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Parecer Técnico-Cientifico (PTC)
é um tipo de estudo para avaliacao
de tecnologias em saude (ATS) com
foco em respostas rapidas e com ob-
jetivo de fornecer suporte a gestdo e a toma-
da de decisao em saude baseada em evidén-
cias cientificas. Sua execucdo e seu conteudo
devem ser simplificados e de linguagem aces-
sivel. Além de subsidiar a tomada de deciséo,
os resultados de um PTC podem sugerir a rea-
lizacdo de novos estudos quando a evidéncia
é insuficiente (1).

Estudos de ATS que focam resposta rapida,
como o PTC, tém surgido como uma opc¢ao valida
para subsidiar decisdes de forma mais rapida que
outros tipos de estudos, como as revisdes siste-
maticas (2, 3). Assim como o PTC, existe grande
variedade de termos para descrever estudos
de ATS que se concentram em resposta rapida,
como revisdes rapidas, sumario da evidéncia,
revisdes breves, entre outros (4-7). Entretanto,
ainda ndo ha uma definicdo clara desses estudos,
assim como nao ha padronizacdo de como estes
devem ser produzidos (8, 9).

A padronizacdo de métodos em ATS é uma
preocupacao constante do Ministério da Saude
(MS). Ja foram elaboradas diretrizes metodolo-
gicas para pareceres técnico-cientificos, revisdes
sistematicas, analise de impacto orcamentario,
estudos de avaliacdo econdmica e estudos de
avaliacdo de equipamentos (1, 10-14). A diretriz
atual tem o objetivo de promover a qualidade e
a uniformidade na producdo de PTCs.

A politica de gestao
de tecnologias no Brasil

A implantacdo do processo de gestdo de
tecnologias no sistema de saude brasileiro, orien-
tado pela Politica Nacional de Gestao de Tec-

nologias em Saude (PNGTS), norteia as agcdes
em ATS no Brasil. Nesse caminho, as acdes
culminaram com a Lei n. 12.401, de 28 de abril
de 2011, que dispde sobre a assisténcia terapéu-
tica e aincorporacédo de tecnologias em saude
no ambito do Sistema Unico de Saude (SUS),
e atribui a Comissado Nacional de Incorporacdo
de Tecnologias (Conitec) a funcao de incluséo,
exclusdo ou alteracdo dessas tecnologias no
SUS (15).

A Lein.12.401/2011 estabelece a andlise
baseada em evidéncias como fundamental a
tomada de decisao, levando em consideracao
aspectos como eficacia, efetividade, seguran-
ca e acuracia da tecnologia, além da avaliacao
econdbmica comparativa dos beneficios e dos

©
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custos em relacdo as tecnologias ja existentes. Para atingir esse objetivo, o regimento interno da
Conitec (Portaria GM/MS n. 2.009, de 13 de setembro de 2012) orienta que a

“apresentacio de evidéncias cientificas
relativas a [...] tecnologia proposta [...]

deve se dar por meio de Revisdo Sistematica
ou Parecer Técnico-Cientifico (PTC),
desenvolvido de acordo com a edigao
atualizada da Diretriz Metodologica de
Elaboracdo de PTC do Ministério da Saude”.

Isso reforcou a importancia da elaboracdo de PTCs sobre as tecnologias para as quais exista
demanda no sistema de saude (15). O uso da Diretriz Metodoldgica de Elaboracdo de PTC também
é aplicado em outras instancias, como no contexto hospitalar e no fomento de pesquisa para sub-
sidiar questdes politicas, regulatdrias e judiciarias.

Desse modo, a presente diretriz possui dois objetivos: apresentar conceitos atualizados de
avaliacdo de tecnologias em saude e orientar a elaboracdo de pareceres técnico-cientificos, de
modo a garantir sua qualidade e padronizacdo. Pesquisadores, técnicos do Ministério da Saude e
profissionais da saude sdo o seu principal publico-alvo.

Pretende-se que as diretrizes se estabelecam na soma dos varios esforcos empreendidos
para a estruturacdo e a disseminacdo da ATS no Brasil.

Metodologia utilizada para esta atualizacao das Diretrizes
Metodolégicas de Pareceres Técnico-Cientificos

Estudo metaepidemiologico para andlise dos Pareceres Técnico-Cientificos

Para realizacdo desta atualizacdo das diretrizes metodoldgicas para elaboracdo de PTCs, foi reali-
zado um estudo metaepidemioldgico para avaliar a qualidade de conducao e relato dos PTCs (16). Os
resultados desse estudo foram utilizados para embasar as recomendacdes sugeridas nesta atualizacao.
Esse estudo foi realizado pelos pesquisadores da Unidade de Avaliacdo de Tecnologias em Saude do
Hospital Alemao Oswaldo Cruz.

()
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co-Cientificos

No estudo metaepidemioldgico foram ava-
liados 103 PTCs publicados na base de dados
do Sistema de Informacdo da Rede Brasileira de
Avaliacao de Tecnologia em Saude (SisRebrats),
http:/www.saude.gov.br/sisrebrats, e na pagina
eletrénica da Conitec (www.conitec.gov.br) entre
2014 e 2019. Para realizacdo da avaliacdo da qua-
lidade de relato e condug¢ado dos PTCs, foi criado
um formulario baseado em diretrizes e estudos
de revisdo rapida para avaliacdo de tecnologias
em saude. A avaliacdo dos PTCs foi realizada
de forma independente por dois pesquisadores.
Quando necessario, um terceiro pesquisador era
solicitado para realizar o consenso da avaliagao.
Os principais pontos analisados foram: formato
da pergunta estruturada por meio do acrénimo
PICO (Populacao, Intervencdo, Comparacéo e
Outcomes [desfecho]) - definicdo da popula-
cdo-alvo; definicdo das tecnologias comparadas;
identificacdo de desfechos primarios e secun-
darios; justificativa para escolha dos desfechos;
critérios de inclusdo e exclusdo com relagdo ao
delineamento dos estudos; bases de dados uti-
lizadas; apresentacao do fluxograma de selecdo;
numero de pesqguisadores envolvidos na selecdo
dos estudos e extracdo dos dados; semelhanca
entre os desfechos pré-especificados no PICO e

os apresentados nos resultados; forma de apre-
sentacdo dos resultados; avaliacdo do risco de
viés (ou da qualidade metodoldgica) dos estudos
incluidos e da qualidade da evidéncia (16).

Os resultados desse estudo serao abordados
no decorrer deste documento como forma de
enfatizar a necessidade das alteracdes sugeridas
nesta nova versao das diretrizes.

Checklist como guia para
condugdo e relato de PTCs

Foi realizado, para a presente atualiza-
cdo das Diretrizes Metodoldgicas de PTC, um
checklist (Anexo A) que servird de guia para
conducao e relato dos PTCs. Esse checklist
foi baseada nas informacdes obtidas a partir
do estudo metaepidemioldgico e na literatura
cientifica disponivel sobre o tema. Tal guia sera
importante para orientar os autores de PTCs com
0 passo a passo das informacdes que devem ser
contempladas em cada secdo do documento.
Acreditamos que esse guia contribuird para a
padronizacdo do planejamento, da conducédo e
do relato dos PTCs e, consequentemente, para
a melhoria da qualidade de tais estudos.

©
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roblemas na utilizacdo das tecnolo-

gias em saude vém sendo observa-

dos tanto por estudos que atestam

escassez de evidéncias cientificas
para procedimentos largamente utilizados
guanto por agueles que evidenciaram subs-
tancial variacdo no uso de tecnologias sem
melhorias nos resultados em saude (17). Em
outros casos, demonstrou-se que tecnolo-
gias comprovadamente ineficazes, ou que
geram efeitos deletérios, sdo amplamente
utilizadas (18-21). Outra questao frequen-
te mostra o emprego de tecnologias para
condi¢cdes e indicacdes diferentes daquelas
para as quais produzem resultados compro-
vadamente eficazes (22-24).

Parte do crescimento continuo dos gastos
em saude é atribuivel ao desenvolvimento, cada
vez maior, de novas tecnologias e as mudancas
no perfil epidemiolégico da populacdo. As-
sim, os gestores de saude veem-se diante de
um cenario de recursos financeiros limitados,
em gue a necessidade de reestruturacdo dos
servicos é continua e exige maior eficiéncia
na utilizacdo do dinheiro publico. Informacdes
coerentes e fundamentadas sobre os beneficios
e 0S riscos no uso das tecnologias em saude e
sobre o impacto dessas nos servicos de sal-
de sd0 necessadrias para orientar a tomada de
decisdo por parte dos gestores da saude e do
Judiciario (25). Por isso, tem-se destacado a
importancia da ATS.

A ATS é o processo continuo de analise e
sintese dos efeitos para a saude e das conse-
guéncias econdémicas e sociais do emprego das
tecnologias, com foco nos seguintes aspectos:
eficacia, efetividade, seguranca, acuracia, cus-
tos, custo-efetividade, aspectos de equidade,
éticos, culturais e ambientais envolvidos na sua
utilizacao (1). O objetivo da ATS é subsidiar
as instadncias decisérias quanto a inclusao, a

exclusdo, a alteracdo e ao monitoramento de
tecnologias no sistema de saude. A ATS tam-
bém promove subsidio a regulacdo de produtos
para a saude e orientacdo aos profissionais de
salde e usuarios em relacdo a seguranca, aos
beneficios e aos custos.

Parte do
crescimento
continuo dos
gastos em saude
¢ atribuivel ao
desenvolvimento,
cada vez maior,
de novas
tecnologias e as
mudancas no perfil
epidemioldgico
da populacgao.
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Entende-se por tecnologias em saude:
medicamentos, materiais, equipamentos e
procedimentos, sistemas organizacionais,
educacionais, de informacdes e de suporte,
programas e protocolos assistenciais por
meio dos quais a atencao e os cuidados com
a saude sdo prestados a populacdo (26).

Os PTCs sdo ferramentas de suporte a
gestdo e a decisdo baseados na mesma 16-
gica que fundamenta a ATS; contudo, com
execucdo e conteudo simplificados quando
comparados a uma revisao sistematica com-
pleta (2, 3). Embora envolvam uma revisao da
literatura menos extensa e abrangente que
uma revisao sistematica e sejam de execu-
cdo e elaboracdo mais rapidas, representam
um relato sistematizado e abrangente do
conhecimento, bem como possivel de ser
fornecido no tempo necessario e com qua-
lidade suficiente para auxiliar as decisbdes a
serem tomadas (5, 27, 28).

Estudos de ATS que incluam métodos de
revisdo rapida da literatura sdo elaborados em
diversos paises, sendo concluidos entre trés e
seis meses (29). A padronizacdo de pardme-
tros minimos de qualidade para esses estudos
€ necessaria para evitar possiveis vieses de
selecdo e de interpretacdo de evidéncia (8, 9).

As diretrizes metodoldgicas para ela-
boracdo de PTC tém como publico-alvo os
técnicos do Ministério da Saude, das demais
esferas do SUS e da saude suplementar, os
pesquisadores da Rede Brasileira de Ava-
liacdo de Tecnologias em Saude (Rebrats),
os Nucleos de Avaliacdo de Tecnologias em
Saude (Nats), demandantes de solicitacdes
de inclusao, excluséo ou alteragao de tecno-
logias, e demais profissionais envolvidos nos
processos relacionados a avaliacdo e a gestéo
de tecnologias de saude em geral.
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Alguns requisitos sdo necessarios para a elaboracdo de um PTC, como: habilidade de leitura em
inglés, familiaridade com plataformas digitais para realizar buscas estruturadas em bases de dados
e outras fontes de informacdes confidveis e conhecimentos de epidemiologia clinica, metodologia
de pesquisa e métodos estatisticos.

O objetivo deste documento é contribuir para a padronizacado, a qualificacdo e a avaliacdo
de pareceres técnicos elaborados com base em evidéncias cientificas.

11 Quando elaborar um Parecer Técnico-Cientifico?

O PTC é o primeiro passo no processo de avaliacdo de demandas para a incorporacdo de novas
tecnologias e de novas aplica¢cdes para tecnologias ja existentes no sistema de sadde. A realizacdo
de um PTC também é importante para a restricdo de uso ou exclusao de tecnologias.

Os resultados de uma primeira avaliacao para responder rapidamente as questdes iniciais sobre
a tecnologia, tais como a populacdo-alvo e as evidéncias de eficacia, de efetividade e de seguranca,
podem ser apresentados pelo PTC. Essa avaliacao preliminar pode indicar que as informacdes dis-
poniveis sdo suficientes, em um primeiro momento, para a tomada de decisdo. Alternativamente, as
evidéncias obtidas podem ser insuficientes ou inadequadas, o que exige um aprofundamento para
melhor analise dos efeitos ou do impacto clinico, econébmico e social da tecnologia. Nesse caso, o
PTC pode sugerir a realizacdo de uma revisdo sistematica ou de uma avaliacdo econdmica, entre
outros estudos que requeiram tempo e recursos adicionais para a elaboracao.

O escopo de um PTC ndo se limita as novas tecnologias, que sdo agquelas ainda ndo incorporadas
ao SUS, mesmo que sejam comercializadas no Pais. Ao contrario, pode e deve ser utilizado para a
andlise das tecnologias em saude em qualquer fase, pois configura elemento Util para a avaliacdo
de tecnologias estabelecidas e para as que se propdem a adaptacdes ou novos usos, em fase de
potencial obsolescéncia, pela incorporacdo de outras mais seguras, efetivas ou custo-efetivas.

A experiéncia federal, no &mbito do Ministério da Saude, permitiu determinar um fluxo de
producao dos PTCs, incluindo a elaboracao pelos colaboradores internos, a revisdo das etapas de
busca e a analise critica dos estudos selecionados, bem como a revisdo por especialistas e gestores
envolvidos com as politicas de atencao a saude. O fluxo de elaboracdo e critérios de revisdo das
etapas de producdo de um PTC estdo expostos no Anexo B.

E recomendado que os autores realizem uma busca por PTCs ja publicados na plataforma do
Sistema de Informacao da Rede Brasileira de Avaliacdo de Tecnologia em Saude (SisRebrats) e em
bases de dados que contenham revisdes sistematicas a fim de verificar se o escopo do PTC nédo
foi abordado previamente em outro estudo. Com isso, os autores podem justificar a realizacao de
um novo estudo ou apenas a atualizacdo de um estudo ja publicado. A plataforma SisRebrats pode
ser utilizada também para registro do PTC e publicacao do produto final.

O,
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s habilidades e os conhecimentos MATERIAIS NECESSAR'OS

dos pesquisadores sao fundamentais

para garantir a qualidade metodolé- Serdo necessarios acesso a computadores
gica da revisdo. Assim, € necessaria para os pesquisadores envolvidos, acesso a
uma compreensdo de intermediaria a avancada internet e as principais bases de dados eletro-
sobre campos de conhecimento importantes nicas, gerenciador de referéncias, plataformas
para a ATS, tais como estatistica, epidemio- de selecdo de estudos e softwares estatisticos.

logia, conhecimento clinico da questdo de

pesquisa, informatica e dominio de segunda

lingua, preferencialmente a inglesa. Além disso, TEMPO

a equipe deve saber utilizar as ferramentas

necessarias a conducao do PTC, como geren- O prazo estimado para elabora¢cdo do PTC é de

ciadores de referéncia, plataformas de selecédo até 90 dias. O tempo dependera da complexidade

de estudos, programas estatisticos e métodos da pergunta de pesquisa que serd abordada pelo

sistematizados de busca nas varias bases de PTC, das habilidades e dos conhecimentos técni-

dados eletrbnicas. cos dos pesquisadores envolvidos e do volume de
informacdes identificadas nas buscas na literatura
cientifica. E importante planejar um cronograma

PROFISSIONAIS ENVOLVIDOS com todas as etapas da condug¢do do PTC.

A elaboracdo do Parecer Téc-
nico-Cientifico deve ser re- FINANCEIRO

alizada por profissionais

qualificados, que se- T A Os gastos com a
rdo responsaveis por a { s elaboracdo do Parecer
planejar, conduzir e H e _ Técnico-Cientifico se-
redigir o PTC, in- - o rdo voltados ao pa-

cluindo a realiza- : ’ gamento das horas
¢do do processo W disponibilizadas pe-
de selecado e extra- los pesquisadores
cdo de dados dos Sy < para a realizacdo de

estudos elegiveis.

E recomendada a
colaboragdao de um
consultor especialista
na condicdo de saude

todo o processo de
a 2 elaboracdo do PTC, o
2 A ' ' pagamento de acesso

\" . a bases de dados (se ne-

cessario) e a aquisicao de

estudada para definicdo [ ] publicacdes (estudos inclui-
dos desfechos primarios e dos) que nao estejam disponiveis
secundarios do PTC. Deve-se ve- gratuitamente. Eventualmente, serdo
rificar a possibilidade de colaboracao considerados gastos com gerenciadores

de um profissional da informacdo em saude de referéncias e softwares estatisticos. Contudo,
(bibliotecario com experiéncia em buscas) e de é fortemente recomendado que sejam utilizados
um bioestatistico. programas gratuitos, de cédigo aberto ou livres.

@)
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conteudo do PTC deve ser breve,

redigido em cerca de 20 a 30 pa-

ginas, acrescido dos anexos. De-

vem ser considerados alguns pon-
tos fundamentais: a descricdo dos aspectos
epidemioldgicos da condicdo de saude a qual a
tecnologia sera destinada; a descricdo do trata-
mento recomendado e da tecnologia a ser ava-
liada; a pergunta a ser respondida pelo parecer;
as fontes de informacédo utilizadas; a descricdo
do método; as evidéncias disponiveis; os resul-
tados encontrados e as recomendacdes.

Os métodos utilizados para a elaboracao
do PTC devem ser descritos, de modo a per-
mitir sua reprodutibilidade. Seu detalhamento
pode ser apresentado em anexos - incluindo a
exposicdo completa e detalhada da busca por
evidéncia cientifica, critérios de inclusao, exclu-
s30, 0s possiveis vieses identificados na avalia-
cdo critica dos artigos selecionados e a avalia-
cdo detalhada da qualidade da evidéncia.

Os autores devem lembrar-se de que o PTC
serd produzido para os gestores. Assim, é
preciso observar as seguintes regras:

» A linguagem deve facilitar a plena compre-
ensao e utilizacdo dos resultados na pratica
de atuacéao.

» A terminologia utilizada deve ser compre-
ensivel ao publico ndo especializado.

» As abreviaturas devem ser evitadas, exceto
as amplamente conhecidas (por exemplo:
aids, HIV). Caso sejam essenciais, as abre-
viaturas devem ser explicitadas por extenso
em seu primeiro uso.

» Sempre que possivel, as intervencdes de-
vem ser nomeadas quanto a denominacao
adotada por 6rgédos oficiais.

» Os autores e revisores de PTC devem de-
clarar potenciais conflitos de interesse, con-
forme item 4.3.

O PTC deve conter todos os elementos que
possibilitem ao leitor avaliar a validade da analise,
incluindo informacdes que permitam esclarecer ou
reduzir incertezas. Portanto, devem compreender
o método adotado, averiguar as fontes de infor-
macado e a qualidade da evidéncia selecionada,
atestar a validade interna, verificar a relevancia das
informacodes e contextualizar as recomendacdes
em termos de implicacdes para a pratica clinica,
para os servicos e para a pesquisa. As limitacdes
referentes ao proprio parecer devem estar claras
(incluindo auséncia de busca em determinada base
de dados por razdes aceitaveis e limites quanto
ao idioma, ao status e a data da publicacdo dos
estudos considerados). Os tépicos futuros de
pesquisa devem ser apontados em funcdo dos
resultados obtidos na analise, fundamentando as
prioridades a serem investigadas em virtude de
lacunas do conhecimento.

(®)
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31 Itens que compoem a estrutura do PTC

> »  Capa.

» Folha de rosto.

» Ficha catalografica.
»  Sumario.

» Apresentacao.

» Declaracao de potenciais conflitos
de interesse.

» Resumo executivo.
» Ficha técnica da tecnologia.

» Introducado do PTC:
» aspectos clinicos e epidemioldgicos da condigcdo
de saude;
»  tratamento recomendado atualmente para a
condicdo de saude;
»  tecnologia avaliada;
e histérico de desenvolvimento
»  tecnologias comparadoras;
» vantagens e desvantagens da tecnologia avaliada
em relacdo as tecnologias utilizadas no SUS;
» descricdo de custos das
tecnologias avaliadas;
» descricdo da tecnologia avaliada:
nome genérico,
nomes comerciais;
fabricantes;
classificacdo,
patente,;
indicacdo de bula e/ou rotulagem da Agéncia
Nacional de Vigildncia Sanitaria (Anvisa),;
indicacdo aprovada na Anvisa;,
eventos adversos;
contraindicacées;
questoées adicionais.

)



DIRETRIZES METODOLOGICAS »Elaboracido de Pareceres Técnico-Cientificos

Objetivos do Parecer Técnico-Cientifico.

Métodos:
»  pergunta de pesquisa;
»  critérios de elegibilidade,
»  fontes de informacdées e
estratégias de busca;
selecdo de estudos;
extracdo de dados;
avaliagcao do risco de viés ou qualidade
metodologica;
» analise dos dados;
» avaliacdo da qualidade da evidéncia.

Resultados:

»  estudos selecionados;

» caracterizacdo dos estudos incluidos;

» avaliacdo do risco de viés dos estudos incluidos;
»  Sintese dos resultados dos desfechos avaliados;

» avaliacdo da qualidade da evidéncia.

Discussao.
Conclusao.
Recomendacdes.
Referéncias.

Anexos.
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Justificativa do Parecer Técnico-Cientifico

Previamente ao inicio do processo de ela-
boracdo do PTC deve-se verificar a existéncia de
algum documento pronto e atualizado sobre o
tema no SisRebrats (http.//rebrats.saude.gov.br/
sisrebrats), no sitio eletrédnico da Conitec (http.//
Conitec.gov.br/decisoes-sobre-incorporacoes)
e em outras plataformas de sinteses de evidén-
cias - Cochrane Library, Guidelines International
Network, National Institute for Health and Care
Excellence (NICE), Canadian Agency for Drugs
and Technologies in Health (CADTH), Banco de
Dados Regional de Relatérios de Avaliacao de
Tecnologias em Saude das Américas (Brisa) -,
a fim de evitar duplicidades e confirmar a ne-
cessidade de prosseguir com a conducdo do
PTC ou apenas a necessidade de atualizar uma
sintese previamente identificada. E recomendavel
a atualizacdo de um PTC se o estudo anterior
tiver sido publicado ha pelo menos dois anos
e/ou se houverem novos estudos na literatura
gue tenham boa qualidade metodoldgica e
enriquecam ou alterem a sintese de resultados
anteriormente apresentada.

Para a elaboracdo do PTC, é necessario
inicialmente delimitar alguns objetivos a fim de
responder a questdo de pesquisa. Para atingi-
-los, devem ser realizadas as seguintes etapas:
formulacdo da questdo de pesquisa e delimita-
¢cdo do escopo do PTC, selecdo da equipe com
conhecimento no assunto, planejamento, esboco
de um cronograma de atividades, explicitacdo da
metodologia, elaboracdo da sintese dos achados,
interpretacdo e recomendacao.

4] Formato
da apresentagcao

Os PTCs devem ser redigidos considerando
pagina de tamanho padrdo A4 (21 cm por 29,7
cm), em fonte Calibri tamanho 11, com o texto
justificado, espacamento entre linhas de 1,5 linha,
espacamento de O ponto antes de paragrafo e
de 6 pontos depois.

411 Elementos pré-textuais

4171 Capa

Deve conter o titulo do PTC no padréao
<Nome genérico da tecnologia> para <indica-
¢cdo>, o nome completo dos autores e revisores
e suas afiliagdes e formas de contato (e-mail e/
ou telefone).

4712 Folha de rosto

Deve conter o titulo do PTC (idéntico ao
da capa), local, més e ano de producédo do PTC.

&)
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4113 Ficha catalografica

Caso necessario, consultar um bibliotecario. Sugere-se adotar o modelo a seguir:

12,5 cm

A

Sobrenome, Nome do 12 autor.

Titulo principal / Nome completo do 12 autor, Nome completo do 22 autor (se houver),
Nome completo do 32 autor (se houver) - Local: ano.

N. de folhas.

Parecer Técnico-Cientifico - Instituicdo responsavel pela elaboracédo.

1. Palavra-chave. 2. Palavra-chave. 3. Palavra-chave. |. Sobrenome, Nome do 22 autor.
Il. Sobrenome, Nome do 32 autor. Ill. Instituicdo responsavel pela elaboracao. IV. Titulo

4714 Sumario

Apresentar os itens do PTC numerados de
acordo com os tépicos (exemplo: 1. INTRODU-
CAO), aos subtdpicos (exemplo: 1.1. Condicdo de
Saude; 1.1.1. Aspectos clinicos e epidemioldgicos)
e a pagina inicial correspondente a cada tépico
(exemplo: 1. INTRODUCAO.......... 3). Os topicos
devem ser escritos em caixa-alta, os subtdpicos
com inicial maiuscula e a paginacao deve vir ao
final da linha apods o pontilhado. A formatacao
do texto deve ser em fonte Calibri, em negrito,
tamanho 10, estilo normal na cor preta, alinha-
mento justificado e espacamento simples.

4115 Apresentacao

Os autores devem explicitar que o PTC se
refere a analise critica das evidéncias cientificas,
apontando grupo elaborador, demandante, obje-
tivos do parecer (andlise de eficacia, seguranca),
nome da tecnologia avaliada, indicacdo proposta
e intuito da avaliacao.

Y

7.5¢cm

4.7 Resumo executivo

Deve ser estruturado conforme modelo a seguir:
» Titulo/pergunta: apresentar a pergunta
de pesquisa derivada do acrénimo PICOS.

