Isadora Rosa

Fonte: PROSPERO.

Figura 10. “Tem certeza de que gquer submeter?” “Sim".

Home | About PROSPERO | How io regisler

Submit

Are you sure you want to submit this record?

I confirm that the information | have s @ and I understand that
deliberate provision of inaccurate i gieniific misconduct
1 confirm that | will update the status - - , ation details in due course
Yes | No || Cancel |
I confirm thal this submission is writtel ed o a record may be in any
language). Submissions wiilten in a NON-ENGNS IangUage Wil be WilTidrawr Trom the register
I confirm that | have wntten permission from all team members and collaborators that ther detals collected on this form

may be published in PROSPERQ

o

NOW Go back and edit some more

N I H R | Mational Institute PROSPERO
| for Health Research International prospective register of systematic reviews

ty PROSPERO | Logout: Isadora Rosa

Fonte: PROSPERO.

6° etapa: Cheque o e-mail fornecido no seu cadastro, pois vocé recebera uma mensa-

gem de confirmac¢ao de submissao.

Apods a submissao, vocé deve sempre verificar o site da base PROPERO para saber o
andamento da avaliagao do seu protocolo de revisao sistematica e sempre atualizar os da-

dos na plataforma, de acordo com o andamento da sua pesquisa.
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Outras bases de registros de protocolos de revisao sistematica

Além da plataforma PROSPERO, outras bases de registro podem ser utilizadas para
submissao de protocolos de revisao sistematica de literatura, como a The Cochrane Li-
brary e a Collaborative Approach to Meta-Analysis and Review of Animal Data from Ex-
perimental Studies (CAMARADES). O protocolo também pode ser publicado em revistas
como Systematic Reviews Journal e o BMJ Open, nestas, o protocolo sera analisado por
pares revisores, 0os quais podem fazer sugestdes para tornar a metodologia mais adequa-
da, ndo obstante a submissao a esses periddicos ser paga.

Em relagdao a Cochrane Library, o registro de trabalhos é dificultoso, em virtude da
necessidade da pergunta da pesquisa se encaixar em um grupo de revisao da Cochrane
Collaboration, de forma que certas perguntas de pesquisa podem ser rejeitadas e impedir
a submissao do protocolo. Ainda, as revisdes realizadas de acordo com a Cochrane avaliam
apenas ensaios clinicos controlados, de maneira geral randomizados, destacando a efeti-
vidade das intervencgdes. Dessa forma, nem todos os protocolos de pesquisas sistematicas
em saude podem ser registrados nessa plataforma.
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Capitulo 4

ara realizar uma pesquisa em formato de revisao, € necessario ter uma boa estra-

tégia de busca e definir uma pergunta central, que devera ser respondida no es-
tudo. Por exemplo, em uma revisao sobre as doencgas neurodegenerativas causadas pela
COVID-19, a pergunta poderia ser “Quais as principais sequelas neurodegenerativas rela-
cionadas a COVID-19?". A partir disso, deve-se encontrar os termos centrais da pergunta e
outros que podem estar associados, nesse caso, seriam “sequelas neurodegenerativas” e
“COVID-19".

Ao definir todos os termos, € imprescindivel transforma-los em descritores, que sao
formas universais e servem para aprimorar a busca. Com os descritores, é possivel realizar
pesquisas nas mais diversas bases de dados, de modo que o estudo figue ainda mais com-
pleto.

O que sao Bases de Dados?

As bases de dados sao arcaboucos digitais de varias revistas cientificas, de maneira
gue seu uso correto possibilita acesso a milhdes de artigos e assuntos, o que torna a revi-
sao mais bem adequada para o seu fim. Sao plataformas eletrénicas que reunem artigos
de um determinado grupo de revistas cientificas. As revistas sao incluidas como fontes
de informacao da base apds um processo de selecao que busca conferir credibilidade e
qualidade as publicacdes que serao armazenadas na plataforma. Algumas bases de dados
sao multidisciplinares, enquanto outras sao especificas quanto a literatura nela presente,
como as bases focadas na literatura biomédica, que serao o alvo principal das exemplifica-
coes e explicacdes deste capitulo.

Bases de dados, chamadas de referenciais, fornecem apenas as referéncias bibliogra-
ficas para os documentos armazenados nelas, podendo ou nao apresentarem os resumos
dos artigos, mas normalmente fornecem links de acesso aos documentos completos, ar-
mazenados em outra plataforma. Existem também as bases de dados de texto completo,
gue armazenam e fornecem o documento integral por meio de sua plataforma.

De forma geral, as bases de dados permitem uma consulta facilitada aos documen-
tos de muitas revistas cientificas simultaneamente, fornecendo diversas ferramentas de
busca que possibilitam filtrar os resultados de acordo com os critérios desejados, além de
fornecer meios objetivos e facilmente reproduziveis de busca. Isso significa que, utilizan-
do as bases de dados, é mais facil descrever o método de realizacao das buscas para uma
revisao sistematica, ou mesmo reproduzir uma busca realizada por outros pesquisadores,
encontrando-se por resultados sempre os mesmos artigos, caso a busca seja reproduzida
fielmente. As ferramentas digitais de busca disponiveis e as fontes de informacdes inclu-
idas em cada base de dados sao caracteristicas importantes na hora de se escolher em
qual/quais delas sera realizada a pesquisa.

Considerando a producao de revisdes sistematicas no contexto brasileiro, as princi-
pais bases de dados utilizadas em revisdes sistematicas na area biomédica sao o Scientific
Electronic Library Online (SciELO), a Biblioteca Virtual em Saude (BVS), a Literatura Latino-
-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Medical Literature Analysis and
Retrievel System Online (MEDLINE), que é a parte principal do PubMed.

e SciElo € uma biblioteca eletronica que surgiu como um projeto da Fundacao de
Amparo a Pesquisa do Estado de Sao Paulo (FAPESP) em cooperacao com o Cen-
tro Latino-Americano e do Caribe de Informacao em Ciéncias da Saude (BIREME),
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iniciando com um pegueno numero de periddicos brasileiros e posteriormente ex-
pandindo-se para diversas revistas a nivel internacional. Atualmente SciElo conta
nao somente com o site original, que integra as diferentes redes SciElo e pode ser
utilizado em inglés, espanhol e portugués, mas também um nacional, SciElo Brasil,
e um site tematico, o SciElo saude publica.

e LILACS é uma base de dados criada por iniciativa da Organizacao Pan-Americana
de Saude (OPAS) e coordenado pela BIREME, para contemplar as revistas e jornais
cientificos da regiao da América Latina e Caribe, bem como aumentar a visibilida-
de da producao cientifica da regiao.

e MEDLINE € a base de dados da Biblioteca Nacional de Medicina, do inglés National
Library of Medicine (NLM), dos Estados Unidos, contém citagcdes de periddicos e
resumos de literatura biomédica do mundo inteiro e a principal fonte dos periédi-
cos encontrados no PubMed, uma interface digital gratuita na lingua inglesa que
abrange bibliografia de periédicos de diversos paises, focado na area biomédica
e principalmente em revistas e jornais norte-americanos. PubMed oferece acesso
gratuito ao MEDLINE e links para artigos de texto completo quando possivel.

e A BVS é uma rede de redes, integrando diversas revistas e até outras bases de da-
dos, incluindo a LILACS e a MEDLINE, permitindo a facilitacao do acesso a informa-
cdes na area da saude para pesquisadores da América Latina e Caribe. O site pode
ser utilizado em portugués, inglés ou espanhol, e, portanto, da a possibilidade de
acessar resultados da base MEDLINE através de pesquisas em portugués. A BVS
foi estabelecida como uma plataforma da OPAS, e atualmente ha diversos sites
tematicos e nacionais relacionados a Rede BVS.

Descritores

A quantidade de informacdes disponiveis no mundo virtual, além de extremamente
vasta e diversificada, esta em constante expansao e, dessa maneira, esse mundo de informa-
coes permite maior acesso ao conhecimento. Porém, cria-se uma imensa dificuldade para
0 pesquisador selecionar as informacdes mais confiantes ou relevantes para seu trabalho.

Por isso, a fim de facilitar o processo de busca nas bases de dados, € necessario tecer
uma boa estratégia. O desenvolvimento de uma estratégia de busca coerente, concreta e
bem delimitada permite ao pesquisador sair da subjetividade ao tornar o processo mais
objetivo, além de economizar tempo.

Para isso, utilizam-se linguagens documentarias, que sao indexacdes de documentos
com o objetivo de fornecer ao leitor de maneira mais direta os assuntos tratados no texto.
Nesse contexto, 0os tesauros (ou thesaurus) se apresentam como um conjunto de palavras
com significados semelhantes ou que pertencem a um mesmo campo semantico, isto €,
ao mesmo dominio especifico de conhecimento.

Portanto, os tesauros sao repertorios alfabéticos de termos utilizados em indexacao
utilizados como linguagem documentaria definida como uma lista estruturada de termos
que permitem tanto a descricao de um documento quanto a recuperacao da informacao
nele contida. Na area da saude, as palavras capazes de descrever um assunto com precisao
sao chamados de descritores ou termos preferidos.

A U.S. National Library of Medicine organizou de maneira hierarquica e controlada os
vocabularios médicos e produziu o Medical Subject Headings (MeSH); a partir dele, o BI-
REME produziu os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) os quais permitem indexacao
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e recuperacao de assuntos em bases de dados como LILACS, PubMed e MEDLINE, entre
outras.

Desse modo, o tesauro DeCS/MeSH é utilizado em larga escala, uma vez que foi criado
com o objetivo de servir de linguagem Unica para indexacao de documentos e recupera-
cao em base de dados. Atualmente, conta com termos em quatro linguas diferentes (in-
glés, espanhol, portugués e francés).

Existem 16 categorias originarias do MeSH, além de 5 categorias exclusivas (Saude
Publica, Homeopatia, Ciéncias e Saude, Vigilancia Sanitaria e Medicinas Tradicionais, Com-
plementares e Integrativas), abrangendo mais de 34 mil grupos conceituais com mais de
700 mil termos.

O site do DeCS/MeSH (https://decs.bvsalud.org/) permite que o pesquisador faca a
busca dos termos especificos que permitam facilitar o seu processo de busca nas bases
de dados. Além disso, a ferramenta também apresenta termos alternativos, a versao em
outras linguas do termo, nota de escopo com uma breve conceituacao e qualificadores
permitidos, os quais permitem delimitacdes da pesquisa, além da estrutura hierarquica
dentro do tesauro.

Como forma de facilitar ainda mais a recuperacao de dados, sao utilizados como fer-
ramenta os operadores booleanos. Ou seja, a estratégia de busca se da nao so pela utiliza-
cao dos termos, como também pela ligacao e combinacao deles por meio de operadores
booleanos.

Essa ferramenta permite ao pesquisador combinar um ou mais termos (descritores)
por meio de palavras que informam a base de dados a combinacao desses termos. Sao
elas: AND, OR, NOT, NEAR e SAME que significam E, OU, NAO, PROXIMO e MESMO res-
pectivamente. Algumas Bases de dados nao incluem os operadores booleanos NEAR e
SAME como operadores de pesquisa. Com a utilizacao desses operadores, a busca pode se
ampliar ou se delimitar, dependendo do objetivo e da forma como se usa.

O operador AND ¢ utilizado com o intuito de restringir a pesquisa. Sendo assim, esse
operador promove o cruzamento dos grupos de trabalho que apresentam os termos com-
binados. Por exemplo: Saude AND Exercicio Fisico. Dessa maneira, a busca ira se concen-
trar apenas em registros que tratam dos dois assuntos ao mesmo tempo.

O operador OR é utilizado para agrupar termos em situacdes quando ha sinbnimos
para um mesmo assunto, acrénimos, quando o nome do assunto possui variantes ou dife-
rentes grafias e quando o assunto apresentar termos relacionados. Esse operador boolea-
Nno é adequado para encontrar registros que contenham um dos descritores da pesquisa.
Nesse caso, os documentos recuperados apresentarao pelo menos um dos termos.

O operador NOT serve para excluir um termo ou assunto da busca. Por exemplo: Dor
NOT Antidepressivo. Nesse caso, a busca apresentara apenas documentos com o termo
“Dor” que ndo contenham o assunto “Antidepressivo”. E adequado para excluir os registros
gue contenham os descritores precedidos pelo NOT na busca.

O operador NEAR nao € muito utilizado em pesquisas, sendo um operador de
proximidade e deve ser escrito NEAR/x, onde ‘X' representa o niUmero de palavras que
separam os dois descritores. Por exemplo: ‘Inflamacado NEAR/5 Corticoide’. Nesse caso os
dois descritores estao separados por 5 palavras no texto. Da mesma forma, se usarmos
dois descritores com NEAR/O, exemplo: ‘Processo NEAR/O Inflamatdrio’, isso significa que
os descritores ‘Processo’ e ‘Inflamatorio’ estao adjacentes no texto. Por outro lado, se usar-
mos NEAR sem /X’ entre os termos, o que € mais comum em algumas bases de dados, isso
significa o encontro de registros nos quais os descritores estao pelo menos a 15 palavras
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de distancia um do outro. Se a busca dos termos for no titulo do periédico, ou de qualquer
outra obra, a palavra NEAR deve ser escrita entre aspas (‘NEAR’).

Operador booleano SAME também nao é muito comum, sendo usado para achar pelo
menos um dos dois termos no mesmo registro. Por exemplo: ‘Inflamacao SAME COVID-19'.
Nesse caso pelo menos um dos dois termos aparecera nos registros. Esse operador boole-
ano é equivalente aos operadores booleanos AND € OR. Porém AND ¢ utilizado quando se
deseja encontrar obrigatoriamente os dois descritores nos registros € OR, pelo menos um.

Vale ressaltar que alguns operadores booleanos podem ser usados conjuntamente
nas buscas. Exemplos:

‘Parto Cesariano OR Parto Normal AND Dor'. Desse modo, serao encontrados regis-
tros contendo ‘Parto Cesariano e Dor’, ‘Parto Normal e Dor’, ‘Parto Cesariano, Parto Normal
e dor’.

‘(Parto Cesariano OR Parto Normal) AND Dor’. Desse modo, serao encontrados regis-
tros contendo ‘Parto Cesariano e Dor’, ‘Parto Normal e Dor’.

‘(Parto Cesariano AND Parto Normal) NOT Dor'. Desse modo, serdao encontrados regis-
tros contendo ‘Parto Normal e Parto Cesariano’ sem o descritor ‘Dor’.

O uso de parénteses indica a prioridade dos operadores, ou seja, 0 que esta entre pa-
rénteses sera executado por primeiro.

Nao é possivel colocar o operador booleano NEAR com dois descritores separados
pelo operador booleano AND. Exemplo: ‘Dor NEAR (Parto Cesariano AND Parto Normal)’,
porque o descritor ‘Dor’, nesse exemplo, sé pode estar proximo até 15 palavras de um uUnico
descritor. Mas a seguinte pesquisa é valida: ‘Dor NEAR (Parto Cesariano OR Parto Normal)’,
dessa forma, o descritor ‘Dor’ estara proximo até 15 palavras ou do descritor ‘Parto Cesaria-
no' ou do descritor ‘Parto Normal'.

Se a busca requerer diferentes operadores booleanos, a seguinte ordem de prioridade
deve ser seguida:

1. NEAR/x

2. SAME

3. NOT

4. AND

5. OR

Todavia, nas principais bibliotecas em saude os operadores booleanos mais utilizados
sao: ‘AND’, ‘OR’, ‘NOT".

A utilizacao de todas essas ferramentas permite ao pesquisador explorar de maneira
objetiva e delimitada as informacdes contidas nas bases de dados e que se relacionam de

maneira direta com o objetivo do seu trabalho, proporcionando a economia do tempo e o
aumento da qualidade e da relevancia das informacdes.

Fazendo a busca

Conforme afirmam Nahas et al. (2012) e Graziosi et al. (2011), ha alguns passos que de-
vem ser feitos para realizar uma boa busca no banco de dados que sao:
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Defina as Fontes de Dados através da escolha de diferentes fontes e banco de dados
com informagdes completas e gratuitas sempre evitando as especificas, exceto, os dados
regionais que se encontram em sitios proprios (FIGURA ).

Figura 1. Banco de Dados Abertos e Gratuitos
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Fonte: Barleta, Silva e Dias, 2018

Caracterize a Base de Dados Bibliografica mediante o uso dos descritores de saude

(FIGURA 2).
Figura 2. O Uso do Capes Periédicos com os Descritores em Saude
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Fonte: Portal Periddicos CAPES

Especifique o assunto na forma de temas, inicialmente, amplos para criar familiari-
dade e, posteriormente, refine e cruze os resultados com outros de acordo com a necessi-
dade do estudo (FIGURAS 3 e 4).
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Figura 3. Utilizacdo do Capes Peridédicos com o Assunto Amplo de Histocompatibilidade
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Figura 4. Refinamento dos dados no Capes Periddicos
Ordenar por Relevincia -

Disponibilidade ~
Recurse On-line (135

Periddicos revisados por pares [54)
Acesso Aberto

Tipo de recurso ~
B Artiges (£32)

web_resources [4)

Assunto ~
E Major Histocompatibility Complex (32)
Humans [16)
Sclenge & Technology (28]
Life Sciences & Blomedicine (25
Hla Antigens [15)
Mostrar mais

Data de Criagdo ~
| a7, 2022 Rafinar

Colegio ~
D08 Directory of Open Access Journals (57)

| SciELO Brazit (52)
ScienceDivect Jowrnals (35)
Latindex (21)

PubMed Central (21)

Mastrar mais

Idioma A
ﬂ Inglés (72)

[ ] Portugues i54)
LIMIPAR: APLICAR FILTROS

Fonte: Portal Periddicos CAPES

LL! !l Editora Pascal 4 3



Capitulo 4

Delimite os Descritores por meio de palavras-chave combinadas que inicialmente
sao gerais e depois especifique-as dentro do assunto pesquisado (FIGURA 5).

Figura 5. Manuseio do Capes Periédicos em Pesquisa Avancada (Forma Pratica de Combinagéo das Pala-
vras Chaves)
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Defina o Periodo das Publicacdes e os Tipos de Estudo (FIGURA 6).

Figura 6. No Capes Periddicos, usa-se a “Pesquisa Avancada” na parte “Data de Publicacdo” e o “Tipo de Ma-
terial”
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Capitulo 5

Resultados de uma revisao sistematica consistem nos dados presentes nos artigos
selecionados para fazer parte do estudo, os quais foram obtidos, como descrito no
capitulo 4, nas diversas bases de dados por meio da utilizacdo de uma estratégia de bus-
ca construida a partir da combinacao entre descritores, operadores booleanos € demais
recursos proprios de cada base de dados, passando por rigorosa analise de acordo com
critérios de inclusao e exclusao previamente definidos pelos autores. A partir disso, a siste-
matizacao e escrita desses dados deve ser realizada de acordo com o checklist do Prefer-
red Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses (PRISMA) 2020, abordado
no capitulo 7, além da analise desses dados, descrita no capitulo 6. Neste capitulo, sera
abordado unicamente o processo de selecao desses artigos, além de artificios para facilitar
e estruturar essa etapa da revisao sistematica.

Fazendo a selecdo dos artigos

A coleta de dados para a revisao sistematica comeca, a principio, através da reuniao
das informacgdes presentes nos artigos originais usados, conhecidos como artigos prima-
rios, derivados das bases de dados, com o objetivo de realizar uma analise e sistematizacao
dos dados. Os artigos originais sao revisados quanto ao titulo, resumo e, posteriormente,
na integra. Caso sejam excluidos, os motivos da delecdo devem ser justificados explicita-
mente, a fim de que nao ocorra dissensao ou censura de artigos importantes para o pros-
seguimento da pesquisa. Essa etapa é suscetivel as possibilidades de vieses se for realizada
de maneira descriteriosa.

A fim de evitar a possibilidade de revisdes sistematicas de cunho tendencioso e li-
mitadas ao senso comum, a coleta de dados é mais bem realizada por, no minimo, dois
revisores que irdao trabalhar de forma independente e impessoal e, posteriormente a essa
etapa, reunem-se para discorrer e debater as possiveis diferencas de suas extracdes de
dados acerca da tematica que concerne a revisao sistematica. Ou, uma segunda alternati-
Va, € a participacao de um terceiro integrante cuja funcao é intermediar a interseccao das
informacdes apresentadas pelos revisores da coleta de dados e atenuar discordancias e
divergéncias no conteudo analisado. Cabe ao terceiro revisor também descartar informa-
¢oes duplicadas para evitar o viés de inducao de resultados erréneos por fator quantitativo
durante a pesquisa. Nao existe um numero maximo de revisores, os artigos selecionados
podem ser revisados por mais revisores, se isso for interessante para a pesquisa.

A selecao de dados deve ser impessoal e afirmativa a pergunta central da revisao sis-
tematica, com o intuito de a responder. Essa selecao de dados deve levar em consideracao
ainclusao de termos do conjunto de subanalises, erratas, ponderacdes, retracdes, conflitos
de ideias e conceitos que precisam ser avaliados pelos revisores e sendo, as vezes, necessa-
ria a decisao de exclusao ou inclusao por concordancia dos revisores. Para essa ocorréncia
da avaliacao pelos revisores € fundamental que haja critérios de elegibilidade na pesquisa,
o que diminui probabilisticamente a partidaria e subjetiva interpretacao dos revisores na
escolha de dados da revisao sistematica.

Como auxilio dessa selecao de dados, pode ser usado uma ficha ou planilhas no Mi-
crosoft Excel e Word, além de softwares especificos para esse processo, como Covidence
e outras plataformas, a fim de listar e pontuar todos os desenredos. O uso da ferramenta
Covidence é a principal forma de suceder triagem e coleta de dados por parte dos autores
da Cochrane (FIGURAT).
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Figura 1. Etapas de selecao, extracdo e avaliagcdo dos resultados de uma revisdo sistemati-
ca.
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Fonte: Adaptado de Covidence, 2022.

Softwares

Para otimizar o tempo do autor na selecao dos artigos e escrita dos resultados, podem
ser utilizados alguns softwares que automatizam esse processo. Tais plataformas permi-
tem realizar uma leitura mais dinamica da bibliografia, por meio de ferramentas como
o destaque de palavras-chave relativas aos critérios de elegibilidade e a possibilidade de
varios colaboradores trabalharem simultaneamente. Além disso, esses softwares reduzem
O risco de Vviés na pesquisa, uma vez que conduzem os revisores a seguirem corretamente
as etapas de elaboracao da revisao sistematica. Aqui, trazemos alguns exemplos de plata-
formas que podem ser empregadas para essa finalidade, dando enfoque no passo a passo
das duas mais intuitivas: Covidence e Rayyan.

Analisando comparativamente ambas as plataformas, percebe-se algumas vantagens
e desvantagens. Uma vantagem do Covidence seria a geragcao automatica de um fluxogra-
ma PRISMA, que sera descrito mais a frente, conforme se seguem as etapas da revisao. No
entanto, uma desvantagem dessa plataforma é o seu alto custo. O Covidence oferece ao
usuario um teste gratis por e-mail para a confeccao de um trabalho. Apds o término desse
teste, o usuario pode fazer a assinatura, a qual pode ser individual ou em grupo, e conti-
nuar utilizando o software. O Rayyan também disponibiliza um teste gratis, o qual pode
ser substituido por uma assinatura depois do periodo de teste expirado. Uma vantagem
do Rayyan seria o valor bem mais acessivel das assinaturas, possuindo até mesmo planos
especificos para estudantes.

Covidence

O Covidence é um software, recomendado pela Cochrane Collaboration, que geren-
cia e facilita o processo de triagem de resultados durante a confeccao de uma revisao sis-
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tematica. Ele possui como um de seus pontos fortes a possibilidade de adicao de colabora-
dores ao projeto e é apontado por pesquisas como um dos sistemas de maior intuitividade
no momento do uso, devido a simplicidade do seu layout e de seus processos. Também
se destaca na resolucao de conflitos intrinsecos a realizacao de uma revisao colaborativa,
mediando a discussao dos artigos que merecem uma maior atengao entre os revisores.

Outras vantagens oferecidas pelo Covidence incluem o fato de a plataforma estar dis-
ponivel on-line, nao necessitando de download, a op¢ao de grifar palavras-chave, a con-
tagem dos artigos ja analisados e o posicionamento estratégico automatico, no topo da
pagina, dos artigos com analise ainda pendente. Algumas desvantagens apontadas por
usuarios seriam falhas esporadicas no sistema, lentiddo na resposta ao incluir/excluir uma
citacdo e impossibilidade de reverter a acdo de incluir/excluir um artigo.

Covidence: passo a passo

Acesso: Pode ser feito por meio de instituicao vinculada ao Covidence, o que pode ga-
rantir acesso gratuito, ou de forma independente, por meio de uma avaliacao gratuita, ofe-
recida pela plataforma, ou pela aquisicao de um dos pacotes disponibilizados (FIGURA 2).

Figura 2. Covidence - Inscricédo.
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Fonte: Covidence, 2022 (captura de tela).

Iniciando um projeto: Apds a criacdo de uma conta no Covidence, seja ela ligada a
uma instituicao ou independente, clique em “Iniciar uma nova revisao” para criar um pro-
jeto (FIGURA 3). A partir dai, deve-se inserir o nome, o tipo e a area de pesquisa da revisao
(FIGURA 4).
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Figura 3. Covidence - Iniciando uma nova revisao.
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Fonte: Covidence, 2022 (captura de tela).

Figura 4. Covidence - Insercédo dos dados iniciais da revisao.
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Colaboradores e gerenciamento de equipe: Apds a definicdo do tema (aqui foi utili-
zado um tema ficticio, para fins demonstrativos), vocé sera direcionado a pagina que per-
mite adicionar outros revisores ao projeto, por meio do endereco de e-mail (FIGURA 5). Na
aba “Configuracdes da equipe”, podem ser definidas as permissdes de cada colaborador
(FIGURA 6). Um exemplo disso é a possibilidade de o mentor da pesquisa possuir permis-
sdes exclusivas para solucionar conflitos gerados no momento da inclusdo/exclusdo de
artigos.

Figura 5. Covidence - Adicionando novos revisores.
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Fonte: Covidence, 2022 (captura de tela).
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Figura 6. Covidence — Definicdo de permissdes de cada colaborador.
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Progresso da equipe

0 e Femo 0 » umvoro 0 e conruTos 0 o semvoTos
REVISOR CONTRIBUIGAD
Manuela Aires Pinheiro 0

Regras

® Todos podem fazer qualquer coisa Gerenciar regras

Revisdo de texto completo
Extracao

Fonte: Covidence, 2022 (captura de tela).

Critérios de inclusdao e exclusao: Também podem ser adicionados para aprimorar a
selecao (FIGURA 7). Apos a definicao desses critérios, ha a possibilidade de configurar pala-
vras-chave clicando em “Gerenciar destaques”, as quais aparecerao grifadas nos textos, ao

clicar no botao “Exibir critérios”, para guiar os escritores no momento da selecao de titulos
e resumos.
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Capitulo 5

Figura 7. Covidence — Gerenciamento de critérios de inclusdo e excluséo.

[ ] * Acesso a alimentos e obesidade infantil 2 Manuela Aires P... @

« Definigoes

e Esta revisdo faz parte de um estudo e restringe-se @ triagem de 500 registros. Para remover esse limite, aiualize para um plano pago.

Gerenciar critérios para triagem e reviséo de texto completo

Critério de inclusdo Critério de exclusdo

Gerenciar motivos de exclusao para revisao de texto completo
Gerenciar destaques
Fonte: Covidence, 2022 (captura de tela).

Importacao de artigos: A bibliografia selecionada deve ser salva nos formatos de ci-
tacao do PubMed, .xml ou .ris, para que o software seja capaz de a importar. Entdo, deve-se
carregar a aba "Resumo da revisao” e iniciar o upload dos arquivos, um por vez, clicando
na opgao “Importar referéncias” (FIGURA 8). Uma outra possibilidade para realizar a impor-
tacao das referéncias € por meio, primeiramente, do upload dos arquivos para o software
Mendeley, cujo funcionamento sera detalhado no Capitulo 8, adicionando-os a uma pasta.
A partir dai, a pasta com todos os artigos pode ser importada diretamente para o Coviden-
ce, acelerando e facilitando o processo.
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Capitulo 5

Figura 8. Covidence — Importacao de referéncias, triagem de titulos e resumos, revisdo do texto completo,
extragcdo e exportagcao de estudos e do fluxograma PRISMA.

. 8 Acesso a alimentos e obesidade infantil 2 Manuela AiresP_. @

Resumo da revisao © Defnictes | B PRISMA

e [Esta revisio faz parte de um estudo e restringe-se & triagem de 500 registros. Para remover esse limite, atualize para um plano pago.

~ Importar referéncias 4/
v Triagem de titulos e resumos 4/
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<
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Fonte: Covidence, 2022 (captura de tela).

Selecao de titulos e resumos: Nesse momento, as referéncias importadas aparece-
rao na aba “Triagem de titulos e resumos” (FIGURAS 8 e 9), cabendo aos revisores decidir,
separadamente, se os artigos se enquadram ou Nao na revisao. Tal decisao deve ser toma-
da por meio dos botdes “Sim”, “Nao” e “Talvez". Apds todos os colaboradores analisarem
os artigos, eles sao encaminhados para trés secdes distintas: “Revisao de texto completo”,
“Resolver conflitos” ou “Irrelevante”.

Selecao do texto completo: Na “Revisao de texto completo” (FIGURAS 8 e 9), o pro-
cesso € semelhante ao da triagem de titulos e resumos. Na “Resolucao de conflitos”, é pos-
sivel sanar discordancias que podem surgir entre os autores nas secdes anteriores. A aba
“Irrelevante” é o destino dos artigos descartados por todos os colaboradores.

Figura 9. Covidence - Triagem de titulos e resumos e revisdo do texto completo.

~ Triagem de titulos e resumos

0 e ramo 0 e conruTos

0 » umvoro 0 » semvoros

0 Configuractes da equipe

~ Revisdo de texto completo  ~ cecuw

0 e remo 0 e cowrumos

0 » umavoro 0 e semvotos

Fonte: Covidence, 2022 (captura de tela).

Extracao de dados: Podem ser utilizados os softwares Data Extraction 1.0, para en-
saios clinicos randomizados, e Data Extraction 2.0, para varios tipos de estudo. Os dados
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extraidos podem ser utilizados para a geracao de tabelas e exportados a qualquer mo-
mento, assim como o fluxograma PRISMA (FIGURA 8), gerado automaticamente pelo Co-
vidence, conforme o andamento da pesquisa. Caso seja da preferéncia do autor, também
pode-se utilizar o Microsoft Excel para a confeccao de tabelas personalizadas, conforme
sera descrito nos Capitulos 6 e 7.

Exportacao de dados: Pode ser feita em varios estagios da pesquisa, desde a triagem
até a versao completa da revisao. Ha também a possibilidade de escolha do formato dos
dados a serem exportados, como Comma Separated Values (CSV) para Excel, Research
Information Systems (RIS) e Mendeley. Apds a tomada de tais decisdes, deve-se clicar em
“Exportar” para efetuar o download dos arquivos (Figura 8).

Aqui, seguem links com tutoriais para o uso do software Covidence:
https://youtu.be/KG4dUZC5AaE
https://youtu.be/2cXPjhOhgEO

Rayyan

O Rayyan também €& um software baseado em nuvem empregado na confeccao se-
miautomatizada de revisoes sistematicas. Assim como o Covidence, possibilita e viabiliza
a escrita colaborativa por meio das mais variadas funcdes, como a disponibilizacdao de um
chat para o dialogo entre os autores.

Algumas vantagens percebidas por usuarios do Rayyan, relatadas em pesquisa, fo-
ram: intuitividade; possibilidade de grifar os critérios de inclusao e exclusao em verde e
vermelho, respectivamente, assim como de adicionar notas as referéncias; breve tempo
de resposta. Uma desvantagem relatada pelos mesmos usuarios referiu-se a falhas no sof-
tware, causando retardos.

Rayyan: passo a passo

Criacdo da conta: Na pagina inicial da plataforma, deve-se clicar em “Get Started”
para iniciar o cadastro (Figura 10). Revisores iniciantes tém a possibilidade de utilizar o sof-
tware gratuitamente. A partir dai, deve-se preencher os campos do cadastro e realizar a
confirmacao do e-mail para ativar a conta.

Figura 10. Rayyan - Iniciando o cadastro.

rcyyon aams+ Holp Contar Pricing

SYSTEMATIC

REVIEWS

Fonte: Rayyan, 2022 (captura de tela).
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Iniciando uma revisao: Ao fazer login, é exibido ao revisor um quadro com as suas
revisdes em andamento, sejam elas individuais (My Reviews), colaborativas (Collaboration
Reviews), apenas para traducao (Translation Reviews) ou outras revisdes cujos autores ain-
da estao a procura de colaboradores (Other Reviews). Para iniciar uma nova revisao, de-
ve-se clicar em “New Review..." e adicionar um titulo, nicho da pesquisa, tipo de revisao e
dominio da revisao (FIGURATI).

Figura 11. Rayyan - Iniciando nova revisdo.

For learning how to use Rayyan to conduct a systematic review, please visit our Help Center
My Reviews (0) Collaboration Reviews (0) Translation Only Reviews (0) /
Other Reviews (0)

Title *

Acesso a alimentos e cbesidade infantil

Research field *

Medicine and human health v
Review type *
Systematic review v

Review domain *

Not applicable v

Description

=< . D

Fonte: Rayyan, 2022 (captura de tela).

Importacao de artigos: Apds a etapa 2, 0 usuario é direcionado para a aba de selecao
de referéncias, as quais podem ser importadas em formatos variados, como EndNote Ex-
port, RIS, PubMed XML e Bibliography in TeX software (BibTeX). Apds selecionar os arqui-
vos clicando em “Select Files...”, clicar em “Continue” para dar prosseguimento ao processo
de selecao desses. Uma maneira de facilitar o upload dos artigos € a utilizacao das proprias
bases de dados das quais eles foram retirados para realizar a importacao de varias referén-
cias simultaneamente. Um exemplo disso é o download dos artigos diretamente da base
de dados LILACS, em formato RIS, para o posterior upload desse arquivo no Rayyan. A base
PubMed também possui essa funcionalidade, mas o download dos artigos € feito no for-
mato XML. Outros formatos estao dispostos na figura 12.
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Figura 12. Rayyan — Upload de artigos e lista de formatos suportados.

