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Eu ndo aprecio muito a conotagdo burocrdtica
e simplista do termo "checklist' para andlise
de evidéncias cientificas. Ler um artigo requer
mais do que "verificagd@o" de detalhes. Checklists
servem para avides que vdo decolar ou para
uma cirurgia que serd iniciada. A interpretagdo
cientifica ndo deve basear-se em checklists. Ela
requer uma visdo do todo, envolvimento com o
assunto, percepg¢do intuitiva adquirida com a
experiéncia, capacidade de reflexdo, equilibrio
entre ceticismo e pragmatismo. E como ler um
livro ou assistir a um filme, nossa interpretagdo
ndo cabe em apenas um checklist.

Imagine um critico de cinema que analisa filmes
empregando checklists. Ndo alcangaria seu ob-
jetivo. Por outro lado, na andlise da evidéncia
cientifica, ndo podemos ter liberdade artistica
para interpretar como desejamos, pois seria um
convite para um viés de confirmacdo de nossas
crencas. Precisamos controlar nossos vieses pes-
soais durante a leitura; precisamos saber como
procurar componentes ilusérios dos estudos, per-
ceber quando os ruidos estdo misturados com os
sinais; devemos seguir principios cientificos. Esses
principios devem nos guiar como uma bussola.

Ler um artigo nGo é um processo passivo. Mais
do que ler, é um processo de pensamento base-
ado em dados. Pensamos primeiro, depois pro-
curamos a resposta no trabalho. Devemos, como
preparacdo, construir uma estrutura mental que
seja capaz de antecipar o quanto essa evidén-
cia influenciard nosso pensamento.

Com estas colocacdes, ndo quero afirmar que a
interpretacdo da evidéncia é dificil ou trabalho-
sa. Pelo contrdrio, ler um artigo deve ser uma
atividade leve, natural e até divertida.

Como sempre proponho, a leitura do artigo co-
meca antes do artigo. Comega dentro de nds,
com a busca de preconceitos pessoais que im-
pedem ou dificultam uma andlise racional.
Precisamos nos preparar mentalmente para a
andlise de uma evidéncia externa, porque ela
pode contrariar as nossas perspectivas internas.
Esta preparagdo passa pelo questionamento de
quais sdo nossas evidéncias internas (crengas)
sobre o assunto que estd exposto no titulo do
trabalho de interesse. Esta é uma proposta de
preparac¢do mental.
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Continuando com a reflexdo pré-artigo, precisa-
mos saber do que trata o artigo. Para isso, tere-
mos um contato inicial com o contetddo do trabalho,
lendo apenas duas frases do resumo: objetivo e
conclusdo. Esses sdo os pilares da nossa andlise. O
objetivo mostra a hipétese testada ou a realidade
descrita. A conclusdo reflete o que o autor quer
que acreditemos como a mensagem final do artigo.
Neste ponto, vamos exercitar o ceticismo, porque a
leitura do artigo deve ser uma tentativa de refutar
a conclusdo. Uma andlise rigorosa de ruido (viés
e acaso) versus sinal (verdade). Uma baixa rela-
¢do sinal-ruido nos fard duvidar da veracidade da
conclusdo do trabalho.

Lendo a conclusdo também nos dd uma visdo im-
portante sobre o quanto o autor é tendencioso.
Refiro-me ao diagndstico de spin, quando o autor
reconhece um resultado primdrio negativo, mas cria
uma tendéncia positiva apresentando um resultado
secunddrio'. Por exemplo, “na andlise geral, néo
houve diferenca entre os grupos na fragdo de eje-
¢do do ventriculo esquerdo [desfecho primdrio], mas
houve melhora na troponina [desfecho secunddrio].
"O spin é um forte marcador de viés. A detecgéo
desde o inicio nos tornard mais atentos.

Também na leitura do pré-artigo, vale a pena ob-
servar se: (1) o estudo é uma iniciativa do fabri-
cante do produto testado, (2) é realizado por um
grupo independente, mas recebe auxilio de custo
do fabricante ou se (3) ndo tem relacdo de financia-
mento com o fabricante. Esta numeracdo representa
uma escala do grau de envolvimento entre o fabri-
cante e o trabalho cientifico. Teoricamente, quanto
menor o envolvimento, mais isento seria o estudo. Um
trabalho recente publicado nos Anais da Medicina
Interna mostra que, quanto maior o vinculo com a
indéstria farmacéutica, maior o uso de métodos es-
tatisticos inadequados visando alcangar o resultado
desejado?