» Popula¢ao-alvo: identificar a doenca ou
condicdo de saude pelo nome.

» Tecnologia: apresentar o nome genérico
da tecnologia avaliada, assim como o
nome comercial.

» Comparador: tecnologias disponiveis no
SUS para a mesma condicao de saude, pla-
cebo, sem intervencéao ou lista de espera.

» Delineamento de estudos elegiveis: seguir
a hierarquia da evidéncia.

» Processo de busca e analise de evidén-
cias cientificas: apontar as bases de da-
dos utilizadas.

» Resumo dos resultados dos estudos se-
lecionados: apresentar um resumo dos
principais achados, identificando apenas
os desfechos primarios e os desfechos cli-
nicamente relevantes.

@
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»

Qualidade da evidéncia: descrever a qualidade da evidéncia para cada desfecho primario e
secundario, separadamente.

4.3 Ficha técnica da tecnologia

A ficha técnica da tecnologia deve ser apresentada de acordo com o modelo a seguir:

»

Tipo: identificar o tipo de tecnologia avaliada (medicamento, produto ou procedimento),
conforme estabelecido no inciso IV do art. 12 do Decreto n. 7.646, de 21 de dezembro/2011.
Tecnologia: indicar o nome genérico da tecnologia. Essa informacdo pode ser obtida no re-
gistro da Anvisa.

Nome comercial: essa informacao pode ser obtida no registro da Anvisa.

Apresentacdo: especificacdes técnicas sobre a tecnologia em seu formato final. No caso de
medicamentos, informar tal qual conste no registro na Anvisa. Este item pode ndo se aplicar
a determinados procedimentos.

Detentor do registro: essa informacao pode ser obtida no registro da Anvisa.

Fabricante: nome da empresa que fabrica a tecnologia.

Indicagcdo aprovada na Anvisa: os autores devem transcrever a indicacdo que consta em registro.
Indicacdo proposta: descrever a indicacdo proposta e comparar com a aprovacdo da Anvisa.
Caso haja divergéncias, discutir na anadlise da evidéncia.

Posologia e forma de administra¢do: no caso de medicamentos, descrever a posologia e a
forma de apresentacdo propostas para a apreciacao.

Patente: verificar se a tecnologia estd patenteada. Quando a patente for nacional, confirmar
as informacdes na Base de Dados do Instituto Nacional da Propriedade Industrial (Inpi). Nao
havendo patente depositada no Brasil, consultar bases de dados estrangeiras, como Patents-
cope (http.//patentscope.wipo.int/), Espacenet (https.//worldwide.espacenet.com), USPTO
(https.//www.uspto.gov/), entre outras; informar se existe o primeiro depdsito de patente e
inserir a data de vencimento da patente. Caso o produto ndo tenha patente, informar que ndo
existe (citar referéncia). Caso ndo encontre essas informacdes, declarar isso no texto.
Contraindica¢odes: descrever as principais situacdes em que a tecnologia avaliada ndo pode
ser utilizada (exemplos: o medicamento ainda ndo foi estudado em pacientes menores de 18
anos; pacientes diabéticos ndo podem usar o medicamento, gestantes etc.). No caso de equi-
pamentos, os autores devem buscar essa informacdo no manual.

Precaug¢oes: para medicamentos, essas informacdes podem ser encontradas na bula. Identificar
guando pode ser usado de acordo com as devidas precaucdes em determinada condicao, incluir
somente as mais importantes (exemplo: o medicamento pode causar alteracdes hepaticas e
por isso o paciente deve ser monitorado mensalmente).

Riscos associados: explicitar se existe risco fisico, bioldgico, guimico, ergondmico, ocupacional ou
a privacidade. No caso de equipamentos, classificar a classe de risco seguindo definicdo da Anvisa.
Eventos adversos: citar os mais comuns e graves. Relatar quando existir evento de classe
farmacéutica importante, como no caso dos biolégicos (exemplo: tuberculose versus medi-
camentos bioldgicos).

&)
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4.4 Manual para declara¢iao e manejo de conflitos
de interesse em Parecer Técnico-Cientifico

Conflito de interesse € uma divergéncia
entre os interesses de um individuo e as suas
obrigacdes, comprometendo a imparcialidade
do desempenho das funcdes que lhe foram atri-
buidas (30). Apesar de o PTC ser sistematico e
baseado em metodologias estabelecidas, em
seu processo de desenvolvimento ha decisdes

subjetivas e passiveis de serem influenciadas
por interesses diversos. Dessa maneira, para
construcao clara e transparente de um PTC, é
importante que os potenciais conflitos de inte-
resses sejam declarados, adequadamente ma-
nejados e tornados publicos para transparéncia
das informacdes.

Salienta-se que a existéncia de conflito de interesse é definida sob a perspectiva de um
observador externo, e ndo com base em quem os declara. Assim, a declaracao é baseada
em potenciais conflitos de interesse, e ndo cabe ao proéprio individuo julgar se tais conflitos
consistem ou ndo em um fator relevante que influencie sua imparcialidade.

Os potenciais conflitos de interesse podem ser categorizados em diferentes tipos, com des-
taque aos financeiros ou ndo financeiros e diretos ou indiretos (Quadro 1) (31).

» Quadro 1

Definicdes de termos relacionados a conflitos de interesses

Conflito

Divergéncia entre os interesses de um individuo e as suas obrigacdes, de modo que um

Conflito de interesse

observador possa questionar se suas agdes ou decisdes sédo motivadas por beneficios

explicitos, latentes ou potenciais, ou influenciadas por suas convic¢cdes ou crencas,

comprometendo a imparcialidade do desempenho das fungdes que Ihe foram atribuidas.

Consiste em situacdo potencialmente associada a ganho financeiro, de cunho monetario
ou n&o, de modo que um observador possa questionar se as agdes ou decisdes de um
individuo sdo motivadas por beneficios explicitos, latentes ou potenciais, comprometendo
a imparcialidade do desempenho das fun¢cdes que Ihe foram atribuidas.

Conflito de
interesse financeiro

Conflito de interesse
financeiro direto

Consiste em situacdo na qual o individuo € o beneficiario dos ganhos financeiros, de
cunho monetario ou ndo.

Conflito de interesse
financeiro indireto

Consiste em situacdo na qual instituicées ou pessoas ligadas ao individuo sdo as
beneficidrias dos ganhos financeiros, de cunho monetario ou ndo.

Consiste em situacdo em gque um observador possa guestionar se as agcdes ou decisdes
do individuo sao influenciadas por suas convicgcdes ou crencas ou por atividades
académicas ou intelectuais, comprometendo a imparcialidade do desempenho das
funcdes que Ihe foram atribuidas.

Conflito de interesse
ndo financeiro

Conflito de
interesse indireto

Consiste em recebimento de beneficios por pessoas proximas* ao individuo, em especial
conjuge, familiares de primeiro grau e dependentes financeiros.

Fonte: Elabora¢do propria.
*Considere como pessoa proxima a vocé seu conjuge, familiares de primeiro grau e dependentes financeiros.

)
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Todas as pessoas envolvidas no desenvolvimento de um PTC devem ter seus potenciais conflitos
de interesse declarados e avaliados. Isso se aplica tanto a metodologistas (por exemplo, responsaveis
por busca e sintese de literatura ou avaliacdes econdmicas) quanto a especialistas (por exemplo,
responsaveis por suporte técnico e contextualizacdo das evidéncias do ponto de vista clinico). A
declaracdo de potenciais conflitos de interesse, tanto de ordem financeira quanto de ordem nao
financeira, é obrigatdria e deve incluir quaisquer situacdes que possam influenciar o processo ou as
conclusdes do parecer (Quadro 2). Conflitos podem ser diretos (referentes ao proprio declarante)
ou indiretos (conjuge, familiares de primeiro grau e dependentes financeiros).

» Quadro 2

Exemplos de beneficio a serem declarados como potenciais conflitos de interesses

Conflitos de ordem financeira

Vinculo empregaticio.
Honorarios, consultorias, palestras.
Ser membro de um conselho.

Royalties, acdes e patentes.

Envolvimento em grupo de pesquisa.

Expertise ou convicgdo académica.

Participagcdo em sociedades e associacdes.

Portador de doenca avaliada no PTC.

Possuir fomento ou suporte para pesquisa.
Receber suporte para viagens, congressos
ou hospedagem.

Fonte: Elaboracédo prépria.

A declaracdo de potenciais conflitos de
interesse deve ser feita com base em instru-
mento estruturado (Anexo C). A declaracao
deve ser realizada ao inicio da participacdo no
processo, idealmente antes do recebimento de
informacdes de natureza confidencial do PTC. A
declaracdo deve ser atualizada caso os conflitos
alterem-se ao longo do processo, devendo ser
revistos ao final.

A declaracao de conflito de interesse deve
ser revisada por um avaliador, que define se estes
podem influenciar diretamente a imparcialidade
no processo, de forma a impactar o resultado. Em
geral, a avaliacao do conflito de interesse deve
ser realizada por pessoa isenta no processo e
vinculada ao demandante do PTC, como o Minis-
tério da Saude ou instituicdo por este delegada.

Convicgoes ou ideologias politicas, étnicas, religiosas,
de género ou outras crencas.

A avaliacdo tem certo grau de subjetividade,
e fatores como tempo e valor devem ser conside-
rados na analise; conflitos mais recentes e valores
maiores terdo maior peso na apreciacdo. Ainda,
participantes podem ser contatados para prestar
esclarecimento em relacdo a potenciais conflitos
de interesse que ndo estejam adequadamente
descritos no formulario de declaracdo. Na sus-
peita de potenciais conflitos ndo declarados, a
investigacado ativa é recomendada. Sugerem-se
varias medidas, tais como: contato com o par-
ticipante, esclarecimento sobre o instrumento e
guestionamento sobre conflitos; busca na inter-
net sobre a associacdo do participante a termos
relevantes do tépico do PTC; busca por artigos
recentes publicados no qual o participante consta
como autor, avaliando a forma de participa¢cdo no
estudo, as fontes de financiamento e potenciais
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conflitos de cunho académico; e busca, em regis-
tros de ensaios clinicos, de situacdes de possiveis
conflitos na atuacdo de estudos em andamento.

Idealmente, as pessoas devem estar isen-
tas de conflito de interesse, especialmente dos
financeiros diretos. A presenca de potenciais
conflitos de interesse ndo impede a participa-

cd0 no processo, em especial quando ha difi-
culdade de identificar profissionais habilitados
com auséncia de conflito de interesse. Nesses
casos, é importante garantir a transparéncia do
processo e assegurar que os potenciais conflito
de interesse sejam divulgados, em especial para
os tomadores de decisdo e, preferencialmente,
ao grande publico.

Documentos utilizados como base para a tomada de decisdao precisam se amparar nas
melhores evidéncias e expertises, e os profissionais envolvidos na elaboracao destes devem
declarar seus potenciais conflitos de interesse. Sabe-se que conflitos ndo podem ser eliminados
por completo ao longo do processo de elaboracdo de um PTC, porém estratégias podem ser
criadas para que esses sejam minimizados. Toda pessoa envolvida no desenvolvimento do PTC
deve declarar seus potenciais conflitos de interesse financeiros e nao financeiros e atualizar
a declaracao ao longo do processo. Além disso, os conflitos devem ser manejados por um
avaliador externo. Todo o processo de declaracao, desde o preenchimento do formuldrio até o
adequado manejo dos conflitos, deve ser prioritario ao grupo demandante para assegurar que
a elaboracao do PTC seja transparente e que inspire confianga.

Apesar da obrigacado de se declarar potenciais conflitos de interesse decorrentes de beneficios
monetarios pessoais, sugere-se que ndo sejam publicados os valores, mas apenas a descricdo do
conflito. Em relacdo a convic¢gdes ou ideologias politicas, étnicas, religiosas, de género ou outras
crencas, deve-se questionar se o participante concorda em declara-las aos demais membros do
processo (exemplo: tomadores de decisdo) e se essa informacdo pode ser tornada publica. A limi-
tacdo na participacao de uma pessoa devido a seu conflito de interesse pode se dar de diferentes
maneiras, incluindo: participar integralmente da elaboracdo do PTC ou ndo participar da elaboracdo

do texto devido a conflitos de interesse importantes sobre a tematica em questdo.

4.5 Introducao do Parecer Técnico-Cientifico

4.5.1 Aspectos clinicos e epidemiologicos da condicdo de saude

Neste tépico é recomendado que os autores
descrevam sucintamente informacdes sobre a
prevaléncia, a incidéncia, a mortalidade e a gravi-
dade da condicdo de saluide ou sobre o problema
clinico para o qual a tecnologia esta indicada, no
contexto brasileiro e internacional. No caso de as
informacdes, no contexto brasileiro estarem indis-
poniveis na literatura, os autores precisam relatar

a auséncia dessas informacdes e contextualizar
com dados epidemioldgicos internacionais. Além
disso, podem ser apresentadas as caracteristicas
populacionais importantes para avaliacdo, a exem-
plo das prevaléncias diferenciadas para género,
etnia, idade, comorbidade, gravidade da doen-
¢ca, estadiamento (no caso de oncologia), assim
como fatores relacionados a desigualdades em
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salde, aspectos epidemioldgicos, demograficos
e sociais da populacdo de interesse.

A histoéria natural da condicdo de saude, os
mecanismos causadores da doenca, os fatores
de risco, o diagnodstico, os sinais e sintomas e
a evolucdo da doenca precisam ser abordados
para a contextualizagao do PTC. Devem também
ser abordados aspectos com relacdo ao impacto
da doenca em morbidade, mortalidade, qualida-
de de vida, carga da doenc¢a para o individuo,

» Quadro 3
Busca por informacdes epidemioldgicas

Sistema de Informag¢do de Agravos
de Notificacdo (Sinan)

Sistema de Informagdes
Ambulatoriais do SUS (SIA/SUS)

Sistema de Informacdes sobre
Mortalidade (SIM/SUS)

Sistema de Comunicagéo de
Internacdo Hospitalar do SUS
(CIH/SUS)

Suporte Técnico ao Sistema de
Comunicag¢do de Informagdo
Ambulatorial e Hospitalar (CIHA)

Cadastro Nacional de
Estabelecimentos de Saude (Cnes)

BMJ Best Practice
UpToDate

Medscape

Fonte: Elaboracéao propria.

familiares e sociedade e custos relacionados.

Para obter essas informacdes, os autores
devem consultar bancos de dados descritos
no Quadro 3, preferencialmente oficiais. Adi-
cionalmente, os autores podem utilizar outras
fontes de informacéo, estimativas, inquéritos e
estudos. Deve-se destacar caso as informacdes
utilizadas tenham carater estadual, regional ou
internacional, lembrando que todas devem ser
referenciadas.

http:/www2.datasus.gov.br/DATASUS/index.php?area=0901

Arquivos disseminaveis

https:/bestpractice.omj.com/
https:/www.uptodate.com/

https:/www.medscape.com/

4.5 2 Tratamento recomendado atualmente para a condicdo de saude

Neste tépico devem ser abordados quais sdo os tratamentos e as condutas utilizadas no SUS
em relacdo a condicdo de saude ou ao problema clinico indicado como foco do PTC. E necessario
apresentar as vantagens e as desvantagens do tratamento atual e um resumo da evidéncia disponi-
vel na literatura cientifica. Caso exista um Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para a
condicdo clinica em questao, suas indicacdes devem ser contextualizadas neste tépico. Na auséncia
desse, recomenda-se a discussdo de outros documentos oficiais do SUS (guias, manuais técnicos
etc.). Ndo havendo documento oficial sobre a respectiva condicdo clinica, deve-se discutir o trata-
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mento estabelecido em diretrizes de associacdes
médicas nacionais, estrangeiras e em diretrizes
estabelecidas por outras agéncias de ATS.

455 Tecnologia avaliada

Deve-se apresentar a tecnologia, com des-
taque a sua finalidade e aos potenciais be-
neficios adicionais. As seguintes informa-
¢Oes tém de constar:

» Tipo de tecnologia sob avaliacdo (me-
dicamento, procedimento, dispositivo,
dieta, vacinas, equipamento, intervencao,
entre outros).

» Objetivo da tecnologia (prevencao, diag-
nostico, terapia, reabilitacdo).

» Caracteristicas basicas, usos previstos, di-
ferentes indicacdes, contraindicacdes e
riscos conhecidos e descritos na literatura
sobre o tema.

» Mecanismos de acdo da tecnologia.

» Informacdes de seguranca relevantes.

» Fase do ciclo de vida da tecnologia (in-
corporacdo, difusdo inicial, ampla difusao,
abandono ou exclusao).

4531 Historico de
desenvolvimento

Sugere-se descrever sucintamente o histo-
rico de desenvolvimento da tecnologia avaliada,
abordando o local, a finalidade com que esta
foi desenvolvida, o processo de fabricacdo da
tecnologia avaliada, o niumero de empresas que
a fabricam no Brasil, entre outros fatores que
sejam relevantes, se essas informacdes estive-
rem disponiveis.

» Medicamentos
No caso de medicamento, quando neces-
sario, podem ser abordados os aspectos rele-

vantes da estrutura molecular dos respectivos
principios ativos, as caracteristicas técnicas
importantes dos excipientes ou veiculos (se
relevantes), as vias de administracao, a forma
de apresentacdo, a posologia e outros aspectos
comuns a tais substancias.

E importante veicular informacdes com rela-
¢ao a viabilidade de acesso, visando a potencial
disponibilizacdo do medicamento a populacao.

» Procedimentos clinicos ou cirurgicos

e testes diagndsticos

Em relacdo aos procedimentos, € importante
descrever as exigéncias quanto a formacao, a
habilidades e a capacitacdo dos profissionais para
sua realizacdo. Em caso de testes diagndsticos,
deve-se informar sobre a técnica de deteccdo e
os aspectos da producdo do teste.

» Equipamentos e dispositivos médicos

E recomendado discorrer sobre caracteristi-
cas técnicas e infraestrutura necessarias ao uso
adequado dos equipamentos. Ademais, deve ser
descrito o espaco de pratica onde a tecnologia
€ ou devera ser utilizada, a necessidade de ca-
pacitacdo profissional para sua utilizacdo e a
existéncia de outras condicdes relacionadas ao
uso da tecnologia e que necessitem ser consi-
deradas (viabilidade operacional, exigéncia de
outras tecnologias associadas - diagndsticas ou
terapéuticas - necessidade de ambientes espe-
ciais etc.). Essas informacdes podem ser obtidas
nas normas da Associacdo Brasileira de Normas
Técnicas (ABNT), como a CB26, em manual de
uso do equipamento ou em periddicos dedica-
dos, como o Emergency Care Research Institute
(ECRI), uma plataforma de acesso restrito dispo-
nivel no seguinte endereco: https:/www.ecri.org/.
A descricdo da tecnologia pode ser anexada ao
PTC a depender de sua complexidade, caso em
gue constardo apenas as informacdes basicas no
tépico “descricao da tecnologia a ser avaliada”
do documento principal.
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4532 Aspectos regulatorios da tecnhologia avaliada

Deve-se descrever a tecnologia a ser avaliada, esclarecendo primeiramente se ha ou ndo regis-
tro no 6rgao regulador brasileiro (Anvisa) ou em 6rgaos reguladores de outros paises, assim como
as condicdes de uso propostas nesses registros. No caso de a tecnologia apresentar o registro na
Anvisa, devem ser fornecidos o nimero e a data de validade do registro.

Para saber se uma tecnologia tem ou ndo registro na Anvisa, o autor necessita visitar o ambiente
eletrénico da agéncia, por meio do endereco http.//portal.anvisa.gov.br/consulta-produtos-registrados,
e escolher o tipo de tecnologia que serd consultada (alimentos, cosméticos, medicamentos e hemode-
rivados, produtos para salde e saneantes). Para informacdes adicionais sobre o registro de tecnologia,
recomenda-se consultar as agéncias disponiveis no Quadro 4.

» Quadro 4
Pesquisa de registro da tecnologia

Registro da Tecnologia

Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria
U.S. Food and Drug

Administration (FDA) Esliecion Uineius

Health Canada/Santé Canada
European Medicines Agency Europa
Medicines and Healthcare Inalaterra
products Regulatory Agency 9
Agence Nationale de Sécurité
du Médicament et des Franca
Produits de Santé (ANSM):
Medical Products Agency Suécia
Medicines Agency Dinamarca
Therapeutic Goods "
Administration AR
Pharmaceuticals and Medical ~
Japao

Devices Agency

Fonte: Elaborac¢do prépria.

454 Tecnologias comparadoras

Esta € uma informacdo de extrema rele-
vancia para a tomada de decisdo com relacao
a inclusdo de uma nova tecnologia, portanto,
é importante destaca-la no PTC. No estudo
metaepidemioldgico usado para elaboracao
destas diretrizes, observou-se que 51% dos

Endereco eletronico

Brasil http://www.anvisa.gov.br

http:/www.fda.gov/

http:/www.hc-sc.gc.ca/dhp-mps/index-eng.php

http:/www.ema.europa.eu/
http:/www.mhra.gov.uk/index.htm
https:/ansm.sante.fr/

http://www.lakemedelsverket.se/english/
https://laegemiddelstyrelsen.dk/en/

http:/www.tga.gov.au/

http:/www.pmda.go.jp/english/

PTCs (49/103) n&o identificaram se as tecno-
logias comparadoras eram disponibilizadas
no SUS (16).

As tecnologias comparadoras utilizadas no
SUS ou na saude suplementar para a mesma
condi¢cdo de saude devem ser apresentadas,
indicando os seus objetivos, a natureza da
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tecnologia, o local de fabricacéo, as caracteristicas
técnicas, a via de administracdo e a finalidade
atual. Os autores do PTC devem consultar
no site da Conitec (http://conitec.gov.br/
tecnologias-em-avaliacao) e no site da Relagcdo
Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename,
https.//saude.gov.br/saude-de-a-z/rename) as
atualizacdes necessarias das novas tecnologias
disponiveis no SUS. E recomendavel descrever
0 manejo preconizado para a indicacao a que
se destina a tecnologia avaliada, atentando-se
para o nivel, o estadiamento ou a gravidade
da doenca e as respectivas linhas de cuidado.
E recomendavel informar se a tecnologia
comparadora é indicada para pacientes virgens
de tratamento ou refratarios (ndo responsivos),
e ainda se é indicada apds determinada terapia.

Quando disponivel, deve-se acrescentar um
fluxograma contendo algoritmo de manejo reco-
mendado pelo SUS ou pela saude suplementar.
Tais informacodes sobre a pratica clinica recomen-
dada podem ser obtidas em diretrizes nacionais
e, no caso do SUS, nos PCDTs do Ministério da

Saude. Na auséncia de diretrizes nacionais disponi-
veis, devem-se consultar diretrizes internacionais.
Recomenda-se consultar o NICE (https.//www.
nice.org.uk/), The Agency for Clinical Innovation
(AC|, https.//www.aci.health.nsw.gov.au/), Belgian
Health Care Knowledge Centre (KCE, https.//
www.inahta.org/members/kce/), entre outras.

A auséncia de evidéncia com os compara-
dores utilizados no SUS deve ser relatada no
PTC. E recomendado que os autores abordem
outros comparadores presentes na literatura
ou comparadores recomendados em diretri-
zes clinicas.

455 Vantagens e desvantagens
da tecnologia avaliada em
relacdo as tecnologias utilizadas
no SUS

Neste topico devem ser abordadas as di-
ferencas da nova tecnologia em relacdo as tec-
nologias utilizadas na pratica clinica do SUS,
apresentando as limitacdes de uso de cada
tecnologia, as vantagens e desvantagens em
relacdo a disponibilidade, as vias de administra-
¢80, 0 espaco necessario para sua utilizacado, o
aumento de conveniéncia de uso pelo paciente,
via oral em vez de parenteral, reducdo do nimero
de administracdes, maior facilidade posoldgica,
entre outros aspectos relevantes.

456 Descricdo de custos
das tecnologias avaliadas

Citam-se os precos por unidade de compra
da tecnologia analisada e das alternativas sob
comparac¢ao. Para as tecnologias em uso pelo
sistema de saude, deve-se estimar o valor pela
média ponderada de precos do ultimo ano,
por meio da analise dos valores disponiveis no

©


http://conitec.gov.br/tecnologias-em-avaliacao
http://conitec.gov.br/tecnologias-em-avaliacao

DIRETRIZES METODOLOGICAS »

Banco de Precos em Saude (BPS, http.//portalsaude.saude.gov.br/index.php/cidadao/principal/
banco-de-precos-em-saude/). Outra opcado é utilizar a modalidade de compra administrativa na
Base do Sistema Integrado de Administracdo de Servicos Gerais (Siasg) (https.//www.compras-
governamentais.gov.br/index.php/sisg/siasg) ou o Painel de Precos do Ministério da Economia

(https.//paineldeprecos.planejamento.gov.br/).

Se esses precos estiverem indisponiveis, no caso de medicamentos, deve-se considerar o valor
aprovado pela Camara de Regulacao do Mercado de Medicamentos (Cmed), mais especificamente
o Preco Fabrica, com Imposto sobre Circulacdo de Mercadorias e Servicos (ICMS) a 18%. Para mais
informacdes sobre precos das tecnologias, devem-se consultar os sites de precos por estado listados
no Quadro 5. J4 no caso de equipamentos e dispositivos da drea da saude, sugere-se consultar o
site da ECRI Price Guide (https.//www.ecri.org/) e outras bases de dados abertas.