New search for Review: Acesso a alimentos e obesidade infantil

Upload u:--.-..--:e‘.--/

. J ——
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Additionally, you can embed any of the above text files into:

+ Text (download exam

» Micros: o

» GZ compressed file (download example.ris.oz or
evidencelivel5. ris.az)

Finally, you can group any number of the above files in a single ZIP
archive (download example.zip)

+ EndNote Desktop guide

+ Mendeley Desktop guide
+ Papers Desktop guide -
Fonte: Rayyan, 2022 (captura de tela).

Triagem dos artigos: Apds a selecao das referéncias, € o momento de as triar. Nesta
etapa, o Rayyan oferece uma gama de possibilidades para o autor. Primeiramente, deve-
-se clicar em “Detect duplicates” para deletar as duplicatas. Em seguida, adicionar as pala-
vras-chave para os critérios de inclusao (“Keywords for include”) e de exclusao (“Keywords
for exclude”), abaixo da coluna dos critérios de inclusao. Aqui, observa-se uma das funcdes
mais elogiadas pelos usuarios do software, que consiste no fato de ele oferecer, ao autor,
sugestdes de palavras-chave, baseadas nas que foram inseridas manualmente por ele (FI-
GURA13). As palavras-chave aparecerao grifadas no momento da leitura e selecao dos tex-
tos, caso a funcao “Highlights on” esteja ativada.

A partir dessa etapa, o processo se da de maneira semelhante ao ja descrito na plata-
forma Covidence, em que os autores fazem a triagem de titulos e resumos e enviam os arti-
gos para a aba dos incluidos (“Included”), excluidos (“Excluded”), talvez incluidos (“Maybe”)
ou sem decisao (“Undecided”) (Figura 13). No momento da exclusao de uma referéncia, o
Rayyan permite que seja descrito o motivo da decisao (“Reason”). Quando houver discor-
dancia entre os autores, o artigo que gera duvida € encaminhado para uma segunda ava-
liacao, sendo também disponibilizado um chat para debate acerca de cada artigo entre os
colaboradores.
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Figura 13. Rayyan — Triagem dos artigos e exportagdo dos resultados.
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Fonte: Rayyan, 2022 (captura de tela).

Exportacao de dados: Para realizar a exportagcao dos dados, deve-se clicar em “Export”
(FIGURA 13). Aqui, ha a opcao de exportar todas as referéncias ou apenas a bibliografia ja
filtrada. Também é possivel escolher o formato desejado para o download, que pode ser Re-
ference Manager (RefMan), BibTeX, CSV e EndNote. Apds a finalizagao desse processo, o au-
tor receberd um e-mail com o arquivo exportado, o qual estara disponivel para download.

Aqgui seguem links com tutoriais para o uso do software Rayyan:
https://youtu.be/dnbNEOG160g
https://youtu.be/dnEQBfuFORU

Outros softwares que podem ser utilizados para a obtenc¢ao dos resultados em uma
revisao sistematica sao o DistillerSR e o Abstrackr.

O DistillerSR € uma plataforma paga, mas que disponibiliza um teste gratis, que apre-
senta ferramentas muito semelhantes as dos softwares supracitados, permitindo a adi¢cao
e sinalizacao de critérios de inclusao e exclusao e a capacidade de criar uma revisao colabo-
rativa. Alguns diferenciais do DistillerSR sao a exibicao de uma estimativa de tempo médio
gue sera necessario para triar todas as referéncias importadas e a geracao de calculos
estatisticos na extracao dos dados.

Ja o Abstrackr € um software completamente gratuito, sendo esse o seu maior di-
ferencial, desenvolvido pelo Centro de Sintese de Evidéncias em Saude da Universidade
Brown. Nesta plataforma, a triagem inicial é feita com base no resumo do artigo, seguindo
0 mesmo padrao de votacao entre os revisores que os demais sistemas.

Para mais informacdes acerca do uso do DistillerSR e do Abstrackr, acesse o0s links:
https://youtu.be/JzmXBDQ_5z0

https://youtu.be/OeocKEXI1KIts

https://youtu.be/hXtl-VfnaxQ

https://youtu.be/kTFj-GjfNIE

https://youtu.be/jy9NIsODtT8
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Capitulo 6

para redigir uma revisao sistematica com maior impacto para a conduta clinica, é
imprescindivel analisar a presenca de vieses em seus resultados, a fim evitar in-
terpretacdes errbneas. Além disso, verificar a qualidade da evidéncia, seguindo o mesmo
raciocinio, torna-se crucial. Desse modo, a publicacao possuira maior relevancia cientifica
e, com isso, revistas de maior fator de impacto poderao ser almejadas pelos autores.

Sendo assim, é importante compreender o que € um Vviés e como o analisar, assim
como aferir a qualidade das evidéncias. Para tal, o presente capitulo apresentara diversas
ferramentas que viabilizam essas analises, sistematizando esse processo.

O que é um viés?

Ao reunir artigos primarios, seguindo critérios de elegibilidade pré-definidos de modo
sistematico, para responder uma pergunta construida a partir de estratégia especifica, as
revisoes sistematicas tentam minimizar os vieses do estudo. Todavia, dentro da metodolo-
gia de um estudo, ha erros que podem ser considerados aleatorios ou sistematicos.

Viés € um erro sistematico que pode surgir a partir das a¢gdes dos investigadores do
estudo primario ou como consequéncia das agdes dos proprios autores da revisao, sendo
capazes de subestimar ou superestimar o verdadeiro efeito de uma intervencao e ameacgar
a validade e qualidade interna de um estudo. Desse modo, a analise do risco de viés, que
eventualmente pode ser substituida por analise da qualidade metodoldgica da pesquisa,
se relaciona com a validade interna das pesquisas sistematicas.

Isto é, a validade interna dos estudos confirma que as mudancas observadas no des-
fecho sdo resultantes de uma mudanca induzida em uma ou mais variaveis independen-
tes e nao surgem do acaso ou por outros fatores de confusdo. Para tanto, € necessario se
considerar o delineamento do estudo, o processo de conducao do estudo e de analise de
dados.

Como maneira de ilustrar esse conceito, pode-se evidenciar os principais tipos de
viés: viés de selecdo, viés de desempenho e viés de detecgdo. O viés de selecdo aconte-
ce quando existem divergéncias sistematicas entre os estudos e grupos estudados. Ja o
viés de desempenho ocorre quando as divergéncias sistematicas se concentram na forma
como 0s grupos do estudo sdo administrados e/ou manipulados. Por sua vez, o viés de
deteccao acontece quando ha diferencas sistematicas na forma como os desfechos sao
constatados, diagnosticados ou verificados. Ou seja, se os resultados dos estudos incluidos
forem tendenciosos, consequentemente a revisao sistematica produzira uma conclusao
enganosa.

Conhecendo o tipo de estudo em que se deseja realizar a analise do risco
de viés

Para aplicacao da ferramenta correta para avaliacao do risco de viés em uma revisao
sistematica, ha necessidade de conhecer qual o tipo de estudo a revisdo sistematica esta
focada. Existem diferentes desenhos de estudo. Dessa forma, de maneira simplificada, os
estudos podem ser observacionais e experimentais. Nos estudos observacionais, o pes-

quisador nao interfere na amostra, ja nos estudos experimentais ocorre interferéncia do
pesquisador.
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Os estudos observacionais podem ser comparativos e nao comparativos. Quando nao
ha grupo comparador, conhecido também como grupo controle, os estudos observacio-
nais sdo denominados descritivos, nesse tipo de estudo estdo os relatos e séries de casos
clinicos. J3 os estudos observacionais onde acontece a comparacdo com o grupo controle,
0s estudos observacionais sao conhecidos como estudos analiticos, que levam em consi-
deracao a unidade de observagao. Se a unidade de observacao € uma unidade geopolitica,
como exemplo paises, regides, cidades, condados, municipios etc., o estudo é observacio-
nal ecolégico. Quando a unidade de observacdo € composta por individuos, como exem-
plo: adultos, idosos, gestantes, diabéticos, dislipidémicos etc., os estudos observacionais
podem ser transversais, caso-controle ou coorte.

J& os estudos experimentais podem ser de interveng¢ao ou ensaios clinicos e a amos-
tra nesses estudos pode ser distribuida aleatoriamente (randomizada) ou nao aleatoria-
mente (ndo randomizada). Nos estudos experimentais também ha grupos controle.

Vale ressaltar que os estudo envolvendo diagnéstico e prognéstico podem admitir
diferentes desenhos de estudo.

Ferramentas de analise de risco de viés

E essencial estabelecer os critérios de avaliacdo de qualidade e validade metodol6-
gica na producao de uma revisao sistematica, uma vez que, como ja abordamos anterior-
mente, sao fundamentais para a analise, interpretacao e, principalmente, conclusao da
revisao sistematica. Para isso, ferramentas tém sido desenvolvidas para atender da melhor
maneira a esses critérios.

Tendo em vista que ainda nao existe nenhuma ferramenta capaz de englobar dife-
rentes tipos de estudo, a selecao da ferramenta para avaliar o risco de viés deve levar em
consideracao o propodsito e o desenho do estudo a ser avaliado, além de outros fatores.

De maneira geral, nos estudos experimentais, a ferramenta metodoldgica utilizada
para avaliagcao do risco de viés nos estudos primarios de revisdes sistematicas que englo-
bam ensaios clinicos randomizados é o Risk of Bias 2 (RoB2). Ja os estudos de interven-
¢ao nao randomizados, a ferramenta metodoldgica para a avaliacao do risco de viés é o
Risk of Bias in Systematic Reviews — | (ROBINS - I). Em se tratando de estudos pré-clini-
cos, as ferramentas disponiveis sao: A Abordagem Colaborativa para a Meta-Analise e Revi-
sao de Dados Animais provenientes de Estudos Experimentais, do inglés The Collaborative
Approach to MetaAnalysis and Review of Animal Data from Experimental Studies (CA-
MARADES) e Ferramenta de Risco de Viés do Centro de Revisao Sistematica para Experi-
mentacao em Animais de Laboratdrio, do inglés Systematic Review Center for Laboratory
animal Experimentation s Risk of Bias tool (SYRCLE's RoB tool).

Nos estudos observacionais, como estudos de coorte e casos controle, as ferramen-
tas da qualidade metodoldgica podem ser a escala de NewCastle, do inglés Newcastle-Ot-
tawa Scale (NOS) e as ferramentas de avaliagcao critica do Joanna Briggs Institute (IBI). IJBI
também pode ser usada para estudos observacionais de prevaléncia e transversal.

Por outro lado, para analise dos riscos de viés nos estudos de diagnéstico, a ferramen-
ta: Avaliacao da Qualidade dos Estudos de Precisao Diagndstica Incluidos em Revisdes
Sistematicas, do inglés Quality Assessment of Studies of Diagnostic Accuracy Included
in Systematic Reviews (QUADAS-2) pode ser utilizada. J& nos estudos de prognéstico, a
ferramenta Qualidade em Estudos Prognosticos, do inglés Quality In Prognosis Studies
(QUIPS) pode ser empregada.
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Quando se deseja avaliar o risco de viés em uma revisao de revisoes sistematicas,
conhecida como umbrela review ou orverview, a ferramenta Risco de Viés para Revisdes
Sistematicas, do inglés Risk of Bias in Systematic Reviews (ROBIS), é utilizada.

Ha de se mencionar a Ferramenta de Classificacdao de Risco de Viés do Programa Na-
cional de Toxicologia dos EUA desenvolvido pelo Office of Health Assessment and Trans-
lation (OHAT) para Estudos Humanos e Animais, do inglés OHAT Risk of Bias Rating Tool
for Human and Animal Studies (OHAT Risk of Bias Tool), que apresenta uma abordagem
paralela para avaliar o risco de viés em tipos de estudos variados: estudos experimentais
em animais; ensaio clinico controlado; coorte; caso controle; transversal; série de casos/
relato de casos.

A seguir serao descritas as ferramentas mais empregadas em saude para avaliacdao do
risco de viés e qualidade metodoldgica, as quais podem ajudar o pesquisador a minimizar os
erros na conducao e apresentacao dos resultados e conclusdes de sua Revisao Sistematica.

Risk of Bias 2 (RoB 2)

A ferramenta RoB 2 € uma ferramenta especifica para avaliacao de desfecho de en-
saios clinicos controlados e randomizados. Foi desenvolvida pela Cochrane como uma ver-
sao melhorada do RoBT e seu guia completo pode ser encontrado online (methods.cochra-
ne.org/bias). Esta ferramenta possui 5 dominios de avaliacao:

a) Risco de viés decorrente do processo de randomizacao;

b) Risco de viés devido a desvios das intervencdes pretendidas;
c) Risco de viés devido a dados faltantes do desfecho;

d) Risco de viés na medida do desfecho;

e) Risco de viés na selecao do resultado reportado.

Cada um dos dominios pode ser classificado como “low risk of bias” (baixo risco de
viés), “some concerns” (algumas preocupacdes) ou “high risk of bias” (alto risco de viés),
gue é julgado de acordo com as perguntas sinalizadoras referentes ao que cada um dos
dominios avalia. As perguntas sinalizadoras sao claras e delimitadas, possuindo as seguin-
tes opcdes de resposta: “sim”, “provavelmente sim”, “provavelmente nao”, “nao” e “sem
informacoes”.

As respostas “sim” e “provavelmente sim”, em geral, possuem implicacao para o risco
de viés, assim como “nao” e “provavelmente nao”. No entanto, as respostas “sim” e “nao” si-
nalizam que ha evidéncias concretas disponiveis, enquanto as respostas “provavelmente”
indicam que houve um julgamento. Quando ha necessidade de distinguir as classificacoes
“algumas preocupacodes” e “alto risco de viés”, isso é solucionado a partir de uma pergunta
sinalizadora adicional. A resposta “sem informacodes” é utilizada quando nao ha detalhes
suficientes para permitir uma resposta diferente.

A ferramenta resume o seu processo de avaliacao da seguinte forma: para cada desfe-
cho, avalia-se em cada estudo o risco de viés para um resultado especifico, especificando o
resultado a ser avaliado, especificando o efeito que se espera, listando a fonte de informa-
¢ao usada para informar a avaliacao, respondendo questdes sinalizadoras, julgando o risco
de viés para cada dominio e julgando o risco de viés geral do resultado. Dessa maneira,
pode-se integrar todos os julgamentos para compor e construir as sinteses (FIGURA).
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Figura 1. Sintese do processo de avaliagdo do risco de viés da ferramenta RoB 2.

For each outcome

For each study

1. Specify result being assessed

2. Specify effect of interest

3. List sources of information used to inform assessment
4. Answer signalling questions

5. Judge risk of bias for each domain

6. Judge overall risk of bias for the result

For the synthesis

Eg stratify meta-analysis by overall risk-of-bias judgment

Fonte: Sterne et al., 2019

Traducgao livre: Para cada desfecho; Para cada estudo: Analise de risco de viés para um resultado em especi-
fico: 1. Especifigue o resultado a ser analisado; 2. Especifique o efeito de interesse; 3. Liste as fontes de infor-
magao utilizadas para informar a analise; 4. Responda as perguntas sinalizadas; 5. Julgue o risco de viés de
cada dominio; 6. Julgue o risco de viés geral daquele resultado; Para a sintese: Integre os julgamentos nos
resultados e conclusdes: estratifique as meta-analises pelo julgamento do risco de viés global.

Consideracoes Preliminares

As consideracdes preliminares da ferramenta pedem a especificacao das interven-
¢des a serem avaliadas e comparadas, se sao experimentais ou comparativas. Além disso, €
necessario especificar para qual desfecho o risco de viés esta sendo avaliado e especificar
o resultado numeérico a ser avaliado.

A seguir, estabelece-se qual o objetivo dos autores da revisao para o resultado avalia-
do. Isto &, se o intuito € avaliar o efeito da intervencao por intencao de tratar ou avaliar o
efeito da adesao ao tratamento (tratamento por protocolo). Se o motivo € avaliar o efeito da
adesao ao tratamento, € necessario selecionar quais desvios da intervencao pretendida se-
rao abordados, sendo necessario escolher pelo menos um destes: ocorréncia de interven-
¢des nao protocolares; falhas na implementacao da intervencao que poderiam ter afetado
o resultado; ndao aderéncia a intervencao designada pelos participantes do experimento.

Por fim, é preciso assinalar quais fontes, dentre as citadas pela ferramenta, foram ob-
tidas para auxiliar na avaliacao do risco de viés. Estas podem ser artigos de periddicos, pro-
tocolo de ensaio, plano de analise estatistica, entre outros.
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Primeiro Dominio

O primeiro dominio avalia o risco de viés decorrente do processo de randomizacao.
Para tanto, avalia-se trés aspectos importantes: a alocagao randémica, o sigilo na sequén-
cia de alocacao e a diferenca das caracteristicas basais.

No primeiro aspecto avaliado, € necessario observar se 0os autores mencionam de que
forma foi realizado o processo de randomizacgao, por exemplo, se foi feito por meio de nu-
meros aleatdrios gerados por computador, sorteio, entre outras ferramentas. Geralmente,
essas informacdes estao disponiveis na metodologia dos estudos.

Além disso, no segundo aspecto, € necessario avaliar se os autores dos estudos citam
o sigilo na sequéncia de alocacdo, ou seja, se os participantes/pesquisadores ndo soube-
ram onde cada paciente foi alocado, para que nao se permita influéncias eventuais dos
pesquisadores a partir disso. A ferramenta orienta avaliar se o estudo utilizou uma unidade
ou organizacdo externa, independente dos participantes/pesquisadores. A exemplo disso,
pode-se citar envelopes opacos, envelopes ter sido atribuido irreversivelmente ao partici-
pante, entre outros. Normalmente, essas informacdes também estao disponiveis na meto-
dologia dos estudos.

Por fim, com o intuito de saber se a randomizacao foi feita de uma maneira coerente,
avalia-se o ultimo aspecto, para compreender se 0s dois grupos (intervencao e controle)
possuem caracteristicas basais e fatores prognosticos semelhantes. Avalia-se, portanto, a
diferenca em relacao a razao de alocacgao pretendida e se houve desequilibrio em um ou
mais fatores progndsticos chave. Em geral, essas informacdes estao contidas nos resulta-
dos. As perguntas sinalizadoras estao contidas na figura 2.

Figura 2. Perguntas sinalizadoras referentes ao primeiro dominio

Response options
Bias domain and signalling question* Lower risk of bias Higher risk of bias  Other
Bias arising from the randomisation process
1.1 Was the allocation sequence random? Y/PY N/PN NI
1.2 Was the allocation sequence concealed until participants were enrelled and Y/PY N/PN NI
assigned to interventions?
1.3 Did baseline differences between intervention groups suggest a problem with the N/PN Y/FY NI

randomisation process?

Risk-of-bias judgment (low/high/some concerns)

Optional: What is the predicted direction of bias arising from the randomisation
process?

Fonte: Sterne et al., 2019

Tradugao livre: Response options=Possibilidades de resposta; Lower risk of bias=Baixo risco de viés; Higher
risk of bias=Elevado risco de viés; Other=0utro; Y/PY=Sim/Possivelmente sim: N/PN=N&o/Possivelmente nio;
NI=Nao informado; Bias domain and signalling question=Dominio do viés e questdes sinalizadoras. Viés
oriundo do processo de randomizagao: 1.1 A sequéncia de alocacao foi randdmica? 1.2 A sequéncia de aloca-
cao foi ocultada até que os participantes fossem designados para suas respectivas intervencdes? 1.3 As dife-
rencgas entre os grupos de intervencao sugerem um problema no processo de randomizacao?; Julgamento
do risco de viés (Baixo/Alto/Algumas preocupacdes); Opcional: Qual é a direcéo prevista do viés decorrente
do processo de randomizacao?
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Segundo Dominio

Este dominio avalia o risco de viés referente aos desvios da intervencao pretendida,
levando em consideracao o cegamento, os desvios de protocolo e a analise por intencao
de tratar. A ferramenta fornece alguns exemplos para entender o que precisa ser avaliado
neste dominio. Um deles sao as co-intervencdes, quando ocorre alteracdes de medica-
mentos ou adicao de terapias diferentes do que era pretendido inicialmente pelo experi-
mento, alterando a intervencao, possibilitando a alteracao do desfecho.

O aspecto do cegamento prioriza que o participante esteja alheio as informacdes so-
bre qual grupo ele esta alocado, para que nao ocorra mudanc¢as de comportamento do
mesmo que alterem o desfecho. Além disso, os pesquisadores responsaveis pela adminis-
tracao da intervencao também estejam alheios a essas mesmas informacodes.

O segundo aspecto avalia se houve desvios de protocolo. No caso de ensaios clinicos
randomizados, existem plataformas especificas para registros de protocolos. A plataforma
mais utilizada € a ClinicalTrials.gov pertencente a U.S. National Library of Medicine (clini-
caltrials.gov), mas existem outras plataformas, inclusive no Brasil, como a REBEC, Registro
Brasileiro de Ensaios Clinicos, (ensaiosclinicos.gov.br). E necessario avaliar se esses desvios
ocorreram por conta do contexto, se foram balanceados entre os grupos e principalmente
se afetam o desfecho.

O ultimo aspecto avalia se foi mantido o processo de randomizacao, isto &, avaliar os
pacientes de acordo com o grupo para o qual foram randomizados, independente se hou-
ve acontecimentos como morte, perda de acompanhamento, descontinuagao do acom-
panhamento, entre outros.

As perguntas sinalizadoras estao contidas na figura 3.

Figura 3. Perguntas sinalizadoras referentes ao segundo dominio

Bias due to deviations from intended interventions

2.1 Were participants aware of their assigned intervention during the trial? N/PN Y/PY NI
2.2 Were carers and people delivering the interventions aware of participants' N/PN Y/PY NI
assigned intervention during the trial?

2.3 IFY/PY/NI to 2.1 or 2.2: Were there deviations from the intended intervention that N/PN Y/PY NA/NI
arose because of the trial context?

2.4 IFY/PY/NI to 2.3: Were these deviations likely to have affected the outcome? N/PN Y/PY NA/NI
2.5 IFY/PY to 2.4: Were these deviations from intended intervention balanced Y/PY N/PN NA/NI
between groups?

2.6 Was an appropriate analysis used to estimate the effect of assignment to Y/PY N/PN NI
intervention?

2.7 IFN/PN/NI to 2.6: Was there potential for a substantial impact (on the result) of the N/PN Y/PY NA/NI

failure to analyse participants in the group to which they were randomised?
Risk-of-bias judgment (low/high/some concerns)

Optional: What is the predicted direction of bias due to deviations from intended
interventions?

Fonte: Sterne et al., 2019

Traducdo livre: Y/PY=Sim/Possivelmente sim; N/PN=N&o/Possivelmente nao; NI=Nao informado; Viés devido
a desvios das intervencgdes pretendidas: 2.1 Os participantes estavam cientes de sua intervencao designada
no estudo? 2.2 Os cuidadores e as pessoas que realizaram as intervencdes estavam cientes da intervencao
atribuida aos participantes durante o estudo? 2.3 Se Y/PY/NI para 2.1 ou 2.2: houve desvios da intervencéo
pretendida devido ao contexto do estudo? 2.4 Se Y/PY/NI para 2.3: Esses desvios provavelmente afetaram o
resultado? 2.5 Se Y/PY/NI para 2.4: Esses desvios da intervencao pretendida foram equilibrados entre os gru-
pos? 2.6 Uma andlise apropriada foi usada para estimar o efeito da atribuicdo de intervenc&o? 2.7 Se N/PN/
NI para 2.6: Houve potencial para um impacto substancial (no resultado) do N/PN falha em analisar os par-
ticipantes do grupo para o qual eles foram randomizados?; Julgamento de risco de viés (baixo/alto/algumas
preocupacgdes); Opcional: Qual é a direcado prevista do viés devido a desvios das intervencgdes pretendidas?
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Terceiro Dominio

Este dominio analisa o risco de viés devido aos dados perdidos ou faltantes que po-
dem acontecer nos estudos. E hecessario que os dados estejam disponiveis para todos ou,
pelo menos, quase todos os participantes randomizados. O objetivo desse dominio € jus-
tamente avaliar se as perdas dos dados foram capazes de afetar o desfecho. As perguntas
sinalizadoras estao contidas na figura 4.

Figura 4. Perguntas sinalizadoras referentes ao terceiro dominio

Bias due to missing outcome data

3.1 Were data for this outcome available for all, or nearly all, participants randomised? YfPY N/PN NI
3.2 IFN/PN/NI to 3.1: Is there evidence that the result was not biased by missing Y/ PY N/PN NA
outcome data?

3.3 IFN/PN to 3.2: Could missingness in the outcome depend on its true value? N/PN Y/PY NA/NI
3.4 IFY/PY/NI to 3.3: Is it likely that missingness in the outcome depended on its true N/PN Y/PY NA/NI
value?

Risk-of-bias judgment (low/high/some concerns)
Optional: What is the predicted direction of bias due to missing outcome data?

Fonte: Sterne et al., 2019

Traducéo livre: Y/PY=Sim/Possivelmente sim; N/PN=N&o/Possivelmente ndo; NI=Nao informado. Viés devido
a dados de resultado ausentes: 3.1 Os dados para este desfecho estavam disponiveis para todos, ou quase
todos, os participantes randomizados? 3.2 Se N/PN/NI para 3.1: Ha evidéncias de que o resultado ndo foi en-
viesado pela falta de dados do resultado? 3.3 Se N/PN para 3.2: A omiss&o no resultado pode depender de seu
valor verdadeiro? 3.4 Se Y/PY/NI para 3.3: E provavel que a omissdo no resultado dependa de seu verdadeiro
valor?; Julgamento de risco de viés (baixo/alto/algumas preocupacdes); Opcional: Qual é a direcdo prevista do
viés devido a falta de dados de resultados?

Quarto Dominio

Este dominio estd relacionado & mensuracio do desfecho. E necesséario avaliar se o
método utilizado para mensurar o desfecho foi apropriado. E importante que os autores
dos ensaios clinicos descrevam quais foram os métodos (por exemplo, escalas) para avaliar
e mensurar o desfecho.

Além disso, esse dominio também avalia a diferenca de método e/ou tempo de acom-
panhamento entre os grupos (controle/intervencéo), a influéncia do conhecimento da in-
tervencao e se o pesquisador responsavel pela avaliagdao do desfecho esta ciente da in-
tervencao. Ha também casos em que o proprio paciente é o avaliador do desfecho. As
perguntas sinalizadoras estao contidas na figura 5.

Figura 5. Perguntas sinalizadoras referentes ao quarto dominio

Bias in measurement of the outcome

4.1 Was the method of measuring the outcome inappropriate? N/PN Y/PY NI
4.2 Could measurement or ascertainment of the cutcome have differed between N/PN Y/PY NI
intervention groups?

4.3 IF N/PN/NI to 4.1 and 4.2: Were outcome assessors aware of the intervention N/PN ¥/ PY NI
received by study participants?

4.4 IFY/PY/NI to 4.3: Could assessment of the outcome have been influenced by N/PN Y/PY MA/SNI
knowledge of intervention received?

4.5 IFY/PY/NI to &.4: Is it likely that assessment of the outcome was influenced by N/PN Y/ P NA/SNI

knowledge of intervention received?

Risk-of-bias judgment (low/high/some concerns)

Optional: What is the predicted direction of bias in measurement of the outcome?

Fonte: Sterne et al., 2019

Traducéo livre: Y/PY=Sim/Possivelmente sim; N/PN=N&o/Possivelmente ndo; NI=N&o informado. Viés na me-
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dicdo do resultado: 4.1 O método de medicdo do resultado foi inadequado? 4.2 A medicdo ou apuragao do
resultado pode ter diferido entre os grupos de intervencéo? 4.3 Se N/PN/NI para 4.1 e 4.2: Os avaliadores de
resultados estavam cientes da intervencao recebida pelos participantes do estudo? 4.4 Se S/PY/NI para 4.3: A
avaliacdo do resultado pode ter sido influenciada por conhecimento da intervencéo recebida? 4.5 Se S/PY/NI
para 4.4: E provavel que a avaliacdo do resultado tenha sido influenciada pelo conhecimento da intervencéo
recebida?; Julgamento de risco de viés (baixo/alto/algumas preocupacdes); Opcional: Qual é a direcao previs-
ta do viés na medicao do resultado?

Quinto Dominio

Este Ultimo dominio analisa a selecao dos resultados reportados. Essa analise faz uma
comparag¢ao do estudo com o protocolo, isto €, se a analise dos dados publicada esta de
acordo com o protocolo. Além disso, analisa-se também multiplas medidas de desfecho,
Ou seja, se os autores utilizaram maneiras diferentes de mensurar o desfecho de cada gru-
po. Ademais, leva-se em consideragcao nesse dominio a analise estatistica, se a adotada
pelo autor foi a mais apropriada e se multiplas estatisticas foram utilizadas.

Este dominio € essencial para avaliar se houve uma pratica chamada “cherry-picking”,
gue é uma ma pratica em pesquisa quando os autores selecionam arbitrariamente os me-
Ihores resultados com o intuito de provar sua propria hipotese ou tornar seu estudo mais
relevante.

As perguntas sinalizadoras estao contidas na figura 6.

Figura 6. Perguntas sinalizadoras referentes ao quarto dominio

Bias in selection of the reported result

5.1 Were the data that produced this result analysed in accordance with a prespecified Y/PY N/PN NI
analysis plan that was finalised before unblinded outcome data were available for
analysis?
Is the numerical result being assessed likely to have been selected, on the basis of the results, from:
5.2 ... multiple eligible outcome measurements (eg, scales, definitions, time points) N/PN Y/PY NI
within the outcome domain?
5.3 ... multiple eligible analyses of the data? N/PN Y/PY NI

Risk-of-bias judgment (low/high/some concerns)
Optional: What is the predicted direction bias due to selection of the reported results?

Fonte: Sterne et al., 2019

Traducéo livre: Y/PY=Sim/Possivelmente sim; N/PN=N&o/Possivelmente ndo; NI=N&o informado. Viés na sele-
¢ao do resultado relatado: 5.1 Os dados que produziram este resultado foram analisados de acordo com um
plano de analise pré-especificado que foi finalizado antes que os dados de resultados ndo cegos estivessem
disponiveis para analise? E provavel que o resultado numérico que estd sendo avaliado tenha sido selecio-
nado, com base nos resultados, de: 5.2... multiplas medicdes de resultados elegiveis (por exemplo, escalas,
defini¢cdes, pontos de tempo) dentro do dominio do resultado? 5.3... multiplas analises elegiveis dos dados?;
Julgamento de risco de viés (baixo/alto/algumas preocupacdes); Opcional: Qual é o viés de direcao previsto
devido a selecao dos resultados relatados?

Avaliacdo geral do risco de viés

Um estudo é considerado com “baixo risco de viés” quando todos os dominios sao
classificados da mesma forma. Por outro lado, se ao menos um dominio for classificado
como “algumas preocupacdes” e nao houver nenhum dominio classificado como alto ris-
co de viés, ele é classificado como “algumas preocupacdes”. Por fim, se um estudo é con-
siderado de “alto risco de viés" se ao menos um dominio for classificado desse modo ou se
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varios dominios forem classificados como “algumas preocupacdes”, demonstrando baixa
confianca nos resultados do estudo.

Risk of Bias in Systematic Reviews - | (ROBINS |)

Esta ferramenta é especifica para estudos nao randomizados que investiguem o efei-
to de intervencdes, ou seja, estudos de coorte e estudos de caso-controle. Foi desenvol-
vida também pela Cochrane e seu guia completo pode ser encontrado online (methods.
cochrane.org/bias).

E sugerido que a equipe de revisdo tenha conhecimento prévio da metodologia desses
tipos de estudo e dos conteudos abordados por ele. Desse modo, 0s revisores precisam
conhecer a pergunta de pesquisa definida e as principais limitagdes dos estudos nao ran-
domizados (incluindo os principais confundidores).

Esta ferramenta possui 7 dominios de avaliagao:

a) Risco de viés associado a confusao;

O

) Risco de viés da selecao dos participantes do estudo;

0

Risco de viés da classificacao das intervencgoes;

o

)
) Risco de viés devido ao desvio das intervencdes pretendidas;
)

Risco de viés devido a dados faltantes;

D O

) Risco de viés na medida do desfecho;
g) Risco de viés da selecao do resultado reportado.

Os dois primeiros dominios estao relacionados, dentro do estudo, ao periodo anterior
a intervencao, o terceiro dominio se relaciona com o momento da intervenc¢ao e os ultimos
dominios com o momento pos-intervencao (semelhante ao RoB).

O processo de avaliacao pode ser resumido da seguinte forma: o primeiro estagio, o
de planejamento, € quando os revisores especificam a pergunta de pesquisa e listam os
possiveis confundidores e co-intervencdes; a seguir, para cada desfecho, dentro de cada
estudo, o segundo estagio exige a especificacao do experimento e o efeito de interesse, a
selecao do resultado a ser avaliado, examinar os confundidores e co-intervengdes, respon-
der as perguntas sinalizadoras, avaliar o risco de viés de cada dominio e avaliar o risco de
viés para o resultado em geral; por fim, € necessario avaliar o risco de viés geral para mon-
tar a triangulacao entre os estudos (FIGURA 7).

Da mesma forma que o RoB, as perguntas sinalizadoras de cada dominio podem ser
respondidas por “sim”, “provavelmente sim”, “nao”, “provavelmente nao” e “sem informa-
¢ao". Cada dominio sera classificado de acordo com as respostas a essas perguntas como

“baixo risco de viés”, “risco de vies moderado”, “risco de viés grave”, “risco de viés critico” e
“sem informacao”.
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Figura 7. Sintese do processo de avaliacdo da ferramenta ROBBINS-I.
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Stage I: Planning

Specify research question; list potential confounding domains and co-interventions

For each outcome

|

For each study
Stage lI: Risk of bias assessment for specific result

Stage Il-1: Stage II-2: Stage I1-3:

Specify target trial Select the Examine confounders
and effect of interest result to assess and co-interventions

Stage lI-4: Stage I1I-5: Stage II-6:
Answer signalling Risk of bias judgment Overall risk of bias

questions for each domain judgment for the result

Stage lll: Overall risk of bias assessment
‘Triangulate’ across studies

Fonte: Sterne et al., 2016

Traducgdo livre: Estagio I: Planejamento - Especificar a questao de pesquisa; listar potenciais dominios de
confusao e cointervencdes Para cada resultado; Para cada estudo: Estagio Il: avaliacdo de risco de viés para
resultado especifico - Estagio II-1: Especifigue o estudo-alvo e o efeito de interesse; Estagio |I-2: Selecione o
resultado para avaliar; Estagio I1-3: Examine fatores de confusdo e cointervencgdes; Estagio |I-4: responda as
perguntas de sinalizagao; Estagio II-5: Risco de julgamento para cada dominio; Estagio II-6: Risco geral de
julgamento para o resultado; Estagio Ill: Risco geral de avaliacdo de viés - ‘Triangular’ entre os estudos.

