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RESUMO
Ensaios clinicos randomizados sdo conhecidos por serem a melhor ferramenta para determinar
os efeitos de uma intervencéo. No entanto, a maioria dos profissionais de salide ndo é capaz
de compreender os resultados de forma adequada. Neste artigo, sdo apresentados conceitos,
aplicagoes, exemplos e vantagens do uso de dados visuais como uma ferramenta complementar
na secao dos resultados de artigos originais. A simplificagdo da visualizagao da apresentacao
dos dados deve melhorar o entendimento geral de pesquisas clinicas.

Descritores: Ensaios clinicos controlados aleatérios como assunto; Bioestatistica; Apresentagéo
de dados; Ensaios clinicos controlados néo aleatérios como assunto

ABSTRACT

Randomized controlled trials are known to be the best tool to determine the effects of an
intervention; however, most healthcare professionals are not able to adequately understand the
results. In this report, concepts, applications, examples, and advantages of using visual data as a
complementary tool in the results section of original articles are presented. Visual simplification
of data presentation will improve general understanding of clinical research.

Keywords: Randomized controlled trials as topic; Biostatistics; Data display; Non-randomized
controlled trials as topic

INTRODUGAO

Os ensaios controlados randomizados (ECR) sdo considerados a ferramenta
de desenho experimental mais poderosa para determinar os efeitos de inter-
vengoes terapéuticas nos desfechos de pacientes. Quando bem realizados, sao
considerados o desenho padrao-ouro para dar suporte a tomada de decisoes
na pratica clinica.

Para interpretar corretamente os resultados dos ECR, os leitores de um
ensaio publicado precisam de informacoes completas, claras e transparentes
sobre sua metodologia e seus achados.() Apesar de iniciativas importantes,
como a Consolidated Standards of Reporting Tiials (CONSORT), terem propor-
cionado melhorias consideraveis a publicacao dos ECR, a interpretagio correta
dos resultados de estudos continua sendo um desafio para os pesquisadores e
profissionais de saude.
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Ter uma compreensao apropriada dos métodos es-
tatisticos € um grande problema na tradugao dos resul-
tados dos ECR para a comunidade cientifica. Embora
algumas iniciativas ja tenham sido feitas para melhorar a
apresentacao de resultados dos ECR, a literatura indica
que a maioria dos profissionais de satide ndo consegue
compreender corretamente os resultados de pesquisas
clinicas. Por exemplo, em um estudo multicéntrico,
Johnston et al.? observaram que menos de 30% dos
médicos entenderam corretamente os métodos estatis-
ticos empregados com frequéncia em ECR, como a di-
ferenca média e a diferenca minima importante. Esses
resultados tornam-se mais alarmantes quando se consi-
deram a variedade e a complexidade dos procedimen-
tos estatisticos usados nos ECR.®

Um estudo anterior identificou que a maioria dos
profissionais de satde considera as varidveis dicoto-
micas mais valiosas que dados continuos, para fins de
tomada de decisoes clinicas.® A simplificacao da apre-
sentacao pode ser uma forma de melhorar a compreen-
sao dos resultados dos ECR, ajudando a preencher a
lacuna entre a pesquisa e a pratica.

DADOS VISUAIS: DEFINIGAO E EXEMPLOS

Os dados visuais tém sido amplamente usados em nego-
cios para facilitar a identificacdo de problemas nas ca-
deias de processos. A ideia € fornecer esquemas visuais,
de acordo com critérios especificados, tornando mais
clara a identificacao de casos de sucesso e insucesso. A
figura 1 apresenta um exemplo de dados visuais avulsos.

Figura 1. Identificacao de melhora (verde), piora (vermelho), néo alteragao
(amarelo) ou dados ausentes (cinza) de uma intervengéo com varidveis primarias
(simbolo maior) e secundérias (simbolos menores)
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Na figura, o circulo grande representa o desfecho
principal (pressao arterial), enquanto os outros trés cir-
culos pequenos representam os desfechos secundarios
(frequéncia cardiaca, rigidez arterial e funcao endote-
lial). Dentro de cada circulo, uma imagem visual com
um simbolo de cada desfecho foi incluida, para facilitar
a interpretacdo da figura. Os resultados da interven-
cdo em cada variavel sao indicado pelas cores dentro
de cada circulo (melhora, verde; manutencdo, amarelo;
piora, vermelho; dados ausentes, cinza). Assim, no caso
exemplificado, o participante teve melhora da pressao
arterial, manteve a rigidez arterial e teve piora da fre-
quéncia cardiaca. Nao foram coletados dados de fungao
endotelial.