» Quadro 5
Pesquisa de precos de medicamentos

Sao Paulo

Rio de Janeiro
Minas Gerais

Rio Grande do Sul

Parana

http:/www.farma.saude.sp.gov.br/atas/SsaudeTMedic.asp
https:/www.compras.rj.gov.br/publico/
https:/wwwl.compras.mg.gov.br/processocompra/pregao/consulta/consultaPregoes.html
http:/www.compras.rs.gov.br/editais/pesquisar

http:/www.comprasparana.pr.gov.br/

Bahia http:/www.comprasnet.ba.gov.br/inter/system/CompraEletronica/ResultadoFiltro.asp

Fonte: Elaboragao propria.

Além do preco unitario, é importante infor-
mar os fatores potenciais a serem considerados
para uma futura analise de impacto orcamen-
tario, por exemplo, a demanda potencial, o
padrdo de utilizacdo e, qguando houver, o gasto
adicional em tecnologias e procedimentos com-
plementares, o investimento em infraestrutura
e o0 gasto de capital. Quando esses valores
estiverem indisponiveis, deve-se descrever as
possiveis fontes de gastos. Para analise mais
aprofundada de custos, os autores do PTC
precisam recomendar uma futura elaboracao
de analise econbmica completa.

Os precos da tecnologia avaliada e das
tecnologias sob comparacdo devem ser apre-

sentados em forma de um quadro para facilitar
a visualizacdo e a comparacdo (quadros 6 e 7), 0
qual pode ser adaptado de acordo com o tipo de
tecnologia avaliada. Por exemplo, no caso de dis-
positivos, podem ser apresentadas informacdes
sobre custo do dispositivo, custo com implante
e custo de manutenc¢ao no horizonte temporal
de interesse. Para procedimentos, podem ser
informados os custos médios por procedimento,
indicando o custo de material (equipamentos,
consumiveis e descartaveis), os recursos hu-
manos envolvidos no procedimento, o curso de
operacdo (se necessario) e hospitalizacao (se
necessario). Em caso de teste diagndstico, podem
ser apresentados os custos com equipamentos
e o custo mensal de insumos (32).
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» Quadro 6
Exemplo de quadro de precos de medicamentos

Preco
unitdrio

(R$)

Dosagem

Medicamen i
edicamentos unitaria

apresentacao

Custo do
tratamento anual

(R$)

Custo do
tratamento
semanal (R$)

Preco da
(R$)

12,5 mg
25,0 mg
50,0 mg

Medicamento A

2,5 mg
50 mg
10,0 mg

Medicamento B

Fonte: Elaborac¢do prépria.

Nota: Informar quantas cdpsulas ou comprimidos estdo contidos em cada apresentagédo.

Ao avaliar equipamentos, sugere-se apresen-
tar o custo total de propriedade, composto pela
somatadria dos custos de aquisicdo, de operacao,
de manutencao, de treinamento e de substituicdo.

» Quadro 7
Exemplo de quadro de precos de equipamentos

Custo de
operagao

Custo de
aquisi¢cao

Equipamentos

Custo de
manutencao

Para mais informacdes sobre os equipamentos,
sugere-se consultar as Diretrizes Metodoldgicas
de Elaboracdo de Estudos para Avaliacdo de
Equipamentos Médico-Assistenciais (13).

Custo
total de
propriedade

Custo de
Substituicao

Custo de
treinamento

Equipamento A

Equipamento B

Fonte: Elaborac¢do propria.

4.6 Objetivos do Parecer
Técnico-Cientifico

Os objetivos do PTC precisam ser apre-
sentados de forma clara e concisa. Os autores
devem indicar se o objetivo é avaliar a eficacia, a
efetividade, a seguranca, a acuracia diagnostica,
os fatores de risco e progndstico, entre outros. E
importante indicar a tecnologia que sera avaliada
com esses objetivos e a populacdo-alvo.

Exemplo: o objetivo deste Parecer Técni-
co-Cientifico é avaliar a eficdcia e a seguranca
do tanezumabe em individuos com osteoartrite
de joelho e quadril.

47 Métodos

4./] Pergunta de pesquisa

Um componente essencial na realizacdo de
um PTC é a formulacdo da pergunta de pesquisa.
Os autores do PTC devem explicitar sempre: o
problema de salde ao qual se aplica (popu-
lacdo de interesse), a tecnologia a ser avalia-
da, as tecnologias alternativas de comparacao
(preferencialmente aquelas disponiveis no SUS
para mesma situacao clinica) e os resultados ou
desfechos em salde de interesse (mortalidade,
morbidade, efeitos adversos, incidéncia de com-
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plicacdes, qualidade de vida, entre outros). Caso
haja qualquer alteracdo da pergunta durante a
execucdo do PTC, essa alteracdo precisa estar
explicitada e justificada no parecer. E recomen-
davel a participacdo de um especialista clinico
na elaboracdo da pergunta de pesquisa, princi-
palmente com relacdo a escolha dos desfechos.

Para orientar a busca por evidéncias cientifi-
cas, recomenda-se formular a pergunta por meio
de um acrébnimo em que cada letra representa
um componente da questao, de acordo com os
critérios e objetivos do PTC, descritos nos subi-
tens “a” a “d”. Existem diferentes acrébnimos a
depender da pergunta de pesquisa, dos quais
Populacao, Intervencdo, Comparador, Outcome
e Study design (PICOS) pode ser utilizado para
estudos que avaliam intervencdes; Populacao,
Exposicdo, Comparador, Outcome e Studly design
(PECOS), para estudos que avaliam fatores de risco
e progndsticos; e Populacdo, Teste-indice, Padrao
de referéncia, Outcome e Study design (PIROS)
para estudos que avaliam a acuracia diagndstica.

» Quadro 8

a) Avaliacao de eficacia e de segurancga:

PICOS:

P - Populacao: define a populacdo de interesse
para o estudo e sua situacao clinica.

I - Intervencdo: menciona a tecnologia avalia-
da no PTC.

C - Comparacgao: refere-se ao comparador ou
ao controle definido.

O - Outcome (desfechos): os desfechos devem
ser subdivididos em primarios e secundarios.
S - Study design: delineamentos de estudos
elegiveis.

Um exemplo de pergunta de pesquisa, ilustra-
do no Quadro 8, é o seguinte “Para pacientes
com infarto agudo do miocardio com supra-
desnivelamento do segmento ST, o uso de
tromboliticos é eficaz e seguro quando com-
parado a angioplastia com stent?”

Exemplo de elaboracdo da pergunta do PTC com base no acronimo PICOS

Populac¢ao

Intervencao Trombolitico

Comparac¢ao Angioplastia com stent

Primario:
» Mortalidade.
Outcome (desfecho) Secundarios:

»  Qualidade de vida.

Study design
(delineamento de
estudos elegiveis)

Pacientes com infarto agudo do miocardio com supradesnivelamento do segmento ST

» Reincidéncia de infarto agudo do miocardio.

Revisdo sistematica (com ou sem meta-analise), ensaios clinicos
randomizados ou quasi-randomizados

Fonte: Elaboracao propria.
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b) Avaliacdodefatoresderiscoeprogndsticos:

PECOS:

P - Populac¢do: cita qual a populacdo de inte-
resse para o estudo e sua situacao clinica.

E - Exposic¢ao: fator de risco; fator progndstico.
C - Comparacao: situacdo de ndo exposicao.
O - Outcome (desfechos): os desfechos devem
ser subdivididos em primarios e secundarios.

» Quadro 9

S - Study design: delineamentos de estudos
elegiveis.

Um exemplo de pergunta de pesquisa utili-
zando o acrénimo PECOS, ilustrada no Quadro
9, seria “Qual o risco de cancer de pulmao en-
tre individuos expostos ao tabagismo quando
comparados aos ndo expostos?”.

Exemplo de elaboracdo da pergunta do PTC com base no acrénimo PECOS

Populacgao

Tabagismo

Exposi¢cao

Comparac¢ao

Primarios:

Outcome (desfecho) Secundarios:

Study design
(delineamento de estudos
elegiveis)

Adultos entre 20 e 59 anos

Nao exposicdo ao tabagismo

» Incidéncia de cancer de pulmao.
» Incidéncia de doenca pulmonar obstrutiva crénica.

» Incidéncia de metastases.
»  Incidéncia de tromboses.

Revisdo sistematica (com ou sem meta-analise), coorte prospectivo, coorte
retrospectivo ou caso-controle.

Fonte: Elaborac¢do propria.

c) Avaliacao da acuracia diagnéstica

PIROS:

P - Populacgéao: define a populacao de interesse
para o estudo e sua situacao clinica.

I - Teste-indice: indica o teste que terd o de-
sempenho avaliado.

R - Padrao de referéncia: indica o melhor teste
disponivel.

O - Outcome (desfechos): os desfechos devem
ser subdivididos em primarios e secundarios.

S - Study design: delineamentos de estudos
elegiveis.

O Quadro 10 apresenta um exemplo de
pergunta de pesquisa elaborada com auxilio do
acrédnimo PIROS: “Para as mulheres entre 25 e
60 anos, com citologia oncdtica alterada, qual
a acuracia do teste para deteccdo do HPV por
captura hibrida quando comparado ao teste
referéncia (colpocitologia com Papanicolau)?”

©
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» Quadro 10

Exemplo de elaboracdo da pergunta do PTC com base no acronimo PIROS

Populagao

Study design

Padrao de referéncia
Primarios:
»  Sensibilidade
» Especificidade.

Secundarios:

»  Ansiedade
» Depressao.

(delineamento de estudos

elegiveis) transversal.

Mulheres entre 25 e 60 anos com citologia oncdtica alterada
Teste para detecgdo do Papilomavirus humano por captura hibrida

Colpocitologia com papanicolau

»  Valor Preditivo Positivo (VPP)
»  Valor Preditivo Negativo (VPN)

Revisdo sistematica (com ou sem meta-analise) de acuracia diagndstica, ensaios
clinicos randomizados ou quasi-randomizados, coorte prospectiva, caso controle,

Fonte: Elaborac¢do prépria.

Justificativa da escolha dos desfechos

A escolha dos desfechos a serem avalia-
dos em um PTC deve ser sempre justificada.
Recomenda-se também que os desfechos se-
jam subdivididos em primarios e secundarios
com base na opinido de um especialista ou da
literatura cientifica e nas recomendacdes de
iniciativas voltadas para a identificacdo de des-
fechos relevantes para cada condicdo de saude,
como Core Outcome Measures in Effectiveness
Trials (COMET) (http.//www.comet-initiative.
org/) e Patient-Centered Outcomes Research
(PCOR) (https.//www.ahrqg.gov/pcor/index.
htm/). No entanto, no estudo metaepidemiolo-
gico realizado, observou-se que 84% (87/103)
dos PTCs nao subdividiram os desfechos em
primarios e secundarios, e 94% (97/103) dos
PTCs ndo justificaram a escolha dos desfechos
(16). Tanto a divisdo entre desfechos prima-
rios e secundarios como a justificativa para a
escolha dos desfechos facilitam a tomada de
decisdo diante da identificacdo dos desfechos
mais relevantes clinicamente. Recomenda-se

gue sejam incluidos como desfechos primarios
pelo menos um desfecho de eficacia e um de
seguranc¢a, com o numero maximo de trés
desfechos primarios.

E importante definir detalhadamente os des-
fechos que serdo avaliados e quais os métodos
para mensuracdo desses desfechos. Além disso,
0s autores precisam avaliar tanto desfechos de
eficidcia como de seguranca da nova tecnologia
para embasar uma tomada de decisdo adequada.
Recomenda-se evitar o uso de termos gerais para
descricao dos desfechos, como “desfechos de
eficacia” e “desfechos de seguranca”.

Normalmente, os desfechos est&o relaciona-
dos com a histéria clinica da condicdo de saude
em investigacdo. Os autores devem priorizar os
desfechos de mensuracdo objetiva e de maior
relevancia clinica para os pacientes, como mor-
talidade e sobrevida. Marcadores bioguimicos
ou fisiolégicos sdo desfechos substitutos (in-
termediarios) e devem ser ponderados quanto
a sua relacdo com desfechos importantes para
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os pacientes (33). No caso de desfechos com
medidas repetidas, € necessario que os auto-
res especifiguem os tempos de seguimento de
interesse do PTC, com as devidas justificativas.

Escolha do delineamento dos estudos e
escolha da melhor evidéncia disponivel

A escolha do delineamento dos estudos
elegiveis para um PTC deve seguir um processo
I6gico de hierarquizacdo da evidéncia, levando
em conta o objetivo da questdo de pesquisa
do PTC (eficacia/efetividade, progndstico ou
acuracia diagndstica). E importante que os au-
tores do parecer apresentem justificativa técnica
embasada em qualidade metodolégica dos de-
lineamentos de estudos elegiveis, poder estatis-
tico, data de publicacdo e conflito de interesse
envolvido nos estudos. E necessario aos autores
do PTC considerar ndo apenas o delineamento
dos estudos, mas também a forma como esses
foram planejados e conduzidos.

Os PTCs devem priorizar a busca por revi-
sdes sistematicas de boa qualidade metodoldgica
gue respondam a pergunta de pesquisa. Caso a
revisdo sistematica encontrada esteja desatua-
lizada, esta deve ser atualizada pelos autores
do PTC. Na auséncia de revisdes sistematicas
de boa qualidade, os autores do parecer devem
buscar por estudos primarios. Apenas deline-
amentos preferenciais devem ser priorizados,
0s quais devem estar especificados no texto,
como demonstrado a seguir para perguntas
sobre intervencdes (tratamento ou prevencao):
revisdo sistematica (com ou sem meta-analises);
ensaios clinicos randomizados; ensaios clinicos
guasi-randomizados, ensaios clinicos ndo ran-
domizados; coortes prospectivos e/ou retros-
pectivos com grupo controle; caso-controle.
Existem situacdes especificas, como perguntas

de pesquisas direcionadas a doencas raras, em
gue apenas outros tipos de delineamentos de
estudos, como coortes Unicos experimentais sem
grupo comparador (também conhecidos como
estudos de fase 2), série de casos ou relatos de
caso estdo disponiveis e podem ser considerados.

O estudo metaepidemioldgico realizado
identificou que 71% (73/103) dos PTCs ndo apre-
sentaram uma estratégia logica para a escolha
dos delineamentos dos estudos elegiveis (16).
Os pareceristas devem ser especificos quan-
to aos delineamentos dos estudos que serdo
considerados e devem evitar o uso de termos
genéricos, como: “estudos observacionais”, “es-
tudos de acuracia”, “estudos primarios”, entre
outros. Além disso, deve-se evitar a inclusdo de
estudos com delineamentos ndo preferenciais,
como revisao narrativa, séries de casos, editoriais

e comentarios.

Exemplo da escolha da melhor evidéncia

disponivel:

PTC que avalie eficacia e seguranca deve prio-

rizar os seguintes delineamentos de estudos:

» Revisdes sistematicas de ensaios clinicos
randomizados (com ou sem meta-analises).

» Ensaios clinicos randomizados (ECR).

Observacao: a prioridade deve ser a inclu-
sdo de revisdo sistematica com boa qualidade
metodoldgica. Na auséncia de estudos nessas
condicdes, devem ser incluidos todos os ECRs
elegiveis. Na falta de revisdes sistematicas e
ECRs, podem ser incluidos delineamentos de
estudos observacionais, desde que elegiveis
nos critérios de inclusdo e PICOS. Dependendo
do delineamento de estudo disponivel, havera
limitacdes para inferir sobre a eficacia e para
fornecer recomendacdes da nova tecnologia,
limitacdes estas que deverdo ficar claras na
secao de discussao do PTC.
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4./ 2 Critérios de elegibilidade » Interveng¢do: deve-se informar se foram
adotados critérios de elegibilidade dos es-
E de fundamental importancia para a reali- tudos quanto ao setor de saude no qual ha
zacdo de um PTC que os critérios de elegibilida- utilizacdo da tecnologia (primario, secun-
de estejam detalhados de forma criteriosa. Foi dario e tercidrio), a dosagem (no caso de
possivel observar no estudo metaepidemioldgico medicamento), ao método e a frequéncia
gue alguns PTCs relatam os critérios de elegibi- da administracdo da tecnologia e as espe-
lidade de forma inadequada. Por exemplo, 17% cificacdes técnicas da tecnologia.
(17/103) dos PTCs avaliados ndo relataram se » Comparador: é preciso informar os critérios
houve restricdo com relacdo a idade da popu- de elegibilidade dos estudos quanto a es-
lacdo a ser estudada, enquanto 9% (9/103) ndo colha dos comparadores e suas respectivas
mencionaram se houve restricdo com relagcao especificacdes técnicas.
ao género da populacdo a ser estudada (16). » Desfechos: deve-se declarar os critérios de
elegibilidade dos estudos adotados para a
Os critérios de inclusdo e exclusdo de estudos escolha dos desfechos avaliados. No entanto,
no PTC devem ser definidos a partir da cons- essa abordagem ndo é recomendada, uma
trucdo da pergunta de pesquisa no formato vez que outras publicacdes - ndo identifi-
PICOS/PECOS/PIROS e claramente mencio- cadas em um primeiro momento - de um
nados no texto, conforme detalhado a seguir mesmo estudo podem avaliar um desfecho
no modelo PICOS: relevante para a condicao clinica de interesse.
» Populacao: deve ser abordado no texto se » Delineamento do estudo: elenca-se critérios
foram adotados critérios de elegibilidade de elegibilidade dos estudos referentes aos
dos estudos quanto a idade e ao género tipos de delineamento.

da populacado, a severidade e ao estagio
da doenca e aos critérios diagndsticos da
condicao de saude.

acuracia diagnostica “ i
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Os autores devem identificar se havera
algum tipo de restricdo quanto ao idioma e
ao ano de publicacdo dos estudos incluidos.
Foi observado no estudo metaepidemioldgico
que 58% (60/103) e 64% (66/103) dos PTCs
nao identificaram, respectivamente, se houve
ou nédo restricdo quanto ao idioma e ao ano
de publicacao dos estudos incluidos (16). De
modo geral, ndo se recomenda restringir a
identificacdo dos estudos de interesse por ano
de publicacdo, ja que uma busca restrita aos
ultimos cinco ou dez anos pode identificar,
respectivamente, apenas cerca de 25% a 46%
dos estudos (34). Caso os autores optem por
utilizar alguma restricdo, esta deve ser devi-
damente justificada no texto.

Buscas manuais
nas listas de
referéncias dos
estudos incluidos
também sao
importantes para
diminuir o risco
de perda de

estudos relevantes.

4./.35 Fontes de informacdo
e estratégias de busca

Embora a abrangéncia da busca em litera-
tura seja tipicamente mais limitada em um PTC
do que em uma revisao sistematica, essa deve
ser sistematizada, assegurando uma visdo geral
da melhor evidéncia disponivel e priorizando
as evidéncias de acordo com a qualidade me-
todoldgica dos estudos incluidos. Um passo
importante na elaboracdo de um PTC consiste
na descricao detalhada da estratégia de busca
por evidéncias, identificando todas as fontes
de informacao utilizadas (incluindo as bases de
dados eletrbénicas utilizadas e a data de busca)
e os termos utilizados na busca eletrbnica, au-
mentando assim a transparéncia no processo.

4731 Bases de dados

Os autores devem considerar, na busca por
evidéncias, a utilizacdo de algumas bases de dados
gerais (exemplos: MEDLINE, Cochrane Library,
Embase, Lilacs) associadas a bases de dados
especializadas na area de interesse (exemplos:
CINHAL, PEDro e PsycINFO), quando aplicavel,
e repositorios complementares (exemplos: Trip
Database, Epistemonikos). No Anexo D esta dis-
ponibilizada uma lista com as principais bases
de dados para busca de evidéncia cientifica.
Ressalta-se a necessidade de sempre realizar a
busca na base de dados MEDLINE, uma vez que
ha evidéncia empirica que essa base identifica
cerca de 90% dos estudos de interesse (34).
Buscas manuais nas listas de referéncias dos
estudos incluidos também sdo importantes para
diminuir o risco de perda de estudos relevantes.

A busca em bases de dados de registros
de ensaios clinicos, tais como clinicaltrials.gov,
International Clinical Trials Registry Platform
(ICTRP), The European Union Clinical Trials Re-
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entricos

gister e Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos
(ReBEC), também deve ser considerada na reali-
zacdo de um PTC. No Anexo A encontra-se uma
lista com as principais bases de dados de regis-
tro de ensaios clinicos. No entanto, 90%
(93/103) dos PTCs avaliados no
estudo metaepidemioldgico
nao realizaram busca nes-
sas bases (16). A busca
em bases de dados de
registros de ensaios
clinicos tem como
objetivo identificar
potenciais estudos
de interesse que
ndo tenham sido
publicados for-
malmente, o que
é importante para
evitar viés de publi-
cacdo na realizacédo
do PTC. Além disso, a
identificacdo de estudos
em andamento nessas bases de
registros pode direcionar a realizacdo

de atualizacdo dos PTCs (caso uma quantida-
de importante de estudos robustos esteja em
andamento).

4732 Construcao da
estrategia de busca

Para iniciar a construcdo da estratégia de
busca a ser utilizada, sugere-se considerar os
principais conceitos usados na formulacdo da
pergunta PICOS/PECOS/PIROS para selecionar
os termos a serem utilizados. Normalmente, re-
comenda-se apenas o uso de termos referentes
a populacdo de interesse e a intervencdo, asso-
ciado ao uso de termos referentes aos tipos de
delineamentos de estudos que serdo incluidos,
para se construir uma estratégia de busca sensivel

(3). Ja para a escolha dos termos referentes aos
tipos de delineamentos, devem ser utilizados
apenas os filtros validados e apropriados para
cada delineamento e especificos para cada base
de dados (Anexo E). Filtros validados para
ensaios clinicos randomizados po-
dem ser acessados pelo website
http.//work.cochrane.org/
rct-filters-different-da-
tabases. Outro websi-
te que contém filtros
validados de acordo
com o tema ou de-
senho de estudo é
https.//sites.google.
com/a/york.ac.uk/
issg-search-filters-
resource/.

A utilizacdo dos
termos referentes ao
grupo comparador e/ou

aos desfechos pode diminuir

a sensibilidade da busca, ja que
tais dados tendem a ser ignorados em

titulos e resumos de artigos e geralmente ndo
sdo indexados com termos de vocabularios
controlados (3). Somente quando se pretende
utilizar estratégias de busca especificas (situ-
acdes incomuns e que precisam ser bem jus-
tificadas) pode-se considerar a utilizacdo de
termos referentes ao comparador (por exemplo,
quando o comparador usado é o placebo) e/
ou aos desfechos (em casos em que esses sao
bem-definidos e relatados de forma consistente
nos titulos e resumos) na estratégia de busca.

A construcado da estratégia de busca deve
ser realizada com a combinacdo de duas aborda-
gens, uma das quais € baseada no uso de voca-
buldrio controlado, e a outra baseada no uso de
palavras de texto ou vocabulario ndo controlado
(3). A abordagem de vocabulario controlado é
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fundamentada em termos padronizados, descri-
tores, que sdo atribuidos a determinado assunto
e representam o principal termo da pesquisa
na qual o artigo foi indexado ou catalogado na
base de dados. O uso dessa abordagem torna
a busca mais efetiva, possibilitando encontrar
artigos que usem diferentes termos para des-
crever o mesmo conceito (3). Os termos usados
como vocabuldrio controlado em cada base de
dados sao distintos. Os vocabularios controlados
disponiveis sdo:

» Medical Subject Headings (MeSH) -
http.//www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/, uti-
lizado, por exemplo, nas bases de dados
MEDLINE e Cochrane Central Register of
Controlled Trials (CENTRAL).

» Embase subject heading (Emtree) -
http.//www.embase.com/emtree (acesso
restrito), utilizado na base de dados Embase.

» Descritores em Ciéncia da Saude (DeCS) -
http.//decs.bvs.br/. utilizado, por exemplo, na
base de dados Literatura Latino-Americana
e do Caribe em Ciéncias da Saude (Lilacs).

O DeCS foi desenvolvido a partir do MeSH
para permitir a utilizacdo de uma terminologia
comum para pesquisa em diferentes idiomas,
correspondendo a sua traducdo. Caso o autor do

AND

OR

NOT

PTC tenha duvidas sobre a utilizacdo do melhor
termo eminglés a ser usado, o DeCS contempla
um diciondrio de vocabuldrios em portugués
e em espanhol que pode ajudar a identificar o
termo MeSH correspondente, porém algumas
terminologias nao estdo disponiveis no DeCs e
serdo encontradas apenas no MeSH (35).

Jad a abordagem de vocabulario ndo con-
trolado é baseada no uso de termos livres que
costumam aparecer no titulo, no resumo ou em
outro campo relevante de artigos. E importan-
te procurar por sindnimos, acrobnimos, termos
relacionados e variacdes de escrita para cada
termo livre utilizado, de modo a tornar a busca
mais abrangente (3). Assim como ocorre com o
vocabulario controlado, as bases de dados usam
nomenclaturas diferentes para os sindnimos e
termos relacionados. No MEDLINE, por exemplo,
para cada termo MeSH ha uma lista de sinbnimos,
chamada de ‘entry terms’. Para melhor identifi-
cacao dos sinbnimos, recomenda-se a utilizacdo
de diciondrios médicos e a consulta ao site do
Thesaurus (www.thesaurus.com).

Definidos os termos, o autor do PTC elabora

uma estratégia de busca recorrendo aos ope-

radores booleanos para a combinac¢ao dos ter-

mos. Os operadores booleanos sdao universais e

servem para realizar as seguintes combinagoes:

» AND: para intersecao (relacdo entre dois
ou mais assuntos; exemplo: diabetes AND
insulina recuperarad estudos que tratem de
diabetes e insulina).

» OR: para soma (soma entre dois ou mais
assuntos; exemplo: obesidade OR sobrepeso
recuperara estudos que tenham o termo
obesidade ou o termo sobrepeso).