Primeiro Dominio

E importante que os autores definam os possiveis confundidores em um protocolo
especifico. Ha duas principais confusdes que precisam ser avaliadas pelos autores da re-
visao: a confusao basal e confusao tempo-dependente. A confusao basal ocorre quando
uma ou Mais variaveis prognosticas predizem a intervencao recebida no inicio do acompa-
Nnhamento. Ja no segundo aspecto, considera-se o tempo de acompanhamento, quando
uma variavel vai se alterando a medida que o paciente recebe a intervencao.

As informacgdes da avaliagao do risco de viés estao contidas na figura 8 e sdo constru-
idas por meio das respostas as perguntas sinalizadoras referentes ao dominio.
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Figura 8. Avaliacdo do risco de viés para o primeiro dominio

Low risk of bias (the study is
comparable to a well-performed
randomized trial with regard to this
domain)

No confounding expected.

Moderate risk of bias (the study is
sound for a non-randomized study
with regard to this domain but cannot
be considered comparable to a well-
performed randomized trial)

(i) Confounding expected, all known important confounding
domains appropriately measured and controlled for;

and

(ii) Reliability and validity of measurement of important domains
were sufficient, such that we do not expect serious residual
confounding,

Serious risk of bias (the study has some

important problems)

(i) At least one known important domain was not appropriately
measured, or not controlled for;

or

(i) Reliability or validity of measurement of an important domain
was low enough that we expect serious residual confounding.

(i) Confounding inherently not controllable

or

Critical risk of bias (the study is too
problematic to provide any useful

evidence on the effects of intervention) | (ii) The use of negative controls strongly suggests unmeasured

confounding.
Mo information on which to base a No information on whether confounding might be present.
judgement about risk of bias for this
domain

Fonte: Sterne et al., 2016

Tradugao livre: Baixo risco de viés (o estudo é comparavel a um estudo randomizado bem realizado em rela-
¢ao a este dominio) = Nenhuma confusao esperada.

Risco moderado de viés (o estudo € sdélido para um estudo nao randomizado em relagdo a este dominio, mas
ndo pode ser considerado comparavel a um estudo randomizado bem realizado) = (i) Confusdo esperado,
todos os dominios de confusao importantes conhecidos adequadamente medidos e controlados; e (ii) A
confiabilidade e a validade da medigao de dominios importantes foram suficientes, de modo que nao espe-
ramos confusao residual grave.

Risco sério de viés (o estudo tem alguns problemas importantes) = (i) Pelo menos um dominio importante
conhecido nao foi medido adequadamente ou nao foi controlado; ou (ii) A confiabilidade ou validade da me-
dicdo de um dominio importante foi baixa o suficiente para que possamos esperar confusao residual grave.

Risco critico de viés (o estudo € muito problematico para fornecer qualquer evidéncia Util sobre os efeitos da
intervencao) = (i) Confusdo inerentemente ndo controlavel; ou (ii) O uso de controles negativos sugere forte-
mente confusdo ndo medida.

Nenhuma informacgao para basear um julgamento sobre o risco de viés para este dominio = Nao ha informa-
¢coes sobre se a confusao pode estar presente.

Segundo Dominio

Esse viés esta relacionado a selecao do participante com base nas suas caracteristicas
apos o inicio da intervencao. Esse viés pode ocorrer quando acontece exclusao de alguns
participantes que seriam elegiveis no inicio do experimento, qguando o tempo de acompa-
Nnhamento é diferente para cada grupo ou quando ocorre um evento posterior a interven-
cdo e/ou ao desfecho (viés de colisdo), sendo consequéncias da intervencdo e do desfecho.

As informacdes da avaliacao do risco de viés estao contidas na figura 9.
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Figura 9. Avaliacdo do risco de viés para o segundo dominio

Low risk of bias (the study is
comparable to a well-performed
randomized trial with regard to this
domain)

(i) All participants who would have been eligible for the target trial
were included in the study;
and

(ii) For each participant, start of follow up and start of intervention
coincided.

Moderate risk of bias (the study is
sound for a non-randomized study
with regard to this domain but cannot
be considered comparable to a well-
performed randomized trial)

(i) Selection into the study may have been related to intervention
and outcome;
and
The authors used appropriate methods to adjust for the selection
bias;
or

(i) Start of follow up and start of intervention do not coincide for all
participants;
and
(a) the proportion of participants for which this was the case
was too low to induce important bias;
o
(b) the authors used appropriate methods to adjust for the
selection bias;
or
(c) the review authors are confident that the rate (hazard)
ratio for the effect of intervention remains constant over time.,
(i) Selection into the study was related (but not very strongly) to
intervention and outcome;
and
This could not be adjusted for in analyses;

Serioys risk of bias (the study has some

important problems)

ar
(ii) Start of follow up and start of intervention do not coincide;
and
A potentially important amount of follow-up time is missing from
analyses;
and
The rate ratio is not constant over time.
(i) Selection into the study was very strongly related to intervention
and outcome;
and
This could not be adjusted for in analyses;

Critical risk of bias (the study is too
problematic to provide any useful
evidence on the effects of intervention)

or
(i) A substantial amount of follow-up time is likely to be missing
from analyses;

and

The rate ratio is not constant over time.

Mo information on which to base a Mo information is reported about selection of participants into the
judgement about risk of bias for this study or whether start of follow up and start of intervention coincide.
domain

Fonte: Sterne et al., 2016

Traducgao livre: Baixo risco de viés (o estudo é comparavel a um estudo randomizado bem realizado em re-
lacao a este dominio) = (i) Todos os participantes que seriam elegiveis para o ensaio-alvo foram incluidos no
estudo; e (ii) Para cada participante, inicio do acompanhamento e inicio da intervencgao coincidiu.

Risco moderado de viés (o estudo é sdlido para um estudo ndao randomizado em relagcao a este dominio,
mas nao pode ser considerado comparavel a um estudo randomizado bem realizado) = (i) A selegdo para o
estudo pode ter sido relacionada a intervencao e resultado; e Os autores usaram métodos apropriados para
ajustar a selecao viés; ou (ii) Inicio do acompanhamento e inicio da intervenc¢ao ndo coincidem para todos os
participantes; e (a) a proporcao de participantes para os quais este foi o caso foi muito baixa para induzir um
viés importante; ou (b) os autores usaram métodos apropriados para ajustar o viés de selecao; ou (c) os au-
tores da revisao estao confiantes de que a proporcao de taxa (risco) para o efeito da intervencao permanece
constante ao longo do tempo.

Risco sério de viés (o estudo tem alguns problemas importantes) = (i) A selecao para o estudo estava relacio-
nada (mas ndo muito fortemente) a intervengao e ao resultado; e isso ndo pdde ser ajustado nas analises; ou
(ii) Inicio do acompanhamento e inicio da intervencao nao coincidem; e uma gquantidade potencialmente
importante de tempo de acompanhamento esta faltando nas andlises; e A razao de taxas ndo é constante ao
longo do tempo.
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Risco critico de viés (o estudo € muito problematico para fornecer qualquer evidéncia Util sobre os efeitos
da intervencao) = (i) A selecao para o estudo foi fortemente relacionada a intervengao e resultado; e Isso nao
pdde ser ajustado nas analises; ou (ii) E provavel que uma quantidade substancial de tempo de acompanha-
mento esteja faltando nas andlises; e A razao de taxas ndo é constante ao longo do tempo.

Nenhuma informacao para basear um julgamento sobre o risco de viés para este dominio = Nenhuma infor-
magao é relatada sobre a selecdo dos participantes no estudo ou se o inicio do acompanhamento e o inicio
da intervencao coincidem.

Terceiro Dominio

Este dominio avalia o risco de viés da classificacao das intervencdes. Em primeiro lu-
gar, é necessario observar se a intervencao foi bem definida. Existem alguns métodos para
coletar dados do paciente como avaliagcao sistematica do paciente, por meio de entrevis-
tas, teste diagnostico, exame clinico, entre outros. Além disso, pode-se coletar esses dados
por intermédio de prontuario médico ou mesmo de uma base de dados administrativa,
além de registros organizacionais ou documentos para politicas de saude.

Logo, € importante verificar se os autores descrevem o modo como esses dados fo-
ram coletados. Alguns erros podem acontecer nesse sentido e podem ser classificados
como erros nao-diferenciais, os que nao se relacionam com o desfecho, ou erros diferen-
ciais, quando a classificagao incorreta do status da intervencgao se relacionam com o des-
fecho. Um exemplo classico deste tipo de erro € quando o paciente nao lembra de uma
informacao importante e isso interfere na classificacdao da intervencao e, possivelmente,
no desfecho.

As informacgdes da avaliacao do risco de viés estao contidas na figura 10.

Figura 10. Avaliacdo do risco de viés para o terceiro dominio

Low risk of bias (the study is (i) Intervention status is well defined;

comparable to a well-performed u.'l:rd ) L , ,
randomized trial with regard to this (ii} Intervention definition is based solely on information collected at

domain) the time of intervention,

Moderate risk of bias (the study is (i) Intervention status is well defined;

sound for a non-randomized study “_":"d ) ) .
with regard to this domain but cannot (ii) Some aspects of the assignments of intervention status were

be considered comparable to a well- determined retrospectively.
performed randomized trial)

Serious risk of hias (the study has some (i) Intervention status is not well defined;
important problems) o

(ii) Major aspects of the assignments of intervention status were
determined in a way that could have been affected by knowledge of
the cutcome.

Critical risk of bias (the study is too (Unusual) An extremely high amount of misclassification of
problematic to provide any useful intervention status, ¢.g. because of unusually strong recall biases.

evidence on the effects of intervention)

Mo information on which to base a Mo definition of intervention or no explanation of the source of
judgement about risk of bias for this information about intervention status is reported.
domain

Fonte: Sterne et al,, 2016

Tradugao livre: Baixo risco de viés (o estudo é comparavel a um estudo randomizado bem realizado em rela-
¢ao a este dominio) = (i) O status da intervencao esta bem definido; e (ii) A definicao da intervencao baseia-se
exclusivamente nas informacgdes coletadas no momento da intervencgao.

Risco moderado de viés (o estudo é sdlido para um estudo ndo randomizado em relagao a este dominio, mas
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nao pode ser considerado comparavel a um estudo randomizado bem realizado) = (i) O status da interven-
¢cdo esta bem definido; e (ii) Alguns aspectos das atribuicdes do status de intervencao foram determinados
retrospectivamente.

Risco sério de viés (o estudo tem alguns problemas importantes) = (i) O status da intervencao nao esta bem
definido; ou (ii) Os principais aspectos das atribuicdes do status de intervencao foram determinados de uma
forma que poderia ter sido afetada pelo conhecimento de o resultado.

Risco critico de viés (o estudo é muito problematico para fornecer qualquer evidéncia Util sobre os efeitos da
intervencao) = (Incomum) Uma quantidade extremamente alta de erros de classificagdo de estado de inter-
vengao, por ex. devido a vieses de recordagao extraordinariamente fortes.

Nenhuma informacdo para basear um julgamento sobre o risco de viés para este dominio = Nenhuma defini-
¢do de intervencao ou nenhuma explicagcao da fonte de informacao sobre o status da intervengao é relatada.

Quarto Dominio

Este dominio esta relacionado ao risco de viés decorrente do desvio das intervencoes
pretendidas, assim como acontece na RoB 2. Neste caso, avalia-se as diferencas sistemati-
cas nos cuidados prestados entre a intervencao e 0s grupos que estao sendo comparados
pelo estudo.

Esses desvios podem acontecer de duas formas. Primeiro, por conta do conhecimen-
to da intervencao aplicada que ocorre em decorréncia de uma expectativa de encontrar
uma diferenca entre os grupos para o teste da hipotese do estudo. Ja em segundo lugar,
podem ocorrer erros que acontecem durante os cuidados clinicos habituais, por exemplo
qguando um paciente interrompe uma intervencao medicamentosa por conta de uma to-
xicidade aguda.

Neste dominio, também se avalia se a co-intervencao esta balanceada, de modo que
a mesma nao interfira no desfecho do experimento. Além disso, também se julga se a
intervencao foi aplicada com sucesso e se os participantes aderiram a intervencao.

As informacgdes da avaliagao do risco de viés estao contidas na figura 11.

Revisdo sistematica de literatura: uma abordagem pratica (2023) 74



Capitulo 6

Figura 11. Avaliacado do risco de viés para o quarto dominio

Low risk of bias (the study is
comparable to a well-performed
randomized trial with regard to this
domain)

Effect of assignment to intervention:
(i)} Any deviations from intended intervention reflected usual
practice;

or

(i) Any deviations from wsual practice were unlikely to impact on
the outcome.

Effect of starting and adhering to intervention:

The important co-interventions were balanced across intervention
groups, and there were no deviations from the intended
interventions (in terms of implementation or adherence) that
were likely to impact on the outcome,

Moderare risk of hias (the study is
sound for a non-randomized study
with regard to this domain but cannot
be considered comparable to a well-
performed randomized trial)

Effect of assignment to intervention:
There were deviations from usual practice, but their impact on the
outcome is expected to be slight.

Effect of starting and adhering to intervention:
(i) There were deviations from intended intervention, but their
impact on the outcome is expected to be slight.
or
(i) The important co-interventions were not balanced across
intervention groups, or there were deviations from the intended
interventions (in terms of implementation and for adherence) that
were likely to impact on the outcome;
and
The analysis was appropriate to estimate the effect of starting
and adhering to intervention, allowing for deviations (in terms
of implementation, adherence and co-intervention) that were
likely to impact on the outcome.

Serious risk of bias (the study has some
important problems)

Effect of assignment to intervention:

There were deviations from usual practice that were unbalanced
between the intervention groups and likely to have affected the
oL Come,

Effect of starting and adhering to intervention:

(i) The important co-interventions were not balanced across
intervention groups, or there were deviations from the intended
interventions (in terms of implementation and for adherence) that
wiere likely to impact on the outcome;

and

(i) The analysis was not appropriate to estimate the effect of starting
and adhering to intervention, allowing for deviations (in terms of
implementation, adherence and co-intervention) that were likely to
impact on the outcome,

Critcal visk of bias ithe study is too
problematic to provide any useful
evidence on the elfects of intervention)

Litect of assignment to intervention:

There were substantial deviations from usual pracrioe that were
unbalanced between the intervention groups and likely to have
affected the ontoome

Effect of starting and adhering to intervention:

(i) There were suhstantial imhalances in important co-interventions
across intervention groups, or thene were substantial deviations from
the intended interventions (in terms of implementation and/for
acdherence) that wene Bkely wo impact on the outoome;

and

(i) The analysis was not appropriate to estimate the effect of starting
ard adbering w intervention, allowing for deviations (in terms of
implementatien, adherence and cointervention) that were hikely to
impact on the onteome

Mo ipformation on which to bage a
Judgement about nsk of bias for this
domain

Mo infurmation & reported on whether there s deviation froem the
intended intcrvention.

Fonte: STERNE et al., 2016

Tradugado livre Baixo risco de viés (o estudo é comparavel a um estudo randomizado bem realizado em re-
lacdo a este dominio) = Efeito da atribui¢cao a intervencao: (i) Quaisquer desvios da intervencao pretendida
refletiram pratica: ou (ii) E improvavel que quaisquer desvios da pratica usual tenham impacto sobre o resul-
tado.
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Efeito de iniciar e aderir a intervengdo: As co-intervengdes importantes foram equilibradas entre os grupos
de intervencao e nao houve desvios das intervencdes pretendidas (em termos de implementacao ou adesao)
gue provavelmente afetariam o resultado.

Risco moderado de viés (o estudo é sdlido para um estudo ndo randomizado em relacao a este dominio, mas
nao pode ser considerado comparavel a um estudo randomizado bem realizado) = Efeito da atribuicao a in-
tervencgao: Houve desvios da pratica usual, mas espera-se que seu impacto no resultado seja leve.

Efeito de iniciar e aderir a intervencao: (i) Houve desvios da intervencao pretendida, mas sua espera-se que
o impacto no resultado seja pequeno ou (ii) As co-interveng¢des importantes nao foram equilibradas entre os
grupos de intervencao, ou houve desvios das intervencdes pretendidas (em termos de implementacdo e/ou
adesao) que provavelmente afetariam o resultado; e A analise foi adequada para estimar o efeito de comecar
e aderir a intervencao, permitindo desvios (em termos de implementacao, adesdao e co-intervencao) que fo-
ram susceptiveis de influenciar o resultado.

Risco sério de viés (o estudo tem alguns problemas importantes) = Efeito da atribuicdo a intervencgao: Houve
desvios da pratica habitual que foram desequilibrados entre os grupos de intervencgao e provavelmente afe-
taram o resultado.

Efeito de iniciar e aderir a intervencao: (i) As co-intervencdes importantes nao foram equilibradas entre os
grupos de intervencao, ou houve desvios do pretendido intervencdes (em termos de implementacéo e/ou
adesao) que provavelmente impactariam o resultado; e (ii) A analise nao foi adequada para estimar o efeito
da partida e aderir a intervencao, permitindo desvios (em termos de implementacao, adesdo e co-interven-
¢ao0) que possam ter impacto no resultado.

Risco critico de viés (o estudo é muito problematico para fornecer qualguer evidéncia Util sobre os efeitos da
intervencao) = Efeito da designacao para intervengao: houve desvios substanciais da pratica usual que foram
desequilibrados entre os grupos de intervencao e susceptiveis de ter afetou o resultado.

Efeito de iniciar e aderir a intervencao: Houve desequilibrios substanciais em co-intervencdes importantes
entre os grupos de intervengao, ou houve desvios substanciais das intervengdes pretendidas (em termos de
implementacio e/ou adesio) que provavelmente afetariam o resultado e (ii) A analise nao foi adequada para
estimar o efeito de iniciar e aderir a intervencao, permitindo clivagens (em termos de implementacao, ade-
sao e co-intervengao) que poderiam impactar no resultado.

Nenhuma informacao para basear um julgamento sobre o risco de viés para este dominio = Nenhuma infor-
macgao € relatada sobre se ha desvio da intervencao pretendida.

Quinto Dominio

Este € o dominio que avalia o risco de viés decorrente dos dados faltantes ou perdas de
seguimento. Estes erros podem ocorrer também por exclusao e individuos com informa-
¢des ausentes sobre o status da intervencao ou de outras variaveis. Acontecem também
por perda de consulta, exclusao das analises, por conta de efeitos adversos, entre outros.

Essas perdas podem acontecer, inclusive, no inicio do estudo, com perdas nas carac-
teristicas basais, perdas na medida dos desfechos ou em outras variaveis que podem se
tornar fatores de confusao relevantes. A ferramenta exige que os dados estejam suficien-
temente completos para que o estudo seja considerado com baixo risco de viés.

As informacdes da avaliacao do risco de viés estao contidas na figura 12.
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Figura 12. Avaliacdo do risco de viés para o quinto dominio

Low rigk of bias (the study is
comparable to a well-performed
randomized trial with regard to this
domain)

(1) Data were reasonably complete;

or

(ii) Proportions of and reasons for missing participants were similar
ACTOSS intervention groups;

ar

(iii) The analysis addressed missing data and is likely to have
removed any risk of bias,

Moderate risk of bias (the study is
sound for a non-randomized study
with regard to this domain but cannot
be considered comparable to a well-
performed randomized trial)

(i) Proportions of and reasons for missing participants differ slightly
ACTOSS INtervention groups;

and

(ii) The analysis is unlikely to have removed the risk of bias arising
from the missing data.

Serious risk of bias (the study has some

important problems)

(i) Proportions of missing participants differ substantially across
interventions;
or

Reasons for missingness differ substantially across interventions;
and
(ii) The analysis is unlikely to have removed the risk of bias arising
from the missing data;

or

Missing data were addressed inappropriately in the analysis;

or

The nature of the missing data means that the risk of bias cannot

be removed through appropriate analysis.
(i) (Unusual) There were critical differences between interventions in
participants with missing data;
and

Critical risk of bias (the study is too
problematic to provide any useful
evidence on the effects of intervention)
(i) Missing data were not, or could not, be addressed through
appropriate analysis,

Mo information on which to base a Mo information is reported about missing data or the potential for
judgement about risk of bias for this data to be missing.
domain

Fonte: Sterne et al,, 2016

Tradugao livre: Baixo risco de viés (o estudo é comparavel a um estudo randomizado bem realizado em rela-
¢ao a este dominio) = (i) os dados estavam razoavelmente completos; ou (ii) Proporcdes e motivos para falta
de participantes foram semelhantes em grupos de intervencao; ou (iii) A analise abordou dados ausentes e é
provavel que tenha removeu qualquer risco de viés.

Risco moderado de viés (o estudo é sdlido para um estudo ndo randomizado em relagao a este dominio, mas
nao pode ser considerado comparavel a um estudo randomizado bem realizado) = (i) Propor¢cdes e motivos
para participantes ausentes diferem ligeiramente em grupos de intervencao; e (ii) E improvavel que a analise
tenha removido o risco de viés decorrente a partir dos dados perdidos.

Risco sério de viés (o estudo tem alguns problemas importantes) = (i) As proporgdes de participantes ausen-
tes diferem substancialmente entre intervencdes; ou As razdes para a omissao diferem substancialmente
entre as intervencdes; e (i) E improvavel que a andlise tenha removido o risco de viés decorrente dos dados
ausentes; ou Os dados ausentes foram abordados de forma inadequada na analise; ou A natureza dos dados
ausentes significa que o risco de viés ndo pode ser removido por meio de analise apropriada.

Risco critico de viés (o estudo é muito problematico para fornecer qualquer evidéncia Util sobre os efeitos
da intervencao) = (i) (Incomum) Houve diferencas criticas entre as intervencdes em participantes com dados
ausentes; e (ii) os dados ausentes ndao foram ou nao puderam ser abordados por meio de analise apropriada.

Nenhuma informacao para basear um julgamento sobre o risco de viés para este dominio = Nenhuma infor-
magcao ¢ relatada sobre dados ausentes ou a possibilidade de dados ausentes.

Sexto Dominio

Este dominio avalia o método de mensuracao dos desfechos, buscando entender se
o método adotado para medir os desfechos foi o mais apropriado. Esse viés pode ocorrer
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qguando os avaliadores dos resultados estavam cientes do status d intervenc¢ao, ou quando
sao utilizados métodos diferentes para medir os resultados para cada grupo ou mesmo
quando os erros de medicao se relacionam ao efeito da intervencao.

Para tanto, os autores da ferramenta estabelecem trés aspectos fundamentais para
avaliar esse dominio: primeiro, qual € o desfecho; ademais, avalia-se a medida do desfecho;
e, por fim, de que forma esse desfecho e suas medicdes foram analisados. As informacdes

da avaliacao do risco de viés estao contidas na figura 13.

Figura 13. Avaliacdo do risco de viés para o sexto dominio

Low risk of bias (the study is
comparable to a well-performed
randomized trial with regard to this
domain)

(i) The methods of outcome assessment were comparable across
intervention groups;

(.I'Fld

(ii) The outcome measure was unlikely to be influenced by
knowledge of the intervention received by study participants (i.e. is
objective) or the outcome assessors were unaware of the intervention
received by study participants;

and

(iii) Any error in measuring the outcome is unrelated to intervention
status.

Modcrate risk of bias (the study is
sound for a non-randomized study
with regard to this domain but cannot
be considered comparable to a well-
performed randomized trial)

(i) The methods of outcome assessment were comparable across
intervention groups;

(.I'I'Il.i'

(ii) The outcome measure is only minimally influenced by knowledge
of the intervention received by study participants;

and

(iii) Any error in measuring the outcome is only minimally related to
intervention status.

Serious risk of bias (the study has some

impartant problems)

(i} The methods of outcome assessment were not comparable across
intervention groups;
or
(ii) The outcome measure was subjective (i.e. vulnerable to influence
by knowledge of the intervention received by study participants);
and
The outcome was assessed by assessors aware of the intervention
received by study participants;
or
(i4i) Error in measuring the outcome was related to intervention
status.

Critical risk of bias (the study is too
problematic to provide any useful
evidence on the effects of intervention)

The methods of outcome assessment were so different that they
cannot reasonably be compared across intervention groups.

No information on which to base a

judgement about risk of bias for this

No information is reported about the methods of outcome
Assessment.

domain

Fonte: Sterne et al., 2016

Tradugao livre: Baixo risco de viés (o estudo é comparavel a um estudo randomizado bem realizado em rela-
¢ao a este dominio) = (i) Os métodos de avaliacao de resultados eram comparaveis entre grupos de interven-
cao; e (ii) era improvavel que a medida do resultado fosse influenciada pelo conhecimento da intervencao
recebida pelos participantes do estudo (ou seja, € objetiva) ou os avaliadores do resultado desconheciam a
intervencao recebida pelos participantes do estudo; e (iii) Qualquer erro na medicao do resultado ndo estd
relacionado a intervencgao status.

Risco moderado de viés (o estudo é solido para um estudo nao randomizado em relagao a este dominio, mas
nao pode ser considerado comparavel a um estudo randomizado bem realizado) = (i) Os métodos de ava-
liacao de resultados eram comparaveis entre grupos de intervencao; e (ii) A medida do resultado € apenas
minimamente influenciada pelo conhecimento da intervencao recebida pelos participantes do estudo; e (iii)
Qualquer erro na medicao do resultado é apenas minimamente relacionado ao status da intervencao.

Risco sério de viés (o estudo tem alguns problemas importantes) = (i) Os métodos de avaliagao de resultados
ndo eram comparaveis entre grupos de intervenc¢ao; ou (ii) A medida do resultado foi subjetiva (ou seja, vul-
neravel a influéncia pelo conhecimento da intervencao recebida pelos participantes do estudo); e O resulta-
do foi avaliado por avaliadores cientes da intervencgao recebidos pelos participantes do estudo; ou (iii) O erro
na medi¢cdo do resultado estava relacionado a intervencao status.

Risco critico de viés (o estudo é muito problematico para fornecer qualquer evidéncia Util sobre os efeitos da
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intervencado) = Os métodos de avaliagdo dos resultados foram tdo diferentes que nao podem ser razoavel-
mente comparados entre os grupos de intervencgao.

Nenhuma informacao para basear um julgamento sobre o risco de viés para este dominio = Nenhuma infor-
macgao € relatada sobre os métodos de avaliagdo de resultados.

Sétimo Dominio

Este ultimo dominio esta relacionado a selecao do resultado reportado. Nesse caso,
assim como na RoB 2, o viés pode ocorrer quando acontece exclusao da descricao de um
desfecho em funcao, por exemplo, da superestimacao do efeito da intervencao, ou quando
ocorrem multiplas analises ou mais de uma medida para o desfecho. E necessario, portan-
to, observar se a analise de dados esta de acordo com o protocolo previamente especifi-
cado ou mesmo se o desfecho esta de acordo com o que os proprios autores do estudo
propuseram no inicio.

As informacdes da avaliacao do risco de viés estao contidas na figura 14.

Figura 14. Avaliagdo do risco de viés para o sétimo dominio

Low risk of biae (the study is

comparable to a well-performed

There is clear evidence (usually through examination of a pre-
registered protocol or statistical analysis plan) that all reported

randomized trial with regard to this
domain)

results correspond to all intended outcomes, analyses and sub-
cohorts,

Moderate risk of bias (the study is
sound for a non-randomized study
with regard to this domain but cannot
be considered comparable to a well-
performed randomized trial)

(i) The outcome measurements and analyses are consistent with an a
priori plan; or are clearly defined and both internally and externally
consistent;

and

(ii) There is no indication of selection of the reported analysis from
among multiple analyses;

and

(iii) There is no indication of selection of the cohort or subgroups for
analysis and reporting on the basis of the results.

Serious risk of bias (the study has some

important problems)

(i) Outcomes are defined in different ways in the methods and
results sections, or in different publications of the study;

ar

(ii) There is a high risk of selective reporting from among multiple
analyses;

ar

(iii) The cohort or subgroup is selected from a larger study for
analysis and appears to be reported on the basis of the results.

Critical risk of bias (the study is too
problematic to provide any useful
evidence on the effects of intervention)

(i) There is evidence or strong suspicion of selective reporting of
results;

and

(ii) The unreported results are likely to be substantially different
from the reported results.

Mo information on which to base a
judgement about risk of bias for this
domain.

There is too little information to make a judgement (for example if
only an abstract is available for the study).

Fonte: Sterne et al., 2016

Traducao livre: Baixo risco de viés (o estudo € comparavel a um estudo randomizado bem realizado em rela-
¢ao a este dominio) = Ha evidéncias claras (geralmente por meio do exame de um protocolo pré-registrado
ou plano de analise estatistica) de que todos os resultados relatados correspondem a todos os resultados
pretendidos, analises e subcoortes.

Risco moderado de viés (o estudo é sdlido para um estudo ndo randomizado em relacao a este dominio, mas
nado pode ser considerado comparavel a um estudo randomizado bem realizado) = (i) As medicdes e analises
dos resultados sdo consistentes com um plano a priori; ou sao claramente definidos e consistentes interna
e externamente; e (ii) Nao ha indicacao de selecdo da analise relatada entre analises multiplas; e (iii) Nao ha
indicacdo de selecdo da coorte ou subgrupos para analise e relatdrio com base nos resultados.

Risco sério de viés (o estudo tem alguns problemas importantes) = (i) Os resultados sao definidos de manei-
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ras diferentes nos métodos e e secdes de resultados, ou em diferentes publicagdes do estudo; ou (ii) Existe
um alto risco de relatdrios seletivos entre multiplas analises; ou (iii) A coorte ou subgrupo é selecionada de
um estudo maior para analise e parece ser relatada com base nos resultados.

Risco critico de viés (o estudo € muito problematico para fornecer qualquer evidéncia Util sobre os efeitos
da intervencdo) = (i) Ha evidéncia ou forte suspeita de reporte seletivo de resultados; e (ii) E provavel que os
resultados ndo relatados sejam substancialmente diferentes a partir dos resultados relatados.

Nenhuma informacao para basear um julgamento sobre o risco de viés para este dominio = Ha pouquissima
informacao para fazer um julgamento (por exemplo, se apenas um resumo estiver disponivel para o estudo).

Ao final, analisa-se o risco de viés do estudo de uma forma completa. O estudo deve
ser considerado com risco de viés baixo quando todos os dominios foram classificados
como baixo risco de viés. Quando todos os dominios foram classificados como risco de viés
moderado, o estudo é classificado da mesma forma.

Quando ao menos um dominio for julgado como risco de viés grave, mas sem que
gualquer outro seja classificado como risco de viés critico, o estudo é classificado como ris-
co de viés grave. Se ao menos um dominio for julgado como risco de viés critico, o estudo é
classificado da mesma maneira. Caso nao haja informacdes ou indicacdes suficientemen-
te claras de que o estudo pode ser considerado de risco grave ou critico, ele € considerado
sem informacodes.

A ferramenta também indica uma avaliacao para o caso da producao de revisao sis-
tematica quando um estudo possui mais de um desfecho. Nesse caso, ha a necessidade
de avaliar os dominios para cada um dos desfechos separadamente e apods isso construir o
julgamento final para concluir qual a classificacao do risco de viés.

Newcastle-Ottawa Scale (NOS)

A escala de Newcastle-Ottawa é utilizada para avaliar a qualidade metodologica dos
estudos observacionais (coorte e caso-controle) incluidos em uma revisao. A escala avalia
os estudos com base em critérios relativos a selecao e comparabilidade entre coortes e
em critérios relacionados aos desfechos de estudo. A escala de Newcastle-Ottawa (NOS)
€ uma das muitas escalas usadas para julgar a qualidade dos estudos observacionais. Isto
permite a avaliacao qualitativa de estudos de coorte e de caso-controle. Essa ferramenta
possui quatro principais parametros de avaliacao, sendo eles:

e Escala de avaliacao da qualidade de newcastle - ottawa estudos de controle de
caso (FIGURA15)

e Escala deavaliacdo da qualidade de newcastle - ottawa estudos de coorte (FIGURA
16)

e Manual de codificacao para estudos de controle de caso (FIGURA 17)
e Manual de codificacao para estudos de coorte (FIGURA 18)

Sendo que esses estudos podem receber no maximo uma estrela para cada item nu-
merado na Selecao e Categorias de resultado. Um maximo de duas estrelas pode ser dado
para comparabilidade entre eles, conforme as figuras abaixo.
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Figura 15. Escala de avaliacdo da qualidade de Newcastle — Ottawa estudos de controle de caso

Selection

1) Is the case defimtion adequate?
a) yes, with independent validation #
b) yes, eg record hinkage or based on self reports
¢) no deseription

2) Representativeness of the cases
a) consecutive or obviously representative senies of cases #
b) potential for selection biases or not stated

3) Selection of Controls

a) community controls #
b) hospital controls
¢) no description
4) Definition of Controls
a) no history of disease (endpoint) #

b) no description of source

Comparability

1) Comparability of cases and controls on the basis of the design or analvsis
a) study controls for (Select the most important factor.) #
b) study controls for any additional factor # (This criteria could be modified to indicate specific
control for a second important factor.)

Exposure

1)_Ascertainment of exposure
a) secure record (eg surgical records) #
b) structured nterview where blind to case/control status #
¢) interview not blinded to case/control status
d) written self report or medical record only
¢) no description

2) Same method of ascertainment for cases and controls
a) yes #
b) no

3) Non-Response rate
a) same rate for both groups #

b) non respondents described

¢) rate different and no designation

Fonte: Nosgen, 2000

Traducgao livre:
Selecao
1) A definicao de caso é adequada?
a) sim, com validacao independente
b) sim, por exemplo, ligagcao de registros ou com base em auto-relatos
c) sem descricao
2) Representatividade dos casos
a) série de casos consecutiva ou obviamente representativa
b) potencial para viés de selegao ou nao declarado
3) Selecao de Controles
a) controles da comunidade
b) controles hospitalares

c) sem descrigao
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4) Definicdo de Controles

a) sem histdrico de doenca (endpoint)

b) sem descricao da origem

Comparabilidade

1) Comparabilidade de casos e controles com base no desenho ou analise

a) estudar controles para (Selecione o fator mais importante)

b) estudar os controles para qualquer controle de fator adicional (Esse critério pode ser modificado para in-
dicar um segundo fator importante.)