Também devemos investigar se os autores possuem
um conflito de interesse, seja relacionado & indistria,
aos conflitos intelectuais ou & atividade profissional®.
Independente dos vinculos do setor, existe o conflito
de interesses, liderado pela prépria natureza da
atividade profissional dos autores. Pode até ser um
conflito maior do que o daqueles que recebem fi-
nanciamento da industria. Por exemplo, trabalhos

que testam a precisdo dos métodos diagnédsticos ou
a eficdcia do tratamento podem ser realizados por
profissionais cuja atividade principal estd vinculada
ao método ou tratamento que estd sendo testado.
O conflito de interesses intelectual, por outro lado,
ocorre quando um autor faz parte de um grupo de
estudiosos e crentes de um assunto.

Ndo proponho aqui invalidar o estudo se ele tiver
uma fonte de financiamento ou um conflito de interes-
ses. Mas, precisamos aumentar nossa consciéncia do
risco de viés. Uma revisdo sistemdtica da Cochrane
mostra que o trabalho com conflito de interesses tem
maior probabilidade de gerar resultados positivos
do que trabalhos sem financiamento do fabricante?,
um viés que ndo deveria existir. E interessante notar
que, a partir da tradicional avaliagdo de risco de
viés da Cochrane, este estudo ndo detectou um risco
maior de viés em estudos com um conflito de interes-
se. Na verdade, os estudos financiados pela indus-
tria séo "bem feitos" de acordo com uma avaliagdo
metodolégica superficial: eles sequem a metodolo-
gia padrdo (tamanho da amostra, randomizagdo,
cego). Os ruidos dessas obras s@o geralmente de-
tectados através da leitura que propomos, algo que
vai além de um checklist.

Até agora, analisamos primeiro nosso viés como lei-
tor e o viés do autor.

O préximo passo é a andlise da probabilidade
pré-teste da hipdtese do estudo. O experimento
cientifico é o teste, enquanto o pré-teste é o conhe-
cimento que existe antes do trabalho. Existem dois
componentes da probabilidade pré-teste: a plau-
sibilidade da hipétese (mecanismo légico, conheci-
mento da ciéncia bdsica que sustenta esse mecanis-
mo) e trabalhos anteriores que testaram a hipdtese.

Este estdgio é importante porque o valor preditivo
de um estudo depende ndo apenas do estudo, mas
também da probabilidade pré-teste da ideia suge-
rida pelo estudo. No final de um artigo, queremos
saber qual é a probabilidade de essa conclusdo ser
verdadeira. Isso também depende da qualidade do
pré-teste da ideia.

Estudos cujo resultado propde ideias sem sentido
terdo baixo valor preditivo positivo, independente
da for¢ca da evidéncia. Assim como os trabalhos
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negativos terdo menor valor preditivo negativo
quando a ideia é muito promissora. Essa é a pers-
pectiva bayesiana que defendo para o processo
de andlise critica de uma evidéncia. As evidéncias
ndo devem ser analisadas no vdcuo, mas sim no
contexto da ideia.

O préximo passo serd a busca dos registros de pro-
tocolo anteriores ao inicio do estudo, com a intengdo
de identificar se: o protocolo foi publicado a priori
(bases de dados de protocolos ou artigos de pro-
tocolo)2 O protocolo a priori coincide com o método
publicado no artigo ou houve mudangas a posterio-
ri2 Responder "sim" & primeira questdo e "ndo" &
segunda trardo credibilidade aos resultados. Uma
pesquisa recente nos registros do clinicaltrials.org
mostrou que 30% dos estudos mudam o desfecho
primdrio definido a priori. Essas mudangas reduzem
substancialmente o valor preditivo do estudo®.

Finalmente chegamos a ler o artigo propriamente.
Agora, vamos procurar erros sistemdticos (vieses) e
erros aleatérios que produzam ruido e resultados
ilusérios. Esta leitura do artigo se resume a "méto-
dos" e "resultados".