» NOT: para exclusdo (exclusdo de um assunto
compreendido pelo outro; exemplo: diabetes
NQOT /n vitro recuperara estudos que tratem
de diabetes, com excecdo daqueles que
facam alguma experimentacao /in vitro).
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Normalmente, um conjunto amplo de termos
usados nas buscas é reunido para cada conceito
(por exemplo, termos relacionados a populacdo)
e combinados com o uso do operador booleano
‘OR’ para assegurar a sensibilidade dentro de
cada conceito. Os resultados para cada concei-
to sdo entdo combinados usando o operador
booleano ‘AND’ no resultado da busca final (3).

Para cada base de dados, os autores de-
vem explicitar a estratégia de busca utilizada.
E importante ajustar os termos usados em suas
estratégias de acordo com as caracteristicas e
especificacdes de cada base de dados (33).

Um processo importante na realizacdo da
busca nas bases de dados é o teste da estratégia
de busca. Esse teste possibilita avaliar a sensibili-
dade da busca, ou seja, verifica se estudos-chave
elegiveis foram contemplados na busca (3). Esse
processo também auxilia a identificar variacdes
de palavras que podem ser adicionadas a es-
tratégia de busca. Tal validacdo pode ser feita
identificando estudos potencialmente elegiveis
em bases de dados, como o Google Académico
ou a base de dados Epistemonikos (no caso de
revisdes sistematicas).

Os autores devem apresentar uma tabela
nos anexos do PTC com as estratégias de busca
utilizadas em cada base de dados, com a data
de realizacdo da busca e o total de referéncias
encontradas em cada base.

4./4 Selecdo dos estudos

O processo de selecdo dos estudos deve ser
baseado nos critérios de elegibilidade preesta-
belecidos. Esse processo precisa ser realizado
da forma mais transparente possivel e pode ser
facilitado com o uso de ferramentas gratuitas
(exemplo: plataforma Rayyan) e comerciais
(exemplos: Covidence, EPPI-Reviewer etc.).

A selecdo dos estudos em um PTC pode ser
realizada por um avaliador. Entretanto, se possivel,
gue seja executada por dois avaliadores indepen-
dentes e que as discordancias sejam resolvidas por
consenso entre eles ou por um terceiro avaliador
(essa sugestdo se estende tanto para a fase de
triagem de titulos e resumos como para a fase
de leitura completa) (3, 36). Quando a selecao ¢é
realizada por apenas um avaliador, estudos impor-
tantes podem ser perdidos, o que pode resultar
em mudancas importantes nos resultados dos
PTCs (37, 38). E importante destacar o nimero
de avaliadores envolvidos no processo de selecdo
dos estudos no relato do PTC.

4741 Gerenciadores de referéncia

Ha vantagens em utilizar um gerenciador de
referéncias para a organizacdo dos artigos. Exis-
tem inUmeros programas gratuitos (exemplos:
Mendeley, Zotero, Endnote Web) e comerciais
(exemplos: Endnote, Reference Manager) para
essa finalidade. As facilidades dessas ferramentas
em relacdo a organizacado das referéncias, a pra-
ticidade, a remocao de duplicacdes, a otimizacdo
de tempo, entre outros, sdo inquestionaveis.

4742 Triagem das referencias
pela leitura de titulo e resumo

A selecdo dos estudos deve ser realizada
em duas etapas. Na primeira, ocorre a triagem
das referéncias por meio da leitura dos titulos e
resumos, levando em conta os critérios de elegi-
bilidade. No caso de o resumo estar indisponivel
e o titulo ser sugestivo de inclusdo, o artigo deve
passar para a segunda etapa, em que ocorre a
leitura de textos completos. A mesma conduta
deve ser adotada em caso de incerteza, quan-
do o resumo ou o titulo ndao fornecem todas
as informacdes necessarias para preencher os

critérios de inclusao.
(43
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4./4.3 Leitura de textos completos

Nesta etapa, as referéncias que foram con-
sideradas potencialmente elegiveis na primeira
etapa terdo seus textos completos acessados
e avaliados para confirmacao de elegibilidade.
Recomenda-se que os autores apresentem os
estudos excluidos por texto completo (segunda
etapa), apresentando as justificativas para as ex-
clusdes. Os autores precisam explicitar no texto
guantos avaliadores participaram e a forma que
foi realizado o processo de selecdo dos estudos
(exemplo: metodologia utilizada para realizar o
consenso em caso de dois ou mais avaliadores
envolvidos).

O Anexo F apresenta um exemplo de fluxo-
grama no modelo Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA)
(36), que deve ser utilizado para demonstrar a
selecdo dos estudos. O numero de estudos en-
contrados na busca, assim como o numero de
estudos em cada etapa do processo de selecao,
deve ser relatado no texto e em fluxograma.

4./5 Extracdo de dados

A extracdo de dados é crucial para a rea-
lizacdo de um estudo de sintese de evidéncia,
como o PTC, sendo necessario que os autores
explicitem o niumero de pesquisadores envolvi-
dos no processo. Esse processo pode ser reali-
zado também por um avaliador. Para minimizar a
ocorréncia de erros durante a extracdo de dados,
0S quais podem causar impacto nos resultados
de um estudo, sugere-se que a extracdo seja
feita por dois avaliadores independentes, se
possivel, e que as discordancias sejam resol-
vidas por consenso ou por um terceiro revisor
(33, 36). A taxa de erros é significantemente
maior (cerca de 20%) quando a extracao de

dados é realizada por apenas um pesquisador
se comparado ao processo realizado por dois
avaliadores independentes (39).

Os autores do PTC devem descrever quais
informagdes e variaveis irdo extrair dos estudos
incluidos. E recomendado o uso de um formuldrio
padronizado para extrair informacdes referentes:
a data de publicacdo; ao tipo de delineamento/
publicacdo; ao local de realizagcdo do estudo; ao
numero de participantes (para estudos primarios)
ou de publicacdes (para estudos secundarios);
a populacdo-alvo (condicdo de saude, idade,
comorbidades, proporcdo de homens/mulheres);
as caracteristicas das intervencdes avaliadas e
dos comparadores (dosagem, frequéncia da
intervencédo, tempo e via de administracdo); aos
desfechos primarios e secundarios considerados
(eficacia e seguranca); aos resultados, as fontes
de financiamento e aos potenciais conflitos de
interesse. Quanto aos resultados dos estudos
incluidos, € importante que os autores do PTC
identifiguem a métrica de cada desfecho, assim
como as medidas de efeitos, de variabilidade e
de dispersdo dos desfechos. Essas informacdes
devem ser apresentadas em forma de tabela
com as caracteristicas dos estudos incluidos
nos resultados do PTC.

476 Avaliacdo do risco de viés
dos estudos incluidos

E altamente recomendado que autores dos
PTCs realizem a avaliacdo do risco de viés dos
estudos incluidos. Entretanto, no estudo metaepi-
demioldgico foi constatado que 39% (40/103)
dos PTCs nao realizaram a avaliagao do risco de
viés dos estudos incluidos (16). Devido a variabi-
lidade de delineamentos de estudos que podem
ser incluidos no PTC, é necessario que os autores
usem ferramentas adequadas de avaliacdo do
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risco de viés para cada delineamento. No Anexo G
encontram-se fichas de avaliagao do risco de viés
para os principais delineamentos. Todos os ques-
tionarios, com excecao do Appraisal of Guidelines
for Research & Evaluation (AGREE II) (traducado
validada em https.//www.agreetrust.org/), foram
adaptados para o portugués técnico-cientifico.

Devido a grande quantidade de ferramentas,
recomendamos, com base na validade e na con-
fiabilidade das escalas, a utilizacdo das seguintes:
AMSTAR-2 para revisao sistematica (40); risco de
viés da Cochrane (RoB 2.0) para ensaios clinicos
randomizados (41); QUADAS-2 para estudos
de acuracia diagnodstica (42); Newcastle-Ot-
tawa para estudos observacionais comparativos
(coortes e caso-controle) (43); ROBINS-I para
estudos comparativos ndo randomizados que se
propdem a avaliar os efeitos de uma intervencao
(incluindo coorte, caso-controle, ensaios clinicos
nao randomizados ou quasi-randomizados) (44)
e AGREE-II para diretrizes clinicas (45).

Os autores dos PTCs devem descrever em
detalhes as ferramentas utilizadas, assim como
os critérios de julgamento para classificacao
dos estudos em baixo risco, alto risco ou risco
incerto. A analise de risco de viés sempre deve
ser realizada nos ambitos de estudo e de des-
fechos primarios (3). E de extrema importancia
gue os autores dos PTCs considerem a avaliacdo
do risco de viés ao apresentar os resultados
desses estudos. Para isso, deve ser identificado
e justificado se vao utilizar apenas os estudos
classificados com baixo risco de viés ou se todos
os estudos (independentemente da classificacdo
do risco de viés) serdo utilizados. Caso optem
por utilizar todos os estudos, é recomendado que
se realize andlise de sensibilidade considerando
apenas estudos de baixo risco de viés.

477 Analise dos dados

O processo de analise dos dados precisa
ser descrito detalhadamente em um PTC. E im-
portante que os autores descrevam se realizardo
analises estatisticas proprias (meta-analises) ou
fardo apenas uma analise descritiva dos resul-
tados dos estudos incluidos (sintese narrativa).

Caso os autores dos PTCs optem por rea-
lizar meta-analises, é altamente recomendado
descrever qual modelo meta-analitico (efeito
fixo ou efeitos aleatdrios) sera implementado
e como serd avaliada a heterogeneidade dos
estudos incluidos. E importante também que se
identifique e justifique se analises de subgrupos
e andlises de sensibilidade ser&o realizadas ou
nao; por exemplo, analises de acordo com o
risco de viés dos estudos incluidos, dosagens,
tempo de seguimento, entre outras caracteris-
ticas ou variaveis.

Quanto aos resultados
dos estudos incluidos,

¢ importante que

os autores do PTC
identifiquem a métrica
de cada desfecho, assim
como as medidas de
efeitos, variabilidade e
dispersao dos desfechos.
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4./8 Avaliacdo da qualidade
da evidéncia

Apods a avaliacdo do risco de viés e ana-
lise dos dados, é imprescindivel a avaliacdo
da qualidade da evidéncia para os principais
desfechos (primarios) do PTC. Apesar dessa
importancia, observou-se no estudo metaepide-
mioldgico que 47% (48/103) dos PTCs ignora-
ram a avaliacdo da qualidade da evidéncia (16).
Qualidade da evidéncia diz respeito ao grau
de confianca que se pode ter em determinada
estimativa de efeito. Por isso, alguns autores
utilizam a expressao “certeza no conjunto final
da evidéncia” em vez da expressado “qualida-
de da evidéncia”. Nesta diretriz, optamos por
utilizar a expressdo “qualidade da evidéncia”.
E importante que autores e leitores de PTCs
nado confundam qualidade da evidéncia com
a qualidade metodoldgica dos estudos, a qual
esta relacionada a presenca de vieses, conforme
explicado anteriormente.

O grupo Grading of Recommendation, As-
sessment, Development and Evaluation (GRADE)

desenvolveu um sistema para realizar a gradua-
¢do da qualidade da evidéncia, o qual tem sido
utilizado por diretrizes clinicas, revisdes siste-
maticas e outros estudos que realizam sintese
da evidéncia, como o PTC (46, 47).

O sistema GRADE classifica as evidéncias
em alta, moderada, baixa ou de muito baixa
qualidade. Geralmente, se uma evidéncia é de
alta qualidade, é improvavel que novas pesquisas
produzam mudancas substanciais na estimativa
de efeito. Por outro lado, se uma evidéncia tem
qualidade muito baixa, futuros estudos com deli-
neamentos mais apropriados poderdo confirmar
ou refutar os efeitos observados (48).

O delineamento dos estudos é o primeiro
aspecto a ser considerado para qualificar as evi-
déncias. Inicialmente, evidéncias provenientes de
estudos randomizados sdo consideradas como
de alta qualidade; de estudos observacionais
como de baixa qualidade; e de séries/relatos de
casos como de muito baixa qualidade (48, 49).
O esquema da Figura 1 detalha o processo de
graduacado da qualidade da evidéncia.

GRADE
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»Figura 1

Esquema para graduacdo da qualidade da evidéncia

Graduando a qualidade
da evidéncia

Qual o delineamento da melhor
evidéncia disponivel?

Ensaio clinico
randomizado

Considere evidéncia de alta qualidade

Existem fatores que
diminuem a qualidade
da evidéncia?

Considere evidéncia de
alta qualidade

Diminua a qualidade
para moderada, baixa
ou muito baixa

Fonte: Elaborac¢do proépria.

Estudo
observacional

Considere evidéncia de baixa qualidade

Existem fatores que
diminuem a qualidade
da evidéncia?

Considere evidéncia de
muito baixa qualidade

Existem fatores que
aumentam a qualidade
da evidéncia?

Considere evidéncia
de moderada ou alta
qualidade

Considere evidéncia
de baixa qualidade
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4 /8.1 Fatores que reduzem a
qualidade da evidencia

Os fatores que podem reduzir a qualidade da

evidéncia estdo listados a seguir. Para cada

critério, a qualidade da evidéncia pode ser re-

baixada em um nivel (se considerada um pro-

blema grave) ou dois niveis (se considerada

um problema muito grave) (50):

» Limitacdes metodoldgicas (risco de viés).

» Evidéncia indireta.

» Inconsisténcia dos resultados.
(heterogeneidade ndo explicada).

» Imprecisdo.

» Viés de publicacao.

4782 Limitacoes metodologicas -
risco de viés

A gqualidade da evidéncia pode ser reduzida
até dois niveis se houver limitacdes metodoldgicas

»Quadro 11
Exemplos de evidéncias indiretas

Fonte da

A Questdo de interesse
evidéncia indireta

Populagao

Intervencao

infarto do miocardio?

Comparador

arterial pulmonar?

Desfecho

de dialise?

Antagonistas de endotelina (exemplo: bo- Diversos estudos randomizados avaliam antagonistas
sentana) s&o eficazes e seguros para crian- de endotelina versus placebo em adultos com hiper-
c¢as com hipertensado arterial pulmonar?

Tenecteplase € um trombolitico administravel
em bolus, pratico para uso pré-hospitalar.
A trombolise pré-hospitalar com tenecte-
plase reduz a mortalidade em comparacdo
a trombodlise hospitalar em paciente com

Inibidores da fosfodiesterase 5 (exemplo:
sildenafil) apresentam eficacia similar aos da fosfodiesterase 5 com placebo, e antagonistas de
antagonistas de endotelina (exemplo: bo- endotelina com placebo. Apenas um estudo muito pe-
sentana) para pacientes com hipertensédo queno e ndo informativo compara diretamente inibidores

Tratamento de infeccdes com teicoplanina reducdo de 34% (IC 95% 10% a 52%) no risco de ele-
em comparacdo a vancomicina reduz o vacao da creatinina ao se usar teicoplanina em vez de
risco de lesdo renal aguda com necessidade vancomicina, porém nenhum paciente nos estudos

no delineamento e na conducado dos estudos que
sugiram que os efeitos das tecnologias estdo en-
viesados (50). Para ensaios clinicos randomizados,
essas limitacées metodoldgicas sdo averiguadas
durante a avaliacdo do risco de viés dos estudos
incluidos, as quais incluem problemas de randomiza-
¢do e sigilo de alocacdo dos participantes, auséncia
de cegamento, perda importante dos participantes
durante o seguimento do estudo, entre outras (33).

4783 Fvidéncia indireta

A evidéncia é considerada indireta e passivel
de levar a uma reducdo da qualidade da evidéncia
guando a questdo abordada ndo é respondida
diretamente pelos estudos disponiveis, seja por
diferencas na populac¢do, nas intervencdes, nos
comparadores ou nos desfechos (51). O Quadro
11 apresenta alguns exemplos de evidéncias in-
diretas referentes a populacdo, a intervencéo,
ao comparador e ao desfecho.

Evidéncia disponivel

tens&o arterial pulmonar.

Os estudos randomizados que comparam a trombodlise
pré-hospitalar com trombdlise hospitalar ndo utilizaram
a tenecteplase.

Diversos estudos randomizados comparam inibidores

da fosfodiesterase 5 com antagonistas da endotelina.

Revisdo sistematica de estudos randomizados indica

precisou de didlise, impossibilitando estimativa direta
do efeito sobre esse desfecho.

Fonte: Diretrizes Metodoldgicas: elaboracdo de pareceres técnico-cientificos, do Ministério da Saude (1).
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4/84 Inconsisténcia -
heterogeneidade estatistica

Estudos podem obter estimativas de efei-
to de determinada tecnologia que diferem
muito entre si, gerando o que se chama de
heterogeneidade estatistica ou inconsisténcia.
Quando a inconsisténcia existe, dificultando a
interpretacdo dos resultados, e ndo pode ser
explicada, a qualidade da evidéncia deve ser
diminuida (52). Quando ha inconsisténcia, é
fundamental que se procure identificar suas
causas mais provaveis (em alguns casos, esta
pode ser atribuida simplesmente ao acaso).
Uma inconsisténcia pode ocorrer por trés ra-
zdes: (a) heterogeneidade clinica entre os
estudos, quando os resultados mudam con-
forme a populacado (reducdo de risco relativo
maior em pacientes com doenc¢a mais grave),
a intervencao (doses baixas em comparac¢ao a
doses altas de um medicamento) ou o desfecho
(diferentes definicdes para nefropatia entre os
estudos); (b) heterogeneidade metodoldgica
entre os estudos da meta-analise, estudos que
adotaram diferentes métodos de randomiza-
¢do, por exemplo; ou (c) devido ao acaso (33).

A inconsisténcia pode ser detectada visual-
mente em uma meta-analise quando ndo ha
sobreposicdo dos intervalos de confianca dos
resultados dos estudos incluidos. Outra forma
de avaliar a presenca de heterogeneidade é por
meio de testes estatisticos, como o Chi?, em que
um p-valor baixo indica evidéncia de heteroge-
neidade dos efeitos das intervencdes, e o teste

do 12, em que a heterogeneidade é quantificada
em porcentagem (> 50% - heterogeneidade
substancial). O valor do |2 significa a porcen-
tagem de inconsisténcia que ndo poderia ser
justificada pelo acaso.

4 /85 Imprecisdo

Ocorre imprecisdo nos estudos quando estes
incluem poucos participantes e/ou poucos even-
tos clinicos sdo observados, gerando intervalos
de confianc¢a largos. Se a revisdo sistematica ndo
atinge o critério de tamanho 6timo da informa-
¢d0, ou seja, se o numero total de participantes
incluidos em uma revisao sistematica é menor
gue o numero de participantes sugerido pelo
calculo de tamanho amostral para um ensaio
clinico com poder estatistico adequado, a qua-
lidade da evidéncia deve ser reduzida (53).

Quando os intervalos de confian¢a ao re-
dor do efeito estimado sdo amplos, incluindo
beneficios e riscos com o uso da interveng¢ao,
a qualidade da evidéncia também deve ser
reduzida. Para desfechos continuos, comumen-
te é considerada como imprecisdo quando o
intervalo de confianca a 95% engloba tanto o
efeito nulo como a diferenca minima importante
(53). Para desfechos dicotdbmicos, quando o
intervalo de confianca a 95% compreende tanto
o efeito nulo como o efeito apreciavel de risco
ou beneficio (risco relativo = 1.25 ou < 0.75), a
qualidade da evidéncia deve ser reduzida para
imprecisao (53).
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4786 Vies de publicacao

Quando ensaios clinicos ndo sdo publicados
devido a seus resultados, o viés de publicagao pode
estar presente e a qualidade da evidéncia deve
ser rebaixada (54). Também é provavel que haja
viés de publicacdo quando estudos com amostras
pequenas apontam para beneficios acentuados, ao
passo que estudos com tamanho de amostra mais
robusto demonstram pouco ou nenhum efeito da
tecnologia (33). A presenca de um possivel viés de
publicacdo normalmente é investigada por testes
graficos, como o teste de assimetria do grafico
do funil, ou pela utilizacdo de testes estatisticos,
como o teste de Egger e o teste de Begg (55, 56).
Destaca-se que todos os testes estatisticos que
avaliam viés de publicacdo possuem baixo poder
estatistico, portanto, ndo sdo muito confidveis para
descartar um possivel viés de publicacdo (57). Uma
forma de minimizar o risco de viés de publicacdo
nos PTCs é pesquisar por estudos ndo publicados
nas bases de registros de ensaios clinicos e em
bases de literatura cinzenta (33).

4./8/ Fatores que aumentam a
qualidade da evidéncia

De forma geral, a presenca de estudos observa-
cionais em um PTC ira gerar evidéncia de baixa
qualidade. Entretanto, existem algumas circuns-
tancias incomuns em que a qualidade da evidén-
cia pode ser elevada para moderada ou alta (ra-
ramente), e a eleva¢cdo da certeza de evidéncia
deve ser avaliada com cautela. Os fatores que
podem elevar a qualidade da evidéncia sdo (58):
» Grande magnitude do efeito.

» Controle apropriado de potenciais varidveis
de confusdo que produzem subestimacao
do efeito.

» Avaliacdo ou presenca de gradiente
doseresposta.

4788 Grande magnitude
do efeito

Em situacdes raras nas quais estudos ob-
servacionais, mesmo bem conduzidos, geram
estimativas de efeito com grande magnitude,
precisas e consistentes, a certeza da evidéncia
deve ser elevada (58). Nessas poucas situa-
cdes, em que vieses metodoldgicos dbvios
e inerentes ao delineamento estdo ausentes,
ha confianca de que o efeito da intervencéao é
realmente verdadeiro. A magnitude do efeito
geralmente é considerada grande quando, por
exemplo, o risco relativo for >2 e <5,0ou>0.2
e < 0.5. Nesse caso, deve-se elevar em um nivel
a certeza da evidéncia. Quando o risco relativo
for muito grande (por exemplo, risco relativo
>5 ou <0,2), deve-se elevar em dois niveis a
gualidade da evidéncia (58).

4./89 Potenciails variavels
de confusao que levam a
subestimacao do efeito

Em geral, fatores de confundimento ineren-
tes aos estudos observacionais levam a supe-
restimacdo do efeito da intervencao. Todavia,
ha situacdes em que as variaveis de confusao
e outros vieses podem gerar uma reducdo da
estimativa de efeito, e consequentemente ha
aumento da confianca no resultado (58). A
qualidade da evidéncia pode ser elevada nes-
sas situacdes. Como exemplo, podemos citar
uma revisao sistematica que comparou taxas
de mortalidade entre hospitais privados com
e sem fins lucrativos. Apesar de os pacientes
atendidos nos hospitais sem fins lucrativos
apresentarem um pior progndstico, a taxa de
mortalidade entre eles foi menor (59).
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47810 Gradiente dose-resposta

A presenca de gradiente dose-resposta
pode aumentar a confian¢ca nas estimativas
de efeito em estudos observacionais (58).
Como exemplo, podemos citar um estudo de
coorte em que foi avaliada a associacdo do
risco de fraturas atipicas do fémur com o uso
de bifosfonato. Os resultados encontrados
mostraram que houve aumento do risco de
fraturas com o aumento da duracdo do uso do
medicamento (60). Em situagcdes como essa,
em que a presenca de gradiente dose-resposta
é muito evidente, a qualidade da evidéncia
deve ser elevada em um nivel.

Os autores dos PTCs devem descrever com
o maximo de transparéncia e detalhes como o
processo de avaliacdo da qualidade da evidén-
cia por meio do sistema GRADE sera realizado,
assim como gquantos autores participardo dessa
etapa. Na situacao particular em que os autores
incluirem uma unica revisdo sistematica, deve-
-se relatar o uso da avaliacdo da qualidade da
evidéncia da revisdo original ou a op¢do por
refazé-la, justificando essa escolha.

4.8 Resultados

4 871 Estudos selecionados

Os resultados apresentados devem ser
baseados em todos os estudos elegiveis. Caso
oS pareceristas optarem por excluir algum

estudo, essa exclusdo precisa ser justificada.
Se houver revisdes sistematicas e ensaios cli-
nicos randomizados, é importante apresentar
separadamente os resultados das revisdes sis-
tematicas e os resultados dos ensaios clinicos
randomizados que nao tiverem sido incluidos
na revisdo sistematica, ou apresentar os re-
sultados de todos os ensaios clinicos juntos
(aqueles incluidos na revisdo sistematica mais
agueles nao incluidos), desde que elegiveis.

Primeiramente, recomenda-se apresentar
o detalhamento dos resultados do processo de
selecdo (triagem) no formato de fluxograma
(conforme especificado na secdo de métodos),
indicando o numero de estudos identificados
na busca das bases de dados, o numero de
estudos selecionados para a leitura de titulos
e resumos, o numero de estudos elegiveis para
a fase de leitura completa e, por fim, o nimero
de estudos incluidos. Além disso, um breve re-
sumo do processo de triagem deve ser descrito
no texto do parecer. Se o PTC incluir estudos
com diferentes delineamentos, € necessario que
os autores identifiguem o niumero de estudos
correspondente a cada delineamento.

Caso o PTC inclua estudos incluidos nos
quais foram identificadas diversas publicacdes
na fase de leitura completa dos estudos, os
autores devem considerar incluidas somente
as publicag¢des principais de cada estudo. Por
exemplo, publicacdes de andlises de subgrupos
ou analises exploratdrias devem ser analisadas
com a publicacao principal. O relato pode ser
realizado conforme exemplo a seguir.
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Exemplo: foram incluidos dez estudos com o delineamento de ensaios clinicos randomizados,
entre os quais o estudo de Autor, et al. (ano de publicacdo), dos quais foram extraidas informacodes
advindas de trés publicacdes.