Exposicao

1) Apuracao da exposi¢cao

a) registro seguro (por exemplo, registros cirdrgicos)

b) entrevista estruturada quando cega para o status de caso/controle
) entrevista ndo cega para o status de caso/controle

d) apenas auto-relato por escrito ou prontuario médico
e) sem descricao

2) Mesmo método de apuragdo para casos e controles
a)sim

b) nao

3) Taxa de nao resposta

a) mesma taxa para ambos os grupos

b) ndo respondentes descritos

c) taxa diferente e sem designagao

Figura 16. Escala de avaliacdo da qualidade de Newcastle — Ottawa estudos de coorte
Selection

1) Representativeness of the exposed cohort
a) truly representative of the average {describe) in the community #
b) somewhat representative of the average in the community #
¢) selected group of users eg nurses, volunteers
d) no description of the derivation of the cohort

2) Selection of the non exposed cohort
a) drawn from the same community as the exposed cohort #
b) drawn from a different source
¢) no description of the derivation of the non exposed cohort

3) Ascertainment of exposure
a) secure record (eg surgical records) #
b) structured interview #
¢) written self report
d) no description

4) Demonstration that outcome of interest was not present at start of study
a) yes #
b) no

Comparability

1) Comparability of cohorts on the basis of the design or analysis
a) study controls for (select the most important factor) #
b) study controls for any additional factor # (This criteria could be modified to indicate specific
control for a second important factor.)
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Outcome

1) Assessment of outcome
a) independent blind assessment #
b) record linkage #
¢) self report
d) no description

2) Was follow-up long enough for outcomes to occur
a) yes (select an adequate follow up period for outcome of interest) #

b) no

1) Adequacy of follow up of cohorts
a) complete follow up - all subjects accounted for #
b) subjects lost to follow up unlikely to introduce bias - small number lost - > % (select an
adequate %) follow up, or description provided of those lost) #
¢) follow up rate < % (select an adequate %) and no description of those lost
d) no statement

Fonte: Nosgen, 2000
Tradugao livre: Selecao
1) Representatividade da coorte exposta

a) verdadeiramente representativa da média (descrever) na comunidade

b) algo representativo da média na comunidade

c) grupo selecionado de usuarios, por exemplo, enfermeiros, voluntarios
d) sem descricdao da derivacao da coorte

2) Selecao da coorte ndao exposta

a) extraido da mesma comunidade que a coorte exposta

b) extraido de uma fonte diferente

c) sem descricao da derivagao da coorte nao exposta

3) Apuracao da exposicao

a) registro seguro (por exemplo, registros cirdrgicos)

b) entrevista estruturada

c) autorrelato escrito

d) sem descricao

4) Demonstragao de que o desfecho de interesse ndo estava presente no inicio do estudo
a)sim

b) nao

Comparabilidade

1) Comparabilidade de coortes com base no desenho ou analise

a) estudar controles para (selecione o fator mais importante)

b) estudar os controles para qualquer controle de fator adicional (Este critério pode ser modificado para indi-
car um segundo fator importante)

Resultado

1) Avaliagao do resultado

a) avaliagao cega independente
b) ligacao de registro

c) autorrelato

d) sem descricao

2) O acompanhamento foi longo o suficiente para que os desfechos ocorressem
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a) sim (selecione um periodo de acompanhamento adequado para o desfecho de interesse)
b) ndo

3) Adequagao do acompanhamento das coortes

a) acompanhamento completo de todos os assuntos contabilizados

b) sujeitos perdidos para acompanhamento improvavel de introduzir viés - pequeno ndmero perdido->
% (selecione um adequado %) acompanhamento, ou descricao fornecida daqueles perdidos)

c) taxa de acompanhamento < % (selecione um %) adequado e nenhuma descricao das perdas

d) nenhuma declaragao

Figura 17. Manual de codificagdo para estudos de controle de caso

SELECTION
1) Is the Case Definition Adequate?

a) Requires some independent validation (e.g. >1 person/record/time/process to
extract information, or reference to primary record source such as x-rays or
medical’hospital records)  +

b) Record linkage (e.g. ICD codes in database) or self-report with no reference to
primary record

¢) No description

2) Representativeness of the Cases

a) All eligible cases with outcome of interest over a defined period of time, all cases
in a defined catchment area, all cases in a defined hospital or clinic, group of
hospitals, health maintenance organisation, or an appropriate sample of those
cases (e.g. random sample) ¥

b) Not satisfying requirements in part (a), or not stated.

J) Selection of Controls

This tem assesses whether the control series used in the study 1s derived from the

same population as the cases and essentially would have been cases had the outcome

been present.

a) Community controls (L.e. same community as cases and would be cases if had
outcome)

b) Hospital controls, within same community as cases (1.e. not another city) but
derived from a hospitalised population

¢) No description

4) Definition of Controls

a) If cases are first occurrence of outcome, then it must explicitly state that controls
have no history of this outcome. If cases have new (not necessarily first)
occurrence of outcome, then contrgls with previous occurrences of outcome of
mterest should not be excluded.

b) No mention of history of outcome
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COMPARABILITY
1) Comparability of Cases and Controls on the Basis of the Design or Analysis

A maximum of 2 stars can be allotted in this category
Either cases and controls must be matched in the design and/or confounders must be
adjusted for in the analysis. Statements of no differences between groups or that
differences were not statistically significant are not sufficient for establishing
comparability. Note: If the odds ratio for the exposure of interest is adjusted for the
confounders hsted, then the groups will be considered to be comparable on each
variable used mn the adjustment.
There may be multiple ratings for this item for different categones of exposure (e.g.
EVET Vs. NEVET, current vs. previous or never)
Age =1 , Other controlled factors = &

EXPOSURE

1) Ascertainment of Exposure
Allocation of stars as per rating sheet
2) Non-Response Rate
Allocation of stars as per rating sheet

Fonte: Nosgen, 2000
Traducgao livre:
SELECAO
1) A Definicao de Caso € Adequada?

a) Requer alguma validacdo independente (por exemplo, >1 pessoa/registro/tempo/processo para extrair in-
formacdes ou referéncia ao registro primario como raios-x ou registros médicos/hospitalares) +

b) Vinculagao de registros (por exemplo, coédigos ICD no banco de dados) ou autorrelato sem registro prima-
rio

c) Sem descricao

2) Representatividade dos Casos

a) Todos os casos elegiveis com desfecho de interesse durante um periodo de tempo definido, todos os casos
em uma area de captacao definida, todos os casos em um hospital ou clinica definida, grupo de hospitais,
organizacdes de manutencao da saude ou uma amostra apropriada desses casos (por exemplo, amostra
aleatdria)

b) Nao satisfaz os requisitos da parte (a) ou nao foi declarado.
3) Selecao de Controles

Este item avalia se a série de controle usada no estudo € derivada da mesma populagcdao que o0s casos e es-
sencialmente seriam casos se o desfecho estivesse presente.

a) Controles comunitérios (ou seja, mesma comunidade como casos e seriam casos se tivessem resultado)

b) Controles hospitalares, dentro da mesma comunidade dos casos (ou seja, nao em outra cidade), mas deri-
vado de uma populacao hospitalizada

c) Sem descricao
4) Definicao de Controles

a) Se os casos forem a primeira ocorréncia do resultado, deve-se declarar explicitamente que os controles nao
tém histérico desse resultado. Se os casos tiverem uma nova ocorréncia (nao necessariamente a primeira) do
resultado, os controles com ocorréncias anteriores do resultado de interesse ndo devem ser excluidos.

b) Sem meng¢ao ao histérico do desfecho
COMPARABILIDADE
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1) Comparabilidade de Casos e Controles com Base no Projeto ou Analise

Um maximo de 2 estrelas pode ser atribuido a esta categoria

Casos e controles devem ser combinados no projeto e/ou fatores de confusdo devem ser ajustados na ana-
lise. Afirmacdes de que nao ha diferencas entre os grupos ou que as diferencas nao foram estatisticamente
significativas ndao sao suficientes para estabelecer a comparabilidade. Nota: Se a razao de chances para a
exposicao de interesse for ajustada para os fatores de confusao listados, entdo os grupos serao considerados
comparaveis em cada variavel usada no ajuste. Pode haver varias classificacdes para este item para diferen-

tes categorias de exposicao (por exemplo, sempre x nunca, atual x anterior ou nunca)

Idade, outros fatores controlados = «

EXPOSICAO

1) Apuracao da Exposicao

Atribuicao de estrelas de acordo com a folha de classificagao

2) Taxa de nao resposta

Atribuicao de estrelas de acordo com a folha de classificagao

Figura 18. Manual de codificacdo para estudos de coorte

SELECTION

1)

2)

J)

4)

Representativeness of the Exposed Cohort

Item is assessing the representativeness of exposed mdividuals i the community, not
the representativeness of the sample of women from some general population. For
example, subjects derived from groups likely to contain middle class, better educated,
health oriented women are likely to be representative of postmenopausal estrogen
users while they are not representative of all women (e.g. members of a health
maintenance organisation (HMO) will be a representative sample of estrogen users.
While the HMO may have an under-representation of ethnic groups, the poor, and
poorly educated, these excluded groups are not the predominant users users of

estrogen).

Allocation of stars as per rating sheet

Selection of the Non-Exposed Cohort

Allocation of stars as per rating sheet

Ascertainment of Exposure

Allocation of stars as per rating sheet

Demonstration That Outcome of Interest Was Not Present at Start of Study
In the case of mortality studies, outcome of interest is still the presence of a disease/

mcident, rather than death. That 1s to say that a statement of no history of disease or
mncident earns a star.
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COMPARABILITY
1) Comparability of Cohorts on the Basis of the Design or Analysis

A maximum of 2 stars can be allotted n this category

Either exposed and non-exposed individuals must be matched in the design and/or
confounders must be adjusted for in the analysis. Statements of no differences
between groups or that differences were not statistically significant are not sufficient
for establishing comparability. Note: If the relative nsk for the exposure of mterest 1s
adjusted for the confounders listed, then the groups will be considered to be
comparable on each variable used in the adjustment.

There may be multiple ratings for this item for different categories of exposure (e.g.
EVEr Vs. NeVver, current vs. previous or never)

Age = ¥, Other controlled factors = ¥

OUTCOME
1) Assessment of Qutcome

For some outcomes (e.g. fractured hip), reference to the medical record is sufficient to

satisfy the requirement for confirmation of the fracture. This would not be adequate

for vertebral fracture outcomes where reference to x-rays would be required.

a) Independent or blind assessment stated in the paper, or confirmation of the
outcome by reference to secure records (x-rays, medical records, etc.) ¢

b) Record linkage (e.g. identified through ICD codes on database records) i

¢) Self-report (1.e. no reference to original medical records or x-rays to confirm the
outcome)

d) No description.

2) Was Follow-Up Long Enough for Outcomes to Occur

An acceptable length of time should be decided before quality assessment begins (e.g.
5 yrs. for exposure to breast implants)

J) Adequacy of Follow Up of Cohorts

This item assesses the follow-up of the exposed and non-exposed cohorts to ensure
that losses are not related to either the exposure or the outcome.

Allocation of stars as per rating sheet

Fonte: Nosgen, 2000
Traducgao livre:
SELECAO
1) Representatividade da Coorte Exposta

O item esta avaliando a representatividade de individuos expostos na comunidade, nao a representatividade
da amostra de mulheres de algum exemplo da populagao geral, individuos derivados de grupos que prova-
velmente contém mulheres de classe média e mais orientadas para a saude provavelmente sao representa-
tivas de usuarias de estrogénio na pés-menopausa embora ndo sejam representativos de todas as mulheres
(por exemplo, membros de uma organizacao de manutencao da saude (HMQO) serao uma amostra repre-
sentativa de usuarias de estrogénio. Embora o HMO possa ter uma sub-representacao de grupos étnicos, os
pobres e com baixa escolaridade, estes excluidos grupos nao sao os usuarios predominantes de estrogénio).

Atribuicdo de estrelas de acordo com a folha de classificagao

2) Selecao da Coorte Nao Exposta Atribuicdo de estrelas de acordo com a folha de classificacao
3) Apuracao da Exposicao

Atribuicao de estrelas de acordo com a folha de classificagao

4) Demonstracao de que o resultado de interesse nao estava presente no inicio do estudo

No caso de estudos de mortalidade, o desfecho de interesse ainda é a presenca de uma doenca/incidente, e
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nao a morte. Isso quer dizer que uma declaracao sem historico de doenga ou incidente ganha uma estrela.
COMPARABILIDADE

1) Comparabilidade de coortes com base no desenho ou analise

Um maximo de 2 estrelas pode ser atribuido nesta categoria

Individuos expostos e ndo expostos devem ser combinados no projeto e/ou fatores de confusdo devem ser
ajustados na analise. Afirmacdes de que ndo ha diferencas entre os grupos ou que as diferencas nao foram
estatisticamente significativas ndao sao suficientes para estabelecer a comparabilidade. Nota: Se o risco relati-
vo da exposicdo de interesse for ajustado para os fatores de confusdo listados, entdo os grupos serao conside-
rados comparaveis em cada variavel utilizada no ajuste. Pode haver varias classificagdes para este item para
diferentes categorias de exposicao (por exemplo, nunca vs. nunca, atual vs. anterior ou nunca)

Idade, outros fatores controlados = «
RESULTADO

1) Avaliacao do Resultado Para alguns desfechos (por exemplo, quadril fraturado), a referéncia ao prontuario
médico é suficiente para satisfazer o requisito de confirmacao da fratura. Isso nao seria adequado para resul-
tados de fraturas vertebrais em que a referéncia a raios-x seria necessaria.

a) Avaliacao independente ou cega declarada no trabalho, ou confirmacgdo do resultado por referéncia a re-
gistros seguros (raios-x, registros medicos, etc.) «

b) Ligacdo de registro (por exemplo, identificado por meio de cédigos ICD em registros de banco de dados) «
c) Autorrelato (ou seja, nenhuma referéncia aos registros médicos originais ou raios-x para confirmar o resultado)
d) Sem descricao.

2) O acompanhamento foi longo o suficiente para que os resultados ocorressem

Um periodo aceitavel deve ser decidido antes do inicio da avaliacao de qualidade (por exemplo, 5 anos para
exposicao a implantes mamarios)
3) Adequacao do Acompanhamento das Coortes

Este item avalia 0 acompanhamento das coortes expostas € nao expostas para garantir que as perdas nao
estejam relacionadas a exposi¢cao ou ao desfecho.

Atribuicdo de estrelas de acordo com a folha de classificagao.

Mesmo com todos esses parametros a serem analisados, essa escala esta passivel de
erros quanto a qualidade dos estudos analisados e inseridos em pesquisas e estatisticas
em revisoes e estudos originais.

Anadlise da qualidade da evidéncia: Grading of Recommendations Assess-
ment, Development, and Evaluation (GRADE)

O GRADE, ou Classificacao de Recomendacdes, Avaliacao, Desenvolvimento e Analises,
€ um sistema com o intuito de classificar a qualidade da evidéncia em revisdes sistematicas
e diretrizes e categorizar o poder das recomendacdes nas diretrizes. GRADE é projetado
para revisoes e diretrizes que analisam estratégias ou intervengdes alternativas de geren-
ciamento, podendo englobar nenhuma intervencao ou o melhor gerenciamento atual.

O GRADE especifica uma abordagem para enquadrar questoes, selecionar resultados
de interesse e classificar sua importancia, avaliar e incorporar evidéncias com considera-
¢coes de valores e preferéncias dos pacientes e da sociedade para chegar a recomendacdes.
Além disso, proporciona aos meédicos e pacientes um guia para usar essas recomendacdes
na pratica clinica, ademais pode auxiliar como guia nas politicas de saude publica.

O sistema possui um nivel de evidéncia que representa a confianca na informacao
utilizada em apoio a uma determinada recomendacao. Nesse programa, a avaliacao da
qualidade da evidéncia é realizada para cada desfecho analisado para uma dada tecno-

Revisdo sistematica de literatura: uma abordagem pratica (2023) 88



Capitulo 6

logia, utilizando o conjunto disponivel de evidéncia, sendo classificada em quatro niveis:
alto, moderado, baixo, muito baixo (FIGURA 19). Esses niveis representam a confianca que
possuimos na estimativa dos efeitos apresentados.

A classificacao inicial da qualidade da evidéncia (FIGURA 20) € definida a partir do de-
lineamento dos estudos. O ensaio clinico randomizado é o delineamento de estudo mais
adequado para questdes relacionadas a intervencao, e quando esses sao considerados, a
qualidade da evidéncia pelo sistema GRADE inicia-se como alta. Quando apenas estudos
observacionais sao incluidos, a qualidade da evidéncia se inicia como baixa.

A partir da classificacao inicial, critérios sao definidos e o julgamento desses aspectos
permite reduzir ou elevar o nivel de evidéncia. Os fatores responsaveis pela redug¢ao no
nivel de evidéncia sao:

e Limitacdes metodoldgicas (risco de viés);
e |nconsisténcia;
e Evidéncia indireta;
e |Imprecisao;
e Viés de publicacao.
Ja os fatores responsaveis pelo aumento no nivel de evidéncia sao:
e GCrande magnitude de efeito;
e GCradiente dose-resposta;
e Confundidores ou vieses reduziram o efeito encontrado.
Figura 19. Niveis de evidéncias de acordo com o sistema GRADE

 Nivel | Definicao | mpiicagoes | Fonte de informagao

- Ensaios clinicos bem
delineados, com amostra
representativa.

- Em alguns casos, estudos
observadonais bem
delineados, com achados
consistentes®.

E improvivel que
trabalhos adicionais irdo
modificar a confianca na
estimativa do efeito.

Ha forte confianga de que
Alto o verdadeiro efeito esteja
proximo daquele estimado.

Trabalhos futuros poderdo - Ensaios clinicos com
modificar a confianga limitagBes leves®*®.

Moderado xmﬁ;m“‘ M0 o estimativa de efeito, - Estudos observacionais bem
i podendo, inclusive, delineados, com achados
mdificar a estimativa. consistentes®.

- Ensaios clinicos com
limitagBes moderadas®*.
- Estudos observacionais

Trabalhos futuros
provavelmente terdo

A confianga no efeito é um impacto importante

Baixo

hmitada. em nossa confianga na EE::'::I?W coorte e caso-
estimativa de efeito. =
- Ensaios clinicos com
limitagGes graves®*.
A confian¢a na estimativa - Estudos observacionais
Muito de efeito é muito limitada.  Qualquer estimativa de comparativos presenga de
Baixo Ha importante grau de efeito @ incerta. limitagoes®*.
incerteza nos achados. - Estudos observacionais ndo
comparados®*®.
- Opinido de especialistas.

Fonte: Elaboracdo GRADE working group - <http://www.gradeworkinggroup.org>

*Estudos de coorte sem limitagbes metodoldgicas, com achados consistentes apresentando tamanho de
efeito grande e/ou gradiente dose resposta.

**LimitagDes: vieses no delineamento do estudo, inconsisténcia nos resultados, desfechos substitutos ou
validade externa comprometida.

e ECéries e relatos de casos.

Fonte: Brasil, 2014
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Figura 20. Classificacdo inicial da qualidade da evidéncia

American Heart Association B Class |
American College of Clinical Pharmacy A |
Scottish Intercollegiate Guidelines Network v C

Fonte: Elaboragdo GRADE working group - <http://www.gradeworkinggroup.org>
Nota: Apesar das recomendacoes serem embasadas nas mesmas evidéncias, o julgamento sobre a qualidade
da evidéncia e o grau de recomendagao diferem em forma e forga.

Fonte: Brasil, 2014

Fatores responsaveis pela reducao no nivel de evidéncia

Nas limitagcdes metodolégicas, ensaios clinicos randomizados comegcam com nivel
de evidéncia alto e podem ter a qualidade da evidéncia reduzida, devido a presenca de
limitacdes metodoldgicas referentes ao seu delineamento ou execugdo. A avaliacao do
risco de viés no sistema GRADE é realizada para o conjunto da evidéncia, nao para estudos
individuais. Contudo, ferramentas para a avaliacao da qualidade de estudos individuais po-
dem auxiliar no processo. O risco de viés pode variar de acordo com diferentes desfechos
guando cada um deles é informado por um conjunto de estudos especifico (ex.. mortali-
dade em alguns estudos, qualidade de vida em outros).

Na inconsisténcia o sistema GRADE sugere reduzir o nivel de evidéncia caso seja ob-
servado inconsisténcia (heterogeneidade: diferentes efeitos nos estudos individuais) im-
portante nos resultados, mesmo apos a analise de sensibilidade das hipoteses desenvolvi-
das a priori. O julgamento da inconsisténcia é baseado na similaridade das estimativas de
efeito, na sobreposicao dos intervalos de confianca e em critérios estatisticos, como o 2.
Na presenca de inconsisténcia, devemos realizar analises de sensibilidade (ex. analises de
subgrupo e/ou meta-regressio), com o objetivo de identificar fatores clinicos e metodol6-
gicos responsaveis por essas diferencas.

O tipo de comparacao entre as intervencdées em um determinado estudo qualifica
a evidéncia do mesmo como evidéncia direta ou evidéncia indireta. A evidéncia prove-
niente de artigos primarios que respondam diretamente a pergunta de pesquisa, norte-
ada pela estratégia Population/Patients, Intervention, Comparation/control, Outcomes
(PICO), € denominada evidéncia direta. Porém, a qualidade da evidéncia reduz quando
a pergunta de pesquisa, a partir da estratégia PICO, nao consegue ser respondida direta-
mente, produzindo uma evidéncia indireta. Dessa forma, considerando a estratégia PICO,
a evidéncia pode ser considerada indireta por quatro motivos:

1. Populagao: os participantes avaliados nos estudos nao representam adequada-
mente a populacao de interesse (ex.: gravidade da doenca diferente).

2. Intervencao: as intervencoes avaliadas nos estudos diferem daquelas de interesse
(ex.: diferentes doses de um farmaco, ou diferentes técnicas psicoterapicas).

3. Comparacao: ocorre na auséncia de comparacoes diretas entre as alternativas (es-
tudos head-to-head), como no caso de estudos de simulacao e de multiple treat-
ment comparisons. Nesses casos, sao apresentadas estimativas de efeito geradas
por base em comparagdes indiretas, mais susceptiveis a vieses.

4. Desfecho: os desfechos avaliados nao sao aqueles de interesse primario para a de-
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cisao, como por exemplo, o uso de desfechos substitutos.

E comum encontrarmos evidéncia indireta para a maioria das questdes de pesquisa,
uma vez que dificilmente encontraremos estudos avaliando especificamente as alternati-
vas de interesse em nossa populacao alvo. Isso nao necessariamente implica em reducao
do nivel de evidéncia, devendo ser qualitativamente avaliado o quanto isso reduz nossa
confianca nas estimativas de efeito.

Ja a imprecisao é o principal critério utilizado pelo sistema GRADE para julgar a pre-
cisao das estimativas é a amplitude do intervalo de confianca de 95%.

Por fim, o viés de publicagcdao demonstra que estudos estatisticamente significativos
tém maior probabilidade de serem publicados do que estudos sem significancia estatisti-
ca (estudos “negativos”). Revisdes sistematicas precoces, que sao realizadas apenas quan-
do poucos e iniciais estudos estao disponiveis, podem superestimar a estimativa de efeito
uma vez que estudos “negativos”, geralmente, levam mais tempo para serem publicados.
Estudos iniciais com resultados positivos, especialmente com pequeno tamanho amostral,
devem ser considerados suspeitos.

Fatores responsaveis pelo aumento no nivel de evidéncia

A grande magnitude do efeito diz que elevar o nivel de evidéncia por um ou, até
mesmo, dois niveis, é possivel quando a magnitude do efeito identificado em estudos ob-
servacionais é grande, em especial nos casos em que ocorre em um curto periodo;

Gradiente dose-resposta determina que o aumento da dose € igual ao aumento da
resposta da amostra;

Presenca de potenciais confundidores residuais sao responsaveis por aumentar a
confianca na estimativa, também pode elevar o nivel de evidéncia: A razao principal para
considerar estudos observacionais com nivel de evidéncia inicialmente baixo € que os
fatores nao mensurados ou desconhecidos provavelmente nao estejam adequadamente
balanceados entre os diferentes grupos, ao contrario do que acontece com o uso de
randomizacao, o que se caracteriza como confusao residual. Em geral, a confusao residual
superestima a estimativa de efeito. Contudo, quando a confusao potencialmente subesti-
ma o efeito encontrado, aumentamos a confianca no efeito, ou na auséncia dele. Ambos
os fatores de aumento e diminui¢cao estao sintetizados na figura 21.
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Figura 21. Aplicacdo dos fatores que diminuem ou aumentam a qualidade da evidéncia no método GRADE

Itens Critério Aplicagio
Fatores que diminuem a qualidade da evidénda
1. Limitacdes do estudo Resultado da avaliacao metodologica de cada delineamento  Diminuir 1 ponto se o risco de viés for
(risco de viés) (ver artigo 3 desta série’) considerado sério ou 2 pontos se for muito
sério
2. Inconsisténcia Mo caso de desfechos inconsistentes, avaliar semelhanca Reduzir 1 ponto caso a inconsisténcia seja
dos resultados das estimativas, sobreposicao dos intervalos de confiangae  importante
(heterogeneidade) resultados dos testes de heterogeneidade e do |-quadrado
(ver artigo 4 desta série’)

1. Evidéncia indireta Avaliar se existem diferenas na populagao, intervengdo, Rebaixar 1 ponto se a evidéncia indireta
comparagao ou desfechos entre os estudos incluidos ea for séria ou 2 pontos se for muito séria
pergunta de interesse da revisao

4. Imprecisao Avaliar a amplitude do intervalo de confianca, ou se o Reduzir 1o0u 2 pontos se houver imprecisdo
nimero de eventos ¢ o tamanho da amostra $30 pequenos

5. Viés de publicagao Avaliar se hi possibilidade de estudos nao terem sido Rebaixar 1 ponto caso haja suspeita de viés

publicados, bem como a influéndia dos financiamentos da
pesquisa (ver artigo 4 desta série)

de publicagao

Fatores que aumentam a qualidade da evidénda (aplicivel aos estudos observacionais)

1. Grande magnitude de
efeito

A observacao de grande efeito aumenta a confianca na
evidéndia encontrada

Elevar a qualidade em 1 ponto (se RR= 2 ou
=0,5) ow 2 pontos (s& RR =5 ou <0,2)*"

2. Gradiente dose-resposta

A observacio de alteragdo do efeito conforme a exposicio se

modifica auxilia na definigao da causalidade

Aumentar a qualidade em 1 ponto se
houver gradiente dose-resposta

3. Confundidores ou vieses
reduziriam o efeito
encontrado

A presenca de confundidores (que estariam indo na diregao
oposta a0 efeito) nao impede que o resultado favordvel
intervencao seja encontrado

Aumentar a qualidade em 1 ponto se o5
confundidores existentes diminuiram o
efeito observado

* GRADE. Gradhng of Rexmendedions Avseviment, Develaping and Draluation
=it risc relative

Fonte: Galvao, 2015

Portanto, o GRADE apresenta uma forma légica e estruturada de avaliagcao da evidén-
cia e de desenvolvimento de recomendacdes, contudo € dependente do julgamento qua-
litativo do avaliador, sendo esta uma critica comum ao sistema. Esse sistema nao pretende
eliminar a subjetividade, mas sim estruturar o julgamento, mantendo a transparéncia no
processo. Apesar desse grau de subjetividade, o instrumento é reprodutivel, apresentando
boas taxas de concordancia.

MetaAnalysis and Review of Animal Data from Experimental Studies (CA-
MARADES)

Na ferramenta CAMARADES, os critérios de julgamento utilizados sao:

oA WN

Publicacao revisada por pares;

Declaracao de controle de temperatura;

Alocacao aleatdria para tratamento ou controle;

Inducao cega de isquemia;

Avaliacao cega do desfecho;

Uso de anestésico sem atividade neuroprotetora intrinseca significativa;
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7. Modelo animal apropriado (idoso, diabético ou hipertensivo);
8. Calculo do tamanho da amostra;

9. Conformidade com regulamentacdes de bem-estar animal;
10. Declaragao de potencial conflito de interesses.

Not Known (NK) = desconhecido

A cada estudo avaliado € atribuida uma pontuacgao de qualidade de no maximo 10
pontos, sendo que a pontuacao mais alta atribuida ao estudo indica uma melhor qualida-
de metodoldgica, como esquematizado no seguinte exemplo (FIGURA 22):

Figura 22. Exemplo de esquematizacdo em tabela do CAMARADES checklist
Characteristics of Included Studies

Publication Year (1) @ @ @ (3 © (7 B (@ (0) Score Ref
Sun 1998 X X X X X 5 1
Ayoub 1999 X X X X 4 12, 21
Ogitvy 1999 Nk 0 2
Mokudal 2000 X X X X X X 7 13, 22
Sakakibara 2000 X X 5 14
Maynard, 2001 X X 4 15
Maynard, 2001 Nk 0 27
Shen 2001 Kk 0 25
Ayoub 2000 X X X X 4 16, 26
Chang 2002 X X X 3 17
Sakakibara 2002 X X X X X X B 18
Yang 2002 X X 2 19
Sadanaga-Akiyoshi 2003 X X X X X X B 20, 28
Sarhan 2008 X X X X 4 24,29

Studies fulfiling the criteria of: (1) peer reviewed publication; (2) control of temperature; (3) random allocation to
treatment or control; (4) blinded induction of ischemia; (5) blinded assessment of outcome; (6) use of anesthetic
without significant intrinsic neuroprotective activity; (7) animal moded (aged, diabetic, or hypertensive); (8) sample size
calculation; (9) compliance with animal welfare regulations; and (10) statement of potential conflict of interests. Also
sée supplementary matenal.

Ref indicates references; Nk, not known.

Fonte: Macleod et al., 2004
Traducgao livre:
Caracteristicas dos Estudos Incluidos
Publicacdo; Ano; Pontuacdo; referéncia

Estudos que cumprem os critérios de: (1) publicagao revista por pares; (2) controle de temperatura; (3) atri-
buicao aleatdria ao tratamento ou ao controle; (4) indugao cega de isquemia; (5) avaliagao cega dos resul-
tados; (6) utilizagao de anestésicos sem atividade neuroprotetora intrinseca significativa; (7) modelo animal
(idosos, diabéticos, hipertensos); (8) amostra, tamanho, calculo; (9) cumprimento dos regulamentos relativos
ao bem-estar dos animais; e (10) declaragao de potencial conflito de interesses. Ver também material suple-
mentar. Ref indica referencias; Nk, desconhecido
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Systematic Review Center for Laboratory animal Experimentation s Risk
of Bias tool (SYRCLE’s RoB tool)

A ferramenta SYRCLE's RoB tool foi desenvolvida para estabelecer consisténcia e evi-
tar discrepancias na avaliagao do risco de viés em revisdes sistematicas de estudos de
intervencao animal. Ela foi baseada na ferramenta Cochrane RoB Tool, da qual foram ado-
tados dominios aplicaveis para experimentos em animais:

e Geracao de sequéncia,

e Ocultacao de alocacao,

e Dados de desfecho incompletos,
e Relato seletivo de desfechos,

e Outras fontes de viés.

Esse instrumento contém 10 itens relacionados a 6 tipos de vieses: viés de selecao, viés
de desempenho, viés de deteccao, viés de evasao, viés de relato e outros vieses. Para o seu
processo de julgamento, perguntas sinalizadoras foram desenvolvidas para atribuir um
rotulo de baixo, alto ou risco de viés incerto a cada item, sendo os julgamentos respectivos
“sim”, “nao” ou “incerto” na auséncia de detalhes suficientes relatados para avaliar ade-
guadamente o risco de viés. Se uma das perguntas sinalizadoras relevantes for respondida
com “nao”, isso indica alto risco de viés para aquele critério especifico.

E importante que as avaliacdes sejam feitas por pelo menos dois revisores indepen-
dentes, e as discordancias devem ser resolvidas por meio de discussao orientada para o
consenso ou consultando uma terceira pessoa. Recomenda-se que a avaliacao do risco de
viés seja apresentada em uma tabela ou figura, apresentando tanto os resultados resumi-
dos da avaliacao do risco de viés quanto os resultados de todos os estudos individuais.

As perguntas sinalizadoras serao apresentadas a seguir:

1) Was the allocation sequence adequately generated and applied?

*Did the investigators describe a random component Yes/No/
in the sequence generation process such as: Unclear

m Referring to a random number table;

m Using a computer random number generator.

2) Were the groups similar at baseline or were they
adjusted for confounders in the analysis?

*Was the distribution of relevant baseline characteristics Yes/MNo/
balanced for the intervention and control groups? Unclear
*If relevant, did the investigators adequately adjust Yes/No/
for unequal distribution of some relevant baseline Unclear

characteristics in the analysis?
*Was the timing of disease induction adequate? Yes/No/
Unclear

3) Was the allocation to the different groups adequately
concealed during?

*Could the investigator allocating the animals to Yes/MNo/
intervention or control group not foresee assignment Unclear
due to one of the following or equivalent methods?
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during the

*Did the authors randomly place the cages or animals Yes/MNo/

within the animal room/facility?

Unclear

m Animals were selected at random during outcome

assessment (use signaling questions

of entry 6).

*ls it unlikely that the outcome or the outcome measurement  Yes/No/
was influenced by not randomly housing the animals? Unclear

The animals from the various experimental groups live
together in one cage/pasture (e.g., housing conditions

are identical).

5) Were the caregivers and/or investigators blinded from
knowledge which intervention each animal received

during the experiment?

*Was blinding of caregivers and investigators ensured, Yes/No/
and was it unlikely that their blinding could have Unclear

been broken?

6) Were animals selected at random for outcome

assessment?

*Did the investigators randomly pick an animal during Yes/No/
outcome assessment, or did they use a random Unclear

component in the sequence generation
outcome assessment?

7) Was the outcome assessor blinded?

for

*Was blinding of the outcome assessor ensured, Yes/No/
and was it unlikely that blinding could have been broken?  Unclear

m Outcome assessment methods were the same in

both groups.

m Animals were selected at random during outcome

assessment (use signaling questions of entry 6).
*Was the outcome assessor not blinded, but do review Yes/No/
authors judge that the outcome is not likely to be Unclear

influenced by lack of blinding?
(e.g., mortality)

8) Were incomplete outcome data adequately

addressed? (¥)

*Were all animals included in the analysis? Yes/No/

Unclear

*Were the reasons for missing outcome data unlikely to be  Yes/No/

related to true outcome? {e.q. technical failure) Unclear
*Are missing outcome data balanced in numbers across Yes/No/
intervention groups, with similar reasons for missing Unclear

data across groups?

*Are missing outcome data imputed using appropriate Yes/No/

methods?

Unclear
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9) Are reports of the study free of selective outcome
reporting? (¥*)

*Was the study protocol available and were all of the Yes/MNo/
study's pre-specified primary and secondary outcomes Unclear
reported in the current manuscript?

*Was the study protocol not available, but was it clear Yes/MNo/
that the published report included all expected Unclear

outcomes (i.e. comparing methods and results section)?