Um paréntese: "introdugdo" e "discussdo" néo pre-
cisam ser lidos. Eu quase nunca leio. Ndo porque é
ruim de ler, mas a minha preguica ndo me permite
perder tempo com o desnecessdrio. Mas caso vocé
os leia, ndo acredite simplesmente (fé) nem nos ar-
gumentos do autor para a ideia do trabalho (in-
troducdo), nem em sua interpretacgdo dos resultados
(discussdo). Ndo leia acreditando, leia duvidando.
Mesmo se no final vocé concordar com a conclusdo.

Temos que saber o que procurar em métodos e re-
sultados. O que procurar depende do objetivo do
estudo: eficdcia do tratamento, acurdcia diagnés-
tica e acurdcia do progndstico. A andlise também
depende de o estudo ser positivo ou negativo. A
dire¢do da leitura do artigo é diferente dependen-
do da diregdo do resultado. Coisas diferentes pro-
duzem falsos negativos ou falsos positivos.

Outra questdo interessante é o nivel diferente de
atengdo que devemos ter em métodos e resultados.
Nos métodos, avaliamos predominantemente os
erros sistemdticos. Nos resultados, avaliamos erros
aleatérios (valor de P).

Detectamos potenciais vieses quando notamos fa-
lhas no desenho do estudo descrito nos métodos.

No entanto, é nos resultados que veremos o grau
de signific@ncia estatistica ou a imprecisdo dos in-
tervalos de confianga, aspectos que representam o
risco de erro aleatério. Nos resultados veremos se
a amostra cumpriu com os pressupostos do cdlculo
do tamanho da amostra descrito nos métodos. Por
exemplo, o cdlculo (métodos) é perfeito e supde
uma certa incidéncia do resultado, mas veremos em
resultados que esta premissa ndo foi obedecida.
Portanto, isso seria um trabalho com maior risco de
erro aleatério. Serd também nos resultados que ve-
remos desvios da integridade cientifica que predis-
pdem ao erro aleatério: o estudo foi interrompido
precocemente porque o resultado pareceu positivo
(truncado), o autor comega a valorizar a descricdo
dos desfechos secunddrios ou andlise de subgrupos
(reporting bias).

Apés toda essa andlise, na auséncia de mudangas
no protocolo e quando observarmos baixo risco de
viés ou erro aleatdrio, concluiremos que temos um
estudo com alto nivel de evidéncia.

Finalmente, a resposta final serd Bayesiana: deve-
mos calcular a probabilidade pés-teste. Quando
temos uma hipdtese moderadamente provavel a
priori, um estudo de baixo risco de viés e de erro
aleatério é suficiente para gerar um valor preditivo
positivo alto. Em caso de hipdteses improvdveis, um
bom estudo terd valor preditivo positivo moderado
e é necessdrio um segundo estudo para confirmar a
ideia (reprodutibilidade).

No caso de um estudo negativo, quando desistir da
ideia? Normalmente, se a hipétese néo for promis-
sord, tendemos a pensar que j& ndo vale a pena
insistir. Mas se a ideia é muito provavel, precisare-
mos de mais de um estudo negativo para nos fazer
desistir do conceito.

A ciéncia ndo prova a inexisténcia, a ciéncia prova
a existéncia de conceitos. Como é impossivel provar
que algo ndo existe, o que estd em jogo na andlise
de um estudo negativo é se ele deveria nos fazer
desistir de tentar a ideia ou se deveriamos continuar
tentando provd-la. Devemos avaliar quando sere-
mos teimosos ou quando abandonarmos a ideia. Isso
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depende do valor preditivo negativo do estudo, que
depende da probabilidade pré-teste e da relagdo
sinal-ruido do estudo.

Em resumo, devemos avaliar a Figura 1:

* Viés do leitor (minhas crengas internas)
* Viés intrinseco do autor (spin)

* Viés extrinseco do autor (conflito de interesse)

* Probabilidade pré-teste da ideia

* Alteragdes subsequentes ao protocolo

* Estudo da relagdo sinal-ruido (métodos e resul-

tados)

* E, finalmente, calcularemos mentalmente o valor

preditivo do trabalho

Figura 1. Processo de interpretagéo do artigo

Eu chamo este exercicio de uma buissola para a lei-
tura critica, porque ndo hd mapas precisos ou GPS
quando se trata de um verdadeiro pensamento
cientifico. Nossas bussolas estimulardo pensamento
reflexivo, livre de dogmas, repleto de perguntas e
com poucas certezas.
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