482 Caracterizacdo dos
estudos incluidos

Os estudos selecionados devem ser claramente apresentados em um quadro contendo todas as
informacdes definidas nos métodos, de modo a facilitar o entendimento dos resultados e a tomada de
decisdes em relacdo a inclusdo ou ndo da nova tecnologia no SUS. O Quadro 12 ilustra essa situacao.

» Quadro 12
Caracterizacdo dos estudos incluidos

Tecnologia
avaliada
versus
Comparador

Dosagem/
frequéncia/
duracao

Delineamento Numero de
do estudo participantes

Populagao

Autor, ano

100 mg (a
Pais Tecnologia Ci?%i:r?wfr?;s
Nome (especificar |dade, género, avaliada P
do autor, se atencao entre outras 9 sesstes/
ano de primaria, caracteristicas semana
publicac&o secundaria importantes .
(50 minutos
etc.) Comparador

cada sessdo)
por 6 semanas

Fonte: Elaborac¢ao propria.

Devem ser apresentados somente os desfechos estabelecidos no PICOS/PECOS/PIROS, de-
vidamente separados em primarios e secundarios para simplificar a tomada de decisdo. Caso ndo
haja resultados disponiveis para os desfechos pré-especificados, essa informacdo deve estar contida
na tabela ou no texto. E de extrema importancia que todos os desfechos e todos os comparadores
apresentados nos resultados tenham sido pré-especificados no PICOS/PECOS/PIROS e, se houver
discrepancias, o que ndo é recomendado, elas devem ser justificadas. No estudo metaepidemioldgico
foi observado que em 54% (56/103) dos PTCs houve discrepancia entre os desfechos pré-especi-
ficados no PICOS/PECOS/PIROS e os desfechos apresentados nos resultados e, em 31% (32/103)
dos PTCs, houve discrepancia entre as comparacdes pré-especificadas no PICOS/PECOS/PIROS e
as comparacdes apresentadas nos resultados (16).
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Recomenda-se que uma breve descricdo
dos achados do PTC seja apresentada no texto
dos resultados sem que haja repeticdo das in-
formacgdes contidas na tabela de caracterizacéo
dos estudos.

E aconselhavel que os pareceristas realizem
uma lista dos estudos em andamento disponiveis
nas bases de registros de ensaios clinicos, inse-
rindo no texto uma tabela contendo o numero de
registo, 0 ano de inicio e sua previsdo de término
do estudo, o tamanho amostral, a populacdo, as
intervencdes comparadas, os desfechos planeja-
dos e outras informagdes relevantes. Esses dados
serdo importantes para informar os tomadores
de decisdo se estudos publicados futuramente
poderdo mudar o cenario do PTC.

4.8.3 Avaliacdo do risco de viés
dos estudos incluidos

Ressalta-se que a avaliacdo do risco de
viés deve ser realizada tanto para o estudo
guanto para os desfechos primarios. O resul-
tado da avaliagdo do risco de viés dos estudos
incluidos no PTC deve ser apresentado com
detalhamento por dominio em forma de tabela
ou figura. Além disso, justificativas sobre os
julgamentos da analise devem ser apresentadas
no PTC, preferencialmente em quadros, com
a transcricdo entre aspas do texto do estudo
gue justifica o julgamento. Caso sejam inclui-
dos estudos com delineamentos diferentes,
os autores devem apresentar os resultados
da avaliacdo do risco de viés separadamente,
usando as ferramentas adequadas a cada de-
senho de estudo.

Caso os autores dos PTCs optem por basear
seus resultados em todos os estudos selecio-
nados, os resultados devem ser apresentados
de acordo com a classificagcao do risco de viés
(baixo risco, alto risco e risco de viés incerto).
Se os resultados forem baseados apenas nos
estudos classificados com baixo risco de viés,
isso deve ser identificado e justificado.

484 Sintese dos resultados
dos desfechos avaliados

Para cada desfecho de interesse identifi-
cado nos métodos do PTC, é necessario que
sejam apresentados os resultados das medidas
de associacdo para a estimativa do tamanho do
efeito (risco relativo, diferenca de risco, odds
ratio, hazard ratio, diferenca de médias etc.) e
seus respectivos intervalos de confianca ou al-
guma medida de dispersao (desvio-padrao [DP],
intervalo interquartil etc.). Recomenda-se que a
sintese dos resultados seja apresentada em forma
de tabela, separando os desfechos em primarios
e secundarios. Caso os autores dos PTCs optem
por incluir delineamentos de estudos diferentes,
os resultados devem ser apresentados separada-
mente para facilitar a interpretacao.

O Quadro 13 representa um modelo de
quadro de apresentacdo dos resultados dos
desfechos avaliados. Esse quadro deve conter:
identificacdo do estudo, delineamento do estu-
do, populacdo e tamanho da amostra, tecnologia
avaliada e comparador, desfechos (primarios e
secundarios separadamente); resultados para
cada braco de tratamento; tamanho do efeito
de tratamento e seu respectivo intervalo de
confianca de 95%; e direcdo do resultado de
cada desfecho (se favorece a tecnologia de
interesse ou tecnologia comparadora por meio
da significancia estatistica).
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» Quadro 13

Apresentacdo dos resultados dos desfechos primarios e secundarios avaliados

Tecnologia Resultados
Autor, ano avaliada versus Diregcao do efeito
por braco
Comparador
Tecnologia Primarios: b FeerEes
el S 1. RR (IC 95%) tecnologia

avaliada 1. Mortalidade )
Nome avaliada (nome)
do autor, Reviséo
ano de sistematica 2. Favorece
publicacéo Teensleglk Secundarios: N&o se aplica 2.DM tecnologia

(IC 95%) comparadora
comparadora 2. Dor
(nome)

Tecnologia Primarios: L NELCIES LS ReTelEE

avaliadag 1 Mortalidéde de eventos 1. RR (IC 95%) tecnologia
Nome ' (n. total) de avaliada (nome)
do autor, Ensaio clinico cada grupo
ano de randomizado 2. Favorece
publicagéo Teensleslz Secundarios: 2. Média e 2. DM ) tecnologia

DP de cada (IC 95%) comparadora
comparadora 2. Dor
grupo (nome)

Fonte: Elaboracao propria.

485 Avaliacdo da qualidade
da evidéncia

O resultado da avaliacdo da qualidade da
evidéncia por meio do sistema GRADE deve ser
apresentado em forma de uma tabela (sumario dos
resultados) para cada comparacao de interesse do
PTC (recomenda-se realizar esse processo para as
principais comparacdes). No estudo metaepide-
mioldgico constatou-se que apenas 37% dos PTCs
(38/103) apresentaram a qualidade da evidéncia
em uma tabela com o sumario dos resultados (16).

Essa tabela deve conter, pelo menos, des-
fechos primarios (eficacia e seguranca); numero
de estudos incluidos; delineamento dos estudos;
numero de participantes; tamanho do efeito com
o intervalo de confianca de 95%; classificacdo da
qualidade da evidéncia (alta, moderada, baixa ou
muito baixa); e indicacdo de para quais dominios
a qualidade da evidéncia foi rebaixada ou aumen-
tada, com as respectivas justificativas. O Anexo H
contém um exemplo de como a tabela deve ser
apresentada em um PTC. Autores do PTC podem

criar essa tabela acessando gratuitamente a pla-
taforma GRADEpro (www.gradepro.org).

49 Discussao

Neste tépico os autores devem apresentar
inicialmente uma sintese dos principais achados
do PTC, sem que haja, entretanto, repeticdo do
gue foi descrito nos resultados. Recomenda-se
gue os resultados sejam interpretados de uma
forma clara e concisa dentro de um contexto cli-
nico, destacando a relevancia clinica dos achados,
e ndo apenas a significancia estatistica destes.

Os autores do PTC devem discutir seus
achados considerando a perspectiva do SUS. O
impacto dos resultados no sistema publico de
salde deve ser abordado em termos organiza-
cionais, orcamentario, sociais e éticos.

E recomendado que os resultados do PTC
sejam contrastados com outros estudos de ATS
realizados por outras agéncias nacionais e/ou
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internacionais. Os principais achados consonan-
tes e conflitantes com estudos anteriores devem
ser apontados e discutidos de maneira concisa.

Os pareceristas devem discutir as principais
limitacdes dos estudos incluidos e como essas
limitacdes podem ter influenciado os resultados
encontrados. Além disso, € importante que as li-
mitacdes do PTC sejam apresentadas e discutidas.

E recomendado que os pareceristas também
apresentem na discussao recomendacdes para
pesquisas futuras, discutindo se sdo necessarios
novos estudos primarios, se existe necessidade
de esperar que novos estudos registrados sejam
publicados, e sobre a necessidade de avaliacbes
econdmicas e de impacto orcamentario.

O parecer deve ser finalizado com a apre-
sentacdo de recomendacdes quanto as im-
plicacdes dos resultados da avaliacdo para a
pratica clinica e para a pesquisa. Com relacao
a esse Ultimo tépico, ressalta-se a importancia
de sugerir temas para estudos que possam
preencher lacunas de informacodes.

410 Conclusao

A conclusdo com relacdo a efetividade/efi-
cdcia e a seguranca da tecnologia avaliada deve
ser identificada neste tépico. A justificativa dessa
recomendacdo deve ser pautada na qualidade
da evidéncia e no equilibrio entre efetividade/
eficacia e seguranca.

Caso os efeitos benéficos claramente superem
os efeitos indesejaveis, com boa e fundamentada
qualidade da evidéncia, a conclusdo deve salientar
gue a tecnologia é efetiva e segura. Entende-se
gue é possivel que a maior parte da populacdo-al-
vo seja beneficiada com o uso da tecnologia em
investigacado. Se os efeitos deletérios claramente

superam os efeitos benéficos, ou ndo foram encon-
trados efeitos favoraveis da tecnologia avaliada, a
conclusdo deve elucidar que a tecnologia ou ndo
é segura ou é ineficaz. Entende-se que provavel-
mente os riscos associados ao uso da tecnologia
ndo superam seus beneficios.

Quando ha menos clareza sobre a relacdo entre
efeitos desejaveis e indesejaveis, a recomendacao é
incerta. Entende-se que a evidéncia disponivel ndo
permite distinguir se o uso da tecnologia avaliada
promove mais danos ou beneficios a populacdo-alvo.

Por fim, os autores podem fornecer orien-
tacdes quanto a atualizacdo do documento,
observando nas bases de registros de ensaios
clinicos, qual a previsdo de término dos estudos
em andamento que podem ser relevantes para
a pergunta de pesquisa do PTC.

411 Padroniza¢ao
das referéncias

Devem ser referenciados todos os estudos,
bases e fontes de dados utilizados, pois estes
proporcionam a integridade das informacdes. As
referéncias empregadas na elaboracdo do PTC sdo
apresentadas com base nas instrucbes e regras
da ABNT ou de outra normaliza¢do especifica, a
exemplo da Vancouver. Essa etapa do trabalho é
facilitada pelo uso de gerenciadores de referéncias.

412 Anexos

O parecerista pode incluir o detalhamento
do método adotado na elaboracdo do parecer e/
ou dos resultados encontrados nos estudos (ta-
belas, ilustracdes etc.). Esse aspecto ird conferir
mais transparéncia ao processo de elaboracao
do documento. E recomendado que sejam ane-
xadas as tabelas com as estratégias de busca.

&)



Avaliacao da qualidade de

Pareceres Técnico-Cientificos




DIRETRIZES METODOLOGICAS »Elaboracao de Pareceres Técnico-Cientificos

checklist do Quadro 14 pode servir como um guia para avaliar o grau de atendimento aos

critérios de qualidade preconizado nestas diretrizes metodoldgicas. Logo, os avaliadores

devem verificar se os itens do checklist foram contemplados no PTC. O objetivo, contudo,

ndo é atribuir uma pontuacdo aos PTCs, pois os pareceres podem ser Uteis mesmo sem
cumprirem todos os critérios abordados.

» Quadro 14
Checklist para avaliacdo de qualidade do Parecer Técnico-Cientifico

Itens ‘ Sim ‘ Nao

Declaracao de potenciais conflitos de interesse

A presenca ou a auséncia de conflitos de interesse para cada pesquisador do PTC foi
apresentada de modo direto e sucinto?

Resumo executivo

O PTC apresenta um resumo executivo estruturado incluindo todas as se¢bes do PTC
2 | (introducéo, pergunta de pesquisa, critérios de elegibilidade, buscas, sintese dos métodos
estatisticos, resultados, conclusdo/recomendacao)?

Objetivo do PTC

3 | Os objetivos do PTC foram explicitados?

Introdugao

Condicdo de saude

A prevaléncia e a incidéncia da condi¢do de salde no contexto brasileiro (ou internacional, caso
dados nacionais ndo estejam disponiveis) foram apresentadas de modo adequado?

Nova tecnologia

As diferencas entre a nova tecnologia e as outras tecnologias utilizadas na pratica clinica do SUS
(limitacdes de uso da tecnologia, vantagens e desvantagens) foram abordadas?

Tecnologias comparadoras

As tecnologias comparadoras utilizadas no SUS e seus objetivos (tipo de tecnologia, local de
6 | fabricacé&o, caracteristicas técnicas, via de administragéo, finalidade de utilizag&o atual) foram
abordados?

4

5

continua
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continuacao
Itens

Metodologia

Pergunta de pesquisa (PICOS / PECOS / PIROS)

7 Foi estabelecida uma pergunta estruturada de pesquisa?

8 | Os desfechos foram subdivididos em priméarios e secundarios?

9 | A escolha dos desfechos foi justificada?

Critérios de inclusao e exclusao

Os critérios de inclusdo e exclusdo com relacdo as caracteristicas da populacdo (idade, género,

10 )
severidade da doenca) foram apresentados?

- Os critérios de inclusé&o e exclusdo com relagdo aos desenhos dos estudos elegiveis foram
apresentados?

1 Foi adotado processo logico de hierarquizagdo da evidéncia para a escolha dos desenhos dos

estudos elegiveis?

Buscas

Foram realizadas buscas nas principais bases de dados gerais (pelo menos duas bases de dados,
incluindo MEDLINE)?

14 | As buscas incluiram bases de registros de ensaios clinicos?

15 | A busca foi realizada sem restricdo em relacéo ao ano de publicacdo e ao idioma?

Processo de selecao dos estudos

16 | Foi identificado o numero de avaliadores envolvidos no processo de selecgo?

Um fluxograma de sele¢cdo dos estudos no modelo PRISMA foi apresentado e relatado
adequadamente?

18 | Foram apresentados os motivos de exclusdo dos estudos apos a leitura completa destes?

Extracdo de dados

19 | Foi identificado o numero de pesquisadores envolvidos no processo de extracdo de dados?

Avaliacdo do rigor metodoldgico

Foram utilizadas ferramentas adequadas de avaliacdo do rigor metodolégico para os

20 delineamentos dos estudos incluidos?

continua
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conclusao
Itens

Resultados

Caracterizagao dos estudos selecionados

21 Os resultados apresentados foram baseados em todos os estudos elegiveis? Se ndo, foi fornecida
uma justificativa?

22 Um resumo sistematico das informacdes de todos os estudos incluidos foi apresentado em
formato de tabela? Se n&o, foi fornecida uma justificativa?

23 Todos os desfechos apresentados nos resultados foram pré-especificados no PICOS/PECOS/
PIROS? Se ndo, ha uma justificativa?

o Todos os comparadores apresentados nos resultados foram pré-especificados no PICOS/
PECOS/PIROS? Se nao, existe uma justificativa?

Avaliacdo da certeza do corpo final da evidéncia

25 | A certeza da evidéncia foi analisada com a ferramenta GRADE?

Sintese de resultados

26 | A sintese de resultados foi apresentada em formato de tabela recomendada pelas diretrizes?

Discussao

27 | Os achados principais foram sumarizados na primeira parte da discussao?

28 | As limitagdes dos estudos incluidos foram discutidas?

29 | O impacto dos resultados no SUS foi discutido?

Conclusao

A conclus&o em relacdo a tecnologia foi pautada na certeza do corpo final da evidéncia e no

30 equilibrio entre a eficacia/efetividade e a seguranga?

Fonte: Elaboracgdo propria.
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Anexo A
» Checklist para conducdo e relato do Parecer Técnico-Cientifico

N&o se
Sim | Nao | aplica
(N/A)

O titulo e ano de producdo do PTC, o nome completo dos autores e revisores, suas
afiliacdes e formas de contato (e-mail e/ou telefone) foram identificados?

Folha de rosto

A instituicdo demandante, o titulo, o local, © més e o ano de produg¢do do PTC foram
identificados?

Contracapa

3 O demandante e a contribuicdo de cada autor do PTC foram identificados?

Sumario

Os topicos que foram abordados no PTC, assim como suas paginas correspondentes,

foram identificados?

Resumo executivo

5 A pergunta do PTC foi explicitada?

A direcdo da recomendacdo quanto ao uso da tecnologia (favor/incerta/contra) foi
apontada?

7 | A populagdo-alvo foi identificada?

8 A tecnologia foi identificada?

9 O objetivo da nova tecnologia foi identificado?

O local de utilizacdo da nova tecnologia foi identificado? (Exemplos: hospitais,
servicos de emergéncia, unidades bdasicas de saude, entre outros.)

n As tecnologias comparadoras utilizadas no SUS foram identificadas?

O processo de busca e andlise de evidéncias cientificas foram descritos de modo

12 sucinto?
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Nao se

Sim | Nao | aplica
(N/A)

Os resultados dos estudos incluidos foram apresentados sucintamente de acordo
13 | com os desfechos de interesse e diferenciando claramente entre desfechos primarios
e secundarios?

A gualidade da evidéncia foi abordada por desfecho (alta, moderada, baixa ou muito
baixa)?

Declaracao de potenciais conflitos de interesse

A presenca ou auséncia de conflitos de interesse para cada pesquisador do PTC foi

15 apresentada de modo direto e sucinto?

O formulario de Declaracdo de Conflitos de Interesses preenchido e assinado por
todos os profissionais envolvidos no PTC foi anexado ao final do documento?

Introdugao

Condicao de saude

A prevaléncia e a incidéncia da condicdo de saude no contexto brasileiro foram
apresentadas de modo sucinto? Caso ndo tenham sido apresentadas, os autores

17 |7 U : - ! .
justificaram a auséncia dessas informacdes contextualizando com estatisticas
internacionais?

18 Os aspectos epidemioldgicos, demograficos e sociais da populacdo de interesse

foram descritos?

19 | A histdria natural da condi¢cdo de saude foi descrita?

20 | Os fatores de risco da condi¢do de saude foram descritos?

21 Os sinais e os sintomas da condi¢cdo de saude foram descritos?

Nova tecnologia

A tecnologia e seus objetivos foram descritos (tipo de tecnologia, local de fabricacéo,

22 caracteristicas técnicas, via de administracao, finalidade de utilizacdo atual)?

As diferencas entre a nova tecnologia e as outras tecnologias utilizadas na pratica
23 | clinica do SUS (limita¢cdes de uso da tecnologia, vantagens e desvantagens) foram
abordadas?

Foi relatado se a nova tecnologia possui registro na Anvisa? Se sim, o numero e a
24 | validade do registro e em quais condi¢des a tecnologia pode ser utilizada de acordo
com o registro foram identificados?
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Itens

Tecnologias comparadoras

As tecnologias comparadoras utilizadas no SUS e seus objetivos (tipo de tecnologia,
local de fabricacao, caracteristicas técnicas, via de administracao, finalidade de
utilizag&o atual) foram abordados?

Descricao de custo das tecnologias

Os precos por unidade de compra da nova tecnologia e das tecnologias
comparadoras foram identificados? Se sim, as plataformas de registro de precos
foram identificadas?

Metodologia

Pergunta / PICOS / PECOS / PIROS

N&ao se
Sim | Nao | aplica
(N/A)

27 | A pergunta estruturada de pesquisa foi estabelecida?

28 | A tabela com os itens do PICOS/PECOS/PIROS foi detalhada?

29 Os desfechos foram subdivididos em desfechos primarios e secundarios na tabela do
PICOS/PECOS/PIROS?

20 A participacdo de um especialista clinico na elaboracado do PICOS/PECOS/PIROS
foi solicitada?

31 Foi identificado se o PICOS/PECOS/PIROS foi alterado ao longo da confeccdo do

PTC? Em caso positivo, os autores justificaram essa alteracao?

Critérios de inclusdo e exclusao

Os critérios de inclusdo e exclusdo com relacéo a idade da populacédo foram

32 . o
identificados?

23 Os critérios de inclusao e exclusdo com relagdo ao género da populagcdo foram
identificados?

34 Os critérios de inclusdo e exclusdo com relacéo a severidade ao estadgio da condicéo
de saude foram identificados?

25 Os critérios de inclusao e exclusdo com relagdo aos critérios diagndsticos da
condicdo de saude foram identificados?

26 Os critérios de inclusdo e exclusdo para intervencdo com relacdo ao setor de saude

de utilizacdo da tecnologia (primario, secundario e tercidrio) foram identificados?
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Nao se

Sim | Nao | aplica
(N/A)

Os critérios de inclusao e exclusdo para intervencado com relagdo a dosagem da

37 : ! i
tecnologia foram identificados?

28 Os critérios de inclusdo e exclusdo para intervencdo com relacdo ao método de
administracdo da tecnologia foram identificados?

29 Os critérios de inclusdo e exclusdo para intervencdo com relacdo a frequéncia de
administracdo da tecnologia foram identificados?

40 Os critérios de inclusdo e exclusdo para as especificacdes técnicas da tecnologia
foram identificados?

a1 Os critérios de inclusao e exclusdo para os comparadores e suas respectivas

especificacdes técnicas foram identificados?

42 | Os critérios de inclusdo e exclusdo com base nos desfechos foram identificados?

43 | A escolha dos desfechos foi justificada?

44 | Os desfechos de eficacia e/ou efetividade foram definidos detalhadamente?

45 | Os desfechos de seguranca foram definidos detalhadamente?

46 | Um especialista clinico foi consultado para auxiliar na definicdo dos desfechos?

Os desfechos foram identificados seguindo uma hierarquia de acordo com a

47 . g )
relevancia clinica (desfechos clinicamente relevantes, duros, moles ou substitutos)?

48 Para desfechos com medidas repetidas, foram selecionados tempos de seguimento
especificos? Se sim, isso foi justificado?

49 Os critérios de inclusdo e exclusdo para os desenhos dos estudos elegiveis foram
identificados?

50 Foi relatado de modo explicito se foram adotados critérios de inclusdo e exclusdo
com base no tamanho da amostra dos estudos?

51 Foi relatado de modo explicito se foram adotados critérios de inclusdo e exclusado
com base no tempo de seguimento dos estudos?

52 Foi relatado de modo explicito se foram adotados critérios de inclusdo e exclusdo

com base nos aspectos metodoldgicos dos estudos? Se sim, quais?
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Nao se

Sim | Nao | aplica
(N/A)

Foi relatado de modo explicito se foram adotados critérios de inclus&o e exclusao

o3 com base no ano de publicagéo dos estudos?

O processo ldgico de hierarquizacdo da evidéncia para a escolha dos desenhos dos

54 estudos elegiveis foi seguido?

55 | Apenas delineamentos preferenciais foram incluidos? Se nao, isso foi justificado?

Buscas

56 | As bases de dados utilizadas no processo de busca foram identificadas?

57 | As buscas foram conduzidas na base de dados MEDLINE?

As buscas foram conduzidas em bases de dados especializadas? Se sim, foram

o8 especificadas quais bases?

59 | As buscas incluiram bases de registros de ensaios clinicos?

A busca foi realizada sem restricdo em relacdo ao ano de publicagdo? Se nao, isso foi

60 justificado?
61 A busca foi realizada sem restricdo em relacdo ao idioma de publicacdo? Se nao, isso
foi justificado?
Uma tabela com a estratégia de busca utilizada em cada base de dados foi anexada
62 !
ao final do PTC?
63 Os vocabuladrios controlados e ndo controlados especificos de cada base de dados

foram utilizados?

64 | A estrutura da busca contém no minimo a populacdo e a intervencdo/exposic&o?

Na tabela de estratégia de buscas anexada, foi abordado o niumero de referéncias

65 encontradas para cada base e a data de realizagédo da busca?

66 | O uso de filtros validados foi relatado na estratégia de busca?
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Itens

Processo de selecdo dos estudos

N&ao se
Sim | Nao | aplica
(N/A)

67 | Foi identificado o numero de avaliadores envolvidos no processo de selegéo?

68 Um fluxograma de selecdo dos estudos no modelo PRISMA foi apresentado e
relatado adequadamente?

69 | O processo de selegao foi realizado inicialmente pela leitura de titulos e resumos?

70 Em um segundo momento do processo de sele¢do, foi realizada a leitura completa
dos estudos?

71 O motivo de exclus&o dos estudos apds a leitura completa foi relatado em um

documento anexo ao final do PTC?

Extracdao de dados

Foi identificado o numero de pesquisadores envolvidos no processo de extracdo de

72
dados?
73 | As varidveis extraidas dos estudos incluidos foram identificadas?
74 Em caso de dados ausentes, foi explicitado se houve contato com os autores
originais dos estudos incluidos?
Ferramentas de avaliacdo do rigor metodoldgico foram empregadas adequadamente
75 | nos delineamentos dos estudos incluidos? Se sim, os autores descreveram em

detalhes a ferramenta e os dominios avaliados?

Resultados

Caracterizacao dos estudos selecionados

76 Os resultados apresentados foram baseados em todos os estudos elegiveis? Se ndo,
foi fornecida uma justificativa?
Um resumo sistematico das informacdes de todos os estudos incluidos foi

77 - . : : » :
apresentado? Se nao, foi fornecida uma justificativa?

78 Todos os desfechos apresentados nos resultados foram pré-especificados no PICOS/
PECOS/PIROS? Se ndo, hd uma justificativa?