10) Was the study apparently free of other problems
that could result in high risk of bias? (¥)

*Was the study free of contamination (pooling drugs)? Yes/MNo/
Unclear
*Was the study free of inappropriate influence of funders? Yes/No/
Unclear
*Was the study free of unit of analysis errors? Yes/No/
Unclear
*Were design-specific risks of bias absent? Yes/No/
Unclear
*Were new animals added to the control and experimental Yes/MNo/

groups to replace drop-outs from the original population? Unclear

Fonte: Hooijmans et al., 2014

Traducdo livre:
A Sequéncia de alocacao foi adequadamente gerada e aplicada?

*Os investigadores descreveram um componente aleatério no pro-
cesso de geracao de sequéncia tais como:

m Referindo-se a uma tabela de nimeros aleatorios;

m Usando um gerador de nimeros aleatdrios de computador

2) Os grupos eram semelhantes na linha de base ou foram ajustados
para fatores de confusao na analise?

*A distribuicdo das caracteristicas basais relevantes foi equilibrada
para 0os grupos intervencao e controle?

*Se relevante, os investigadores ajustaram adequadamente a dis-
tribuicao desigual de algumas caracteristicas de base relevantes na
analise?

3) A alocagao para os diferentes grupos foi ocultada adequadamen-
te durante a intervenc¢ao?

*O investigador que esta alocando os animais para o grupo interven-
¢ao ou controle nao previu a atribuicdo devido a um dos métodos
seguintes ou equivalentes?

Sim/ Nao/Obscuro

Sim/ Nao/Obscuro
Sim/ N&o/Obscuro

Sim/ Nao/Obscuro
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4) Os animais foram alocados randomicamente durante o experi-
mento?

*Os Pesquisadores colocaram aleatoriamente as gaiolas ou os ani-
mais dentro da sala/instalacdo de animais?

m Os animais foram selecionados aleatoriamente durante a avalia-
¢ao dos resultados (utilizar as perguntas de sinalizacao da entrada ©6)

*E improvavel que o resultado ou a medicio do resultado foi influen-
ciada por nao alojar aleatoriamente os animais?

Os animais dos varios grupos experimentais vivem juntos em uma
gaiola/pastagem (ex. as condicdes de alojamento sdo idénticas).

5) Os cuidadores e/investigadores estavam cegos quanto ao conhe-
cimento de qual intervencao cada animal recebeu durante o expe-
rimento?

*O cegamento dos cuidadores e investigadores foi assegurado, e era
improvavel que o cegamento deles pudesse ter sido quebrado?

6) Foram os animais selecionados aleatoriamente para a avaliacdo
do resultado?

*Os investigadores pegaram aleatoriamente um animal durante a
avaliagao do resultado, ou eles usaram um componente randdmico
Nna geracao da sequéncia para avaliagao do resultado?

7) O avaliador dos resultados foi cegado?

*O cegamento do avaliador dos resultados foi garantido, e foi impro-
vavel que o cegamento pudesse ter sido quebrado?

m Os métodos de avaliagao dos resultados foram os mesmos em
ambos 0s grupos.

m Os animais foram selecionados aleatoriamente durante a avalia-
¢ao dos resultados (utilizar as perguntas de sinalizacdo da entrada
6).

*O avaliador dos resultados nao foi cegado, mas os autores da revi-
sao jugaram que o resultado provavelmente nao esta sendo influen-
ciado pela falta de cegamento? (ex. mortalidade)

8) Os dados de resultados incompletos foram adequadamente abor-
dados?

*Todos os animais foram incluidos na analise?

*As razdes para a falta de dados do resultado provavelmente ndo es-
tavam relacionadas com o resultado verdadeiro? (ex. falha técnica)

*Os dados de resultados ausentes estao equilibrados em numeros
entre os grupos de intervencao, com razdes semelhantes para falta
de dados entre os grupos?

*Os dados de resultados em falta sdo imputados utilizando métodos
adequados?
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9) Os relatérios dos estudos estdo isentos de comunicagao seletiva
dos resultados?

*O protocolo do estudo estava disponivel e todos os resultados pri-
marios e secundarios pré-especificados dos estudos foram relatados
no atual manuscrito?

*O protocolo do estudo nao estava disponivel, mas ficou claro que
o relatdrio publicado incluiu todos os resultados esperados (ou seja,
comparando métodos e secao de resultados)?

10) Os estudos estavam aparentemente livres de outros problemas
que pudessem gerar um alto risco de viés? (¥)

*O estudo estava livre de contaminagao (agrupamento de drogas)?
*O estudo estava livre de influéncia inapropriada de financiadores?
*O estudo estava livre de erros de unidades de analises?

*Os riscos de viés especificos do projeto estavam ausentes?

*Foram adicionados novos animais aos grupos de controle e experi-
mental para substituir os que sairam da populagao original?

Office of Health Assessment and Translation Risk of Bias Rating Tool

(OHAT Risk of Bias Tool)

A ferramenta OHAT Risk of Bias Tool para avaliacdo do risco de viés em estudos
com humanos e animais foi desenvolvida com base nas orientacdes Cochrane, SYRCLE,
agencias de qualidade me saude, universidade de McMaster e com o programa nacio-
nal de toxicologia dos Estados Unidos, NATIONAL TOXICOLOGY PROGRAM (NTP). E uma
ferramenta estruturada com 11 perguntas ou dominios de risco de viés distribuidas em 6
tipos de viéses (seleg¢do, confusdo, desempenho, evasio/exclusido, deteccio e relato
seletivo). Cada pergunta pode ser aplicada a alguns ou a todos os 6 tipos de desenhos de

Sim/Nao/Obscuro

Sim/N&o/Obscuro

Sim/N&o/Obscuro
Sim/Nao/Obscuro
Sim/N&o/Obscuro
Sim/Nao/Obscuro
Sim/N&o/Obscuro

estudo, abreviados, em uma traducao livre, do seguinte modo:

- AE: Animal Experimental

- ECH: Ensaio Controlado Humano
- Co: Coorte

- CacCo: Caso-Controle

- Tr: Transversal

- SCa: Série de Casos/Relato de Caso

Para responder cada pergunta de risco de viés os revisores devem escolher entre op-
¢des que variam de baixo a alto risco de viés, para as quais ha 4 respostas ou classificacdes

de risco de viés possiveis, de acordo com o formato a seguir, em uma traducao livre.

Formato de resposta para cada pergunta do modelo OHAT Risk of Bias Tool:

“++" Definitivamente baixo risco de viés:

Ha evidéncia direta de praticas de baixo risco de viés (Pode incluir exemplos especifi-

cos de praticas relevantes de baixo risco de viés)
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“+" Provavelmente baixo risco de viés:

Existe evidéncia indireta de praticas de baixo isco de viés ou considera-se que as prati-
cas de baixo risco de viés para esses critérios durante o estudo nao seriam apreciavelmen-
te resultados de viés, incluindo consideracao de direcdao e magnitude do viés.

“ . NR"” Provavelmente alto risco de viés:

Existe evidencia indireta de praticas de alto risco de viés ou nao existe informacao su-
ficiente (ex. nao relatado ou NR) fornecidas sobre praticas relevantes de risco de viés.

“ . " pefinitivamente alto risco de viés:

Existe evidéncia direta de praticas de alto risco de viés (Pode incluir exemplos especi-
ficos de praticas de alto risco de viés relevantes).

Observacao: Informacdes insuficientes para julgar claramente o risco de viés para
uma pergunta individual resultam em uma classificacao de “Provavelmente Alto” risco de
viés. Nesse sentido, existem dois simbolos separados para essa classificacao:

1. “-" para evidéncias indiretas de praticas de alto risco de viés;
2. “NR” ou nao relatado quando ha informacdes insuficientes.

A seguir um resumo dos seis tipos de vieses e aplicacdao das perguntas para os dife-
rentes desenhos de estudo.

Viés de selecao

O viés de selecao refere-se a diferencgas sistematicas entre as caracteristicas de base
dos grupos que sao comparados.

1. A dose administrada ou nivel de exposicao foi adequadamente randomizado?
2. Aplicavel para: ECH e AE

3. A alocacao aos grupos de estudo foi adequadamente mascarada?

4. Aplicavel para: ECH e AE

5. A selecao dos participantes do estudo resultou em grupos de comparacao
apropriados?

Aplicavel para: Co, CaCo, Tr
Viés de confusao

O enviesamento relacionado com a confusao e as coexposi¢cdes € abordado no ambito
do enviesamento de selecao e do desempenho em ferramentas de qualidade dos estudos.

6. O desenho do estudo ou a andlise levaram em consideracao variaveis de con-
fusdao e modificagcao importantes?

Aplicavel para: Co, CaCo, Tr, SCa
Viés de desempenho

O viés de desempenho refere-se a diferencas sistematicas nos cuidados prestados aos
participantes humanos ou animais experimentais por grupos de estudo.

5. As condi¢des experimentais foram idénticas entre os grupos do estudo?
Aplicavel para: AE

7. Os pesquisadores e os participantes humanos estavam mascarados em rela-
¢ao ao grupo de estudo durante o estudo?
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Aplicavel para: ECH, AE
Viés de evasido/exclusdo

O viés de evasao ou exclusao refere-se a diferencas sistematicas na perda ou exclusao
das analises de participantes ou animais do estudo e a forma como foram contabilizados
nos resultados.

8. Os dados de desfecho estavam completos, sem perdas ou exclusdes da anali-
se?

Aplicavel para: ECH, AE, Co, CaCo, Tr
Viés de deteccao

O viés de deteccao refere-se a diferencas sistematicas entre os grupos experimentais
e de controlo no que diz respeito a forma como os resultados e as exposicdes sao avalia-
dos) e considera a validade e confiabilidade dos métodos utilizados para avaliar os resulta-
dos e as exposic¢oes.

9. Podemos ter confianca na caracterizacao da exposicao?
Aplicavel para: ECH, AE, Co, CaCo, Tr, SCa

10. Podemos ter confianga na avaliacao do desfecho?
Aplicavel para: ECH, AE, Co, CaCo, Tr, SCa

Viés de Relato Seletivo

O viés de relato seletivo refere-se a inclusao seletiva de resultados na publicacao do
estudo com base nos resultados.

11. Todos os desfechos medidos foram relatados?
Aplicavel para: ECH, AE, Co, CaCo, Tr, SCa
Outros vieses

12. Nao houve outras ameacas potenciais a validade interna?
- Os métodos estatisticos foram apropriados?
- Os pesquisadores aderiram ao protocolo do estudo?

- O desenho do estudo ou a analise levaram em consideracao varidveis de confusao
e modificacao importantes (incluindo co-exposicdes nao intencionais) em estudos
experimentais?

Para maiores esclarecimentos e detalhes das respostas e explicacdes sobre OHAT
Risk of Bias Tool dentro de cada resposta, acessar https://www.semanticscholar.org/paper/
OHAT-Risk-of-Bias-Rating-Tool-for-Human-and-Animal/b80667a345e17c1179d2741e5ae-
Ob3b8albfa791l
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Capitulo 7

pOs a obtencao, sintese e analise dos resultados de uma revisao sistematica, de-

ve-se partir para a sua escrita. Para tal, € importante conhecer e aplicar adequa-
damente o checklist PRISMA, o qual guia esse processo, provendo maior qualidade meto-
dologica ao trabalho, assim como ter o entendimento sobre a escrita cientifica de maneira
geral, tornando a leitura do trabalho mais fluida e passando maior autoridade e credibili-
dade.

Sendo assim, o presente capitulo abordara sobre o ckecklist PRISMA, assim como so-
bre preceitos importantes da escrita cientifica.

Checklist PRISMA

O checklist PRISMA foi utilizado pela primeira vez no ano de 2009 e criado para apri-
morar o controle das etapas de confeccao de uma revisao sistematica de literatura e o
fluxograma do protocolo “The Quality of Reporting of Meta-analyses” (Qualidade dos Re-
latos de Meta-analises - QUOROM), possibilitando metodologia adequada para elaboracao
tanto para as revisdes sistematicas quanto as meta-analises. Em 2020, foi atualizado para
gue o guideline conseguisse incluir novidades metodolodgicas.

O checklist € composto por 7 seccdes com 27 itens, alguns apresentando subitens,
referentes as partes de um artigo de revisdo sistematica (Figuras 1). E valido ressaltar que
0 protocolo também apresenta uma versao mais reduzida, a qual deve ser utilizada em
resumos para periodicos e conferéncias (Figura 2), sendo essa uma atualizacao do PRISMA
2013 para resumos. Somado a isso, um fluxograma deve ser construido (Figura 3), o qual
deve identificar os estudos prévios (se existentes) e atuais, incluidos e excluidos durante o
processo, obtidos por meio da busca em bases de dados, registros e por outros métodos
(se existentes), deixando clara a maneira pela qual os artigos foram encontrados para que
outros pesquisadores obtenham o mesmo resultado ao seguir a metodologia relatada no
trabalho.

Nota-se que o protocolo é de suma relevancia, pois auxilia os autores a melhorarem a
gualidade e reprodutibilidade das revisdes sistematicas e das meta-analises. Assim como,
por ser exigido por inumeras revistas, sua utilizacao facilita o processo de publicacao em
periodicos, principalmente indexados. Além disso, o protocolo € util para a avaliacao critica
de revisdes sistematicas ja publicadas, ndao sendo, no entanto, especifico para essa finali-
dade. A ferramenta “A measurement tool for Assessment of Multiple Systematic Reviews"
(Uma ferramenta para avaliar multiplas revisdes sistematicas - AMSTAR) foi desenvolvida
para esse fim, e sua versao atualizada (AMSTAR-2) é recomendada para o julgamento me-
todoldgico de revisdes sistematicas.
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Figura 1. Checklist PRISMA 2020 (versao traduzida).

_ P . - - Local onde
Secgdo e Tépico Item# | Verificagdo do item oMt
TITULO
Titulo I 1 I Identifica a publicagdo como uma revisao sistematica.

RESUMO

Resumo | 2 | Ver a lista de verificagdo PRISMA 2020 para Resumos.

INTRODUGAO

Fundamentagao 3 | Fundamenta a revisé@o no contexto do conhecimento existente.

Objetivos 4 | Apresenta explicitamente o(s) objetivo(s) ou questéo(des) respeitantes a revisao.

METODOS

Critérios de 5 | Especifica os critérios de inclusao e exclusdo para a revisao e forma como os estudos foram agrupados para as sinteses.

elegibilidade

Fontes de 6 | Especifica todas as bases de dados, registos, websites, organizagées, listas de referéncias e outras fontes pesquisadas ou consultadas para

informagao identificaga@o dos estudos. Especifica a ultima data em que cada fonte foi pesquisada ou consultada.

Estratégia de 7 | Apresenta as estratégias de pesquisa completas para todas as bases de dados, registos e websites, incluindo todos os filtros e limites

pesquisa utilizados.

Processo de 8 | Especifica os métodos utilizados para decidir se um estudo satisfaz os critérios de incluséo da revisao, incluindo quantos revisores fizeram a

selegao triagem de cada registo e publicagdo selecionada, se trabalharam de uma forma independente e, se aplicavel, os detalhes de ferramentas de
automatizagao utilizadas no processo.

Processo de 9 | Especifica os métodos utilizados para recolha de dados das publicagdes, incluindo quantos revisores recolheram a informagao de cada

recolha de dados publicagéo, se trabalharam de uma forma independente, todos os processos de obtengéo ou confirmagéo de dados por parte dos
investigadores do estudo e, se aplicavel, detalhes de ferramentas de automatizagéo utilizadas.

Dados dos itens 10a | Lista e define todos os resultados para os quais os dados foram pesquisados. Especifica se foram pesquisados todos os resultados
compativeis com cada dominio em cada estudo (p ex. para todas as medidas, momentos, analises) e, se nao, especifica os métodos
utilizados para decidir quais resultados a recolher.

10b | Lista e define todas as outras variaveis para as quais os dados foram pesquisados (p. ex. caracteristicas dos participantes e intervengoes,
fontes de financiamento). Descreve os pressupostos utilizados sobre informagdo em falta ou pouco clara.

Avaliagéo do 11 | Especifica os métodos utilizados para avaliar o risco de viés dos estudos incluidos, incluindo detalhes sobre o(s) instrumento(s) utilizado(s),

risco de viés nos quantos revisores avaliaram cada estudo e se trabalharam de forma independente e ainda, se aplicavel, detalhes de ferramentas de

estudos automatizagao utilizadas no processo.

Medidas de efeito 12 | Especifica para cada resultado a(s) medida(s) de efeito (p. ex. risco relativo e diferenga de média) utilizada(s) na sintese ou apresentagao
dos resultados.

Método de 13a | escreve os processos utilizados para decidir os estudos elegiveis para cada sintese (p. ex. apresentar as caracteristicas da intervengao

sintese apresentada no estudo e comparar com os grupos planeados para cada sintese (item #5)).

13b | Descreve todos os métodos necessarios de preparagdo de dados para apresentagdo ou sintese, tais como lidar com os dados em falta no
resumo da estatistica, ou conversées de dados.

13c | Descreve todos os métodos utilizados para apresentar ou exibir os resultados individuais de estudos e sinteses.

13d | Descreve todos os métodos utilizados para resumir os resultados e fornece uma justificagéo para a(s) escolha(s). Se foi realizada uma meta-

Seccéo e Tépico

Verificagdo do item

andlise, Descreve o(s) modelo(s) e método(s) para identificar a presenga e extensdo da heterogeneidade estatistica, e de software
utilizado(s).

Local onde
o item esta

13e | Descreve todos os métodos utilizados para explorar possiveis causas de heterogeneidade entre os resultados do estudo (p. ex. andlise de
subgrupos, meta-regressao).
13f | Descreve todas as analises de sensibilidade realizadas para avaliar a robustez a sintese dos resultados.

Avaliagéo do viés 14 | Descreve todos os métodos utilizados para avaliar o risco de viés devido a falta de resultados numa sintese (decorrente de viés de

reportado informagao).

Avaliagéo do grau 15 | Descreve todos os métodos utilizados para avaliar a certeza (ou confianga) no corpo de evidéncia de um resultado.

de confianga

RESULTADOS

Selegédo dos 16a | Descreve os resultados do processo de pesquisa e selegdo, desde o numero de registos identificados na pesquisa até ao nimero de estudos

estudos incluidos na revisao, idealmente utilizando um fluxograma.

16b | Cita estudos que parecem satisfazer os critérios de inclusdo, mas que foram excluidos, e explica as razdes da excluséo.

Caracteristicas 17 | Cita cada estudo incluido e apresenta as suas caracteristicas.

dos estudos

Risco de viés nos 18 | Apresenta a avaliagéo de risco de viés para cada estudo incluido.

estudos

Resultados 19 | Para todos os resultados de cada estudo, apresenta: (a) resumo da estatistica para cada grupo (quando apropriado) e (b) uma estimativa do

individuais dos efeito e a sua precis&o (p. ex. intervalo de confianga/credibilidade), utilizando idealmente tabelas ou graficos estruturados.

estudos

Resultados das 20a | Para cada sintese, resumo das caracteristicas e risco de viés entre os estudos selecionados.

e 20b | Apresenta os resultados de todas as sinteses estatisticas realizadas. Se foi feita uma meta-analise, apresenta para cada resultado o resumo
da estimativa e a sua precisao (p. ex. intervalo de confianga/credibilidade) e medidas de heterogeneidade estatistica. Se forem comparados
grupos, descreve a diregéo do efeito.

20c | Apresenta os resultados de todas as investigagdes de possiveis causas de heterogeneidade entre os resultados do estudo.
20d | Apresenta resultados de todas as analises de sensibilidade realizadas para avaliar a robustez dos resultados sintetizados.

Vieses reportados 21 | Apresenta a avaliagao do risco de viés devido a falta de resultados (resultantes de viés de informagéo) para cada sintese avaliada.

Nivel de 22 | Apresenta a avaliagao de certeza (ou confianga) no corpo de evidéncia para cada resultado avaliado.

significancia

DISCUSSAO

Discusséao 23a | Fornece uma interpretagéo geral dos resultados no contexto de outra evidéncia.

23b | Discute todas as limitagdes da evidéncia, incluidas na reviséo.
23c | Discute todas as limitagdes dos processos de revisao utilizados.
23d | Discute as implicagdes dos resultados para a pratica, politica e investigagéo futura.

OUTRAS INFORMACOES

Registo do |

24a I Fornece informagao sobre o registo da reviséo, incluindo o nome e nimero de registo, ou refere que a reviséo nao esta registada.
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104



Capitulo 7

- e Tt n Local onde
Secgao e Tépico Verificagao do item P —
protocolo 24b | Indica local de acesso ao protocolo da reviséo, ou refere que o protocolo n&o foi preparado.

24c | Descreve e explica todas as alteragdes a informagao fornecida no registo ou no protocolo.
Apoios 25 | Descreve as fontes de financiamento ou apoio sem financiamento que suportam a reviséo, e o papel dos financiadores ou patrocinadores da
reviséo.
Conflito de 26 | Declara todos os conflitos de interesses dos autores da revisao.
interesses
Disponibilidade 27 | Reporta quais dos seguintes materiais estdo acessiveis publicamente e onde podem ser encontrados: modelo de formularios de recolha de
dos dados, dados extraidos dos estudos incluidos, dados utilizados para andlise; cédigo analitico, qualquer outro material utilizado na revisao.
codigos e outros
materiais

Fonte: Traduzido por: Verdnica Abreu*, Sénia Goncalves-Lopes*, José Luis Sousa* e Verdnica Oliveira / *ESS
Jean Piaget - Vila Nova de Gaia - Portugal. A partir de: PAGE et al., 2021.

Figura 2. Checklist PRISMA 2020 para resumos (versdo traduzida).

= £ Item . . = Mencionado

Seccgdo ou Tépico # Item da lista de verificagdo (Sim/N&o)

TITULO

Titulo | 1 | Identifica o documento como revisdo sistematica.

BACKGROUND

Objetivos 2 | Fornece uma declaragéo especifica do(s) objetivo(s) ou questéo(Ges) principal(ais) abordada(s) pela
revisdo.

METODOS

Critérios de 3 | Especifica os critérios de inclusdo e excluséo da revisdo.

elegibilidade

Fontes de informagao 4 | Especifica as fontes de informagao (por exemplo, bases de dados, registos) utilizadas para identificar os
estudos e a ultima data em que foram feitas as buscas.

Risco de viés 5 | Especifica os métodos utilizados para avaliar o risco de viés nos estudos incluidos.

Sintese dos resultados 6 | Especifica os métodos utilizados para apresentar e sintetizar os resultados.

RESULTADOS

Estudos incluidos 7 | Indica o nimero total de estudos e participantes incluidos e sumariza as caracteristicas relevantes dos
estudos.

Sintese dos resultados 8 | Apresenta resultados para os principais efeitos, indicando preferencialmente o nimero de estudos e
participantes incluidos para cada um. Se efetuada meta-analise menciona a estimativa sumaria e o
intervalo de confianga/credibilidade. Se compara grupos indica a diregdo do efeito (ou seja, que grupo é
favorecido).

DISCUSSAO

Limitagdes da 9 | Fornece um breve sumario das limitagdes da evidéncia incluida na reviséo (por exemplo, estudo do risco

evidéncia de viés, inconsisténcia e imprecis&o).

Interpretacdo 10 | Fornece uma interpretagéo geral dos resultados e implicagdes importantes.

OUTROS

Financiamento 11 | Especifica a principal fonte de financiamento para a reviséo.

Registo 12 | Indica o nome e numero de registo.

Fonte: Traduzido por: Verdnica Abreu*, Sénia Goncalves-Lopes*, José Luis Sousa* e Verdnica Oliveira / *ESS
Jean Piaget - Vila Nova de Gaia - Portugal. A partir de: A partir de: PAGE et al.,, 2021.
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Figura 3. Fluxograma PRISMA 2020 (versao traduzida).

PRISMA 2020 Fluxograma para novas revisdes sistematicas que incluam buscas em bases de dados, protocolos e outras fontes

[ Estudos prévios

Identificagdo dos estudos através de bases de dados e registos

Identificagdo de estudos através de outros métodos

)
A Estudos incluidos numa :—\;,izgg':ﬁ:.s removidos antes da
'S v:r_sao prévia da reviséo Registos identificados através Duplicados (n =) Reg&s::)sszg_)es"(‘fia)dos em:
5 n=) de*: Assinalados como néo Organizagée; =)
= o Bases de dados (n =) elegiveis pelas ferramentas o _
< Publl'cagoes de e§tudos Registos (n =) automatizadas Busca por citagéo (n =)
T incluidos na versao (n=) etc.
prévia da revisdo (n =) Outras razdes (n =)
-
= ;
Registos em triagem Registos excluidos**
(n=) (n=)
I !
Publicagbes pesquisadas para Publicagbes pesquisadas para N "
E se mam@:remp 9 P Publicagbes retiradas se man?:remp q P N Publicagdes retiradas
@ _ n= _ n=
) (n=) =) (n=) =)
=
g l I
Publicagoes avaliadas para L B Publicagbes avaliadas para L .
elegibilidade Publicages excluidas: elegibilidade |—»| Publicagdes excluidas:
(n=) Razédo 1 (n=) (n=) Razédo 1 (n=)
Razdo 2 (n=) Razdo 2 (n=)
Razdo 3 (n=) Razdo 3 (n=)
etc. etc.
_J
—
Total de estudos incluidos na
8 revisdo
= » (n= <
2 Total de publicagdes incluidas *Se possivel, refira 0 nimero de documentos identificados por cada base de dados ou protocolo procurado (em vez de
- (n=)\ assinalar s6 o numero total de todas as bases de dados/protocolos registados).
— **Se foram utilizadas ferramentas automatizadas, indique quantos documentos foram excluidos por mao humana e quantos

foram excluidos através das ferramentas automatizadas

Fonte: Traduzido por: Verdnica Abreu*, Sonia Goncalves-Lopes* José Luis Sousa* e Verdnica Oliveira / *ESS
Jean Piaget - Vila Nova de Gaia - Portugal. A partir de: A partir de: PAGE et al.,, 2021.

Como utilizar o checklist PRISMA?

Deve-se conferir o checklist durante a redacao de cada topico do artigo, facilitando
e conferindo maior qualidade ao processo. Com isso, evita-se redigir o artigo fora dessas
normas e a realizacao de alteracdes posteriores. Seu uso deve ser citado na metodologia
do trabalho. Quanto ao fluxograma, esse deve ser disposto nos resultados da revisao siste-
matica.

O site http://www.prisma-statement.org/ disponibiliza mais informacdes sobre o seu
uso, assim como templates editaveis do checklist, facilitando o processo.

Como organizar a escrita do texto?

A escrita do artigo cientifico € um dos aspectos mais importantes no processo da
construcao de uma revisao sistematica. Ao redigir o trabalho, busca-se ser claro, com uma
metodologia passivel de ser reproduzida, expor os resultados de maneira objetiva e discu-
tir os resultados adequadamente, comentando as limita¢des, pontos fortes e impacto da
pesquisa no conhecimento cientifico vigente. Para alcancar tais objetivos, € preciso ter em
mente alguns aspectos importantes sobre como cada parte do trabalho pode ser escrita
de maneira mais adequada.

Neste capitulo, comenta-se cada uma das secdes de um artigo cientifico tipico das
ciéncias da saude.
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Titulo

O titulo é a parte mais importante do artigo cientifico. Em conjunto com o resumo, o
titulo compde a manchete do trabalho, a “propaganda” na qual a pesquisa a ser divulgada
se apoia; por ser a primeira secao a ser lida, € preciso que ela seja informativa e provocativa,
para que chame atencao dos possiveis leitores.

O conteudo do titulo pode incluir a intervenc¢ao, endpoint ou desfecho, populacao do
estudo, desenho, entre outros elementos. Para revisdes, conforme recomendacao PRISMA,
€ importante apresentar o trabalho como uma revisao sistematica, o que pode ser feito a
partir do uso de um subtitulo, a exemplo de “Prevaléncia da sindrome metabdlica e seus
componentes em adolescentes brasileiros: uma revisao sistematica e metanalise”, ou essa
informacao pode estar inserida no titulo principal, como em “Revisao sistematica sobre o
efeito do programa escolar de prevenc¢ao ao uso de drogas Keepin' it REAL: traduzido e
implementado no Brasil pelo PROERD”.

O titulo deve responder ao objetivo principal do trabalho, para localizar o leitor sobre
a tematica; o conceito mais importante deve sempre estar no inicio da frase, para ser mais
atrativo. Nesse interim, o tipo de titulo mais comum € o descritivo, que contém todos os
elementos da pesquisa, como a intervencao, comparacao, desfecho e populacao estuda-
da, sem apresentar os principais achados ou conclusdes da revisao sistematica.

Além disso, é importante se atentar para o tamanho do titulo: longos demais tendem
a se tornar desinteressantes, perdendo objetividade e apresentando informacdes que se-
riam mais bem exploradas no resumo. Desta maneira, entre 10 e 12 palavras compdéem um
bom titulo, devendo-se ter o cuidado de nao utilizar palavras desnecessarias, nao utilizar
abreviacdes ou jargdes extremamente técnicos e, principalmente, ndo utilizar adjetivos
como “novo” ou “melhorado” ou “validado”.

Introducao

A introducao, como primeira secao de um artigo, tem duas funcdes principais: apre-
sentar o conhecimento cientifico existente acerca da area do estudo e provocar interesse
dos leitores. Assim, € frequentemente escrita utilizando um raciocinio dedutivo, no qual
partimos de conceitos gerais (i. e, o estado da arte de um tema) para especificos (i. e, o
problema de pesquisa).

Aintroducao nao deve ser a primeira secao a ser escrita, uma vez que, depois de se ter
construido os resultados e discussao do trabalho com embasamento tedrico, fica muito
mais facil direcionar a escrita da introducao do artigo de pesquisa sistematica.

Portanto, o conteudo dessa se¢ao normalmente € dividido em:

1. Apresentacao do conhecimento cientifico existente, de forma concisa e com foco
Nno que é mais relevante;

2. ldentificacao das lacunas do conhecimento existentes;
3. Exposicao da pergunta de pesquisa e do objetivo primario do artigo.

Desta maneira, o primeiro paragrafo normalmente contém uma contextualizacao do
tema e revisao de itens de outras pesquisas anteriores. Posteriormente, as limitacdes e as
lacunas na area de estudo sao expostas, destacando quais sao as implicacdes envolvidas e
CoOMmo a compreensao desses assuntos impactaria, 0os aspectos positivos e possiveis estu-
dos futuros desenvolvimentos em tal area.
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De forma inversa, apds a contextualizacao do tema, o autor pode se opor ao conhe-
cimento e hipdteses anteriormente apresentadas, ao expor uma perspectiva oposta ou
expor uma limitacao da literatura vigente. Assim, as frases normalmente contém conecti-

”n u ”n u n u

vos de oposicao como: “entretanto”, “todavia”, “poréem”, “por outro lado”, “de outra forma”
e “pelo contrario”.

A justificativa, hipotese ou questao de pesquisa € apresentada depois. Para revisdes
sistematicas, normalmente utiliza-se somente a justificativa da revisao e questao de pes-
quisa, onde se deve explicar ao leitor a importancia do estudo e qual foi o raciocinio que
levou a pesquisa. Ao fim desse paragrafo, ou em um paragrafo separado, é necessario
sempre colocar o objetivo primario da pesquisa g, se couber, os objetivos secundarios; as
frases que compdem os objetivos devem ser claras e breves.

A introducao deve ser breve, nao contendo mais de 250-300 palavras, escrita com
tempo verbal no presente e paragrafos de tamanho adequado, sem exceder entre 10 e 15
linhas. As referéncias utilizadas devem ser sempre atualizadas, preferencialmente com es-
tudos dos ultimos 5 anos, focando nas referéncias mais relevantes da area, sem deixar de
citar estudos classicos mais antigos que serviram de base para pesquisas inéditas.

Metodologia

A metodologia &, junto com os resultados e discussao, o cerne do artigo cientifico.
Assim, essa secao deve ser escrita de forma clara, a fim de ser reproduzida pelos leitores,
além de transmitir credibilidade, demonstrando que a revisao foi construida de modo ade-
quado e seus resultados sao relevantes. De modo geral, os métodos de condugao de uma
revisao sistematica sao bem estabelecidos e protocolos acerca do assunto ja foram publi-
cados, portanto, uma descricao breve, contendo todos os aspectos principais, € suficiente,
nao sendo necessario entrar em detalhes especificos.

O conteudo da metodologia ja foi explorado anteriormente no capitulo, portanto, aqui
serao discutidos os aspectos mais relevantes referentes a redacao do texto.

Deve ser a primeira secao escrita, normalmente em tempo verbal no passado, em voz
passiva, ter entre 2-3 paginas, entretanto, ela pode ser condensada e ter entre 1e 2 paginas.
A fim de organizar os paragrafos, podem ser utilizados tépicos para sinalizar cada assunto,
sendo que estes sao preferencialmente organizados de forma cronoldgica ou logica, isto
€, busca-se expor na metodologia cada passo da pesquisa de forma sistematizada. Por
exemplo, primeiro comenta-se sobre quais os critérios de elegibilidade, depois acerca das
estratégias de busca utilizadas e bases de dados utilizadas.

Desta maneira, € um erro comum nhas metodologias de revisdes sistematicas incluir
itens que seriam mais bem alocados na secao de resultados. Em caso de duvidas, € impor-
tante consultar o checklist PRISMA para verificar qual conteudo incluir em cada parte do
artigo, incluindo possiveis figuras.

Resultados

A secao de resultados deve ser clara, concisa e descrever os resultados sem a interpre-
tacao dos autores referente as suas implicacoes. Para tal, pode-se utilizar de recursos como
figuras, tabelas, quadros e graficos.

O fluxograma, para a revisao sistematica, € uma das figuras indispensaveis ao artigo,
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pois ele sumariza os resultados das buscas em bases de dados, selecdao de estudos e es-
tudos incluidos, de forma didatica e visual. Além disso, pode-se utilizar um quadro para
apresentar os estudos incluidos e seus principais pontos, como itens da metodologia (nu-
mero de participantes dos estudos incluidos, intervenc¢ao, duracao do estudo) e resultados.
Recomenda-se cautela ao construir um quadro dos estudos incluidos, pois ainda que siste-
mMatize os resultados, corre-se o risco de que ele figue muito longo e os leitores o ignorem;
portanto, os autores devem sempre se questionar: “sera que tais resultados nao seriam
mais bem descritos em forma de texto?".

Ao utilizar elementos nao textuais, € preciso sempre 0s integrar com o restante dos
resultados, utilizando frases como “X é visto na tabela/figura Y” ou “conforme mostra a ta-
bela Z". Desta forma, os elementos nao textuais devem ser compreensiveis por si s, sem
nenhuma explicacao textual, além de nao ser interessante repetir informacodes disponiveis
nesses elementos na forma de texto, exceto se for para destacar algo importante.