A figura 2 apresenta os dados de um estudo que in-
cluiu 80 participantes, 40 no Grupo Experimental e 40
no Grupo Controle. Apesar da inclusao de varios parti-
cipantes no mesmo gréfico, a interpretacao dos resulta-
dos € clara. Na figura, ¢ possivel observar que a maioria
dos participantes do Grupo Experimental teve melhora
no desfecho priméario, enquanto apenas poucos partici-
pantes do Grupo Controle apresentaram melhora nessa
variavel. Além disso, houve heterogeneidade na respos-
ta para desfechos secundarios entre os participantes
do Grupo Experimental. Para fins de comparacao, os
mesmos dados da figura 2 sao apresentados na tabela 1,
usando o padrao de apresentacao frequentemente usa-
do em ECR.

Grupo Experimental

Grupo Controle

Figura 2. Dados de um estudo completo, incluindo 80 sujeitos, 40 no Grupo
Experimental e 40 no Grupo Controle
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Tabela 1. Dados da figura 2 apresentados como média (desvio padrao)

Grupo Grupo Efeito Efeito .. o

Variaveis Controle Experimental de de . .

Pré  Pés Pré  Pés tempo grupo ero¢e°

Pressao 139(3) 137(2) 139(2) 134(2) <0,001 <0,001  <0,001
arterial, mmHg

Variabilidade  24,0(35) 24,9(4,2) 234(4,0) 24,7(3,4) 0,069 0,495 0,648
da frequéncia
cardiaca, ms

Rigidez 9,0(06) 79(07) 89(06) 78(06) <0001 0315 0,733
arterial, m/s

Funcéo 12,2(15) 11,9(15) 12,1(1,4) 12,0(14) 0461 0,747 0,573

endotelial, %

VANTAGENS DOS DADOS VISUAIS

A apresentacdo de dados individuais aumentou nos ul-
timos anos, para melhorar o reporte de resultados de
ECR. Na maioria dos casos, os dados sao apresentados
em graficos de linhas ou barras (Figura 3), sendo cada li-
nha ou barra um participante do estudo. Na maioria dos
casos, apenas os dados individuais dos desfechos prima-
rios sao apresentados. Quando os desfechos secundarios
sao apresentados, estes sao incluidos nas diferentes figu-
ras. Uma vantagem clara dos dados visuais propostos, em
comparacao aos graficos, € a visao integrada dos efeitos
das intervengdes nos desfechos primarios e secundarios
para cada participante do estudo. Isso permite a inter-
pretacao mais abrangente, o que ajuda os clinicos a com-
preender melhor os efeitos das intervengdes nos desfe-
chos primérios e secundarios simultaneamente.
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Figura 3. Dados individuais apresentados em linhas ou barras

O uso de dados visuais implica que as variaveis con-
tinuas sejam transformadas de varidveis numéricas a
categoricas (melhora, manutencio ou piora). Do ponto
de vista clinico, isso esclarece a relevancia clinica dos
resultados. O uso de varidveis categdricas também ¢é
melhor para os médicos. Um estudo anterior, com 531
médicos de 8 paises, relatou que os médicos entendiam
melhor as apresentacdes dicotomicas de desfechos con-
tinuos, € as achavam mais uteis.”» Desse modo, 0 uso e
a extracdo de dados para profissionais de saide podem
ser melhorados com dados visuais. Um caso tipico em
que isso € util é apresentado na tabela 2 e na figura 4.
Conforme a tabela 2, foram observadas alteragoes esta-
tisticamente significativas nos desfechos primarios. No
entanto, a analise dos dados visuais sugere que nao foi
verificada alteracdo clinicamente significativa.