79 Todos os desfechos do PICOS/PECOS/PIROS foram descritos nos resultados para
todos os estudos incluidos?

@)
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Todos os comparadores apresentados nos resultados foram pré-estabelecidos no
PICOS/PECOS/PIROS? Se ndo, hd uma justificativa?

80

81 Foi apresentada uma lista dos estudos registrados em andamento?

Avaliacdo do risco de viés dos estudos selecionados

Os resultados da andlise do risco de viés foram apresentados detalhadamente na

82 forma de tabela ou quadro?

83 | Justificativas detalhadas sobre os julgamentos do risco de viés foram apresentadas?

84 | Os resultados foram apresentados com base no risco de viés dos estudos?

Os critérios de julgamento por meio do qual os estudos foram classificados como

85 ) - . X .
alto risco, baixo risco ou risco incerto no geral foram apresentados?

Avaliagado da qualidade da evidéncia

A qualidade da evidéncia foi analisada por meio do GRADE e apresentada em

formato de tabela para os desfechos primarios?

Sintese de resultados

87 A sintese de resultados foi apresentada em formato de tabela recomendada pelas
diretrizes?

88 | Os desfechos foram apresentados na tabela de sintese de resultados?

89 As métricas utilizadas para cada desfecho foram apresentadas na tabela de sintese
de resultados?

90 As estimativas de efeito de cada desfecho foram apresentadas na tabela de sintese
de resultados?

91 Os IC de 95% de cada desfecho foram apresentados na tabela de sintese de
resultados?

92 Os p-valores de cada desfecho foram apresentados na tabela de sintese de
resultados?

93 A direcdo do resultado de cada desfecho foi apresentada na tabela de sintese de
resultados?
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Sim | Ndo | aplica

Foram empregados resultados de meta-analise? Se sim: a) o modelo meta-analitico
94 | foi descrito para cada resultado? b) A métrica foi descrita de modo claro para cada
desfecho? ¢) A heterogeneidade estatistica foi descrita por meio do teste Q e do I?

95 | Ainterpretacdo dos resultados considerou medidas de impacto?

Discussao

96 | Os achados principais foram sumarizados na primeira parte da discussao?

97 | A discussdo n&o repete a descricdo dos resultados?

98 | Os achados do PTC foram contrastados com outros estudos de ATS?

99 | As limitacdes dos estudos incluidos foram discutidas?

100 | As limitacdes do PTC foram discutidas?

101 | O impacto dos resultados no SUS foi discutido?

102 | Recomendacbdes para pesquisas futuras foram discutidas?

Conclusao

103 | A direcdo do efeito da tecnologia avaliada (a favor, contra ou incerta) foi identificada?

A conclusdo foi pautada na qualidade da evidéncia e no equilibrio entre eficacia e

104
seguranga?

105 | Orientacdes quanto a atualizacdo do documento foram fornecidas?

Referéncias

As regras da ABNT ou outra normatizacao especifica para referéncias, a exemplo da

106 Vancouver, foram empregadas?

Anexos

As tabelas com as estratégias de buscas utilizadas para cada base de dados foram

107 anexadas?

74
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Anexo B

Assim que a elaboracdo do PTC for finalizada, é
importante submeter o texto a revisdo por pa-
res, seguindo fluxos institucionais predefinidos
e respeitando documentos sigilosos. O reco-
mendado nesta diretriz € que seja feita uma re-
Visdo por especialista e uma revisdo gestora. Os
critérios das revisdes estao descritos a seguir.

O revisor especialista deve preencher o formu-
lario de avaliacdo da qualidade e envia-lo com
o PTC corrigido.

» Fluxo do Parecer Técnico-Cientifico

Recebimento da demanda

Elaborac¢ao do PTC

Revisao por especialista

Incorporacdao de modificagoes
propostas apos revisao

Revisdo gestora

Incorporacao das
ultimas modifica¢des

Envio do PTC para
o demandante

» Fluxo de elaboracdo, revisdo e atualizacdo do Parecer Técnico-Cientifico

A todo momento surgem novas tecnologias,
e novos estudos sdo publicados. Com isso, as
recomendac¢des baseadas em evidéncias com
relacdo a dada tecnologia podem mudar tanto
positiva quanto negativamente. Por isso, é de
extrema importancia que os PTCs sejam revi-
sados e atualizados periodicamente.

Critérios de revisgo de
Pareceres Técnico-Cientificos

Revisdao por especialista:

» Verifica a coesao do texto.

» Refaz a busca, atentando para a adequacao
das palavras-chave e dos descritores utilizados.

» Verifica se os artigos selecionados estdo de
acordo com os critérios de inclusao e exclu-
sdo do parecer e se a avaliacdo da qualidade
estd adequada.

» No caso de as palavras-chave ndo estarem
adequadas, propde nova busca e indica quais
artigos selecionaria, justificando cada passo.

» Examina se os principais estudos sobre o
tema estao incluidos.

» Analisa o conteudo referente ao componente
clinico da condicao de saude.

» Afere as informacdes epidemioldgicas, indi-
cacdes da tecnologia e alternativas de com-
paracao apropriadas.

» Verifica a aplicabilidade e a adequacédo das
recomendac¢des do autor.

Revisdo gestora:
» Analisa a clareza das medidas de resultado.
» Confere informacdes sobre precos
(quando aplicavel).
» Afere informacgdes sobre conflitos de interesse.
» Verifica a clareza e a coeréncia entre os re-
sultados e as recomendacdes.

Fonte: Adaptado de BRASIL. Ministério da Saude. Diretrizes Metodoldgicas: elaboracéo de pareceres técnico-cientificos. 4. ed. Brasilia, DF: MS, 2014.
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Anexo C
> Declaracdo de conflitos de interesses

Para que se assegure a integridade técnica e a imparcialidade na construcdo do(a) titulo do

parecer técnico-cientifico, solicitamos que os participantes divulguem quaisquer situacdes que
constituam potencial conflito de interesse relacionado com o tema da atividade. Sendo assim, por
favor, complete este questionario e submeta-o ao grupo coordenador deste documento.

NOME:

INSTITUICAO:

Definicbes e termos-chave sobre conflitos de interesse

Conflito de interesse é uma divergéncia entre os interesses de um individuo e as suas
obrigacdes, de modo que um observador possa questionar se suas a¢cdes ou decisdes sdo
motivadas por beneficios explicitos, latentes ou potenciais, ou influenciadas por suas con-
viccdes ou crencas, comprometendo a imparcialidade do desempenho das funcdes que lhe
foram atribuidas.

Conflito de interesse financeiro consiste em situacdo potencialmente associada a ganho finan-
ceiro, de cunho monetario ou ndo, de modo que um observador possa questionar se as acdes
ou decisbes de um individuo sdo motivadas por beneficios explicitos, latentes ou potenciais,
comprometendo a imparcialidade do desempenho das funcdes que Ihe foram atribuidas.
Conflito de interesse financeiro direto consiste em situacdo na qual o individuo é o benefici-
ario dos ganhos financeiros, de cunho monetario ou nao.

Conflito de interesse financeiro indireto consiste em situacdo na qual instituicdes ou pessoas
ligadas ao individuo sao os beneficiarios de ganhos financeiros, sejam estes de cunho mone-
tario ou nao.

Conflito de interesse ndao financeiro consiste em situacdo na qual um observador possa
qguestionar se as acdes ou decisdes do individuo sdo influenciadas por suas convic¢cdes ou
crencas ou por atividades académicas ou intelectuais, comprometendo a imparcialidade do
desempenho das funcdes que lhe foram atribuidas.

Conflito de interesse indireto consiste em recebimento de beneficios por pessoas proximas*
ao individuo, em especial cénjuge, familiares de primeiro grau e dependentes financeiros.

Questoes sobre conflitos de interesse

Por favor, responda a cada uma das perguntas a seguir. Todos os potenciais conflitos de inte-

resse gque venham a influenciar sua capacidade de julgamento devem ser declarados. Caso vocé
tenha respondido “SIM” para alguma das questdes, descreva as circunstancias na proxima pagina
deste formulario.

©
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D
O

-
)

ientific

c C

~

HON

QUESTAO RESPOSTA

1. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* possuiram vinculo empregaticio ou
participacdo no conselho de administracdo de alguma entidade, instituicdo comercial ou outra
organizacdo que tenha interesse no escopo deste documento?

) SIM

( )NAO

2. Nos Ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam beneficio financeiro
monetario de alguma entidade, instituicdo comercial ou outra organizac&o que tenha interesse
no escopo deste documento (como honorarios por palestras, atividades de ensino, consultorias,
pareceres técnicos ou pericias judiciais), equivalente a um valor de R$ 1.000,00 ou mais (por
atividade ou por entidade, instituicdo ou organiza¢ao)?

) SIM

3. Nos ultimos trés anos, vocé ou pessoas proximas a vocé* receberam de uma entidade,
instituicdo ou outro dérgdo com interesse no escopo deste documento beneficios financeiros ndo
monetarios (como pagamento de participacdo em congressos, despesas de viagem, presentes,
participacdo em eventos recreativos tais como shows, jantares, etc.) equivalentes a um valor
de R$ 1.000,00 ou mais?

) SIM

4. Atualmente, vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé esta vinculado possui
propriedade intelectual ou interesse financeiro conflitante que possa ser afetado pelos resultados
deste documento, tais como acdes, royalties ou patente, independentemente do valor?

) SIM

5. Nos ultimos trés anos, vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a qual vocé estad
vinculado recebeu algum apoio de uma entidade, instituicdo ou outro drgdo com interesse
no escopo deste documento (como financiamento para fomento de projetos de pesquisa, de
extensdo ou de ensino, equipamentos e insumos, tais como reagentes, livros, equipamentos
especificos, apoio para publicacdo ou editoracdo de artigo, traducdo, pagamento de taxas de
publicacéo, etc.) com valor superior a R$ 5.000,007?

) SIM

6. A sua expertise ou conviccdo académica/profissional em algum aspecto relacionado ao
escopo deste documento poderia comprometer sua imparcialidade de julgamento (como ter
publicacbes sobre determinado assunto que o tornaria mais propenso a dar recomendacdes
favoraveis a determinada intervencao)?

) SIM

7. Vocé possui vinculo com alguém ou alguma instituicdo cujos interesses académicos possam
ser afetados pelas recomendacdes resultantes deste documento?

) SIM

8. Vocé participa, direta ou indiretamente, de algum grupo, como organizacdes governamentais
ou ndo governamentais, sociedades de profissionais ou especialistas, associacdo de pacientes,
cujos interesses possam ser afetados pelas recomendacdes resultantes deste documento?

) SIM

9. Vocé considera que as recomendag¢des decorrentes deste documento podem gerar beneficios
académicos futuros a vocé, pessoas proximas a vocé* ou a instituicdo a que vocé esta ligado (como
aumento de publicacdes ou citacdes em trabalhos cientificos, participagdo em congresso, etc.)?

) SIM

10.1. Vocé possui conviccao religiosa, politica, étnica ou outras crencas que podem comprometer
sua capacidade de julgamento neste documento?

) SIM

10.2. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.1, vocé concorda em declarar essa informagéo
ao demandante deste documento?

) SIM

10.3. Caso tenha respondido “SIM” para a questdo 10.2, vocé concorda em tornar publica essa
informacé&o?

) SIM

11. Ha algum outro fato ou situacdo que possa interferir na sua imparcialidade de julgamento
neste documento?

) SIM

*Considere como pessoa proxima a vocé seu conjuge, familiares de primeiro grau e dependentes financeiros.
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Por favor, caso vocé tenha respondido “SIM” para alguma das questdoes anteriores, preencha os

campos a seguir com as seguintes informagoes:

»

»

»

Especifigue guem possui o potencial conflito
de interesse é vocé, alguma pessoa préoxima
e/ou sua instituicdo (especificando qual a
empresa ou a relacdo familiar). Pode haver
mais de um beneficidrio com conflitos de
interesse para cada pergunta.

Especifigue o periodo em que o conflito
de interesse se iniciou e cessou (Mmés/ano).
Em caso de conflito de interesse de cunho
monetario, especifique o valor envolvido.
Em caso de beneficio financeiro de cunho

»

»

nao monetario, por favor, estime um valor
aproximado.

Em relacdo a beneficios monetarios pes-
soais, ndo serdo publicados os valores,
apenas a descricdo do conflito. Caso haja
alguma outra informacao que o esta impe-
dido de declarar ou que ndo gostaria que
fosse levada a publico, informe nas questdes
subseqguentes.

N&o serdo publicados conflitos referentes
a pessoas proximas a vocé.

< ao Bene ario Periodo
) S , Setembro
1 Exemplo: funmonarlo da empresa X, atuando na area de Eu R$ 2.500,00 | 2015 a agosto
desenvolvimento de novos produtos 5016
3 Exemplo: passagem aérea para 0 congresso X, pago pela Esposa R$ 1.300.00 | Junho de 2016
empresa XX
3 Exemplo: atuacdo como perito judicial a favor da empresa Eu R$ 1.500.00 Agosto de
XX 2019
Fevereiro 2015
3 Exemplo: pagamento de cinco jantares pela empresa XX Eu R$ 1.200,00 | - dezembro
2017
Exemplo: participar em diretrizes clinicas em topico seme- Fevereiro 2015
6 Ihantep P P P Eu ) - dezembro
2017
Exemplo: atuar em projeto ou associacdo XX que defende o Marco 2018 -
10 : Eu
uso de tratamento avaliado no documento - atualmente

Ha alguma informacdo que, devido a clausula de confidencialidade,

ndo pode ser declarada

neste documento? Descreva a natureza da informacdo e o motivo de sua ndo declaracao.

Ha alguma informacdo que, devido a preservacao da sua privacidade, vocé ndo deseja que

seja divulgada publicamente? Descreva a natureza da informacdo e o motivo para ndo ser levada

a publico.

©
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DECLARACAO:

Eu declaro ciéncia das definicdes e dos termos-chave sobre conflitos de interesse.

Eu declaro ciéncia das questdes sobre conflitos de interesse.

Eu declaro a veracidade de todas as informacdes por mim fornecidas neste documento.

Eu concordo em atualizar todas as informac¢des declaradas ao longo do periodo de desenvol-
vimento deste parecer.

Eu estou ciente de que poderd haver busca ativa por meus potenciais conflitos de interesse, e
a ndo declaracdo de conflitos relevantes pode resultar em minha exclusdo como participante

deste parecer.

Eu concordo com a divulgacao das informacdes aqui contidas, exceto nas situacdes em que
declarei desejo de sigilo.

Cidade/UF, dia de més de ano.

Assinatura

&)
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Anexo D

» Principais bases de dados para busca da evidéncia cientifica

Bases de referéncia Endereco Acesso
PubMed www.pubmed.gov Livre
Cochrane Library www.thecochranelibrary.com Livre
Embase www.embase.com Restrito
Lilacs www.bireme.br Livre
Centre for Reviews and Dissemination (CDR) www.york.ac.uk/inst/crd Livre
Web of Science http:/thomsonreuters.com/ Restrito*
Scopus http:/www.scopus.com/home.url Restrito*
SCIRUS http:/www.scirus.com/ Livre
Google Académico http://scholar.google.com.br/ Livre
Epistemonikos https://www.epistemonikos.org/ Livre

Bases especializadas Enderec¢o Acesso
C.umulative Index to Nursing and Allied Health www.cinahl.com Restrito*
Literature (CINAHL)
Behavioral & Social Sciences: Psychology (PsycINFO) | psycinfo.apa.org Restrito*
Physiotherapy Evidence Database (PEDro) http://www.pedro.org.au/ Livre
Ciéncias qlo esporte e medicina esportiva www.ebsco.com/products/research— Restrito*
(SPORTDiscus) databases/sportdiscus
Bibliografia Brasileira de Odontologia (BBO) http://odontologia.bvs.br/ Livre
Base de dados de adolescentes e jovens (Adolec) http:/www.adolec.br/ Livre
Base de dados de enfermagem (Bdenf) http://enfermagem.bvs.br Livre
Association for the Advancement of Medical
Instrumentation (AAMI) http:/www.aami.org/ Restrito
Para estudos de equipamentos biomeédicos

Bases complementares Endereco Endereco

E&sﬁ;irsa)sileira de Avaliac&o de Tecnologias e Saude www.saude.gov.br/rebrats Livre
NHS Evidence http:/www.evidence.nhs.uk/default.aspx Livre
g:gﬁﬁiigﬁgfggy for Drugs and Technologies in http://www.cadth.ca/ Livre
(Nl\ilaltglazr;al Institute for Health and Care Excellence https:/www.nice.org.uk/ Livre
International Network of Agencies for Health www.inahta.org/ Livre
Technology Assessment (INAHTA)
Health Technology Assessment International (HTAI) www.htai.org/ Livre
TripDatabase http:/www.tripdatabase.com/ Livre

ClinicalTrials.gov www.clinicaltrials.gov Livre
International Clinical Trials Registry Platform (ICTRP) | https:/www.who.int/ictrp/en/ Livre
Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos (ReBEC) http:/www.ensaiosclinicos.gov.br/ Livre
Chinese Clinical Trial Registry (ChiCTR) http://www.chictr.org.cn/ Livre
Australian New Zealand Clinical Trials Registry www.anzetrorg.au Livre
(ANZCTR)

EU Clinical Trials Register www.clinicaltrialsregister.eu Livre

Fonte: Adaptado de BRASIL. Ministério da Saude. Diretrizes Metodoldgicas: elaboracédo de pareceres técnico-cientificos. 4. ed. Brasilia, DF: MS, 2014.

*Bases com acesso via Portal Capes (www.periodicos.capes.gov.br).

8
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Anexo E
» Exemplo de estratégia de busca realizada no MEDLINE via PubMed

Data da busca: 24/3/2020 Resultado: 1.607 referéncias

A. Busca sensibilizada: Problema versus Interven¢ao versus Desenho de estudo

Problema: Ambulatory Surgical Procedures

(“Ambulatory Surgical Procedures”’[Mesh]) OR (Ambulatory Surgery) OR (Outpatient Surgery) OR (Outpatient Surgeries)
OR (Surgeries, Outpatient) OR (Surgery, Outpatient) OR (Procedure, Ambulatory Surgical) OR (Procedures, Ambulatory
Surgical) OR (Surgical Procedure, Ambulatory) OR (Surgical Procedures, Ambulatory) OR (Surgery, Ambulatory) OR
(Ambulatory Surgeries) OR (Surgeries, Ambulatory) OR (Ambulatory Surgical Procedure) OR (Surgery, Day) OR (Day
Surgeries) OR (Surgeries, Day) OR (Day Surgery) OR (Surgery, Office) OR (Office Surgery) OR (Office Surgeries) OR
(Surgeries, Office)

AND

Interven¢do: Anesthesia, Intravenous

(“Anesthesia, Intravenous”’[Mesh]) OR (Anesthesias, Intravenous) OR (Intravenous Anesthesia) OR (Intravenous Anesthesias)

AND

Desenho de estudo:

Ensaio clinico randomizado (filtro sugerido pelo Cochrane Handbook (33))

(randomized controlled trial [pt] OR controlled clinical trial [pt] OR randomized controlled trials [mh] OR random allo-
cation [mh] OR double-blind method [mh] OR single-blind method [mh] OR clinical trial [pt] OR clinical trials [mh] OR
(“clinical trial” [tw]) OR ((singl* [tw] OR doubl* [tw] OR trebl* [tw] OR tripl* [tw]) AND (mask* [tw] OR blind* [tw])) OR
( placebos [mh] OR placebo* [tw] OR random* [tw] OR research design [mh:noexp] OR comparative study [mh] OR
evaluation studies [mh] OR follow-up studies [mh] OR prospective studies [mh] OR control* [tw] OR prospectiv* [tw]

OR volunteer* [tw]) NOT (animals [mh] NOT humans [mh])

Outros desenhos:

Filter citations to a specific clinical study category and scope. These search filters were developed by Haynes RB et al.

Clinical Queries using Research Methodology Filters.

http./www.ncbi.nlm.nih.gov/bookshelf/br.fcgi?book=helppubmed&part=pubmedhelp#oubmedhelp.Clinical_Queries_Filters

Outros exemplos de estratégias de busca sobre terapia, diagndstico, progndstico, revisdo
sistematica e etiologia podem ser acessados no seguinte link: http.//hiru.mcmaster.ca/hiru/
HIRU_Hedges_ MEDLINE_Strategies.aspx#Therapy.

@)
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Anexo F
» Exemplo de fluxograma utilizado para o processo de selecdo dos estudos

Publicag¢des identificadas Publicagoes adicionais

por meio da pesquisa nas identificadas por meio de
bases de dados (n =) outras fontes (n =)

Identificacao

4 »
I I
»
R
o * I
9
Q
(%2
»
\
I I
»

o
ye)
©
2
2
)
9
w

Inclusao

Fonte: Adaptado do fluxograma recomendado em LIBERATI, A. et al. The PRISMA statement for reporting systematic reviews and meta-
analyses of studies that evaluate healthcare interventions: explanation and elaboration. BMJ, v. 339, p. b2700, 2009.
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Anexo G

» Ferramentas recomendadas para avaliacdo do risco de viés de cada delineamento

Revisao sistematica
AMSTAR-2

1. As perguntas de pesquisa e os critérios de inclusdo para a revisao incluiram os componentes do PICO?

Para sim: Opcional (recomendado)
O Populacéao 0 Tempo de seguimento O Sim
O Intervencéo O Nao

O Grupo comparador
O Desfecho

2. O relatdrio da revisdao continha uma declaracdo explicita de que os métodos de revisdo foram es-

tabelecidos antes da conduc¢ao da revisao e justificou qualquer altera¢ao significante do protocolo?

Para sim parcial: Para sim:

Os autores afirmam que Assim como para o sim parcial,
escreveram um protocolo adicionalmente o protocolo deve ser
ou guia que incluia TODOS registrado e deve ter especificado:

oS seguintes:
O Uma meta-analise / plano de sintese, O Sim

Ul pergunta de pesquisa da revisdo se apropriado O Sim parcial
Ul Estratégia de busca O Um plano para investigar causas J Nao

U Critérios de inclusdo e exclusdo de heterogeneidade

U Avaliacdo do risco de viés O Justificativa para qualquer alteracdo

do protocolo

3. Os autores da revisao explicaram sua selecdao dos desenhos de estudo para inclusdo na revisao?

Para sim, a revisdo deve satisfazer UM dos seguintes:

O Explicacdo para incluir somente ECR; ou O Sim
Ul Explicacdo para incluir somente ensaios clinicos ndo randomizados; ou 0 Nao
U Explicacdo para incluir ambos ECR e ensaios clinicos ndo randomizados.

@
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4. Os autores da revisdo utilizaram uma estratégia abrangente da literatura?

Para sim parcial (todos os seguintes): Para sim, considerar
também todos os seguintes:

O Pesquisaram pelo menos

duas bases de dados (relevante O Buscaram em listas de referéncias/ O Sim

para pergunta de pesquisa). bibliografia dos estudos incluidos. O Sim parcial
O Forneceram palavra-chave O Buscaram estudos/ registros de 0 Néao

e/ou estratégia de busca. estudos incluidos/ consultaram
O Justificaram limitacdes especialistas na area.

nas publicacdes (exemplo: idioma). O Quando relevante, buscaram

por literatura cinzenta.
O Conduziram busca dentro de 24
meses da conclusao da revisao.

5. Os autores da revisao realizaram a sele¢ao dos estudos em duplicata?

Se sim, um dos seguintes:

[0 Pelo menos dois revisores concordaram O Sim
independentemente da selecdo dos estudos O Nao
elegiveis e obtiveram consenso de quais estudos incluir.

O Dois revisores selecionaram uma amostra de estudos
elegiveis e obtiveram uma boa concordancia (pelo menos 80%)
com o restante selecionado por um revisor.

6. Os autores da revisao realizaram a extracdo de dados em duplicata?

Para sim, um dos seguintes:

O Pelo menos dois revisores obtiveram consenso O Sim
sobre qual dado extrair dos estudos incluidos. O Nao
U Dois revisores extrairam dados de uma amostra
de estudos elegiveis e obtiveram uma boa concordancia
(pelo menos 80%) com o restante selecionado por um revisor.
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7. Os autores da revisao forneceram uma lista dos estudos excluidos e justificaram as exclusées?

Para sim parcial: Para sim, deve ter também:

O Forneceram uma lista de todos O Justificaram a exclusao da revisdo O Sim
os estudos potencialmente relevantes de cada estudo potencialmente O Sim parcial
gue foram lidos no formato de texto relevante. 0 N&o

completo, mas excluidos da revisédo.

8. Os autores da revisao descreveram os estudos incluidos em detalhes adequados?

Para sim parcial Para sim, deve-se considerar
(TODOS os seguintes): também TODOS os seguintes:
[0 Descreveram populacdo [ Descreveram populacdo em detalhes OSim
[0 Descreveram intervencdes [0 Descreveram intervencdo em O Sim parcial
[0 Descreveram comparadores detalhes (incluindo doses quando O Néo
[0 Descreveram desfechos relevante)
[0 Descreveram os O Descreveram intervencdo em detalhes
desenhos de estudos (incluindo doses quando relevante)

O Descreveram o cenario do estudo
Tempo de seguimento

9. Os autores da revisao utilizaram uma técnica satisfatéria para avaliar o risco de viés (RoB) nos

estudos individuais que foram incluidos na revisao?