A redacao dos resultados pode ser organizada em forma cronoldgica, dedutiva e ajus-
tada de acordo com o grupo de estudo ou experimento. E interessante que essa secio siga
a organizacao da metodologia, dando énfase aos resultados mais importantes no inicio da
secao e partindo para os menos importantes posteriormente; se necessario, pode-se utili-
zar topicos para dividir os resultados.

Esta secao pode ser confeccionada apos a escrita da metodologia e o tamanho da dis-
cussao pode variar entre 1 e 2 paginas, sendo preferencialmente escrita em tempo verbal
Nno passado e evitar adjetivos de qualidade, como “curiosamente” ou “de forma interessan-

te”, “marcadamente”, entre outros.

Discussao

A discussao € onde os resultados do trabalho sao interpretados pelos autores, com
seus significados e implicacdes, de maneira contextualizada, relacionando os pontos for-
tes e limitacdes do estudo.

De forma geral, a discussao costuma ser dividida em trés partes conceituais: o inicio,
onde se tenta responder a pergunta de pesquisa de forma légica, comparando com as evi-
déncias disponiveis atualmente e com as implicacdes dos resultados obtidos; 0 meio, onde
a interpretacao dos resultados é feita, de forma geral, assim como comentarios acerca das
limitacdes e pontos fortes do estudo; por fim, o final da discussao apresenta uma conclu-
sao do estudo, com 0s pontos mais importantes que o leitor deve saber acerca do estudo.

As referéncias bibliograficas sao importantes para compor a discussao e, como dito no
topico ‘introducao’ devem ser sempre atualizadas, contendo estudos dos ultimos 5 anos, a
Nao ser que a tematica abordada seja escassa e, hesse caso, estudos com 10 anos, se rele-
vantes, podem ser acrescentados a discussao, além dos estudos classicos mais antigos que
foram base para pesquisas de importancia na tematica da revisao realizada. As referéncias
bibliograficas podem ser citadas no texto de acordo com o escopo da revista.

No inicio da discussao € necessario ter cuidado com o sumario dos resultados, de for-
Ma a nao repetir a secao anterior e utilizar somente os pontos de maior relevancia. © meio
da discussao deve mencionar os trabalhos mais relevantes da area do estudo, com cuida-
do para nao ser muito critico e mostrar o préoprio estudo como superior, sem ter em mente
0s possiveis vieses do seu proprio trabalho. Para revisdes sistematicas, € interessante co-
mentar se outras revisdes acerca do assunto ja foram realizadas e, se for o caso, em quais
pontos os estudos sao similares ou diferentes, destacando como a nova evidéncia muda o
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conhecimento ou pratica clinica atual; além disso, comentar se os resultados sdao passiveis
ou nao de serem generalizados.

O fim da discussao deve apresentar quais as implicacdes da nova evidéncia gerada e
quais as suas possiveis limitacdes decorrentes dos estudos incluidos na revisao; por exem-
plo, revisdes sistematicas de ensaios clinicos randomizados sao diferentes de acordo com
a qualidade dos estudos incluidos, com os riscos de vieses tendo um papel impar na qua-
lidade da evidéncia gerada e na generalizacao dos resultados.

A discussao normalmente é escrita partindo do raciocinio indutivo, onde partimos de
um conceito ou ponto de vista especifico (i. e., os resultados apresentados), para uma ge-
neralizacao; € importante escrever essa secao no presente, preferencialmente com a voz
ativa. A discussao normalmente contém de 3 e 4 paginas, nao devendo ser maior que a
soma de todos as secdes anteriores.

Conclusao

A conclusao de uma revisao sistematica € um sumario breve com destaque dos princi-
pais resultados, seu significado e suas implicacdes para a pratica clinica ou outros cenarios
clinicos. Nao deve trazer citacdes, contextualizacdes ou repeticdes textuais, porém deve
ser breve, contendo normalmente entre 1 e 2 paragrafos, com as principais mensagens
gue todo leitor deve lembrar do artigo, focando em responder a pergunta de pesquisa.

Resumo e Palavras-Chave

A discussao sobre como escrever o resumo e as palavras-chave do artigo é apresen-
tada nesse capitulo por Ultimo porque, apesar de estar no inicio de todo artigo cientifico,
normalmente se trata da ultima secao a ser redigida em um artigo, em conjunto com o
titulo. De forma geral, as mesmas consideracdes anteriormente apresentadas sao validas
para o resumo, devendo-se acrescentar alguns detalhes.

O resumo € um sumario breve de todo artigo e contém todas as suas secdes: intro-
ducao, metodologia, resultados, discussao e conclusdao. Assim, se trata se um texto escrito
em um unico paragrafo, com 150 a 300 palavras, sendo que o tamanho do resumo varia
conforme pedidos das revistas a serem publicados. O objetivo do resumo é apresentar, de
forma clara e concisa todo o artigo, sendo que ele também atua na indexag¢ao do artigo.

Existem dois tipos principais de resumos, o estruturado e nao estruturado. O resumo
estruturado divide o texto em tdpicos, facilitando a leitura e entendimento, enquanto o
nao estruturado apresenta todos os topicos em um texto corrido, sem divisdes por secao.
Novamente, o tipo de resumo a ser escolhido depende da revista na qual o artigo sera sub-
metido, sendo que o resumo estruturado tende a ser mais comum.

A introducao do resumo deve ser breve seguindo os mesmos principios descritos an-
teriormente, nao deve conter referéncias bibliograficas, finalizando com os objetivos ou
guestao de pesquisa. A metodologia deve ser descrita de forma breve, apresentando um
entendimento geral sobre como o trabalho foi feito. Para os resultados, somente os mais re-
levantes devem estar presentes no resumo; € importante que eles respondam diretamente
0 objetivo ou questao de pesquisa, sendo que os resultados principais devem ser descritos
de forma objetiva, nao generalizada, contendo numeros e significancia estatistica, se apli-
cavel, além de estarem organizados em ordem |légica, cronoldgica ou de importancia.
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A discussao é um topico que pode ser omitido em alguns resumos, entretanto, se
presente, deve tentar sumarizar o que € mais importante com base nos resultados apre-
sentados, nao sendo necessario conter referéncias bibliograficas. A conclusao, por outro
lado, responde ao objetivo/pergunta de pesquisa somente com base nos resultados apre-
sentados no resumo; é importante enfatizar aspectos novos que o estudo apresenta, a
importancia do trabalho e suas implicagcdes na area de pesquisa.

Para as palavras-chave, estas devem sempre ser consultadas em dicionarios de des-
critores médicos, como o Medical Subject Headings (MeSH) e Descritores em Ciéncias da
Saude (DeCS). Ademais, sugere-se que sejam escolhidas palavras-chave distintas das con-
tidas no titulo, pois assim se aumenta o poder de busca do artigo em bases de dados; é
possivel utilizar sindbnimos ou outras palavras mencionadas no texto principal.

Em qual ordem devo escrever o artigo?

Apesar de descrita no texto, por questdes praticas, a ordem sugerida é:
e Metodologia;

e Resultados;

e Discussao;

e Conclusao;

e Introducao;

e Titulo;

e Resumo e palavras-chave;

e Ajuste das referéncias.

Ao seguir esse ordenamento, inicia-se descrevendo o passo-a-passo de como o arti-
go foi construido — a metodologia —, seguido dos resultados obtidos por meio do que foi
descrito anteriormente, discutindo esses dados com outras referéncias, podendo, assim,
redigir a conclusao. Apos isso, pode-se direcionar a introducao aos achados dos resultados,
discussao e conclusao, tornando-a precisa e direcionada, o que justifica o titulo ser fecha-
do apenas nessa etapa, pois esse sera mais acurado em relacao a tematica, assim como o
resumo e as palavras-chave.

Por fim, uma revisao da formatacao das referéncias deve ser realizada, a fim de evitar
equivocos e o referencial tedrico ao longo do artigo poder ser pesquisado e acessado com
facilidade. Cada revista estabelece seu proéprio critério de citacao e formatacao bibliografi-
ca tanto no texto do artigo quanto ao final dele. Os critérios Vancouver, Harvard Referen-
cing Style, Chicago Manual of Style (CMS), Turabian, Modern Language Association (MLA),
American Psychological Association (APA), American Medical Association (AMA), American
Chemical Society (ACS), Institute of Electrical and Electronics Engineers (IEEE), Council of
Science Editors (CSE), Modern Humanities Research Association (MHRA), Associacao Bra-
sileira de Normas Técnicas (ABNT) sao critérios adotados por revistas das mais diferentes
areas do conhecimento.
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0 meio académico e cientifico, o gerenciamento de referéncias baseia-se em nor-
mas pré-estabelecidas, que consistem em documentos definidos por consenso e
aprovados por um organismo reconhecido, que fornece regras e diretrizes, visando a obten-
caode um grau de ordenacao em um dado contexto, do qual a pesquisa cientifica faz parte.

Antes de abordarmos sobre o gerenciamento das referéncias bibliograficas em um
texto, precisamos definir o que seria uma citacao e o que normatiza as citacdées em um
texto cientifico.

Citacao é o meio de fazer referéncia aos trabalhos de outros pesquisadores, utilizados
para subsidiar sua pesquisa. A citacao em um texto também é usada para localizar as fon-
tes primarias da sua pesquisa e evitar plagio.

A normatizacao é o processo de formulacao e aplicagcao de regras para a solu¢cao ou
prevencao de problemas de citacao das fontes primarias no texto. Um estilo de citagao nor-
matiza as informacdes que uma citacao deve conter de forma ordenada.

Existem varios estilos de citacao de textos primarios que subsidiam a construc¢ao do
seu texto. Esses estilos sao dependentes da area de pesquisa que vocé esteja incluido.
Por exemplo, na area da Educacao, Psicologia e Ciéncias, o estilo American Psychologi-
cal Association (APA) € o mais comumente utilizado. Nas Ciéncias Humanas o estilo Mo-
dern Language Association (MLA) é o escolhido preferencialmente. Nas areas de Nego-
cios, Histdria e Belas Artes usa-se preferencialmente o estilo Chicago/Turabian. No campo
da Engenharia, Ciéncia da Computacao e Tecnologia da Informacao, o estilo Institute for
Electrical and Electronics Engineers (IEEE) é utilizado com frequéncia. Ja nos campos da
Biomedicina, Saude e Ciéncias Fisicas, Vancouver € o estilo escolhido.

Porém, independente da area de pesquisa de interesse, em cada pais existe um orga-
nismo nacional de normatizacao especifico. No caso do Brasil, as Normas Brasileiras (NBR)
sao elaboradas pela Associacao Brasileira de Normas Técnicas (ABNT). A ABNT administra e
embasa a normatizacao técnica nos diferentes setores e dreas académicas e nao académicas.

A seguir serao destacados os dois principais estilos de referenciamento utilizados na
pesquisa na area médica no Brasil: ABNT e Vancouver.

1. ABNT

A ABNT € o Foro Nacional de Normalizacao por reconhecimento da Sociedade Bra-
sileira desde 28 de setembro de 1940, data de sua fundacao, e confirmado pelo governo
federal por meio de diversos instrumentos legais.

Dentre as diversas normas ja criadas, 3 delas sao as mais utilizadas no meio académi-
co:

e Norma 14724 — Elaboracao de artigos cientificos, trabalhos académicos
e Norma 6023 - Elaboracao de referéncias
e Norma 10520 - Elaboracao de citagcdes em documentos

Em se tratando de gerenciamento de referéncias, as normas 6023 e 10520 merecem
destaque.
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1.1 Norma NBR 6023

O seu objetivo consiste em:

1.
2.

Estabelecer os elementos a serem incluidos em referéncias.

Fixar a ordem dos elementos das referéncias e estabelecer convencdes para trans-
cricdo e apresentacdo da informacao originada no documento e/ou outras fontes
de informacao.

Orientar a preparacao e compilagcao de referéncias de material utilizado para a pro-
ducao de documentos e para inclusao em bibliografas, resumos, resenhas, recen-
sdes e outros.

A referéncia é constituida de elementos essenciais e, quando necessario, acrescida
de elementos complementares, sendo ambos os elementos parte do préoprio documento
consultado pelo pesquisador.

Elementos essenciais sao as informacdes necessarias para a identificacao do docu-
mento, ao passo que os elementos complementares sao informacdes que, juntamente
com os primeiros, permitem melhor caracterizar os documentos. Nesse sentido, corres-
pondem aos componentes basicos para a montagem de referéncias no padrao ABNT.

Os elementos essenciais sao:

Autor;

Titulo;

Subtitulo (se houver);
Edicao (se houver);
Local,

Editora;

Data de publicacao.

Os elementos complementares sao:

Indicacao de Responsabilidade (editor, compilador, organizador);
Descricdo Fisica ou Notas (paginas e/ou volumes);

Notas Especiais (no prelo, ndo publicado, notas de dissertacdes e/ou teses, etc).

1.2 Norma NBR 10520

O seu objetivo consiste em: especificar as caracteristicas exigiveis para apresentagao
de citagcdes em documentos.

De acordo com essa norma, ha variados tipos de citacao:

1.

2.
3.
4.

Citacao: Mencao de uma informacao extraida de outra fonte.
Citacao direta: Transcricao textual de parte da obra do autor consultado.
Citacao indireta: Texto baseado na obra do autor consultado.

Citacao de citacao: Citacao direta ou indireta de um texto ou informacao cujo arti-
go original nao foi acessado.

Citar significa utilizar as ideias de outros autores para embasar a construcao textual
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do seu trabalho, seja por meio da contextualizacao de uma problematica, seja pela monta-
gem de argumentacdes. Sao as citacdes que compdem o corpo do texto do artigo cientifi-
CoO, presentes, sobretudo, na introduc¢ao e na discussao de uma pesquisa.

2. Vancouver

O estilo Vancouver de referéncias e citacdes € um sistema de regras para elaboracao
de referéncias numeradas estabelecidas pelo Comité Internacional de Editores de Revis-
tas Médicas (ICMJE), do qual editores das revistas internacionais de maior impacto na area
meédica fazem parte.

Seu nome tem origem em uma reuniao sediada na cidade de Vancouver no territério
Canadense em 1978. Ela foi composta por um pequeno grupo de editores das tradicionais
revistas internacionais da area médica os quais estabeleceram as diretrizes para formata-
¢ao de originais submetidos as suas revistas, evoluindo mais tarde para ICMJE.

Desse modo, € um dos principais sistemas de estilo e formato das referéncias utiliza-
dos em publicacdes internacionais das ciéncias da Saude.

2.1 Normatizacao

Diferentemente da ABNT, em que as citacdes sao compostas pelo sobrenome do au-
tor eano de publicacao e a lista de referéncias seguem a ordem alfabética, o estilo Vancou-
ver padroniza as citacdes com numeros arabicos e a lista de referéncias seguem numera-
das consecutivamente em ordem de citagcao no texto.

3. Gerenciadores de Referéncias

Os gerenciadores de referéncias sao softwares que possibilitam o armazenamento,
gerenciamento e utilizacao de referéncias em trabalhos académicos e cientificos com
base em diferentes estilos de normalizacao (ABNT, Vancouver, APA, entre outros). Eles per-
mitem a criacao de bibliotecas pessoais de referéncias e arquivos, facilitando a busca de
obras e organizando informacdes para a redacao dos trabalhos de pesquisa cientifica por
meio da citacao automatica durante a escrita do texto e da elaboracao da listagem de re-
feréncias no final do trabalho.

Vale ressaltar que todo software esta sujeito a erros de formatacao durante o geren-
ciamento de referéncias, cabendo ao pesquisador identificar tais erros e corrigi-los manu-
almente.

A seguir, serao comentados os softwares mais utilizados pelos trabalhos académicos
e cientificos:

3.1 Mendeley

E um gerenciador de referéncias, desenvolvido pela empresa Mendeley com sede em
Londres, que visa auxiliar na organizagao da pesquisa, na colaboracao com outras pessoas
online e na localizacdo de pesquisas relevantes a busca do pesquisador. E um software
gratuito, multiplataforma e compativel com navegadores conhecidos (Firefox, Chrome,
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Safari, entre outros) por onde detecta os documentos a serem referenciados. Ele pode ser
vinculado ao Word e ao Google Docs, gerando citacdes e listas de referéncias automaticas.

3.2 EndNote

E um gerenciador de referéncias bibliograficas desenvolvido pela Clarivate Analytics.
Permite a pesquisa de referéncias e PDFs em centenas de recursos online, o acesso de arti-
gos de pesquisa com texto completo, possibilita a importacao direta de referéncias a partir
das varias bases de dados bibliograficas, além de criar automaticamente uma bibliografia
usando a biblioteca de mais de 7.000 tipos de referéncias.

3.3 Zotero

E um software gerenciador de referéncias bibliograficas gratuito e de cédigo aberto,
desenvolvido pela Corporation for Digital Scholarship, que tem por objetivo auxiliar na co-
leta, organizacao, citacdo e compartilhamento de pesquisas. E uma ferramenta que detec-
ta automaticamente a pesquisa durante a utilizacao do navegador em que esta vinculado,
possibilitando o salvamento de documentos e sua transferéncia a biblioteca propria.

3.4 MORE

E uma ferramenta gratuita e online, desenvolvida pela Universidade Federal de Santa
Catarina (UFSC), que produz automaticamente citagdes no texto e referéncias no formato
ABNT a partir de formularios proprios, exibidos em um menu principal para serem pre-
enchidos com os elementos essenciais de referéncia do documento referenciado. Os do-
cumentos cobertos pelo mecanismo sao variados: livros, dicionarios, enciclopédias, teses
e dissertacoes, artigos de revistas, artigos de jornais, hos formatos impresso e eletrénico,
além dos documentos exclusivos em meio eletrénico: home-page e e-mail.

4. Passo a passo ha formatacao de referéncias
4.1 Como formatar suas referéncias de acordo com o padrao ABNT

Nessa secao, iremos explicar brevemente como formatar suas referéncias bibliogra-
ficas, tendo como base as normas ABNT publicadas nas NBR 6023:2018, em novembro de
2018.

O primeiro passo € identificar o tipo de documento que se planeja referenciar. Nesse
livro lidaremos com monografias, peridodicos e artigos, completos e em partes, impressos e
por meio digital. Aqui define-se uma monografia como toda variedade de livros, folhetos e
trabalhos académicos nao seriados constituidos por uma so6 parte ou por um ndmero pre-
estabelecido de partes. Mais informacdes acerca de como referenciar outras fontes podem
ser encontradas na integra das NBR 6023:2018.

4.1.1 Elementos da referéncia

Os elementos ditos essenciais—ou seja, que nao podem estar ausentes—sao: autor,
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titulo, subtitulo, edicao, local, editora e data de publicagdo. Se ndo houver subtitulo ou
mais de uma edicao, nao € necessario inclui-los. Alguns elementos adicionais podem se
tornar essenciais, como a paginagao da secao, o link, e a data de acesso.

Outros elementos que auxiliam na identificacao exata da fonte sdo o numero de pa-
ginas, o titulo da colecao na qual a fonte esta inserida, o titulo original da obra, o nome do
tradutor e o cédigo ISBN, por exemplo. Esses sao os elementos complementares.

Antes de explicarmos como formatar a referéncia como um todo, convém falarmos
um pouco sobre formatacao dos elementos individuais:

4.1.1.1 Nome

Deve-se iniciar com o ultimo sobrenome do autor em letras maiudsculas, seguido do
nome e outros sobrenomes com ou sem abreviacao, da mesma maneira que se encontra
na fonte original, com uma virgula separando-os.

Exemplo:

SILVA, Joao Oliveira. [..]
Ou entao:

SILVA, J. O. [..]

Para obras com até trés autores, € obrigatdrio indicar todos, separando cada um com
um ponto e virgula (;). Caso haja quatro ou mais autores, permite-se que apenas o autor
principal seja citado, seguido da expressao ‘et al’ grafada em italico.

Exemplos:
SILVA, J. O.; FAGUNDES, M. C.; SANTANA, G. F. [..]
SILVA, J.O.etal.[.]

Algumas excecdes notaveis sao: sobrenomes hispanicos, sobrenomes compostos, so-
brenomes que indicam grau de parentesco e sobrenomes com prefixos.

Quando se tratar de uma pessoa juridica, utiliza-se a forma conhecida ou como se
destaca no texto, abreviada ou nao. Para maior clareza, utiliza-se o 6rgao, jurisdicao ou uni-
dade geografica relevante dentro de parénteses.

Exemplos:
UNIVERSIDADE DO ESTADO DO PARA (UEPA). [..]
MUSEU NACIONAL (Rio de Janeiro). [...]

4.1.1.2 Titulo e subtitulo

O titulo aparece logo em seguida do nome e deve ser destacado em negrito. O subti-
tulo é precedido por dois pontos (;) e nao é destacado.

Exemplo:
SILVA, J. O. et al. Biologia Elementar: da célula ao organismo. [..]

Titulos longos podem ser abreviados com reticéncias entre colchetes ([..]), caso nao
haja alteracao do sentido. Titulos em diversas linguas devem constar a primeira lingua; as
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outras podem ser inclusas, sinalizadas pelo simbolo de igualdade (=). A forma abreviada
pode ser utilizada, caso conste na publicacao.

4.1.1.3 Edicao

Deve ser inclusa como consta na publicacao, em ndmero cardinal e no mesmo idio-
ma do documento. Emendas e acréscimos devem constar na forma abreviada, da mesma
Mmaneira que se encontram no original.

Exemplo:
SILVA, J. O. et al. Biologia Elementar: da célula ao organismo. 4. ed. [...]
1.1.4 Local e Editora

O local e a editora devem constar igualmente a fonte original. Na eventualidade de
haver locais homonimos, acrescenta-se a abreviagao do estado para identificagao. Caso a
editora seja homonima de uma instituicao, acrescenta-se “Editora” antes do nome.

Exemplo:

SILVA, J. O. et al. Biologia Elementar: da célula ao organismo. 4. ed. Belém, PA: Além
das Palavras [..]

4.1.1.5 Data

O ano de publicacao deve ser incluso em algarismos romanos. Caso nao esteja dispo-
nivel, deve-se utilizar outra data relevante, como a de copyright, distribuicao, impressao,
entre outros.

Exemplo:

SILVA, J. O. et al. Biologia Elementar: da célula ao organismo. 4. ed. Belém, PA: Além
das Palavras, 2020.

O més, dia e hora também podem ser especificados se necessario. O més deve ser
abreviado na linguagem original.

Exemplo:

SILVA, J. O. et al. Biologia Elementar: da célula ao organismo. 4. ed. Belém, PA: Além
das Palavras, 18 jan. 2020.

4.1.2 Monografias

Os elementos essenciais para livros e folhetos sdo: autor, titulo, subtitulo, edicdo, lo-
cal, editora e data de publicacao.

Exemplo:
EXUPERY, A. S. O Pequeno Principe. 1. ed. Rio de Janeiro: Nova Fronteira, out. 2016.

Para trabalhos académicos, sao: autor, titulo, subtitulo, ano de depdsito, tipo do tra-
balho, grau e curso entre parénteses, vinculacao académica, local e data de apresentacao
ou defesa.
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Exemplo:

FONSECA, M. L. Andlise da influéncia climatica na incidéncia de pitiriase rosea em
um ambulatorio de dermatologia. 2021. Tese (Residéncia em Dermatologia) — Faculdade
de Medicina, Universidade do Estado do Para, Belém, 2021.

Quando se deseja referenciar uma parte de uma monografia com autor e titulo pro-
prios utiliza-se o termo “In:" ou “Separata de:”, além de citar a obra completa. Também é
necessario especificar as paginas que compdem a parte referenciada.

Exemplo:

EXUPERY, A. S. Capitulo |. Separata de: EXUPERY, A. S. O Pequeno Principe. 1. ed. Rio
de Janeiro: Nova Fronteira, out. 2016. p. 1-3.

4.1.3 Periédicos e Artigos

Para referenciar um periddico, os elementos essenciais sao: titulo, subtitulo, local de
publicacao, editora, datas de inicio e de encerramento da publicacao, se aplicavel, e
ISSN. E possivel especificar o volume/fasciculo/nimero etc. do periédico apds a editora,
incluindo também a data de publicacao.

Exemplos:

REVISTA POLI: educacao, saude e trabalho. Rio de Janeiro: Ed. Fiocruz. 2008- . n° 86,
2022. ISSN 1983-909X.

Caso a referéncia seja a um determinado recorte de tempo, especifica-se as datas de
inicio e fim do recorte.

Exemplo:

REVISTA POLI: educacao, saude e trabalho. Rio de Janeiro: Ed. Fiocruz. 2008- . 2018-
2019. ISSN 1983-909X.

No referenciamento de um artigo, os elementos essenciais sao: autor, titulo do artigo
ou da matéria, subtitulo, titulo do periddico, subtitulo, local de publicagdo, numeracao
do ano e/ou volume, nimero e/ou edig¢do, tomo, paginas inicial e final, e data ou periodo
de publicacao.

Exemplo:

EVANS, L. et al. Surviving sepsis campaign: international guidelines for management
of sepsis and septic shock 2021. Intensive Care Medicine, Monza (ltaly), v. 47, n. 11, p. 1181-
1247, 2021. ISSN 0342-4642.

4.1.4 Referenciamento de documentos eletronicos

A construcao de uma referéncia a documentos eletrénicos segue o mesmo padrao ja
citado, porém inclui também elementos que indiquem a natureza da fonte. No caso de do-
cumentos com suporte eletréonico, tais como CDs, DVDs, blu rays, e e-books, estes devem
ser citados ao final da referéncia.

Exemplo:
KEYES, D. Flores para Algernon. S3o Paulo: Editora Aleph, jul. 2018. E-book.

Para referenciar um documento disponivel on-line, além dos elementos ja citados,
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deve-se incluir o link de acesso do documento, o DOI, se disponivel, e a data e hora de
acesso.

Exemplo:

EPIDEMIOLOGIA E SERVICOS DE SAUDE: revista do SUS. Recife: RESS, 1992- . e-ISSN
2237-9622. Disponivel em: https://ress.iec.gov.br/p/home. Acesso em: 09 mar. 2023.

Para referenciar uma matéria ou artigo de site de jornal, os elementos essenciais sao
SOBRENOME, Nome (caso haja). Titulo da matéria. Nome do site, ano. Disponivel em:
<URL>. Acesso em: dia, més e ano

Ou

TITULO da matéria (caso autor seja desconhecido). Nome do site, ano. Disponivel
em: <URL>. Acesso em: dia, més e ano.

Exemplos:

OLIVEIRA, Rita. O que é quiropraxia. Folha de Sao Paulo. Sao Paulo, O5 de abr. de 2023.
Disponivel em: <https://fotografia.folha.uol.com.br/galerias/1762370777541796-0-que-e-
-quiropraxia#tfoto-1762370777718006>. Acesso em: O5 de abr. de 2023.

O QUE E QUIROPRAXIA. Folha de S3o Paulo. S3o Paulo, 05 de abr. de 2023. Disponivel
em:<https://fotografia.folha.uol.com.br/galerias/1762370777541796-0-que-e quiropraxia#-
foto-1762370777718006>. Acesso em: O5 de abr. de 2023.

4.1.5 Informacgoes adicionais

No estilo ABNT, as referéncias aparecem no corpo do texto como citacao direta, quan-
do se retira um trecho da fonte original e utiliza-se dois pontos (;) e aspas (*"), ou como
citacao indireta, quando se parafraseia a ideia do(s) autor(es) original(is), citando-o(s) por
nome no corpo do texto ou ao final deste, caso em que utilizam-se parénteses.

Exemplo:

Em “Flores para Algernon”, o protagonista Charlie Gordon € submetido a uma cirurgia
experimental que visa aumentar sua inteligéncia, fato que o leva a refletir sobre seu passa-
do e sua posicao na sociedade (Keyes, 2018).

Segundo as NBR 6023:2018, deve-se utilizar o espacamento simples no capitulo de
referéncias, e todas devem estar alinhadas a margem esquerda e separadas por uma linha
em branco.

Deve-se sempre seguir a ordem dos elementos da referéncia, e estes devem refletir a
realidade do documento referenciado. Recursos tipograficos como negrito, italico ou su-
blinhado, além da pontuacao, devem ser aplicados de maneira uniforme.

Nao ha normas explicitas em relacao a ordenacao das referéncias, e estas variam bas-
tante de acordo com o local de publicacao, porém popularmente se padroniza que sejam
dispostas em ordem alfabética.
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4.2 Como formatar suas referéncias de acordo com o padrao Vancouver

Nessa secao, iremos explicar como formatar suas referéncias de acordo com o padrao
Vancouver. Mais especificamente, o padrao formulado pela American Medical Association
(AMA) e publicado na 11? edicao do AMA Manual of Style.

4.2.1 Elementos da referéncia

Muitos dos elementos nesse estilo sao semelhantes ou até mesmo idénticos ao estilo
ABNT, porém ha diversos pontos de divergéncia que merecem destaque. Assim como na
secao anterior, iremos explicar a formatacao de cada elemento essencial antes de passar
para a formatacao geral.

4.2.1.1 Nome

Deve-se iniciar com o ultimo sobrenome do autor, seguido do nome e outros sobre-
nomes abreviados, sem ponto ou espacamento.

Exemplo: Silva JO. [..]

Para obras com até seis autores, € obrigatdrio indicar todos, separando cada um com
uma virgula (,). Caso haja sete ou mais autores, transcreve-se 0s trés primeiros, seguido da
expressao ‘et al' grafada sem italico.

Exemplos: Silva JO, Fagundes MC, Santana GF, Costa NC, Garcia PL, Montenegro EV. [...]
Silva JO, Fagundes MC, Santana GF, et al. [...]

Quando se tratar de uma pessoa juridica, utiliza-se a forma extensa do nome. Caso se
trate de uma colaboracao entre pessoas fisicas e juridicas, separa-se os dois grupos com
ponto e virgula (;).

Exemplos: Universidade do Estado do Para. [..]
Universidade do Estado do Par3g; Silva JO. [..]

4.2.1.2 Titulo e subtitulo

O titulo aparece logo em seguida do nome, deve ser destacado em italico e estar na
forma abreviada em se tratando de peridédicos. Quando se tratar de um artigo, o titulo do
artigo nao é destacado, porém o documento em que se encontra sim. O subtitulo é prece-
dido por dois pontos (:) e € destacado quando o titulo a que esta subordinado também for.

Exemplos: Exupery AS. O Pequeno Principe. [...]
Revista POLI: educacdo, saude e trabalho. [..]

Silva JO, Fagundes MC, Santana GF, et al. Propriedades antibacterianas do Origanum
vulgare: uma revisao integrativa. Rev. de Farm. [..]
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4.2.1.3 Edicao

Deve ser inclusa como consta na publicacao, em numero cardinal e no mesmo idio-
ma do documento, quando nao for a primeira edicao.

Exemplo: Silva JO, Fagundes MC, Santana GF, et al. Biologia Elementar: da célula ao
organismo. 4. ed. [...]

4.2.1.4 Editora

A editora deve constar igualmente a fonte original. Local nao € necessario.

Exemplo: Silva JO, Fagundes MC, Santana GF, et al. Biologia Elementar: da célula ao
organismo. 4. ed. Além das Palavras. [..]

4.2.1.5 Data

O ano de publicacao deve ser incluso em algarismos romanos, separado da editora
com ponto e virgula (;).

Exemplo: Silva JO, Fagundes MC, Santana GF, et al. Biologia Elementar: da célula ao
organismo. 4. ed. Além das Palavras; 2020.

4.2.1.6 DOI

O Digital Object Identifier (DOI) € um codigo que pode ser criado e anexado a qual-
guer documento eletrénico e serve para identifica-lo mais facilmente no ambiente virtual.
No estilo Vancouver, o DOI deve ser incluso sempre que disponivel, na sua auséncia, faz-se
necessario citar a data e link de acesso ao documento.

Exemplos:

Evans L, Rhodes A, Alhazzani W, et al. Surviving sepsis campaign: international guide-
lines for management of sepsis and septic shock 2021. Intensive Care Med. 2021;47(11):1181-
1247. doi: 10.1007/s00134-021-06506-y

Evans L, Rhodes A, Alhazzani W, et al. Surviving sepsis campaign: international guide-
lines for management of sepsis and septic shock 2021. Intensive Care Med. 2021;47(11):1181-
1247. Acesso em 09 mar. 2023. Disponivel em: https.//www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/
PMC8486643/

4.2.2 Monografias

Os elementos minimos sao: autor, titulo, subtitulo, edicao, editora e ano. Caso seja um
documento eletrénico, especifica-se o DOI ou a data e link de acesso.

Exemplo: Silva JO, Fagundes MC, Santana GF, et al. Biologia Elementar: da célula ao
organismo. 4. ed. Além das Palavras; 2020.

Para especificar uma parte de uma monografia, como um capitulo, inicia-se com o
autor e titulo da parte, depois os editores e o titulo da obra completa separados por “In:".
Também se inclui o numero das paginas que compdem a parte apos o0 ano, separando-o0s
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por dois pontos ().

Exemplo: Silva JO. Bases genéticas do cancer. In: Silva JO, Fagundes MC, Santana GF,
eds. Biologia Elementar: da célula ao organismo. 4. ed. Além das Palavras; 2020:104-122.

Para referenciar uma tese académica, os elementos minimos sao: autor, titulo, subti-
tulo, tipo de tese, universidade e ano. Caso seja um documento eletrénico, especifica-se o
DOI ou a data e link de acesso.

Exemplo: Fonseca ML. Andlise da influéncia climdtica na incidéncia de pitiriase rosea
em um ambulatoério de dermatologia. Trabalho de Conclusao de Residéncia. Universidade
do Estado do Parg; 2021.

4.2.3 Periodicos e Artigos

Na hora de referenciar um artigo publicado em um periddico, os elementos minimos
sdo: autor, titulo, subtitulo, titulo do periédico (abreviado), ano, volume, fasciculo e pagi-
nacao. Caso seja um documento eletronico, especifica-se o DOl ou a data e link de acesso.

Exemplo: Evans L, Rhodes A, Alhazzani W, et al. Surviving sepsis campaign: interna-
tional guidelines for management of sepsis and septic shock 2021. Intensive Care Med.
2021:47(11)1181-1247. doi: 10.1007/s00134-021-06506-y.

4.2.4 Informacoes adicionais

No estilo Vancouver, as referéncias podem aparecer no corpo do texto como citagcao
direta, quando se reproduz um trecho da fonte original, utilizando-se dois pontos (;) e as-
pas ("), ou como citagao indireta, quando se parafraseia a ideia do(s) autor(es) original(is),
citando-o(s) por nome no corpo do texto.