Tabela 2. Dados da figura 4 apresentados como média (desvio padréo)

Grupo Grupo Efeito Efeito Efeito d
Varidveis Controle  Experimental  ge de int:Ir: 5‘:
Pré Pés Pré Pés tempo grupo ¢
Fluxo sanguineo 520 543 521 52,2 <0,001 <0001 <0,001

cerebral, mL/min ~ (0,2)  (02)  (02) (0.3
Cognitivo, escore 188 203 191 202
06) (07) (06) (0.8

<0,001 0488 0,213
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Figura 4. Representacao das respostas de uma intervengéo no Grupo
Experimental e Grupo Controle. Verde indica melhora e amarelo manutencéo
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Além disso, embora as intervengdes tenham o ob-
jetivo de melhorar o desfecho principal, é possivel que
também possam causar efeitos indesejados (reacdes
adversas) em alguns individuos. Ainda assim, a com-
paracao das médias, representada em nimeros, nao
permite a identificacdo de efeitos indesejaveis apos a
intervenc¢ao. Por exemplo, a figura 5 (painel A) mostra
que, ap0s intervencao, houve melhora estatisticamente
significativa na funcio renal — valores pré: 97,1 (2,1)
versus valores pos: 98,9 (3,7), com p=0,040.

p=0,040
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Figura 5. Valores pré- e pés-intervencéo para funcao renal (painel A) e dados
visuais das respostas individuais. Verde indica melhora, amarelo manutencéo, e
vermelho piora (painel B)

No entanto, 25% (n=>5) dos participantes nao apre-
sentaram melhora e 15% (n=3) tiveram reacgoes adver-
sas, conforme mostrado na figura 5 (painel B).

O uso de dados visuais pode favorecer a divulgagao
de resultados de ECR por meio da comunicacao nao
cientifica, como televisao, blogs e redes sociais — midias
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frequentemente usadas para informar o publico nao
académico interessado em pesquisa cientifica. Este
¢ um assunto importante, considerando-se o interesse
crescente das revistas cientificas na divulgagcao de ar-
tigos ao publico geral, por meio de midias sociais (por
exemplo: Facebook, Twitter e Instagram).®

Nesse sentido, a proposta atual € uma primeira su-
gestao de como usar dados visuais como ferramenta
para melhorar a interpretacdo dos resultados de estu-
dos clinicos. Pesquisadores e médicos sao convidados
a usar essa ferramenta em diferentes areas, para iden-
tificar sua viabilidade em diferentes contextos, permi-
tindo que o uso desses dados visuais seja melhorado e
refinado.

DEFINIGAO DOS PONTOS DE CORTE

A maioria dos médicos preferem resultados dicotomi-
cos para compreender os resultados dos ECR.® Sabe-se
que, para alguns desfechos, esse tipo de resultado pode
deixar ddvidas quanto a interpretagao dos achados.® O
ponto de corte é definido como um ponto principal nos
dados visuais. Varios métodos ja foram propostos para
definir o efeito clinicamente relevante individual das

intervengoes e, dependendo do método empregado, a

interpretacao dos dados visuais varia drasticamente.
Seguem os principais métodos que ja foram usados

para classificar os efeitos das intervencoes:

— Delta zero: para alguns desfechos que costumam
mudar com o tratamento, se o delta (valores pré
e pos) for diferente de zero, isso indica que houve
resposta.® Esse método pode facilmente ser con-
testado, porque nao considera variagdes como a
confiabilidade, a variabilidade aleatéria e as varia-
¢oes individuais.

— Alteracoes com base no risco: para algumas varidveis
de saide, estudos longitudinais estabeleceram pon-
tos de corte associados a eventos de satde. Nesse
sentido, alguns estudos usaram esses valores clini-
camente relevantes para classificar os desfechos no
contexto de ECR. Por exemplo, € possivel classificar
os participantes como respondedores caso a pressao
arterial tenha diminuido para 3mmHg, que € o valor
associado a eventos cardiovasculares fatais ou nao
fatais. Esse critério poderia ser usado para outras
variaveis, como rigidez arterial (1m/s),” frequéncia
cardiaca de repouso (75bpm),® dilatagao fluxo-me-
diada (1%)® e biomarcadores,'” entre outros.

— Tercis e quartis: os desfechos nao tém pontos de
corte estabelecidos, e alguns estudos usaram valores
arbitrarios baseados na mediana, em tercis, quartis
ou percentis, 0 que poderia ser contestado.!12)
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Diferenga minima detectdvel: define a diferenca
entre as médias de um tratamento e o controle que
deve existir para se concluir que existe um efeito sig-
nificativo, indo além de qualquer erro de medicao
com um determinado nivel de confianca, geralmente
com o nivel de confianca de 95%. Para isso, € preciso
conhecer o erro da medi¢ao da variavel sob analise.'®)
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