ECR

Para sim parcial, Para sim, devem-se considerar

deve ser avaliado RoB de: também TODOS os seguintes:

O Alocacdo nao oculta. [0 Sequéncia de alocacdo que nao foi OSim

[ Falta de seguimento de pacientes verdadeiramente randomizada. O Sim parcial
e avaliadores quando avaliaram [0 Selecdo de resultados relatados entre [0 N&ao
desfechos (desnecessario para multiplas mensuracdes ou andlises de O lIncluidos somente
desfechos objetivos como todas um desfecho especifico. ensaios clinicos nédo
as causas de mortalidade). randomizados

@



MINISTERIO DA SAUDE

Ensaios clinicos ndo randomizados Para sim, deve ser avaliado
Para sim parcial, deve ser também RoB:
avaliado RoB de:
[0 Métodos utilizados para verificar [0 Sim

[OJ Confuséo. exposicao e desfechos. 0 Sim parcial

[ Viés de selecao. [ Selecdo do resultado relatado O Nao
entre varias mensuracoes O Incluidos somente
e analises de um desfecho ensaios clinicos
especifico. ndo randomizados.

10. Os autores da revisao relataram as fontes de financiamento para os estudos incluidos na revisdo?

Para sim:
[0 Devem ter relatado as fontes de financiamento para estudos individuais O Sim
incluidos na revisdo. Nota: Relatando que os revisores procuraram essas [0 N&o

informacodes, mas nao foi relatada pelos autores do estudo também qualifica.

11. Se a meta-andlise foi realizada, os autores da revisao utilizaram métodos apropriados para

combinacgao de resultados?

ECR
Para sim:
[0 Os autores justificaram a combinacdo dos dados na meta-analise. O Sim
O Nao
[ Os autores utilizaram uma técnica ponderada apropriada 0 N&o foi conduzida
para combinar resultados do estudo, ajustando para a meta-analise

heterogeneidade, se presente.

O Investigaram-se as causas de qualquer heterogeneidade.
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Para ensaios clinicos ndo randomizados
Para sim:

[0 Os autores justificaram a combinacdo dos
dados na meta-analise.

[0 Os autores utilizaram uma técnica ponderada
apropriada para combinar resultados do estudo,

ajustando para heterogeneidade, se presente.

O Os autores combinaram estatisticamente as

estimativas de efeitos de ensaios clinicos ndo
randomizados que foram ajustados para confun-
didores, em vez de combinar dados brutos, ou
justificaram combinando dados brutos quando
estimativas de efeitos ajustados ndo estavam
disponiveis.

O Os autores relataram estimativas sumarias
separadas para ECRs e ensaios clinicos nao
randomizados quando ambos foram incluidos
na revisao.

12. Se a meta-andlise foi realizada, os autores da revisdo avaliaram o impacto potencial do risco de

viés dos estudos individuais sobre os resultados da meta-analise ou outra sintese de evidéncias?

Para sim:
O Incluiram apenas ECR com
baixo risco de viés; ou

[ Se a estimativa combinada
for baseada em ECRs e/ou en-

saios clinicos ndo randomiza-
dos na variavel risco de viés,
os autores realizaram anali-
ses para investigar o possivel
impacto de risco de viés em
estimativas sumarias de efeito.

OSim

ONao

O Nao foi conduzida
a meta-analise

13. Os autores da revisdo levaram em conta o risco de viés dos estudos individuais ao interpretar/

discutir os resultados da revisao?

Para sim:

O lIncluiram apenas ECRs com
baixo risco de viés.

[0 Se ECRs com risco de viés
moderado a alto ou ensaios

clinicos ndo randomizados
foram incluidos, a revisao for-
neceu uma discussao sobre o
provavel impacto do risco de
viés nos resultados.

O Sim
O Nao
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14. Os autores da revisdao forneceram na discussdo uma explicacdao satisfatdoria para qualquer

heterogeneidade observada nos resultados da revisao?

Para sim: uma investigacao de fontes OSim
[ON&o houve heterogeneidade de qualquer heterogeneidade O Nao
significativa nos resultados. nos resultados e discutiram o

[0 Se a heterogeneidade estava impacto desta nos resultados

presente, os autores realizaram da revisao.

15. Se realizaram sintese quantitativa, os autores da revisao realizaram uma adequada investi-

gacao do viés de publicacdo (viés de pequeno estudo) e discutiram seu provavel impacto nos
resultados da revisao?

Para sim: OSim

[0 Realizaram testes graficos ou estatisticos para O Nao

viés de publicacdo e discutiram a probabilidade [0 Néo foi conduzida
e magnitude do impacto do viés de publicag¢do. a meta-analise

16. Os autores da revisao relataram qualquer potencial fonte de conflito de interesse, incluindo

qualquer financiamento que eles receberam para conducao da revisao?

Para sim: OSim
O Os autores nao relataram conflitos de inte- O Nao
resse; ou

[0 Os autores descreveram as fontes de financia-
mento e como lidaram com potenciais conflitos
de interesse.
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Ensaios clinicos randomizados
ROB 2.0

» Dominio 1: Risco de viés no processo de randomizacdo

Questoes

1.1 A sequéncia de alocagdo dos
participantes foi aleatdria?

Comentarios

Op¢goes de resposta

Sim (S) / Parcialmente Sim (PS) /
Parcialmente N&o (PN) / Nao (N) /
Nenhuma Informacéo (NI

1.2 Foi mantido o sigilo de alocacao
dos participantes até eles serem
recrutados e alocados para as
intervencdes?

S/PS/PN/N/NI

1.3 As diferencgas na linha de base
entre os grupos de intervencéao
sugeriram um problema com o
processo de randomizagao?

S/PS/PN/N/NI

Julgamento do risco de viés

Baixo risco / Alto risco / Algumas
preocupacoes
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y Dominio 2: Risco de viés devido a desvios das intervencdoes pretendidas

Questoes Comentarios Opcodes de resposta

2.1 Os participantes tinham
conhecimento das intervencdes as
quais foram submetidos durante o
estudo?

S/PS/PN/N/NI

2.2 Os cuidadores ou as pessoas
que estavam realizando as

intervencdes tinham conhecimento S/PS/PN/N/NI
das intervengdes fornecidas aos
participantes durante o estudo?

2.3 Se as perguntas 2.1 e 2.2 foram
respondidas como S / PS / NI: os
desvios da intervencao pretendida NA/S/PS/PN/N/NI
surgiram devido ao contexto do
estudo?

2.4 Se a pergunta 2.3 foi respondida
como S/ PS: é provavel que os NA/S/PS/PN/N/NI
desvios afetaram o desfecho?

2.5 Se a pergunta 2.4 foi respondida
como S/ PS: os desvios da
intervenc¢do pretendida foram
balanceados entre os grupos?

NA/S/PS/PN/N/NI

2.6 Foi utilizada uma analise
apropriada para estimar o efeito da S/PS/PN/N/NI
intervengéo alocada?

2.7 Se a pergunta 2.6 foi respondida
como N / PN / NI: existiu potencial
para impacto substancial (no
resultado) da falha de analise dos
participantes no grupo em gque foram
randomizados?

NA/S/PS/PN/N/NI

Baixo risco / Alto risco / Algumas

Julgamento do risco de viés .
preocupagdes
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» Dominio 3: Risco de viés devido a dados faltantes do desfecho

Questoes

3.1 Os dados para esse desfecho
estdo disponiveis para todos ou
guase todos os participantes
randomizados?

Comentarios

Opg¢godes de resposta

S/PS/PN/N/NI

3.2 Se a pergunta 3.1 foi respondida
como N/ PN / NI: existe evidéncia
de que o resultado n&o foi enviesado
pelos dados faltantes do desfecho?

NA/S/PS/PN/N

3.3 Se a pergunta 3.2 foi respondida
como N / PN: a perda de dados do
desfecho poderia depender de seu
valor verdadeiro?

NA/S/PS/PN/N/NI

3.4 Se a pergunta 3.3 foi respondida
como S/ PS /NI é provavel que

a perda de dados do desfecho
dependa do seu valor verdadeiro?

NA/S/PS/PN/N/NI

Julgamento do risco de viés

Baixo risco / Alto risco / Algumas
preocupacdes

» Dominio 4: Risco de viés na mensuracdo do desfecho

Questoes

4.1 O método de mensuracdo do
desfecho foi inapropriado?

Comentarios

Opg¢odes de resposta

S/PS/PN/N/NI

4.2 A mensuragdo do desfecho
pode ter diferido entre os grupos de
intervencéao?

S/PS/PN/N/NI

4.3 Se as perguntas 4.1 e 4.2 foram
respondidas como N / PN / NI: os
avaliadores do desfecho estavam
cientes da intervencéo recebida
pelos participantes do estudo?

NA/S/PS/PN/N/NI

4.4 Se a pergunta 4.3 foi respondida
como S/ PS /NI a avaliagéo do
desfecho pode ter sido influenciada
pelo conhecimento da intervengéo
recebida?

NA/S/PS/PN/N/NI

4.5 Se a pergunta 4.4 foi respondida
como S/ PS/ NI: é provavel

gue a avaliacdo do desfecho foi
influenciada pelo conhecimento da
intervencao recebida?

NA/S/PS/PN/N/NI

Julgamento do risco de viés

Baixo risco / Alto risco / Algumas
preocupacdes

©
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y Dominio 5: Risco de viés na selecdo do resultado reportado

Questoes

5.1 Os dados que produziram o
resultado foram analisados de
acordo com o plano de anélise pré-
especificado, o qual foi finalizado
antes de os dados n&o cegos dos
desfechos estarem disponiveis para
analise?

Comentarios

Opg¢goes de resposta

S/PS/PN/N/NI

O resultado numérico avaliado
provavelmente foi selecionado,
baseado nos resultados de...

5.2 .multiplas mensurag¢des elegiveis
(exemplos: escalas, definicdes,
pontos de seguimento) do desfecho
dentro do dominio desfecho?

S/PS/PN/N/NI

5.3 ..multiplas analises elegiveis do
dado?

S/PS/PN/N/NI

Julgamento do risco de viés

Baixo risco / Alto risco / Algumas
preocupacgdes

» Risco de viés geral

Critérios

Julgamento do risco de viés

O estudo ¢ julgado como baixo risco
de viés para todos os dominios para
esse resultado

Baixo risco

O estudo € julgado como “algumas
preocupacdes” para adb menos um
dominio para esse resultado, mas
n&o é julgado como alto risco para
nenhum dominio

Algumas preocupacdes

O estudo ¢ julgado como alto risco
de viés para pelo menos um dominio
para esse resultado

ou

O estudo ¢ julgado como «algumas
preocupacdes» para multiplos
dominios em uma maneira que
substancialmente diminui a confianca
no resultado

Alto risco

Alto risco

Fonte: Tradug¢do ndo validada da ferramenta risco de viés da Cochrane (RoB 2.0) STERNE, J. A. C. et al. RoB 2: a revised tool for assessing

risk of bias in randomised trials. BMJ, v. 366, p. 14898, 2019.

&)
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Estudos de acuracia diagnéstica
QUADAS-2

» Dominio 1: Selecdo dos pacientes

1. Foi recrutada uma amostra de pacientes consecutiva ou aleatdria?

OSim O Incerto
O Nao

2. Um delineamento do tipo caso-controle foi evitado?

OSim O Incerto
O Nao

3. O estudo evitou exclusdes inapropriadas?

OSim O Incerto
O Nao

Risco de viés: a forma com que os pacientes foram selecionados pode ter introduzido viés?

O Alto risco O Risco incerto
[0 Baixo risco

Preocupacées sobre aplicabilidade: ha preocupacées de que os pacientes incluidos ndo corres-

pondam a pergunta de pesquisa da revisdo?

O Alto risco O Risco incerto
[0 Baixo risco

©
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» Dominio 2: Teste-Indice

1. Os resultados do teste-indice foram interpretados sem conhecimento sobre os resultados do

teste referéncia?

OSim O Incerto
O Néo

2. Se um limiar foi utilizado, ele foi pré-especificado?

O Sim O Incerto
O Nao

Risco de viés: a conducdo ou interpretacdo do teste-indice pode ter introduzido viés?

O Alto risco O Risco incerto
[0 Baixo risco

Preocupacoes sobre aplicabilidade: ha preocupacées de que o teste-indice, sua conducdo ou sua

interpretacao difiram da pergunta de pesquisa da revisdo?

O Alto risco O Risco incerto
[0 Baixo risco

@
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» Dominio 3: Teste padrdo de referéncia

1. O teste padrao de referéncia provavelmente classifica corretamente a condi¢cao-alvo?

OSim O Incerto
O Nao

2. Os resultados do teste padrao de referéncia foram interpretados sem conhecimento dos resul-

tados do teste-indice?

OSim O Incerto
O Nao

Risco de viés: o teste padrao de referéncia, sua conducdo ou interpretacdo podem ter intro-

duzido viés?

O Alto risco O Risco incerto
[0 Baixo risco

Preocupacées sobre aplicabilidade: ha preocupacbes de que a condicdo-alvo definida pelo

teste padrdo de referéncia ndo corresponda a pergunta de pesquisa da revisgo?

O Alto risco O Risco incerto
[0 Baixo risco

©
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» Dominio 4: Fluxo e temporalidade

1. Houve um intervalo apropriado entre o teste-indice e o teste padrao de referéncia?

OSim O Incerto
O Nao

2. Todos os pacientes receberam um teste padrao de referéncia?

OSim O Incerto
O Nao

3. Todos os pacientes receberam o mesmo teste padrao de referéncia?

OSim O Incerto
O Nao

4. Todos os pacientes foram incluidos na analise?

OSim O Incerto
O Nao

Risco de viés: o fluxo de pacientes pode ter introduzido viés?

[ Alto risco O Risco incerto
[ Baixo risco

o
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ESTUDOS OBSERVACIONAIS (COORTES E CASO-CONTROLE)
NEWCASTLE - OTTAWA
ESTUDOS DE CASO-CONTROLE

Nota: um estudo pode receber, no maximo, uma estrela para cada item numerado nas catego-
rias de Selecdo e Exposicdo, e no maximo duas estrelas podem ser dadas para Comparabilidade.

Classificacdo: Boa qualidade (trés ou quatro estrelas no dominio de selecdo, uma ou duas estrelas
no dominio de comparabilidade e duas ou trés estrelas no dominio de exposicdo); Qualidade razoavel
(duas estrelas no dominio de selecdo, uma ou duas estrelas no dominio de comparabilidade e duas
ou trés estrelas no dominio de exposicdo); Baixa qualidade (zero ou uma estrela no dominio de se-
lecao, zero estrela no dominio de comparabilidade ou zero a uma estrela no dominio de exposicdo).

» Selecdo

1. A definicdo do caso é adequada?
a) Sim, com validacao independente. %

b) Sim, por exemplo, ligacdo de registro ou com base em autorrelatos.
c) Nenhuma descricao.

2. Representatividade dos casos.

a) Séries de casos consecutivas ou obviamente representativas. %
b) Potencial para viés de selecdo ou viés ndo declarado.

3. Selecao de controles.

a) Controles comunitarios. %
b) Controles hospitalares.
c) Nenhuma descricao.
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4. Definicdo de controles.

a) Sem histoérico de doenca (desfecho). 3
b) Nenhuma descricdo da fonte.

» Comparabilidade

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

a) O estudo controla para (selecione o fator mais importante). %
b) O estudo controla para qualquer fator adicional 3 (este critério pode ser modificado para indicar
controle especifico para um segundo fator importante).

» Exposicdo

1. Determinagao da exposic¢ao.

a) Registro seguro (por exemplo, registros cirurgicos). ¥k

b) Entrevista estruturada, na qual hd cegamento do status caso-controle. 3
c) Entrevista ndo cega para o status caso-controle.

d) Apenas relato préprio ou prontuario médico.

e) Nenhuma descricao.

2. Mesmo método de verificagao para casos e controles.

a) Sim. %
b) N&o.

3. Taxa de nao resposta

a) Mesma taxa para ambos os grupos. ¥k
b) Nao respondentes descritos.
c) Taxa diferente e sem designacéao.

)
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ESTUDOS DE COORTE

Nota: um estudo pode receber, no maximo, uma estrela para cada item numerado nas cate-
gorias de selecdo e de desfechos. Podem ser dadas, no maximo, duas estrelas para a categoria
de comparabilidade.

Classificacdo: Boa qualidade (trés ou quatro estrelas no dominio de sele¢cdo, uma ou duas es-
trelas no dominio de comparabilidade e duas ou trés estrelas no dominio de desfecho); Qualidade
razoavel (duas estrelas no dominio de selecdo, uma ou duas estrelas no dominio de comparabilidade
e duas ou trés estrelas no dominio de desfecho); Baixa qualidade (zero ou uma estrela no dominio de
selecdo, zero estrela no dominio de comparabilidade ou zero a uma estrela no dominio de desfecho).

» Selecdo

1. Representatividade da coorte exposta.

a) Verdadeiramente representativo da média c) Grupo selecionado de usuarios, por exemplo,
(descrever) na comunidade. % enfermeiros, voluntarios.

b) Um pouco representativo da média d) Nenhuma descricado da derivacdo da coorte.
na comunidade. 3

2. Selecao da coorte ndao exposta.

a) Provenientes da mesma comunidade que a ¢) Nenhuma descricao da derivacdo da coorte
coorte exposta. 3 nao exposta.
b) Provenientes de uma fonte diferente.

3. Determinacao da exposicao

a) Registro seguro (por exemplo, registros c) Autorrelato escrito.
cirdrgicos). ¥k d) Nenhuma descricao.
b) Entrevista estruturada. 3

4. Demonstracao de que o resultado de interesse ndo estava presente no inicio do estudo.

a) Sim. % b) Nao.

©
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» Comparabilidade

1. Comparabilidade das coortes com base no desenho ou na analise.

a) O estudo controla para

(selecione o fator mais importante). 3
b) O estudo controla para qualquer fator adicional

3 (este critério pode ser modificado para indi-
car controle especifico para um segundo fator
importante).

» Desfecho

1. Avaliacdo do desfecho.

a) Avaliacdo cega independente. ¥*
b) Registro conectado. %k

c) Autorrelato.
d) Sem descricao.

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

a) Sim (selecione um periodo de acompanhamen-
to adequado para o desfecho de interesse). %k

b) Nao.

3) Adequagcao do acompanhamento das coortes.

a) Seguimento completo - sem perda de su-
jeitos ¥k

b) Sujeitos perdidos no seguimento com pou-
ca probabilidade de introduzir viés - pequeno

ndmero de perdas -> % (selecione uma

porcentagem adequada), seguimento, ou des-
cricdo das perdas. ¥k

c) Taxa de seguimento <___ % (selecione uma
porcentagem adequada) e nenhuma descri¢cao
das perdas.

d) Nenhuma declaracao.
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ESTUDOS OBSERVACIONAIS DO TIPO COORTE
COM GRUPO COMPARADOR

ROBINS-I

As respostas grafadas em verde sdo marcadores em potencial para baixo risco de viés, e as
respostas em laranja sdo marcadores em potencial para risco de viés.

Dominios de viés Questoes Op¢odes de resposta

1.1 Existe potencial para confundimento do
efeito da intervencdo neste estudo?

Se N / PN para 1.1: o estudo pode ser S (sim)/ PS (Parcialmente Sim)/
considerado de baixo risco de viés devido PN (Parcialmente nao)/ N (N&o)
ao confundimento e ndo precisam ser
consideradas outras perguntas de sinalizacéo.

Se S/ PS para 1.1: determine se ha necessidade
de cessar confundimento por variacdo de tempo.

1.2 A analise foi baseada na divisdo de tempo
de seguimento dos participantes de acordo
com intervencao recebida?

Se N/ PN, responda as questdes relacionadas
ao confundimento na linha de base (1.4 a 1.6).
Se S/ PS prossiga para a questdo 1.3.

NA (Nao Aplicado)/S/PS /PN /N /NI
(Nenhuma Informacgéo)

1.3 As descontinuagdes ou trocas da
intervencao estiveram provavelmente
relacionadas a fatores que sdo progndsticos
para o desfecho?

Se N/ PN, responda as questdes relacionadas
ao confundimento na linha de base (1.4 a 1.6)
Vies de confundimento | Se S / PS, responda as questdes relacionadas
a linha de base e ao confundimento por
variacdo de tempo

NA/S/PS/PN/N/NI

Questdes relacionadas apenas ao confundimento na linha de base

1.4 Os autores usaram um
método de analise apropriado que NA/S/PS/PN/N/NI
controlou todos os dominios de
confundimento importantes?

1.5 Se S/ PS para 1.4: os dominios de
confundimento foram controlados por NA/S/PS/PN/N/NI
mensuracdes validadas e confidveis pelas
variaveis disponiveis neste estudo?

1.6 Os autores controlaram quaisquer
varidveis pos-intervencado que poderiam
ser afetadas pela

intervencao?

NA/S/PS/PN/N/NI

Questdes relacionadas a linha de base e ao confundimento de variagdo no tempo
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Dominios de viés

Viés de confundimento

Questodes

1.7 Os autores usaram um método de anélise
apropriado que ajustou todos os dominios de
confundimento importantes e os dominios de
confundimento por variacdo de tempo?

Op¢oes de resposta

NA/S/PS/PN/N/NI

1.8 Se S/ PS para 1.7: Os dominios de
confundimento foram ajustados por
mensuracdes validadas e confidveis pelas
varidveis disponiveis neste estudo?

NA /S /PS/PN/N/NI

Julgamento do risco de viés (ver Tabela 1)

Baixo / Moderado / Sério / Critico / NI

Opcional: qual a direc&o prevista do viés
devido ao confundimento?

Favorece experimental / Favorece
comparador / Imprevisivel

Viés na selecdo dos
participantes do estudo

2.1 A selecdo dos participantes no estudo
(ou na analise) foi realizada com base nas
caracteristicas dos participantes observadas
apos o inicio da intervencao?

Se N/PN para 2.1: va para 2.4.

S/PS/PN/N/NI

2.2 Se S/ PS para 2.1: as variadveis pos-
intervencdo que influenciaram a

selecdo provavelmente estavam associadas
a intervencao?

NA/S/PS/PN/N/NI

2.3Se S/ PS para 2.2: as varidveis pos-
interveng¢ao que influenciaram a selegéo
provavelmente foram influenciadas pelo
desfecho ou pela causa do desfecho?

NA /S /PS/PN/N/NI

2.4 O inicio do seguimento e o inicio
da intervencédo coincidem para a maioria
dos participantes?

S/PS/PN/N/NI

25SeS/PSpara22e?23 0oulN /PN para
2.4 foram utilizadas técnicas de ajuste com
probabilidade de corrigir a presenca de vieses
de selecdo?

NA /S /PS/PN/N/NI

Julgamento do risco de viés (ver Tabela 1)

Baixo / Moderado / Sério / Critico / NI

Opcional: qual a direcdo prevista do viés
devido a selecdo de participantes dentro
do estudo?

Favorece experimental / Favorece
comparador / Em direcdo a nulo / Fora de
nulo / Imprevisivel
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Dominios de viés

Viés na classificagao
das intervencdes

Questodes

3.1 Os grupos de intervengé&o foram
claramente definidos?

Op¢oes de resposta

S/PS/PN/N/NI

3.2 As informacgdes utilizadas para definir
grupos de intervencédo foram registradas
no inicio da intervenc&o?

S/PS/PN/N/NI

3.3 A classificagdo do status da intervencéo
pode ter sido afetada pelo conhecimento
do desfecho ou do risco do desfecho?

S/PS/PN/N/NI

Julgamento do risco de viés (ver Tabela 1)

Baixo / Moderado / Sério / Critico / NI

Opcional: qual a direc&o prevista do
viés devido a mensuragé&o de desfecho
ou intervengéo?

Favorece experimental / Favorece

comparador / Em direcao a nulo / Fora de

nulo / Imprevisivel

Viés devido as
intervenc¢des planejadas

Se o0 objetivo deste estudo € acessar o efeito da atribuicédo

para intervencao, responda as questdes 41e 4.2

41 Houve desvios da intervencao pretendida
além do que seria esperado na pratica usual?

S/PS/PN/N/NI

4.2 Se S/ PS para 4.1: os desvios de
intervenc¢do pretendida foram desequilibrados
entre 0s grupos e provavelmente afetaram

os desfechos?

NA /S /PS/PN/N/NI

Se o objetivo deste estudo é avaliar o efeito do inicio
e da aderéncia a intervencédo, responda as questbes 4.3 a 4.6

4.3 Importantes cointervencdes foram
balanceadas entre os grupos de intervencao?

S/PS/PN/N/NI

4.4 A intervencédo foi implementada
COoMm sucesso para a maioria dos participantes?

S/PS/PN/N/NI

4.5 Os participantes do estudo aderiram ao
regime de intervencao designado?

S/PS/PN/N/NI

4.6 Se N / PN para 4.3, 4.4 ou 4.5: uma andlise
apropriada foi usada para estimar o efeito do
inicio e da aderéncia a intervencdo?

NA /S /PS/PN/N/NI

Julgamento do risco de viés

Baixo / Moderado / Sério / Critico / NI

Opcional: qual a direc&o prevista do viés
devido as intervengdes pretendidas?
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Dominios de viés

Viés devido
a dados faltantes

Questodes

5.1 Os dados dos desfechos estavam
disponiveis para todos, ou quase todos,
os participantes?

Op¢odes de resposta

S/PS/PN/N/NI

5.2 Os participantes foram excluidos pela
perda de dados do status da interveng¢do?

S/PS/PN/N/NI

5.3 Os participantes foram excluidos pela
perda de dados das varidveis necessarias
para a analise?

S/PS/PN/N/NI

54 Se PN /N para5louS/PSpara52ou
5.3: a propor¢do de participantes e as razdes
para perda de dados foram semelhantes entre
as intervencdes?

NA/S/PS/PN/N/NI

55Se PN /N para5louS/PS para 5.2
ou 5.3: existem evidéncias de que os
desfechos eram robustos para a presenca
de dados faltantes?

NA /S /PS/PN/N/NI

Julgamento do risco de viés (ver Tabela 2)

Baixo / Moderado / Sério / Critico / NI

Opcional: qual a direc&o prevista do viés
devido aos dados faltantes?