Em ambas as ocasides, a referéncia deve ser numerada de acordo com a ordem de
aparecimento no texto, através da colocacao de um numero em sobrescrito (¥) ao final
da sentenca ou paragrafo correspondente. Caso a mesma referéncia seja utilizada mais a
frente, o nUmero nao deve mudar.

Na ocasiao de um mesmo trecho fazer referéncia a varias fontes, mais de um ndmero
deve ser colocado. Para numeros em sequéncia, utiliza-se o hifen (-) para denotar continui-
dade. Para numeros fora de sequéncia, utiliza-se virgula (,).

Exemplos: Segundo Silva, os oncongenes sao genes que [..] levando assim ao
surgimento de uma neoplasia.®

Segundo Silva, Prestes e Dias, virus podem apresentar potencial oncogénico [..] con-
tribuindo para o surgimento de mutacdes no DNA 67

No capitulo de referéncias, estas devem ser ordenadas na mesma ordem de numera-
¢ao que se encontram no texto, com o numero antecedendo a referéncia em si.

Exemplo:
2. [..]

3.Silva JO, Fagundes MC, Santana GF, et al. Biologia Elementar: da célula ao organis-
mo. 4. ed. Além das Palavras; 2020.

4[]
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Recomenda-se que recursos tipograficos como negrito, italico ou sublinhado, além
da pontuacao, sejam aplicados de maneira uniforme.

5. Como utilizar o software Mendeley

Por fim, daremos uma breve explicagcao sobre como utilizar o software Mendeley para
melhor organizar suas referéncias bibliograficas, utilizando imagens para guia-lo.

O software esta disponivel para download, mas também pode ser utilizado online
através do navegador. Ambos os formatos possuem as mesmas funcionalidades, porém a
versao offline permite a manipulacao das referéncias mesmo sem acesso a internet. Nesse
Mmanual, daremos énfase a interface da versao offline.

Ao abrir o programa pela primeira vez, vocé ira encontrar a interface de acordo com
afigural:

Figura 1. Imagem interface inicial do site Mendeley

el

Bem-vindo(a)

Digite seu e-mail para continuar com Mendeley

E-mail

Entrar via sua instituigio

Fonte: Mendeley - Reference Management Software

Para prosseguir, cadastre um e-mail que sera conectado ao portal Elsevier (fornece-
dora do software), ou entao entre via sua instituicao, caso esta ja seja filiada a Elsevier.

Ao finalizar seu cadastro, a interface ird mudar para o menu padrao do Mendeley,
onde suas referéncias estarao inicialmente vazias e varias opc¢des estardao disponiveis nas
laterais e no topo da tela (FIGURA 2).

Por ser um software estrangeiro, todas as opc¢des estarao em inglés. Caso necessario,
pode-se utilizar um software de traducao para facilitar o seu uso.
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Figura 2. Imagem tela Menu padrdo Mendeley

Miaschiiny Raimince Wavsgar i ES8 loss miep
B Library 0 Forviars Mt v it
Al Riplararitey
+ S
i T WLAR B SOUSCE ADUED + Ll
A Retereroes
] Associaci) B astewa or hormas Tecrecan otk SRR OO 208 - informacdo ¢ O ertado « Forlerdrid « et ach Tk T ra
Wpnery Aided kb i - B 0 & DOCUTL % o 3
Arcersy Rost
& Favortes
by Puticatan
rash
COLECTIONT
re Cofechion
GROUFE

Fonte: Mendeley - Reference Management Software

Para adicionar uma nova referéncia, aperte no botao “+Add new”, localizado a esquer-
da (FIGURA 3).

Figura 3. Imagem tela Mendeley para adicionar nova referéncia

+ Add new

I\ All References

Recently Added

21

Recently Read
v Favorites
Gl My Publications

[ij Trash

Fonte: Mendeley - Reference Management Software

" ou

Ao apertar, trés opgdes estarao disponiveis: “File(s) from computer”, “Add entry manu-
ally” e “Import library”, que por sua vez permite a selecao de documentos BibTeX, Endnote
XML e RIS (FIGURA 4).
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Figura 4. Imagem tela Mendeley para selecdo de documentos

All References

+Add new
AUTHORS
I ‘ File(s) from computer ‘
* 7 Associagao

Add entry manually

Import library >

‘ BibTeX (*.bib)
O My Publications Endnote XML (*.xml)
Trash RIS (".ris)

Fonte: Mendeley - Reference Management Software
A primeira opg¢ao permite que vocé faca o upload de um documento do computador
para o Mendeley, porém os elementos da referéncia estarao em branco apds o upload.

Ao utilizar a segunda opc¢ao, vocé pode gerar uma referéncia manualmente inserindo
os dados dos elementos nNos espacos apropriados.

Por fim, a terceira opg¢ao permite a importacao de uma colecao de referéncias pré-
-formatadas ao Mendeley, contanto que tal colecao esteja sob a forma de um arquivo em
um dos trés formatos aceitos. Este arquivo é obtido em bases de dados ou softwares para
gerenciamento de referéncias atraves da opcao “exportar”.

Por meio da opcao “Export All", encontrada sob o botao “File” no canto superior esquer-
do, vocé pode exportar todas as referéncias em um dos trés tipos de arquivo (FIGURA 5).

Figura 5. Imagem tela Mendeley para exportacao de referéncias
B2 Mendeley Reference Manager
Mendeley Reference Manager File Edit Tools Help
. Export All » BibTeX (*.bib)
Po’s" Library ———rwowr  g1gnote XML - EndNote v, X1 to X3 (txmi

RIS - Research Information Systems (*.ris)

- All References

Fonte: Mendeley - Reference Management Software

Também é possivel selecionar quais arquivos exportar selecionando-os e apertando o
botao “Export” na base da interface (FIGURA 6).
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Figura 6. Imagem tela Mendeley para organizar, marcar como, exportar e deletar referéncias

Organize v Mark as v Export v Delete

Fonte: Mendeley - Reference Management Software

Nessa mesma regiao encontra-se o botao “Organize,” que permite colocar uma re-
feréncia ou varias em uma colegcao ou um grupo. As colecdes servem para agrupar um
Nnumero de referéncias sob a mesma tematica ou ideia, enquanto grupos permitem que
diversos usuarios manipulem as mesmas referéncias simultaneamente (FIGURA 7).

Figura 7. Imagem tela Mendeley para agrupamento de referéncias por categorias
COLLECTIONS

Infectologia

Reumatologia

MNew Collection

GROUPS

Revisao Sistematica

New Gro U'l:'

Fonte: Mendeley - Reference Management Software

Apds inserir uma referéncia no Mendeley, vocé pode copia-la ja formatada (em Van-
couver) para facil referenciamento. Para isso, basta apertar com o botao direito do mouse
sobre uma referéncia e selecionar “Copy Formatted Citation”. Para transcrevé-la em texto,
utilize a opgao colar (FIGURA 8).

Figura 8. Imagem tela Mendeley para copiar referéncia formatada

AUTHOR S YEAR TTLE LOURCE ADDED = FLE

Associacds Brasleira de Mormas Téonicas - 2018 HIBIR: 0232018 - Informacis ¢ cooumenitachs - Referdnoia - elaboragd: SO0

Fonte: Mendeley - Reference Management Software

Ao usar o gerenciador de referéncias Mendeley vocé podera compartilhar informa-
¢des com outros pesquisadores, ler e realizar anotagdes diretamente no aplicativo, geren-
ciar seus manuscritos com mais autonomia, praticidade e organizacao, padronizando suas
referéncias e citagdes sem precisar sair do Word e, principalmente, evitar plagios.
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Capitulo 9

Antes de iniciar propriamente a pesquisa por revistas para publicacao da sua revi-
sao sistematica é necessario conhecer trés medidores fundamentais no que tan-
ge a classificacao e relevancia de uma revista. Sdo eles: Qualis Periédico, Fator de Impac-
to e Indexadores.

O Qualis Periédico é um instrumento brasileiro utilizado pela Coordenacado de Aper-
feicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES), por isso também é conhecido como
Qualis/CAPES, para avaliar indiretamente a qualidade da producao intelectual dos progra-
mas de pds-graduacgao stricto sensu (i,e. mestrado e doutorado) a partir da analise da qua-
lidade dos veiculos de divulgacao, ou seja, dos periddicos, quanto ao ambito da circulacao
local, nacional ou internacional.

Os critérios utilizados para avaliar um periédico sdao objetivos e se baseiam nos se-
guintes indicadores bibliométricos reconhecidos internacionalmente:

e CiteScore (Scopus)
e Fator de Impacto (Web of Science)
e Indices h5 ou h10 (Google Scholar)

Atualmente a classificacao de periddicos é realizada a partir de sua area-mae (area
com maior numero de artigos publicados pelo periddico) de avaliagao e passa por proces-
so anual de atualizacao. Esses veiculos sao enquadrados em estratos indicativos da qua-
lidade — Al, 0 mais elevado, passando por A2, A3, A4, Bl, B2, B3, B4, até C — com peso zero.

O CiteScore, baseado nas citacdes registradas no banco de dados Scopus, foi lancado
pela empresa editorial holandesa, especializada em conteudo cientifico, técnico e médico,
ELSEVIER. O CiteScore (Scopus) nada mais € do que uma medida de avaliacao de perioédi-
cos que reflete o numero médio anual de citacdes de artigos recentes publicados em uma
dada revista, sendo que as citacdes sao coletadas para artigos publicados nos trés anos
anteriores.

O fator de impacto (Fl) € um método bibliométrico que avalia a relevancia de periddi-
cos cientificos em suas respectivas areas com base no numero meédio de citacdes dos arti-
gos publicados por estes periddicos nos dois anos anteriores. O fator de impacto é calcula-
do anualmente pela Institute For Scientific Information (ISl) para os periddicos indexados
na Web of Science e, depois, publicados no “Relatdrio de Citacdes de Periddico” (do inglés,
Journal Citation Reports — JCR). Quanto maior o fator de impacto mais bem avaliado € o
periddico.

O Google Scholar resume as citagdes recentes de muitas publicacdes com a finalida-
de de ajudar os autores na escolha de onde publicar suas pesquisas. E possivel visualizar
em varios idiomas as 100 principais publicacdes dos ultimos cinco anos ordenadas por
suas meétricas h-index e h-median e ver quais artigos, em uma determinada publicacao,
foram mais bem citados.

A Indexacgado € um processo de representacao da informagao do conteudo de docu-
mentos através de atributos especificos. De maneira pratica, os indexadores fornecem
informacdes possibilitando ao leitor identificar um artigo por meio de atributos como: au-
tor, titulo do artigo, titulo da publicacdo, ano, volume e/ou nimero do fasciculo, nimero
de paginas, entre outros. Assim, a indexacao € um marcador de qualidade de uma revista
sendo crucial para a reputacao, o alcance e impacto dos artigos de periddicos.

Uma revista pode ser indexada em mais de uma base de dados, mas ela deve atender
a0s requisitos basicos de indexacao bem como os requisitos especificos de cada base de
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dados. Para cumprir os requisitos basicos, os periddicos devem ter:

e Um International Standard Serial Number (ISSN), um numero internacional
normalizado das Publicagcdes em série para identificacdao Unica de uma publicacao;

e Numeros de Digital Object Identifier (DOI), nimero padrao para identificacao de
documentos na Internet;

e Um cronograma de publicacao estabelecido;
e Uma politica de direitos autorais;
e Metadados basicos em nivel de artigo.

Exemplos dos principais servicos indexadores incluem:

e Embase
e MEDLINE
e Scopus

e Directory of Open Access Journals (DOAJ)
e SciELO
e Web of Science (WoS)

E importante ressaltar que apenas revistas cientificas indexadas ao IS| tém fator de
impacto, da mesma forma que apenas revistas indexadas a Scopus, ISI ou Google Scholar
tém peso na classificacdo no Qualis/CAPES. Estratos superiores possuem fator de impacto
alto (QUALIS Al a B2). Enquanto, estratos inferiores nao possuem fator de impacto (QUALIS
B3 a C):

e Al:100 pontos, impacto igual ou superior a 3,800.

e A2:85 pontos, impacto entre 3,799 e 2,500.

e BI1:.70 pontos, impacto entre 2,499 e 1,300.

e B2:55 pontos, impacto entre 1,299 e 0,00.

e B3:40 pontos.

e B4: 25 pontos.

e B5:10 pontos.

e C:0 pontos.

Como buscar e escolher a revista para a publicacao do artigo?

No momento de escolher a revista em que vocé ira publicar o seu artigo, alguns pon-
tos devem ser levados em consideracao. O primeiro deles € o escopo da revista, que con-
siste na sua area de abrangéncia, ou seja, as tematicas sobre as quais aquele peridédico
costuma publicar. Outras informacdes a serem avaliadas s&o a indexacado, o Qualis/CAPES
e o fator de impacto da revista, ja mencionados nesse capitulo.

Quanto ao Qualis/CAPES, é importante que o autor cheque a nota da revista pretendi-
da no portal da Plataforma Sucupira, uma plataforma que disponibiliza informacdes, pro-
cessos e procedimentos que a CAPES realiza no Sistema Nacional de Pds-Graduacao no
Brasil para comunidade académica, com o intuito de tomar nota da ultima avaliacao do
periddico pelo Qualis/CAPES por area de avaliacdo e, assim, determinar se ela € ou néo
uma boa opcao.
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Um fator muito importante a ser considerado refere-se as taxas de submissao de pu-
blicacdes em revistas de acesso aberto (open access), devendo ser discutido, entre os au-
tores, a possibilidade ou nao de pagamento da quantia antes mesmo do inicio do processo
de submissao.

Por fim, deve-se sempre atentar para o grau de confiabilidade do peridédico, uma vez
gue existe uma infinidade de revistas predatoérias no mercado hoje em dia, que nada mais
sao do que revistas que se dispde a publicar o artigo sem submeté-lo a uma revisao mais
acurada, feita por pares, visando unicamente o lucro ao invés dos aspectos académicos e
cientificos. O fato é que, mesmo que o artigo seja de alta qualidade, caso ele seja aceito por
um periodico predatorio, a sua credibilidade frente ao restante da comunidade académica
€ reduzida, ja que tais revistas, normalmente, possuem condutas fraudulentas durante o
processo de publicacao, além de uma revisao por pares precaria, quando ha. No site Think.
Check.Submit, cujo link esta anexado abaixo, vocé consegue tomar nota de varias dicas
acerca de como identificar e nao ser vitima de uma revista predatoéria:

https://thinkchecksubmit.org/

Atualmente, existem alguns sites e plataformas que auxiliam o autor no momento da
escolha da revista, utilizando-se de diversos métodos. Alguns deles sao:

Onde publicar CAPES: Possibilita a utilizacao do Qualis Peridédico da revista como base
para a pesquisa, que pode ser feita por palavras-chave, area e idioma.

Link: https://sites.google.com/view/ondepublicar/classificados-no-gualis?authuser=0

Elsevier Journal Finder: Nessa ferramenta, vocé insere o titulo e o resumo do seu tra-
balho e, a partir disso, a plataforma indica revistas que publicaram artigos semelhantes
ao seu. Uma opcao com as mesmas funcionalidades do Elsevier Journal Finder € o Edanz
Journal Selector.

Links: https://journalfinder.elsevier.com/

https://www.edanzediting.com/journal-selector

Springer Journal Suggester: Semelhante aos anteriores, porém permite a realizacao
de uma busca mais refinada dos periddicos, oferecendo informacdes como fator de im-
pacto minimo e Maximo e o0 prazo Maximo para a primeira resposta da revista acerca do
trabalho.

Link: https://journalsuggester.springer.com/

Adequacdo do artigo a estrutura da revista e a importancia de realizar isso
de maneira prévia

Na producao de artigos cientificos, um dos passos iniciais, apos a escolha do tema e
da pergunta de pesquisa, € a escolha da revista que deseja realizar a publicacao, visto que
diversas revistas requisitam estruturas diferentes. Por isso, para a otimizacao do tempo e
facilitacao na hora da publicacao, € importante a adequacao e pesquisa prévia da revista
almejada. Informacdes sobre a revista sao geralmente encontradas na pagina inicial. A se-
cao intitulada “Sobre a revista” ou “Objetivo e escopo”, Ihe ajudara a reconhecer se o perfil
da revista vai de encontro ao seu trabalho de pesquisa.

As informacdes sobre a estrutura requisitada pela revista em geral encontram-se no
site da propria revista na area “Informacdes para os autores”. E importante ficar atento
para topicos como a formatacao, em Associa¢ao Brasileira de Normas Técnicas (ABNT) ou
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Vancouver ou outras, de acordo com o periédico escolhido, a qual interfere desde as refe-
réncias até os espacamentos adotados. Ademais, de inicio, € valido dar ateng¢ao a estrutura
de tdpicos que a revista pede, tais como introducao, metodologia, resultados, discussao e
conclusao, visto que algumas revistas requerem que os resultados estejam separados da
discussao, outras determinam que todas as tabelas e figuras sejam enviadas em separado
do texto, outras pedem itens a mais, como: agradecimentos, contribuicdo de cada autor
e etc e algumas pedem uma cover letter dos autores. Assim, observa-se a importancia e a
relevancia de selecionar a revista de escolha para a publicacao, levando em consideracao
os seus diversos aspectos.
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Capitulo 10

lém da importancia de avaliar os vieses e a qualidade da evidéncia dos estudos

incluidos em uma revisao, € importante também avaliar a qualidade metodologi-
ca da propria revisao sistematica. Para tal, utiliza-se a ferramenta A Measurement Tool to
Assess Systematic Reviews 2 (AMSTAR-2), descrita com detalhes no presente capitulo.

O que é AMSTAR-2?

O AMSTAR-2 é um instrumento composto por um checklist de 16 itens, possibilitando
a avaliacao da qualidade metodoldgica das revisdes sistematicas de estudos randomiza-
dos e nao randomizados, além disso, pode ser utilizado como guia para a producao de
uma revisao sistematica.

Sua versao atualizada foi publicada dez anos apods a sua primeira versao, apresentan-
do como principais modificacdes a insercao da avaliagcao de revisdes sistematicas nao ran-
domizadas que estao sujeitas a vieses que nao estao presentes ou que sG0 MeNos percep-
tiveis em estudos randomizados, ademais, a insercao de novos dominios com o intuito de
torna-la uma ferramenta de avaliagao critica, principalmente para estudos de intervencao
em saude.

Para facilitar seu uso ao realizar a avaliacao responde SIM denotando um resultado
positivo, PARCIALMENTE SIM em casos que se considera valido identificar a adesao parcial
ao padrdo ou NAO se as informacdes fornecidas ndo forem suficientes para responder o
item do checklist, diante disso, para garantir a classificacao de baixo risco de viés sao ne-
cessarios dois julgamentos concordantes.

A classificacao geral € baseada em pontos fracos em dominios criticos, com isso as re-
visdes podem ser classificadas em ALTA, MODERADA, BAIXA e CRITICAMENTE BAIXA com
relacao a confianga geral dos seus resultados.

Para encontrar o checklist basta acessar o site da AMSTAR: https://amstar.ca/Ams-
tar-2.php.

Como utilizar essa ferramenta?

A ferramenta AMSTAR-2 foi elaborada sob diversas motivacdes. Primeiramente, com
o intuito de simplificar as categorias de resposta existentes na versao 1, foram eliminadas
as opcdes “nao posso responder” e “nao aplicavel”, a fim de estimular o pesquisador a
classificar os estudos em categorias validas para analise. Além disso, uma pergunta sobre
a estratégia PICO foi inserida para determinar se as questdes norteadoras foram satisfato-
riamente delimitadas na metodologia dos estudos. Os elaboradores também perceberam
a necessidade de explicar melhor sobre a analise do risco de vieses em ensaios clinicos
randomizados e nao randomizados.

Com o intuito de estimular os autores a refinar o método de inclusao e exclusao dos
artigos nas revisdes sistematicas, a ferramenta traz um item elaborado para verificar se
as justificativas para insercao de diferentes tipos de estudo nos resultados sao plausiveis.
Adicionalmente, a necessidade de explicar melhor o porqué da exclusao de certos estudos
motivou a criagao de um item que busca validar os critérios de exclusao, de forma a deter-
minar se, apesar de o estudo ser excluido dos resultados de determinada revisao, © mesmo
estaria apto a compor futuras revisdes com foco diferente.
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A AMSTAR-2 € composta por 16 dominios, sendo 10 advindos da versao anterior. A
ferramenta é indicada para revisdes que incluem ensaios clinicos randomizados e/ou n&o
randomizados. 7 dominios da ferramenta sao apontados pelos criadores como “dominios
criticos”, os quais seriam capazes de afetar criticamente a qualidade da revisdo. Sao eles:
protocolo de registro da revisao (item 2), estratégia de busca adequada (item 4), justifica-
tiva dos critérios de exclusao (item 7), risco de vieses em estudos primarios incluidos na
revisao (item 9), métodos de analise de dados (item 11), risco de vieses na interpretacao de
resultados inclusos na revisao (item 13) e avaliacao quantitativa do impacto do viés na revi-
sdo sistematica (item 15).

Os autores da ferramenta deixam claro que o intuito da AMSTAR-2 nao é gerar uma
pontuacao especifica, mas sim fornecer uma classificacao geral de acordo com a qualida-
de metodoldgica do estudo. Os estudos podem ser considerados como:

e Qualidade alta: sao os que disponibilizam um resumo adequado dos estudos com
uma falha ou total auséncia de falhas em dominios nao criticos;

e Qualidade moderada: sao os que apresentam mais de uma falha em itens nao cri-
ticos;

e Qualidade baixa: sao os que apresentam uma falha em um dominio considerado
critico;

e Qualidade criticamente baixa: possuem mais de uma falha em dominios criticos.
Além disso, nao disponibilizam resumos seguros dos estudos.

Para elencar a opcao ideal a ser assinalada em cada dominio, os autores devem ter
como referéncia o guideline da ferramenta AMSTAR-2, no qual estao detalhados os crité-
rios que descrevem os itens necessarios para que o estudo seja classificado nas alternati-
vas disponiveis para check-in na ferramenta on-line.

Passo a passo com prints

Dominio 1: Implementacao da estratégia PICO na elaboracao da metodo-
logia de busca

Para pontuar “sim” os quatro componentes da estratégia (populacao, intervencao,
controle e outcomes/resultados) devem estar explicitos em alguma parte do texto do arti-
go. Como critério opcional, a ferramenta determina que, em algumas ocasides, o periodo
devera ser adicionado para determinar a probabilidade do estudo capturar resultados cli-
nicos relevantes, como elencar o intervalo de alguns anos entre a intervencao e o resultado
dessa (FIGURAT).
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Figura 1. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 1.

Home  About Us Publications Checklist FAQs Contact Us

AMSTAR Checklist

Printer Friendly Version
Article Name:

1. Did the research questions and inclusion criteria for the review include the components of PICO?
Far Yes: Optional (recommended)
Population ) Timeframe for follow up fes
O Intervention = Ha
— Comparator group

OQuizome

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Tradugao: 1. As perguntas de pesquisa e os critérios de inclusao para a revisao incluiram os componentes do
PICO?

Para sim: Opcional (recomendado)
Populagao Prazo para acompanhamento Sim
Intervencao Nao

Grupo comparador

Resultado

Dominio 2: Registro de protocolo de pesquisa

Considerado um dominio critico por reduzir o risco de viés da revisao, para ser classifi-
cada como “sim” o estudo deve ter um protocolo que detalhe apropriadamente a metodo-
logia de busca. Dessa forma, relatdrio da revisao deve conter uma declaragao explicita de
gue os méetodos da revisao foram estabelecidos antes da conducao da revisao e que, em
caso de haver a necessidade de algum desvio no protocolo inicial, todas as alteracdes de
metodologia realizadas durante a conducao da pesquisa foram reportadas. Alguns exem-
plos de garantia de que um protocolo foi seguido para desempenhar a pesquisa sao re-
gistros, como na International Prospective Register of Sistematic Reviews (PROSPERO),
periddicos de publicacao aberta, como o British Medical Journal Open (BMJ Open), e rela-
torios de comités de ética em pesquisa. Sugere-se que a resposta seja “parcialmente sim”
se for possivel encontrar os seguintes elementos na leitura do texto anterior aos resultados
do estudo: pergunta de pesquisa, estratégia de busca, critérios de inclusao e exclusao e
avaliacao do risco de viés (FIGURA 2).
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Figura 2. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 2.

2. Did the report of the review contain an explicit statement that the review methods were established prior
to the conduct of the review and did the report justify any significant deviations from the protocol?

For Partial Yes: For Yes:

The authors state that they had a written As for partial yes, plus the protocel should be

protocol or gquide that included ALL the registered and should also have specified:

following:

O review question(s) [ a meta-analysis/synthesis plan, if O Yes
appropriate, and [ Ppartial Yes

[J a search strategy ) a plan for investigating causes of — No

heterogeneity

U inclusionfexclusion criteria [J) a plan for investigating causes of
heterogeneity

[ a risk of bias assessment
Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Traducgado: 2. O relatério da revisao continha uma declaragcao explicita de que os métodos da revisao foram
estabelecidos antes da realizagcao da revisao e o relatorio justificou quaisquer desvios significativos do proto-
colo?

Para sim parcialmente:

Os autores afirmam que tinham um protocolo ou guia escrito que incluia todo o seguinte:
Pergunta de revisao

Estratégia de busca

Critérios de inclusao e exclusao

Avaliacao de risco de viés

Para sim:

Assim como o sim parcial, somado ao protocolo registrado e especificado:
Um plano de metandlise/sintese, se apropriado, e

Um plano para investigar causas de heterogeneidade

Sim

Parcialmente sim

Nao

Dominio 3: Justificativa da escolha dos desenhos de estudo incluidos

A selecao dos artigos a serem inclusos em revisdes sistematicas nao deve ser de for-
ma arbitraria. O “sim” significa que foi explicada a escolha dos desenhos de estudos, sendo
justificada a opcao de inclusao e exclusao de determinados tipos de estudo, a depender
do objetivo da pesquisa. Um exemplo € a existéncia de uma justificativa detalhada para o
fato de determinado estudo so ter incorporado ensaios clinicos randomizados aos seus re-
sultados. Esta € uma forma de demonstrar que houve uma estratégia planejada e seguida
para a selecao na Revisao Sistematica, tanto no momento de incluir quanto de excluir os
artigos (FIGURA 3).
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Figura 3. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 3.
3. Did the review authors explain their selection of the study designs for inclusion in the review?
For Yes, the review should satisfy ONE of the following:
[J Explanation for including only RCTs [ Yes
[J OR Explanation for including only NRSI U No
UJ or Explanation for including both RCTs and NRSI

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Tradugdo: 3. Os autores explicaram sua selecao dos desenhos de estudo para inclusao na revisao?
Para sim, a revisao deve satisfazer um dos seguintes:

Explicagao para incluir apenas ensaios clinicos randomizados

OU explicacao para incluir apenas estudos ndo randomizados de intervencao

OU explicacao para incluir ensaios clinicos randomizados e estudos nao randomizados de intervencao
Sim

Nao

Dominio 4: Uso de estratégias abrangentes para pesquisa da literatura

Considerado um dominio critico por reduzir o risco de viés ao questionar a quantida-
de de bases de dados utilizadas, se foram disponibilizadas palavras-chave e outras estra-
tégias de busca, além de justificativas para restricdes no momento de selecao dos artigos.
Para atender a “parcialmente sim” pelo menos dois bancos de dados bibliograficos devem
ser utilizados, palavras-chave e/ou termos MESH empregados na busca também devem
ser descritos e os autores devem descrever justificativas para as restricdes aplicada, por
exemplo, anos e idiomas inclusos. Para pontuar como “sim”, além de tudo o que foi descri-
to anteriormente, o estudo deve ter realizado busca nas referéncias dos estudos inclusos,
busca por registro dos estudos inclusos, submetidos a avaliacao por especialistas no tema
do artigo, busca em literatura cinzenta quando necessario e deve ter sido conduzido em
No Maximo 24 meses antes de finalizar a revisao (FICURA 4).

Figura 4. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 4.

4. Did the review authors use a comprehensive literature search strategy?

For Partial Yes (all the following): For Yes, should also have (all the following):

[ searched at least 2 databases (relevant to [J searched the reference lists / bibliographies [ Yes
research question) of included studies "] Partial Yes
) provided key word andfor search strategy [ searched trial/study registries L) Ne

[ justified publication restrictions (e.g. U included/consulted content experts in the

language) field

[ where relevant, searched for grey
literature

[J conducted search within 24 months of
completion of the review

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.
Traducgdo: 4. Os autores da revisao usaram uma estratégia abrangente de pesquisa de literatura?
Para parcialmente sim (todos os seguintes):

Pesquisou em pelo menos 2 bancos de dados (relevante para a questao de pesquisa)
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Forneceu palavra-chave e/ou estratégia de pesquisa

Restricdes de publicacdo indicadas (por exemplo, idioma)

Para sim, também deve ter (todos os seguintes):

Pesquisou as listas de referéncia/bibliografias dos estudos incluidos
Registros de ensaios/estudos pesquisados

Incluiram/consultaram especialistas em conteldo no campo
Quando relevante, procurou por literatura cinza

Pesquisa realizada dentro de 24 meses apods a conclusao da revisao
Sim

Parcialmente sim

Nao

Dominio 5: Selecao de estudos em duplicata

A pratica ideal requer no minimo dois autores de revisao para determinar a elegibili-
dade dos estudos para inclusao em revisdes sistematicas. Para isso, a verificagcao de titulo,
resumo e texto completo dos resultados deve ser realizada com base nos elementos da
questao norteadora da revisao sistematica. Para marcar “sim” ao menos uma das opc¢des
deve ter sido realizada: houve um processo de consenso entre os autores a cada discor-
dancia na selecao dos estudos ou dois revisores selecionaram uma amostra de estudos
elegiveis e alcancaram um bom nivel de concordancia com o restante selecionado por um
unico revisor (FIGURA 5).

Figura 5. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 5.

5. Did the review authors perform study selection in duplicate?
For Yes, either OME of the following:

L) at least two reviewers independently agreed on selection of eligible studies and achieved U Yes

consensus on which studies to include ] Mo

L) OR two reviewers selected a sample of eligible studies and achieved good agreement (at
least 80 percent), with the remainder selected by one reviewer.

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Traducdo: 5. Os autores da revisao realizaram a sele¢cao dos estudos em duplicata?
Para sim, qualquer um dos seguintes:

Pelo menos dois revisores concordaram independentemente na selecao de estudos elegiveis e chegaram a
um consenso sobre quais estudos incluir

OU dois revisores selecionaram uma amostra de estudos elegiveis e obtiveram um bom acordo (no minimo
80%), com o restante selecionado por um revisor

Sim

Nao
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Dominio 6: Extragcdao de dados em duplicata

Assim como no dominio 5, deveria haver no minimo dois avaliadores independentes
realizando a extracao dos dados. Um processo de consenso deveria existir quando houve
divergéncia ou dois revisores coletaram dados de uma amostra de estudos elegiveis e al-
cancaram um bom nivel de concordancia com o restante coletado por apenas um autor
(FIGURA ©).

Figura 6. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 6.
6. Did the review authors perform data extraction in duplicate?
For Yes, either ONE of the following:
[ at least two reviewers achieved consensus on which data to extract from included studies U Yes

[J No

[J OR two reviewers extracted data from a sample of eligible studies and achieved good
agreement (at least 80 percent), with the remainder extracted by one reviewer.

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Tradugao: 6. Os autores da revisao realizaram a extragao dos dados em duplicata?
Para sim, qualquer um dos seguintes:

Pelo menos dois revisores concordaram chegaram a um consenso sobre quais dados extrair dos estudos
incluidos

OU dois revisores extrairam dados de uma amostra de estudos elegiveis e obtiveram um bom acordo (no
minimo 80%), com o restante extraido por um revisor

Sim

Nao

Dominio 7: Fornecimento de lista de excluidos com a justificativa da ex-
clusao

Considerado um dominio critico, para pontuar como “sim”, os autores devem dispo-
nibilizar uma lista completa de estudos potencialmente relevantes e apresentar a justifi-

cativa para a exclusao de cada um. Caso nao haja justificativa, pontue como “parcialmente
sim” (FIGURA 7).

Figura 7. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 7.

7. Did the review authors provide a list of excluded studies and justify the exclusions?

For Partial Yes: For Yes, must also have:

U provided a list of all potentially relevant [ Justified the exclusion from the review of _ Yes
studies that were read in full-text form but each potentially relevant study [ Partial Yes
excluded from the review O No

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Tradugdo: 7. Os autores da revisao forneceram uma lista de estudos excluidos e justificaram as exclusdes?
Para parcialmente sim:

Forneceram uma lista de todos os estudos potencialmente relevantes que foram lidos na integra, mas exclu-
idos da revisdo

Para sim, também deve ter:
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Justificaram a exclusao da revisdo de cada estudo potencialmente relevante
Sim
Parcialmente sim

Nao

Dominio 8: Descricao dos estudos incluidos com detalhamento

O detalhe deve ser suficiente para um avaliador, ou usuario, fazer julgamentos sobre
até que ponto os estudos foram escolhidos apropriadamente em relacao a estratégia PICO
adotada previamente. Para marcar “parcialmente sim”, populagao, intervencao, compara-
cdo, outcomes/ desfecho e desenho de pesquisa devem estar detalhadamente descritos
Nno texto. Se os autores adicionarem o contexto da pesquisa e o tempo de acompanha-
mento aos elementos anteriormente descritos para a op¢ao anterior, podemos marcar
como “sim” (FIGURA 8).

Figura 8. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 8.

8. Did the review authors describe the included studies in adequate detail?

For Partial Yes (ALL the following): For Yes, should alse have ALL the following:

() described populations U described population in detail O Yes

A I . — Lo _ - . ] partial ¥

| described interventions [ described intervention in detail (including artial ves

doses where relevant) No

() described comparators [ described comparator in detail {including
doses where relevant)

(] described outcomes (] described study’s setting

[ described research designs L) timeframe for follow-up

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Traducgdo: 8. Os autores da revisao descreveram os estudos incluidos em detalhes adequados?
Para parcialmente sim (todos os seguintes):

Populagdes descritas

Comparadores descritos

Resultados descritos

Desenhos de estudo descritos

Para sim, também deve ter todos os seguintes:

Populacao descrita em detalhes

Intervencao descrita em detalhes (incluindo doses quando relevantes)
Comparador descrito em detalhes (incluindo doses quando relevantes)
Cenario de estudo descrito

Prazo para acompanhamento

Sim

Parcialmente sim

Nao
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Dominio 9: Uso de técnica satisfatéria para avaliagao do risco de viés nos
estudos individuais incluidos

Considerado um dominio critico, esta € uma parte crucial para a avaliagao de revisdes
sistematicas, principalmente para as que incluem estudos nao randomizados de interven-
¢oes. O ponto principal deste dominio € elencar se os autores da revisao fizeram uma ava-
liacao do risco de viés ao resumir e interpretar os resultados. Apesar de fornecer uma ava-
liacao bastante abrangente, os desenvolvedores da ferramenta AMSTAR-2 recomendam
gue dominios de viés que fujam dos mais comumente conhecidos sejam avaliados por
especialistas na area e nao somente pelo checklist aqui explicado.

Para as revisdes que incorporaram somente ensaios clinicos randomizados, sugere-
-se pontuar como “parcialmente sim” se o risco de viés dos estudos foi avaliado quanto a
ocultacao da alocagcao e cegamento dos pacientes e avaliador na analise dos resultados.
Para pontuar “sim” deve ter considerado a promoc¢ao da sequéncia de alocacao verdadei-
ramente randomizada e selecao dos resultados entre multiplas medi¢cdes ou analises de
um desfecho determinado.

Para as revisoes sistematicas que incluem somente ensaios clinicos nao randomiza-
dos, marcar “parcialmente sim” se o risco de viés levou em consideracao a interferéncia de
fatores de confusao e viés de selecao. Pontuar “sim” se a avaliacao do risco de viés também
levou em consideracao os métodos empregados para direcionar a exposicao € os resulta-
dos, além da possivel selecao dos resultados entre multiplas mensuracdes e analises para
determinado desfecho (FIGURA 9).

Figura 9. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 9.

9. Did the review authors use a satisfactory technique for assessing the risk of bias (RoB) in individual studies
that were included in the review?

RCTs
For Partial Yes, must have assessed RoB from  For Yes, must also have assessed RoB from:
) unconcealed allocation, and [ allocation sequence that was not truly [ Yes
random, and [J Partial Yes
) lack of blinding of patients and assessars [ selection of the reported result from among — No
when assessing outcomes (unnecessary for multiple measurements or analyses of a U Includes only NRSI
objective outcomes such as all-cause mortality) specified outcome
NRSI
For Partial Yes, must have assessed RoB: For Yes, must also have assessed RoB:
) from canfounding, and ] methods used to ascertain exposures and [ ves
outcomes, and ) Partial Yes
) from selection bias [ selection of the reported result from among o
multiple measurements or analyses of a Includes only RCTs

specified outcome
Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Traducgdo: 9. Os autores da revisao usaram uma técnica satisfatéria para avaliar o risco de viés (RoB) em estu-
dos individuais que foram incluidos na revisao?

Ensaios clinicos randomizados:
Para parcialmente sim, deve ter avaliado RoB de:
Alocacao nado oculta, e

Falta de cegamento dos pacientes e avaliadores ao avaliar os resultados (desnecessario resultados objetivos,
como mortalidade por multiplas causas)

Para sim, deve também ter avaliado RoB de:
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Sequéncia de alocagao que nao era verdadeiramente aleatodria, e

Selecdo dos resultados reportados de multiplas medidas ou analises de um resultado especifico
Sim

Parcialmente sim

Nao

Inclui apenas estudos clinicos ndo randomizados de intervencgao

Estudos clinicos ndo randomizados de intervengao:

Para parcialmente sim, deve ter avaliado RoB:

De confusao, e

Do viés de selecao

Para sim, deve ter avaliado RoB:

Métodos usados para determinar exposicdes e resultados, e

Selecdo do resultado relatado entre varias medicdes ou analises de um resultado especificado
Sim

Parcialmente sim

Nao

Inclui apenas ensaios clinicos randomizados

Dominio 10: Informacgdes de financiamento dos estudos incluidos

De forma geral, estudos patrocinados tendem a ter descobertas que favorecem o pro-
duto do patrocinador. Dessa maneira, € interessante que os autores da revisao sejam capa-
zes de documentar as fontes de financiamento para cada estudo incluido na revisao, além
de registrar as informacdes que nao foram fornecidas nos relatérios do estudo (FIGURA10).

Figura 10. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 10.

10. Did the review authors report on the sources of funding for the studies included in the review?

For Yes

(] Must have reported on the sources of funding for individual studies included in the review, () Yes
Note: Reporting that the reviewers looked for this information but it was not reported by study  [] Ne
authors also qualifies

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Traducgao: 10. Os autores da revisao relataram as fontes de financiamento para os estudos incluidos na revi-
sao?

Para sim:

Deve ter informado sobre as fontes de financiamento para estudos individuais incluidos na revisao. Obser-
vacgao: relatar que os revisores procuraram por essas informacgdes, mas que elas ndo foram relatadas pelos
autores do estudo, também qualifica

Sim

Nao
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Dominio 11: Uso de métodos apropriados para combinacao de resultados
estatisticos na meta-analise

Considerado um dominio critico, somente completar este item se meta-analise de
outras técnicas de sintese de dados foram relatadas. Os autores da revisao devem ter de-
clarado explicitamente no protocolo de revisao os principios Nnos quais basearam sua de-
cisao de realizar a meta-analise dos estudos incluidos. Dessa forma, devem ser inclusos
o0 desejo de obter um uUnico efeito agrupado e até que ponto os estudos sao compativeis
entre si e capazes de serem combinados.

Para revisdes de estudos clinicos randomizados, podemos pontuar como “sim” se for
possivel identificar a justificativa da combinacao dos dados na meta-analise, se houve o
emprego de uma técnica estatistica apropriada para a combinag¢ao dos resultados dos
artigos que ajustou a heterogeneidade (qQquando presente) e se houve a investigacao da
causa das heterogeneidades.

No caso de revisdes com ensaios clinicos nao randomizados, para pontuar “sim” deve
ser possivel identificar a justificativa da combinacao dos dados de meta-analise, se houve
um estudo estatistico apropriado para a combinacao dos resultados dos estudos que ajus-
tou a heterogeneidade (quando presente) e a combinacao estatistica das estimativas de
efeito dos artigos que foram ajustados para fatores de confusao. Em caso da combinacao
de dados brutos, o estudo deve ter justificado que ainda nao havia estimativas de efeito
disponiveis. Adicionalmente, devem informar se houve inclusao de estimativas de efeito de
forma separada quando ambos os tipos de estudos foram inclusos na revisao (FIGURA T1).

Figura 11. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 1.

11. If meta-analysis was performed did the review authors use appropriate methods for statistical
combination of results?

RCTs

For Yes:

(J The authors justified combining the data in a meta-analysis O Yes

_) AND they used an appropriate weighted technique to combine study results and adjusted for C xo lysi
heterogeneity if present. © meta-analysis
- conducted

' AND investigated the causes of any heterogeneity

For NRSI

For Yes:

() The authors justified combining the data in a meta-analysis L] Yes

O No
[J No meta-analysis
conducted

() AND they used an appropriate weighted technique to combine study results, adjusting for
heterogeneity if present

() AND they statistically combined effect estimates from NRSI that were adjusted for
confounding, rather than combining raw data, or justified combining raw data when adjusted
effect estimates were not available

() AMD they reported separate summary estimates for RCTs and NRSI separately when both
were included in the review

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Traducao: 11. Se a meta-analise foi realizada, os autores da revisdo usaram métodos apropriados para combi-
nac¢ao estatistica de resultados?

Ensaios clinicos randomizados:
Para sim:
Os autores justificaram a combinag¢ao dos dados em uma meta-analise

E eles usaram uma técnica ponderada apropriada para combinar os resultados do estudo e ajustar a hetero-
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geneidade, se presente

E investigaram as causas de qualquer heterogeneidade

Sim

Nao

Sem meta-analise

Para estudos clinicos nao randomizados de intervencao:

Para sim:

Os autores justificaram a combinacao de dados em uma meta-analise

E eles usaram uma técnica ponderada apropriada para combinar os resultados do estudo, ajustando a hete-
rogeneidade, se presente

E eles combinaram estatisticamente as estimativas de efeito do estudo clinico nao randomizado de interven-
¢ao que foram ajustadas para confundimento, em vez de combinar dados brutos, ou justificaram a combina-
¢ao de dados brutos quando as estimativas de efeito ajustadas nao estavam disponiveis

E eles relataram estimativas resumidas separadas para ensaios clinicos randomizados e estudos clinicos nao
randomizados de intervencao separadamente quando ambos foram incluidos na revisao

Sim
Nao

Sem meta-analise

Dominio 12: Avaliacdao do impacto potencial do risco de viés dos estudos
sobre a meta-analise ou outra maneira de sintetizar evidéncias

No caso de estudos que incluiram somente ensaios clinicos randomizados de alta
qualidade, pode haver pouca discussao sobre o impacto potencial do viés nos resultados,
entdao podemos pontuar “sim”. Também podemos marcar essa opgao se os autores reali-
zaram analises para investigar o possivel impacto do risco de viés sobre estimativas combi-
nadas de efeito quando as estimativas foram baseadas em ensaios clinicos randomizados
e/ou ndo randomizados com risco variado de viés (FIGURA 12).

Figura 12. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 12.

12. If meta-analysis was performed, did the review authors assess the potential impact of RoB in individual
studies on the results of the meta-analysis or other evidence synthesis?

For Yes:

[ included only low risk of bias RCTs [ ves

_ L) Mo

) OR, if the pooled estimate was based on RCTs and/or NRSI at variable RoB, the authors O MNa meta-analysis
performed analyses to investigate possible impact of RoB on summary estimates of effect. conducted

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Traducgao: 12. Se a meta-analise foi realizada, os autores da revisao avaliaram o impacto potencial da RoB em
estudos individuais sobre os resultados da meta-analise ou outra sintese de evidéncias?

Para sim:
Incluiu apenas ensaios clinicos randomizados de baixo risco de viés

OU, se a estimativa combinada foi baseada em ensaios clinicos randomizados e/ou estudos clinicos n&o ran-
domizados de intervencao na variavel RoB, os autores realizaram analises para investigar o possivel impacto
de RoB nas estimativas resumidas de efeito

Sim Ndo Sem meta-analise
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Dominio 13: Explicacao do risco de viés ao fazer a interpretacao e discus-
sao dos resultados

Considerado um dominio critico, deve-se marcar “sim” se os autores da revisao for-
neceram uma discussao sobre o provavel impacto do risco de viés nos resultados. Mesmo
gue meta-analises nao tenham sido realizadas, os autores devem incluir a discussao do
impacto do Risk of Bias (RoB) na interpretacao, mas nao devem se prender a isso, pois
também se deve considerar se ha alguma explicagcao sobre a diferenca entre os resultados
de estudos analisados individualmente (FIGURA 13).

Figura 13. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 13.

13. Did the review authors account for RoB in individual studies when interpreting/ discussing the results of
the review?

For Yes:

[ included only low risk of bias RCTs L Yes
[J nNo

[J OR, if RCTs with moderate or high RoB, or NRSI were included the review provided a

discussion of the likely impact of RoB on the results

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Traducédo: 13. Os autores da revisdo consideraram RoB em estudos individuais ao interpretar/discutir os resul-
tados da revisao?

Para sim:
Incluiu apenas ensaios clinicos randomizados de baixo risco de viés

QOU, se ensaios clinicos randomizados com RoB moderado a alto, ou estudos clinicos nao randomizados de
intervencao foram incluidos, a revisao forneceu uma discussado sobre o provavel impacto de RoB nos resul-
tados

Nao

Dominio 14: Explicagcao satisfatoria e discussao de heterogeneidade ob-
servada nos resultados

Existem muitas causas potenciais de heterogeneidade em ensaios nao randomiza-
dos, quando comparados aos randomizados. Os autores da revisao devem explorar essas
possibilidades e discutir o impacto da heterogeneidade nas conclusdes e recomendacodes.
Dessa maneira, podemos marcar “sim” se houver heterogeneidade significativa nos re-
sultados ou se houve investigacao das fontes e impactos da heterogeneidade existente,
guando houver (FIGURA 14).
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Figura 14. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 14.

14. Did the review authors provide a satisfactory explanation for, and discussion of, any heterogeneity
observed in the results of the review?

For Yes:

[J There was no significant heterogeneity in the results U Yes
U No

[J OR if heterogeneity was present the authors performed an investigation of sources of any
heterogeneity in the results and discussed the impact of this on the results of the review

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Traducgdo: 14. Os autores da revisao forneceram uma explicacao satisfatéria e uma discussao sobre qualquer
heterogeneidade observada nos resultados da revisao?

Para sim:
Nao houve heterogeneidade significativa nos resultados

OU, se heterogeneidade estava presente, os autores realizaram uma investigacao das fontes de qualquer
heterogeneidade nos resultados e discutiram o impacto disso nos resultados da revisao

Sim

Nao

Dominio 15: Na realizacao de sintese quantitativa, demonstrar adequada
investigacao de viés de publicagdao e impacto nos resultados

Considerado um dominio critico, pode ser dificil para revisores e avaliadores resolve-
rem completamente. Sugere-se que a op¢ao assinalada seja “sim” se foi apresentado um
grafico de funil ou um teste estatistico de viés de publicacao e discutida a probabilidade e
tamanho do impacto do viés de publicacdo. As questdes-chave sao se os autores fizeram
0 possivel para identificar esse viés por meio de pesquisas bibliograficas mais profundas
e intensivas, quando necessario, e demonstraram consciéncia do impacto desse na inter-
pretacao e discussao dos resultados obtidos (FIGURA 15).

Figura 15. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 15.

15, If they performed quantitative synthesis did the review authors carry out an adequate investigation of
publication bias (small study bias) and discuss its likely impact on the results of the review?

For Yes:

O performed graphical or statistical tests for publication bias and discussed the likelihood and [ Yes

magnitude of impact of publication bias [J Ne
) No meta-analysis
conducted

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Traducdo: 15. Se realizaram sintese quantitativa, os autores da revisao realizaram uma investigacao adequada
do viés de publicacao (pequeno viés de estudo) e discutiram seu provavel impacto nos resultados da revisao?

Para sim:

Realizou testes graficos ou estatisticos para viés de publicacao e discutiu a probabilidade e magnitude do
impacto do viés de publicacao

Sim Ndo Sem meta-analise
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Dominio 16: Conflitos de interesses, descricao de fontes de financiamento
e administracao de potenciais conflitos de interesse.

Conforme descrito em outros dominios, estudos individuais financiados por interes-
ses investidos podem gerar resultados com maior probabilidade de favorecer a interven-
cao do que estudos conduzidos de forma independente. Sugere-se que a resposta seja
“sim” se os autores declararam nao haver conflito de interesses ou se descreveram suas
fontes de financiamento e como eles manejaram os conflitos de interesse (FIGURA 16).

Figura 16. Ferramenta AMSTAR-2: Dominio 16.

16. Did the review authors report any potential sources of conflict of interest, including any funding they
received for conducting the review?

For Yes:

[] The authors reported no competing interests OR L Yes

[J The authors described their funding sources and how they managed potential conflicts of + No

interest

Fonte: AMSTAR - Assessing the methodological quality of systematic reviews. Disponivel em: <https://ams-
tar.ca/Amstar_Checklist.php>. Acesso em: 10 apr. 2023a.

Tradugdo: 16. Os autores da revisao relataram quaisquer fontes potenciais de conflito de interesse, incluindo
qualquer financiamento que receberam para conduzir a revisao?

Para sim:
Os autores ndo relataram conflito de interesse

OU Os autores descreveram suas fontes de financiamento e como administraram potenciais conflitos de
interesse

Sim

Nao

Por fim, a ferramenta fornece, apos clicar no botao “Assess Article”, caso o usuario es-
teja devidamente logado em uma conta, o resultado da avaliacao do artigo de acordo com
as categorias previamente citadas no inicio do tépico “Como utilizar essa ferramenta?” Po-
rém, caso o resultado geral nao saia automaticamente, a classificacao pode ser realizada
manualmente a partir dos critérios:

e Criticamente baixa: Se mais de uma resposta “NAQO” para itens considerados criti-
cos, com ou sem respostas “NAQO”" para itens nao criticos aparecer na avaliacao da
revisao sistematica.

e Baixa: Se, pelo menos, uma resposta “NAO” em um item critico, com ou sem res-
posta “NAQ” para itens considerados nao criticos aparecer na avaliacao da revisao
sistematica;

e Moderada: Se mais de uma resposta “NAO” em itens considerados ndo criticos apa-
recer na avaliacao da revisao sistematica;

e Alta: Se nenhuma ou uma Unica resposta “NAO” para um item considerado nao
critico aparecer na avaliacao da revisao sistematica.

A apresentacao dos resultados pode ser realizada em formato de tabela, constando
apenas a descricao narrativa dos resultados (TABELA ).
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Tabela 1. Apresentacao dos resultados da analise da qualidade metodoldgica de Revisdes Sistematicas com
a ferramenta AMSTAR 2.

Resultado
Autores/Ano D1 |D2 |D3 |D4 |D5 |D6 |D7 |D8 | D9 | D10 | DTl D12 | D13 | D14 | D15 | Dil6 geral da

qualidade
Barr et al., 2023 S |OS| S S S S S S S S S S S S S S Alta
Silva et al., 2022 S S ) ) S S S N ) S S S ) N S) N Moderada
Mon et al., 2021 S S S N S S S S S S S S S S S N Baixa

Itens do AMSTAR 2 com texto original na lingua inglesa:

D: Dominios; S: Sim; N: Ndo; NS: Parcialmente Sim

1. Did the research questions and inclusion criteria for the review include the components of PICO?

2. Did the report of the review contain an explicit statement that the review methods were established prior to the conduct of the

review and did the report justify any significant deviations from the protocol? (Critical item)

3. Did the review authors explain their selection of the study designs for inclusion in the review?

4. Did the review authors use a comprehensive literature search strategy? (Critical item)

5. Did the review authors perform study selection in duplicate?

6. Did the review authors perform data extraction in duplicate?

7. Did the review authors provide a list of excluded studies and justify the exclusions? (Critical item)
8. Did the review authors describe the included studies in adequate detail?

9. Did the review authors use a satisfactory technique for assessing the risk of bias (RoB) in individual studies that were included

in the review? (Critical item)
10. Did the review authors report on the sources of funding for the studies included in the review?

11. If meta-analysis was performed did the review authors use appropriate methods for statistical combination of results? (Critical

item)

12. If meta-analysis was performed, did the review authors assess the potential impact of RoB in individual studies on the results

of the meta-analysis or other evidence synthesis?

13. Did the review authors account for RoB in individual studies when interpreting/ discussing the results of the review? (Critical

item)

14. Did the review authors provide a satisfactory explanation for, and discussion of, any heterogeneity observed in the results of

the review?

15. If they performed quantitative synthesis did the review authors carry out an adequate investigation of publication bias (small

study bias) and discuss its likely impact on the results of the review? (Critical item)

16. Did the review authors report any potential sources of conflict of interest, including any funding they received for conducting

the review?

Fonte: Modificado de Risco de Viés em Revisdes Sistematicas Guia Pratico (COBE/UFSC) (2023).

Ll_! ’_\ Editora Pascal 151



Capitulo 10

REFERENCIAS

FERRAMENTA AMSTAR 2. Disponivel em: <https://oxfordbrazilebm.com/index.php/ferramenta-amstar/>.
Acesso em: 10 apr. 2023.

RISCO de Viés em Revisées Sistematicas Guia Pratico: Andlise da qualidade de revisdes sistematicas com
a ferramenta AMSTAR 2. Universidade de Santa Catarina, 2023. Disponivel em: <https://guiariscodeviescobe.
paginas.ufsc.br/capitulo-14-analise-da-qualidade-metodologica-de-revisoes-sistematicas-com-a-ferramen-
ta-amstar-2/>. Acesso em: 17.04.2023.

SETIC-UFSC. RISCO DE VIES EM REVISOES SISTEMATICAS: GUIA PRATICO (COBE/UFSC). Disponivel em:
<https://guiariscodeviescobe.paginas.ufsc.br/capitulo-14-analise-da-qualidade-metodologica-de-revisoes-
-sistematicas-com-a-ferramenta-amstar-2/>. Acesso em: 10 apr. 2023.

SHEA, B.J. et al. AMSTAR 2: a critical appraisal tool for systematic reviews that include randomised or non-ran-
domised studies of healthcare interventions, or both. BMJ (Clinical research ed.), p. j4008, 2017.

Revisdo sistematica de literatura: uma abordagem pratica (2023) 1 52



Rita de Cassia Silva de Oliveira
Maria Fernanda de Almeida Cavalcante Aranha

REVISAO SISTEMATICA DE LITERATURA
uma abordagem pratica




Capitulo T

rtigos primarios sao o foco para construcao de revisdes sistematicas, as quais su-

marizam as informacdes contidas em diferentes estudos, experimentais e/ou ob-
servacionais, na tentativa de responder a uma determinada pergunta de pesquisa. As revi-
sOes sistematicas possuem uma avaliacao critica, a partir de analise sistematica dos vieses
e da qualidade da evidéncia de artigos primarios. Dessa forma, um numero crescente de
revisdes sistematicas tem surgido nos ultimos anos g, a partir disso, um numero crescente
de revisoes sistematicas sobre revisdes sistematicas também tem aumentado.

O artigo de revisao sistematica que copila e sintetiza informacdes exclusivamente de
outras revisoes sistematicas tem sido chamado de umbrela review ou overview, o qual
considera todas as intervencgdes disponiveis para o, diagnostico, tratamento ou prevengao
de uma situacao clinica a partir de publicagdes que reunem o melhor nivel de evidéncia
para a tomada de decisao em saude. Dessa forma, as revisdes sistematicas que compode
overviews, igualmente aos artigos primarios, precisam de avaliacao do risco de viés e da
qualidade metodoldgica.

Para avaliacao do risco de viés de revisdes sistematicas a ferramenta Risk of Bias in
Systematic review (ROBIS) foi desenvolvida. Autores de Overview, elaboradores de dire-
trizes, revisores de revisoes sistematicas, profissionais da area da saude com interesse em
medicina baseada em evidéncias, editores de revistas e revisores de manuscritos podem
utilizar a ferramenta ROBIS, que avalia tanto o risco de viés da revisao quanto a relevancia
da pergunta de pesquisa a ser respondida. Essa ferramenta metodoldgica pode ser aplica-
da em quatro tipos de Revisdes Sistematicas na area da saude: intervencao, diagndstico,
prognostico e etiologia, estando estruturada em trés fases:

1. Avaliacao da relevancia, que pode ser opcional;
2. ldentificacao dos potenciais riscos de viés durante o processo da revisao;
3. Avaliacao do risco de viés geral.

A primeira fase, chamada de avaliacao da relevancia, pode ser omitida, sendo consi-
derada opcional, se uma revisao esta sendo avaliada isoladamente e ndao ha uma pergunta
alvo. Todavia, havendo uma pergunta alvo, sua definicao pode obedecer a estratégia PICO
(Participantes, Intervencdes, Comparadores e Outcomes/Resultados). Porém, revisdes sis-
tematicas que fogem a estratégia PICO também podem ser avaliadas quanto a relevancia.

" o u

As respostas nessa fase de avaliacao podem ser: “Sim”, “Nao” ou “Incerto”.

A segunda fase é mais complexa, identificando potenciais riscos de viés e compreen-
de quatro dominios:

1. Critérios de elegibilidade dos estudos;

2. ldentificacao e selecao;

3. Coleta de dados e avaliacao dos estudos;

4. Sintese e resultados.

Cada dominio compreende trés secoes:

1. Informacao usada para subsidiar a avaliacao;
2. Questdes norteadoras;

3. Avaliagcao do potencial risco de viés.
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O primeiro dominio avalia os critérios de elegibilidade do estudo, considerando quais-
quer restricdes a elegibilidade e se ha evidéncias de que objetivos e critérios de elegibili-
dade foram pré-especificados, esclarecidos e apropriados para a pergunta da revisao. As

respostas podem ser “Sim”, “Provavelmente Sim”, “Provavelmente Nao”, “Nao” e “Sem in-
formacdes” (FIGURAT).

Figura 1. Dominio 1 da segunda fase: Critérios de elegibilidade do estudo

1.1 Os objetivos e critérios de elegibilidade foram definidos previamente? S/PS/PN/N/SI
1.2 Os critérios de elegibilidade eram apropriados a pergunta da revisao? S/PS/PN/N/SI
1.3 Os critérios de elegibilidade foram bem especificados (sem ambiguidade)? S/PS/PN/N/SI

1.4 Com relacdo aos critérios de elegibilidade, as restricbes baseadas nas
carateristicas dos estudos foram apropriadas? (por ex.: data, tamanho da amostra, S/PS/PN/N/SI
qualidade do estudo, desfechos mensurados)

1.5 Com relacdo aos critérios de elegibilidade, as restricies baseadas nas fontes
de informacoes foram apropriadas? (status ou formato da publicacdo, idioma, S/PS/PN/N/SI
disponibilidade de dados)

Gradagdo do potencial risco de viés nas especificagdes dos critérios de elegibilidade  ALTO/BAIXO/
do estudo: INCERTO

Justificativa:

S = SIM, PS= PROVAVELMENTE SIM, PN - PROVAVELMENTE NAO, N=NAO, S| = SEM INFORMACAO

Fonte: Adaptado de ROBIS - Risk of Bias in Systematic Reviews: ferramenta para avaliar o risco de viés em
revisdes sistematicas: orientacdes de uso / Ministério da Saude (2017).

O Segundo dominio avalia os métodos de identificacao e selecao do estudo, como
por exemplo: se todos os artigos primarios foram incluidos a partir do uso correto de todos
0s termos apropriados e abrangentes utilizando métodos adicionais para busca dos arti-

nou " u

gos pertinentes a pesquisa. As respostas podem ser “Sim”, “Provavelmente Sim”, “Provavel-

nou

mente Nao”, “Nao” e “Sem informacdes” (FIGURA 2).

Figura 2. Dominio 2 da segunda fase: Identificacdo e selecdo dos estudos

2.1 A busca incluiu uma variedade suficiente de bases de dados/fontes eletronicas 5/PS/PN/N/S|
para pesquisar artigos publicados e ndo publicados?

2.2 Além da busca nas bases de dados foram utilizados métodos adicionais para a

identificacdo de artigos relevantes? S/PS/PN/N/S!

2.3 Os termos e a estrutura da estratégia de busca foram adequados para obter o
maior nimero possivel de artigos? S/PS/PN/N/S!

2.4 As restricoes baseadas na data, formato de publicacdo ou idioma foram 5/PS/PN/N/S|

adequadas?

2.5 Foram realizadas tentativas para minimizar erros na sele¢do dos estudos? S/PS/PN/N/SI
Gradacdo do potencial risco de viés em relacdo aos métodos utilizados para ALTO/BAIXO/
identificar e/ou selecionar os estudos. INCERTO
Justificativa:

S = SIM, PS= PROVAVELMENTE SIM, PN - PROVAVELMENTE NAO, N=NAO, S| = SEM INFORMACAO

Fonte: Adaptado de ROBIS - Risk of Bias in Systematic Reviews: ferramenta para avaliar o risco de viés em
revisdes sistematicas: orientacdes de uso / Ministério da Saude (2017).
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O Terceiro dominio questiona os métodos de coleta de dados e como o risco de viés
foi avaliado, por exemplo: se a ferramenta usada na avaliacao e se os erros na coleta de da-
dos e avaliagao do risco de viés foram minimizados, se as informacdes nos estudos foram

” 3

suficientes para interpretacao dos resultados. As respostas podem ser “Sim”, “Provavel-

n ou ”ou

mente Sim”, “Provavelmente Nao”, “Nao” e “Sem informacgodes” (FIGURA 3).

Figura 3. Dominio 3 da segunda fase: Coleta de dados e avaliacdo do estudo

3.1 Foram realizadas tentativas para minimizar o erro na coleta de dados? S/PS/PN/N/SI

3.2 As caracteristicas disponiveis do estudo foram suficientes para que os autores $/PS/PN/N/SI
e leitores da revisao fossem capazes de interpretar os resultados?

3.3 Todos os resultados relevantes foram coletados para uso na sintese? S/PS/PN/N/SI

3.4 O risco de viés (ou qualidade metodoldgica) foi formalmente avaliado usando
critérios apropriados? S/PS/PN/N/SI

3.5 Foram realizadas tentativas para minimizar o erro na avaliacao do risco de viés?  S/PS/PN/N/SI

Gradacdo do potencial risco de viés em relagdo aos métodos utilizados para coletar  ALTO/BAIXO/
dados e avaliar estudos: INCERTO

Justificativa:

S = SIM, PS= PROVAVELMENTE SIM, PN - PROVAVELMENTE NAO, N=NAO, S| = SEM INFORMACAO

Fonte: Adaptado de ROBIS - Risk of Bias in Systematic Reviews: ferramenta para avaliar o risco de viés em
revisdes sistematicas: orientacdes de uso / Ministério da Saude (2017).

O quarto dominio avalia os métodos de sintese qualitativa ou quantitativa, identifi-
cando se os revisores usaram meétodos adequados na combinacao dos dados dos estudos
incluidos, se houve heterogeneidade na sintese dos estudos e se essa sintese foi apro-

" ou n ou n ou

priada. As respostas podem ser “Sim”, “Provavelmente Sim”, “Provavelmente Nao”, “Nao” e
“Sem informacgodes” (FIGURA 4).

Figura 4. Dominio 4 da segunda fase: Sintese e conclusées

4.1 A sintese de resultados incluiu todos os estudos que deveriam ser incluidos?  S/PS/PN/N/SI

4.2 Todas as andlises pré-definidas foram reportadas ou as perdas de participantes

foram explicadas? S/PS/PN/N/SI

4.3 A sintese dos resultados foi apropriada dada a natureza e a similaridade
das questdes de pesquisa, dos delineamentos de estudos e desfechos dos S/PS/PN/N/SI
estudos incluidos?

4.4 A variacdo entre os estudos (heterogeneidade) foi baixa ou abordada na sintese?  S/PS/PN/N/SI

4.5 Os resultados foram robustos? Como demonstrado, por exemplo, pelo funnel
plot ou andlise de sensibilidade. S/PS/PN/N/SI

4.6 Os vieses nos estudos primarios foram minimos ou foram abordados na sintese? ~ S/PS/PN/N/SI

Gradacdo do potencial risco de viés em relacdo a sintese e resultados: '.ﬂggﬁ?g'm‘;

Justificativa:

S = SIM, PS= PROVAVELMENTE SIM, PN - PROVAVELMENTE NAO, N=NAO, SI = SEM INFORMACAO

Fonte: Adaptado de ROBIS - Risk of Bias in Systematic Reviews: ferramenta para avaliar o risco de viés em
revisdes sistematicas: orientacdes de uso / Ministério da Saude (2017).
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Apos preenchimento de cada pergunta, o resultado da avaliagao em cada dominio
pode ser “Baixo”, “Alto” ou “Sem informacao ou nao claro”. Baixo risco de viés indica que
cada dominio obteve a resposta “Sim” ou “Provavelmente Sim"” em todas as perguntas.
Alto Risco de viés indica que cada dominio obteve a resposta “Nao” ou “Provavelmente
Nao" em todas as perguntas. Quando os dados reportados forem insuficientes para permi-
tir um julgamento preciso usa-se a categoria “Sem Informacao”.

A terceira e Ultima fase avalia o risco de viés geral da revisao sistematica como um
todo. Os quatro dominios julgados na fase anterior devem ser analisados e sintetizados
em: “Preocupacao Baixa", “Preocupacao Alta”, ou “Preocupacao Incerta” (FIGURA5).

Figura 5. Terceira fase: Avaliacdo do risco de viés - resumo das preocupacdes identificadas durante a avalia-
cao da Fase 2

Gradagdo do potencial risco

Dominio doviia Justificativa

1. Critérios de elegibilidade dos estudos
2. Identificacdo e sele¢do dos estudos
3. Coleta de dados e avaliacdo do estudo

4. Sintese e resultados

Fonte: Adaptado de ROBIS - Risk of Bias in Systematic Reviews: ferramenta para avaliar o risco de viés em
revisdes sistematicas: orientacdes de uso / Ministério da Saude (2017).

Nessa fase as conclusdes sao apoiadas nas evidéncias e os resultados sao enfatizados
com base em sua significancia estatistica: Sim/ Parcialmente Sim/ Ndo/ N&o Informado e o
risco geral de viés pode ser caracterizado como: Baixo, Alto, Incerto.

Baixo risco de viés indica que a probabilidade dos resultados da revisao sejam confi-
aveis e as conclusdes da revisao sistematica foram baseadas na evidéncia, considerando a
relevancia dos estudos incluidos. Alto risco indica que potenciais riscos de viés da segunda
fase nao foram considerados e as conclusdes nao foram confirmadas pela evidéncia ou a
relevancia dos estudos incluidos para a pergunta da pesquisa nao foram consideradas. In-
certo indica insuficiéncia de informacdes para avaliar o risco de viés (FIGURA ©6).

Figura 6. Risco de viés na revisdo sistematica - descreve se as conclusdes foram apoiadas pelas evidéncias:

A. A interpretacdo dos achados considerou todos os riscos potenciais
identificados na Fase 27 S/PSIPN/N/SI

B. A relevancia dos estudos para a pergunta de pesquisa da revisao foi
adequadamente considerada? S/PSIPN/N/SI

C. Os revisores evitaram enfatizar os resultados com base na sua
significancia estatistica. S/PS/PN/N/S|

Risco de viés da revisdo ALTO/BAIXO/INCERTO

S = SIM, PS= PROVAVELMENTE SIM, PN - PROVAVELMENTE NAO, N=NAO, S| = SEM INFORMACAO

Fonte: Adaptado de ROBIS - Risk of Bias in Systematic Reviews: ferramenta para avaliar o risco de viés em
revisdes sistematicas: orientacdes de uso / Ministério da Saude (2017).

Para informacdes mais detalhadas sobre o uso da ferramenta ROBIS o material online
do Ministério da Saude dever ser consultado:

file:///C:/Users/rcsol/Downloads/Guia_ferramenta_ROBIS%20(1).pdf
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revisao sistematica de literatura tornou-se uma ferra-

menta util, que permite o pesquisador compilar resul-

tados de busca, da forma mais pragmatica possivel,
diante da vasta literatura sobre o tema que deseja discorrer.
Dessa forma, esse material vem de encontro as necessidades
de autores, revisores, editores de periodicos e, principalmen-
te, pesquisadores iniciantes que desejam reunir, de forma sis-
tematica, o que vem sendo publicado sobre um respectivo
tema em sua area de pesquisa e atuacao, sendo um manual,
o0 mais completo possivel, sobre revisao sistematica de litera-
tura em uma abordagem pratica e facil de ser reproduzida.
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