Favorece experimental / Favorece
comparador / Em direcdo a nulo / Fora de
nulo / Imprevisivel

Viés na mensuragcao
dos desfechos

6.1 A mensuracao do desfecho poderia ter
sido influenciada pelo conhecimento da
intervencdo recebida?

S/PS/PN/N/NI

6.2 Os avaliadores dos desfechos estavam
cientes da intervencéao recebida pelos
participantes do estudo?

S/PS/PN/N/NI

6.3 Os métodos de avaliagéo dos
desfechos foram comparaveis entre
0S grupos de intervencdo?

S/PS/PN/N/NI

6.4 Houve algum erro sistematico na
mensuracdo do desfecho relacionado a
intervengéo recebida?

S/PS/PN/N/NI

Julgamento do risco de viés (ver Tabela 2)

Baixo / Moderado / Sério / Critico / NI

Opcional: qual a direcéo prevista do viés
devido a mensuracao dos desfechos?

Favorece experimental / Favorece
comparador / Em direcédo a nulo / Fora de
nulo / Imprevisivel
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Dominios de viés

Viés de selecdo no
relato dos desfechos

Questodes

E provéavel que a estimativa do efeito relatada
seja selecionada, com base nos resultados, de...
71 ..multiplas mensuragdes de desfechos
dentro do dominio desfecho?

Op¢goes de resposta

S/PS/PN/N/NI

7.2 ..muUltiplas analises da relacédo entre
intervencao e desfechos?

S/PS/PN/N/NI

7.3 ..subgrupos diferentes?

S/PS/PN/N/NI

Julgamento do risco de viés (ver Tabela 2)

Baixo / Moderado / Sério / Critico / NI

Opcional: qual a direcéo prevista do viés
devido a selecdo de resultados relatados?

Favorece experimental / Favorece

comparador / Em direcao a nulo / Fora de

nulo / Imprevisivel

Viés Geral

Julgamento do risco de viés (ver Tabela 3)

Baixo / Moderado / Sério / Critico / NI

Opcional: qual a direc&o prevista do viés para
o desfecho?

Favorece experimental / Favorece

comparador / Em direc&o a nulo / Fora de

nulo / Imprevisivel

Fonte: STERNE, J. A. et al. ROBINS-I: a tool for assessing risk of bias in non-randomised studies of interventions. BMJ, v. 355, p. i4919, 2016.
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» Quadro 1. Julgamento do risco de vies no ROBINS-I: dominios na pré-intervencdo e na intervencdo

Julgamento

Viés devido ao
confundimento

Viés na selecdo de
participantes dentro
do estudo

Viés na classificacao
de interveng¢des

Baixo risco de viés

N&o é esperado confundimento

(i) Todos os participantes que
seriam elegiveis para o estudo
foram incluidos no estudo.

(ii) Para cada participante, o
inicio do seguimento e o inicio da
interveng¢éo coincidiram.

(i) O status da intervencao
foi bem definido.

(i) A definicdo da
intervengdo baseia-se
apenas nas informacodes
coletadas no tempo

da intervencgéo.

Risco moderado
de viés

(i) Confundimento esperado,
todos os dominios de
confundimento importantes
foram adeguadamente
mensurados e controlados.

(i) A confiabilidade e a validade
da mensurag¢ao de dominios
importantes foram suficientes,
de modo que n&o se esperam

sérios confundimentos residuais.

(i) Selegé&o dentro do estudo
pode ter sido relacionada a
intervencao e ao desfecho. O
inicio do seguimento e o inicio da
intervenc¢do n&o coincidiram em
todos os participantes.

(a) A proporcéao de participantes
para 0s quais esse era O caso era
muito baixa para induzir um viés
importante; ou

(b) os autores usaram métodos
apropriados para ajustar o viés de
selecdo; ou

(c) os autores da revisdo estéo
confiantes de que a taxa (risco) do
efeito da intervengéo permanece
constante ao longo do tempo.

(i) O status da intervencéo
estad bem definido.

(i) Alguns aspectos
das atribuicdes do
status de intervengao
foram determinados
retrospectivamente.

Risco sério de viés

(i) Pelo menos um dominio
importante conhecido nao foi
mensurado adeguadamente ou
nao foi controlado; ou

(ii) a confiabilidade ou validade
da mensuracdo de um dominio
importante foi baixa o suficiente
para que se espere um sério
confundimento residual.

(i) A selecdo dentro do estudo
foi relacionada (mas ndo muito
fortemente) a intervencgéo e ao
desfecho, e isso ndo pdde ser
ajustado nas andlises; ou

(i) o inicio do seguimento e

o inicio da intervencdo nao
coincidem, e uma gquantidade
potencialmente importante

de tempo de seguimento esta
ausente nas analises. Além disso, a
razdo de taxa n&o é constante ao
longo do tempo.

(i) O status da intervencao
nao estad bem definido; ou
(i) os principais aspectos
das atribui¢cdes do status
de intervencédo foram
determinados de uma
maneira que poderia

ter sido afetada pelo
conhecimento do desfecho.

Risco critico
de viés

(i) Confundimento
inerentemente ndo controlavel,
ou

(ii) o uso de controles
negativos sugere fortemente
confundimento ndo mensurado.

(i) A selecdo dentro do estudo
foi fortemente relacionada a
interveng¢éo e ao desfecho, e

isso nao podde ser ajustado nas
analises; ou

(i) provavelmente, falta uma
quantidade substancial de tempo
de seguimento nas analises, e a
razdo de taxa n&o é constante ao
longo do tempo.

(Incomum) Uma
guantidade extremamente
alta de classificacéo
incorreta do status da
intervencao, por exemplo,
por causa de vieses
incomuns recorrentes.

Sem informacéao

Nenhuma informacao sobre a
presenca de confundimento.

Nenhuma informacéo é relatada
sobre a selecdo dos participantes
do estudo ou se o inicio do
seguimento e o inicio da
intervengé&o coincidem.

Nenhuma definicdo da
intervencdo ou explicacao
da fonte de informacao
sobre o status da
intervencdo é relatada.

Fonte: STERNE, J. A. et al. ROBINS-I: a tool for assessing risk of bias in non-randomised studies of interventions. BMJ, v. 355, p. i4919, 2016.
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» Quadro 2. Julgamento do risco de viés no ROBINS-I: dominios pJds-intervencdo

Julgamento

Viés devido
a desvios da
intervencao
pretendida

Viés devido a
dados ausentes

Viés na mensura¢ao
dos desfechos

Viés na selecao
dos resultados
relatados

Baixo risco de viés

Efeito da atribuicdo a
intervencgao:

(i) quaisguer desvios
da intervengao
pretendida refletem a
pratica usual; ou

(i) é improvavel que
qualguer desvio da
pratica usual tenha
impacto no desfecho.
Efeito do inicio e
adesdo a intervengéo:
As cointervengdes
importantes foram
equilibradas entre os
grupos de intervengao
e ndo houve

desvios em relagéo

as intervencgdes
pretendidas

(em termos de
implementacdo

ou adesdo) que
provavelmente
impactariam

o desfecho.

(i) Os dados estavam
razoavelmente
completos; ou

(i) as proporcdes

e razdes dos
participantes perdidos
foram semelhantes
entre os grupos de
interveng¢éo; ou

(iii) a analise tratou
dos dados ausentes
e provavelmente
removeu qualquer
risco de viés.

(i) Os métodos de
avaliacéo de desfechos
foram comparaveis
entre os grupos de
intervencgéo.

(ii) E improvavel

que a mensuracao
de desfecho seja
influenciada pelo
conhecimento da
intervencéo recebida
pelos participantes
do estudo ou

os avaliadores

de desfechos
desconheciam a
intervencéo recebida
pelos participantes
do estudo.

(iii) Qualguer erro

na mensuragao do
desfecho ndo estd
relacionado ao status
da intervengéao.

Ha evidéncias claras
(geralmente por

meio do exame de

um protocolo pré-
registrado ou do plano
de analise estatistica)
de que todos os
resultados relatados
correspondem a
todos os resultados
pretendidos, andlises e
sub-coortes.

continua
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continuacao

Julgamento

Viés devido
a desvios da
intervencao
pretendida

Viés devido a
dados ausentes

Viés na mensuragao
dos desfechos

Viés na selecao
dos resultados
relatados

Risco moderado
de viés

Efeito da atribuicdo a
intervengao:

houve desvios da
pratica usual, mas
espera-se que seu
impacto no desfecho
seja pequeno.

Efeito do inicio e
adesao a intervengéo:
(i) houve desvios

da intervencéo
pretendida, mas
espera-se que seu
impacto no desfecho
seja pequeno; ou

(ii) as cointervencdes
importantes n&o foram
equilibradas entre os
grupos de intervencéo
ou houve desvios

das intervencdes
pretendidas

(em termos de
implementacao e/

ou adesao) que
provavelmente
impactariam

o desfecho.

A analise foi
apropriada para
estimar o efeito

de iniciar e aderir

a intervencao,
permitindo desvios
(em termos de
implementacgéao,
adesdo e
cointervengéo)
gue provavelmente
impactariam

o desfecho.

(i) As proporcgcdes

e razdes dos
participantes perdidos
diferem ligeiramente
entre os grupos de
intervencgdo.

(ii) E improvavel
gue a andlise tenha
removido o risco de
viés decorrente dos
dados ausentes.

(i) Os meétodos

de avaliagéo de
resultados foram
comparaveis entre os
grupos de intervencéo.

(ii) A mensuragao

do desfecho é
apenas minimamente
influenciada pelo
conhecimento da
intervencéo recebida
pelos participantes
do estudo.

(iii) Qualguer erro

na mensuragcao

do desfecho esta
minimamente
relacionado ao status
da intervencéo.

(i) As mensuracdes

e as andlises de
desfechos sdo
consistentes com um
plano a priori ou s&o
claramente definidos e
consistentes interna e
externamente.

(ii) Nado ha indicacéao
de selecdo da analise
relatada dentre
multiplas analises.

(iii) Ndo ha indicacado
de selegé&o da coorte
ou subgrupos para
analise e relato com
base nos resultados.

continua
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continuacao

Julgamento

Viés devido
a desvios da
intervencao
pretendida

Viés devido a
dados ausentes

Viés na mensura¢ao
dos desfechos

Viés na selecao
dos resultados
relatados

Sério risco de viés

Efeito da atribuicdo a
intervencgao:

houve desvios da
pratica usual que
foram desequilibrados
entre 0s grupos

de intervencéo e

gue provavelmente
afetaram o desfecho.
Efeito do inicio e
adesédo a intervencéo:
(i) as cointervencdes
importantes n&o foram
equilibradas entre os
grupos de intervencao
ou houve desvios

das intervencodes
pretendidas

(em termos de
implementacao e/

ou adesdo) que
provavelmente
impactariam

o desfecho;

(ii) a andlise néo
foi apropriada para
estimar o efeito

de iniciar e aderir

a intervencao,
permitindo desvios
(em termos de
implementacéo,
adesédo e
cointervencdo)
que provavelmente
impactariam

o desfecho.

(i) as proporgdes

de participantes
perdidos diferem
substancialmente
entre as intervencoes;
ou

os motivos da

perda diferem
substancialmente
entre as intervengdes;

(ii) é improvavel que a
analise tenha removido
o risco de viés
decorrente dos dados
ausentes; ou

os dados ausentes
foram tratados
inadequadamente na
analise;

ou

a natureza dos dados
ausentes significa que o
risco de viés ndo pode
ser removido por meio
de andlise apropriada.

(i) Os métodos

de avaliacdo de
desfechos ndo foram
comparaveis entre os
grupos de intervencéo;
ou

(ii) A mensuracéo

do desfecho foi
subjetiva (isto &,
vulneravel a influéncia
do conhecimento da
intervencéo recebida
pelos participantes
do estudo).

O desfecho foi
avaliado por
avaliadores cientes da
intervencao recebida
pelos participantes do
estudo; ou

(iii) O erro na
mensuracao do
desfecho foi
relacionado ao status
da intervencéo.

(i) Os desfechos s&o
definidos de diferentes
maneiras nas se¢coes
de métodos e
resultados ou em
diferentes publicacdes
do estudo; ou

(ii) Existe um alto risco
de relatos seletivos
dentre multiplas
analises; ou

(iii) A coorte

ou subgrupo é
selecionada de um
estudo maior para
andlise e parece ser
relatada com base

nos resultados.

continua
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conclusdo

Julgamento

Viés devido
a desvios da
intervencao
pretendida

Viés devido a
dados ausentes

Viés na mensuragao
dos desfechos

Viés na selecao
dos resultados
relatados

Risco critico
de viés

Efeito da atribuicdo a
intervengao:

houve desvios
substanciais da
pratica usual que
foram desequilibrados
entre 0s grupos

de intervencéao

e provavelmente
afetaram o desfecho.
Efeito do inicio e
adesdo a intervengéo:
(i) houve
desequilibrios
substanciais

em importantes
cointervencdes

entre os grupos de
interveng¢éo, ou houve
desvios substanciais
em relagdo as
intervencdes
pretendidas

(em termos de
implementacéo e/

ou adesdo) que
provavelmente
impactariam

o desfecho.

(i) a andlise néo
foi apropriada para
estimar o efeito

de iniciar e aderir

a intervencéo,
permitindo desvios
(em termos de
implementacéo,
adesédo e
cointerveng¢ao)
que provavelmente
impactariam

o desfecho.

(i) (Incomum) Houve
diferencas criticas
entre as intervengdes
nos participantes com
dados ausentes;

(ii) Os dados
ausentes ndo foram
ou n&o puderam ser
tratados por meio de
analises apropriadas.

Os métodos de
avaliacdo de desfechos
foram tao diferentes
gue ndo podem

ser razoavelmente
comparados entre os
grupos de intervengéo.

(i) Existe evidéncia ou
forte suspeita de relato
seletivo de resultados;
(ii) E provavel que

os resultados néo
relatados sejam
substancialmente
diferentes dos
resultados relatados.

Sem informacéao

Nenhuma informagéo
¢é relatada sobre a
presenca de desvio da
intervencao pretendida.

Nenhuma informacao
é relatada sobre dados
ausentes ou sobre a
possibilidade de haver
dados ausentes.

Nenhuma informacgao
é relatada sobre os
meétodos de avaliacéo
dos desfechos.

Ha pouca
informacdo para
fazer um julgamento
(por exemplo, se
apenas um resumo
estiver disponivel
para o estudo).

Fonte: Tradugdo ndo validada do ROBINS-I STERNE, J. A. et al. ROBINS-I: a tool for assessing risk of bias in non-randomised studies of
interventions. BMJ, v. 355, p. i4919, 2016.
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» Quadro 3. Interpretacdo dos julgamentos em nivel de dominio e risco geral de viés no ROBINS-/

Julgamento

Dentro de cada dominio

Entre dominios

Critérios

Baixo risco de viés

O estudo é comparavel a um
estudo randomizado bem
executado em relacdo a
esse dominio.

O estudo é comparavel
a um estudo randomizado
bem executado.

O estudo é considerado
de baixo risco de viés para
todos os dominios.

Risco moderado de viés

O estudo ¢ soélido para um
estudo n&do randomizado em
relacdo a esse dominio, mas
ndo pode ser considerado
comparavel a um estudo

randomizado bem executado.

O estudo fornece evidéncias
soélidas para um estudo ndo
randomizado, mas ndo pode
ser considerado comparavel
a um estudo randomizado
bem executado.

O estudo é considerado de
baixo ou moderado risco de
viés para todos os dominios.

Sério risco de viés

O estudo tem alguns
problemas importantes
nesse dominio.

O estudo tem alguns
problemas importantes.

Considera-se que o estudo
estd em sério risco de viés
em pelo menos um dominio,
mas ndo em risco critico de
viés em qualguer dominio.

Risco critico de viés

O estudo ¢ problematico
demais neste dominio para
fornecer qualguer evidéncia
util sobre os efeitos

da intervencéo.

O estudo é problematico
demais para fornecer
qualquer evidéncia util e
nao deve ser incluido em
nenhuma sintese.

Considera-se que o estudo
esta em risco critico de viés
em pelo menos um dominio.

Sem informacéao

Nenhuma informagdo sobre
a qual basear um julgamento
acerca do risco de viés para
este dominio.

Nenhuma informacao para
fundamentar um julgamento
sobre o risco de viés.

Nao ha indicacéo clara de
gue o estudo esteja em risco
sério ou critico de viés pois
faltam informacdes em um
ou mais dominios-chave

do viés (& necessario um
julgamento para isso).

Fonte: Tradug¢do ndo validada do ROBINS-I STERNE, J. A. et al. ROBINS-I: a tool for assessing risk of bias in non-randomised studies of
interventions. BMJ, v. 355, p. i4919, 2016.
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DIRETRIZES CLINICAS

AGREE Il

» Dominio 1: Escopo e finalidade
1. O(s) objetivo(s) global(is) encontra(m)-se especificamente descrito(s).

Discordo 4 7 Concordo
totalmente totalmente

2. A(s) questao(des) de saude coberta(s) pela diretriz encontra(m)-se especificamente descrita(s).

Discordo 4 7 Concordo

totalmente totalmente

3. A populacao (pacientes, publico etc.) a guem a diretriz se destina encontra-se especificamen-
te descrita.

Discordo 7 Concordo

totalmente totalmente

» Dominio 2: Envolvimento das partes

4. A equipe de desenvolvimento da diretriz inclui individuos de todos os grupos profissionais
relevantes.

Discordo 1 2 3 4 5 6 7 Concordo

totalmente totalmente

5. Procurou-se conhecer as opinides e preferéncias da populacao-alvo (pacientes, publico, etc.).

Discordo Concordo
totalmente 1 2 3 4 5 6 7 totalmente
6. Os usuédrios-alvo da diretriz estdo claramente definidos.
Discordo Concordo
totalmente L 2 3 4 5 6 7 totalmente

1n2
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» Dominio 3: Rigor do desenvolvimento

7. Foram utilizados métodos sistematicos para a busca de evidéncias.

Discordo 1 2 3 4 5 6 7 Concordo

totalmente totalmente

8. Os critérios de selecdo de evidéncias estdo claramente descritos.

Concordo
totalmente

Discordo
totalmente 4 7

9. Os pontos fortes e as limitacdes do corpo de evidéncias estdo claramente descritos.

Discordo 4 7 Concordo

totalmente totalmente

10. Os métodos utilizados para a formulacdo das recomendacdes estdo claramente descritos.

Discordo 4 7 Concordo
totalmente totalmente

11. Os beneficios, efeitos colaterais e riscos a saude foram considerados na formulacdo das reco-
mendagodes.

Discordo 1 2 3 4 5 6 7 Concordo

totalmente totalmente

12. Existe uma ligacdo explicita entre as recomendacdes e a respectiva evidéncia de suporte.

totamente 1 2 3 4 5 6 7 oroments
13. A diretriz foi revisada externamente por experts antes da sua publicacéo.

tomimants | 2 3 4 5 6 = e
14. O procedimento para atualizagdo da diretriz esta disponivel.

totamente 1 2 3 4 5 6 7 oroments

13
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Y Dominio 4: Clareza da apresentacdo

15. As recomendacdes sdo especificas e sem ambiguidade.

Discordo 1 2 3 4 5 6 7 Concordo

totalmente totalmente

16. As diferentes opcdes de abordagem da condicdo ou do problema de salde estdo claramente
apresentadas.

Discordo 7 Concordo

totalmente totalmente

17. As recomendacdes-chave sdo facilmente identificadas.

Discordo 1 2 3 4 5 6 7 Concordo

totalmente totalmente
Y Dominio 5: Aplicabilidade
18. A diretriz descreve os fatores facilitadores e as barreiras a sua aplicacao.
Discordo Concordo
totalmente L 2 3 4 5 6 7 totalmente

19. A diretriz traz aconselhamento e/ou ferramentas sobre como as recomendacdes podem ser
postas em pratica.

Discordo 1 2 3 4 5 6 7 Concordo

totalmente totalmente

20. Foram consideradas as potenciais implicagdes quanto aos recursos decorrentes da aplicacao
das recomendacdes.

Discordo 1 2 3 4 5 6 7 Concordo

totalmente totalmente

21. A diretriz apresenta critérios para o seu monitoramento e/ou auditoria.

Discordo 1 2 3 4 5 6 7 Concordo

totalmente totalmente

1
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» Dominio 6: Independéncia editorial

22. O parecer do érgao financiador ndo exerceu influéncia sobre o contelddo da diretriz.

Discordo
totalmente 1 2 3

4 5 6 7 Concordo

totalmente

23. Foram registrados e abordados os conflitos de interesse dos membros da equipe que desen-
volveram a diretriz.

Discordo 7 Concordo

totalmente totalmente

»AVALIACAO DA DIRETRIZ

24. Classifique a qualidade global da presente diretriz.

Discordo 4 7 Concordo

totalmente

totalmente

25. Eu recomendo o uso desta diretriz.
OSim O Sim, com modificacdes O Nao
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Anexo H
» Exemplo de tabela sumaria dos resultados para avaliacdo da qualidade da evidéncia

Resumo dos achados
N. de participantes Efeito

Evidéncia - Viés de  Tecnologia
Imprecisao . = 8
publicacdo | avaliada

Avaliacdo da qualidade da evidéncia (GRADE)

Qualidade

Relativo da evidéncia
Comparador (IC 95%) Absoluto

Limitagoes PN
Inconsisténcia

Estudos metodoldgicas indireta

Desfecho A (tempo de seguimento)

Sem Sem Sem N&o
ECR limitacdes inconsisténcia | evidéncia Grave' - Moderada
N avaliado
graves grave ndireta

Desfecho B (tempo de seguimento)

Sem Sem N&o
4 ECR Grave? inconsisténcia | evidéncia Grave® - Baixa
o avaliado
grave indireta

"Justificar a deciséo.
2Justificar a decisé&o.
sJustificar a decis&o.

Fonte: Adaptado do GRADEpro e de Diretrizes Metodoldgicas Sistema GRADE em BRASIL. Ministério da Saude. Diretrizes metodoldgicas:

Sistemna GRADE: Manual de gradua¢ao da qualidade da evidéncia e forca de recomendacéo para tomada de decisdo em saude. Brasilia, DF:
MS, 2014.
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Anexo |

» Historico de desenvolvimento da Diretriz de 2006 até 2020

O projeto de elaboracao das Diretrizes Me-
todoldgicas para Pareceres Técnico-Cientificos
foi pactuado com o Grupo de Trabalho Perma-
nente de Avaliacdo de Tecnologias em Saude
do Conselho de Ciéncia, Tecnologia e Inovacao
(GT-ATS/CCTI/ MS), constituindo o Grupo de
Trabalho de especialistas em ATS e Medicina
Baseada em Evidéncias para elaboracdo deste
documento. Apds a apresentacdo da proposta
no GT-ATS foram realizadas diversas atividades,
tendo lugar a primeira reunido para a elabora-
cdo de Diretrizes Metodoldgicas para Pareceres
Técnico-Cientificos, em 27 de abril de 2006. Na
ocasido, foram definidos os objetivos e os prin-
cipios basicos para as diretrizes metodoldgicas,
prazos e especialistas a serem convidados para
a Oficina de Consenso, assim como os elabora-
dores e os revisores da proposta do documento.
Posteriormente ocorreu a Oficina de Consenso,
em 25 de julho de 2006, em que a proposta do
documento foi apreciada por especialistas con-
vidados, e as sugestdes e criticas, incorporadas.
A primeira edicao do documento, publicada
em outubro de 2007, apds o teste de aplicacdo
das instrucdes contidas nas diretrizes, passou
a ser utilizada em diversos contextos em todo
o Brasil nos niveis federal, estadual e municipal
do SUS e da saude suplementar. Além disso, o
documento também foi pactuado no Mercosul e
serviu como base para o Guia de Elaboracdo de
Avaliagcdo de Tecnologia em Saude do Mercosul.

A segunda edicdo, em 2009, teve base
na experiéncia do Departamento de Ciéncia e
Tecnologia (Decit) na Comissdo de Incorporacao
de Tecnologias do Ministério da Saude (Citec),
na analise de pedidos de incorporacado, assim
como nas sugestdes dos participantes das ofi-
cinas de capacitacao, realizadas em 2008, com
aproximadamente cem pessoas advindas das

areas técnicas do prdéprio Ministério da Saude
e de Secretarias Estaduais e Municipais de
Saude, hospitais, universidades e seguradoras
de saude, que avaliaram o documento em re-
lacdo a utilidade, a validade e a aplicabilidade.
Diversos pesquisadores e gestores atuantes na
area de avaliacdo, gestdo e incorporacdo de
tecnologias em saude, medicina baseada em
evidéncia e economia da saude participaram
na etapa final da publicacdo. Foram discutidos
e atualizados diversos aspectos estruturais e
metodoldgicos para a construcdo de uma versao
mais didatica e completa. A terceira edicdo foi
elaborada considerando as sugestdes de 150
participantes das oficinas realizadas em 2009
e no primeiro semestre de 2010. Essa versdo
inseriu sugestdes de integrantes dos Nucleos de
Avaliacdo de Tecnologias em Saude (Nats) e a
apreciacao final do grupo de Desenvolvimento
e Avaliacdo Metodoldgica de ATS da Rede Bra-
sileira de Avaliacdo de Tecnologias em Saude
(Rebrats). A quarta edicdo foi atualizada em
funcao de novas demandas derivadas da Lei
n. 12.401/2011, cuja importancia é demarcada,
principalmente, pela auséncia de publicacdes
anteriores semelhantes no Brasil e no Ministério
da Saude. Nessa edicao, técnicos da Secretaria
Executiva da Comissdo Nacional de Incorpora-
cdo de Tecnologias e do grupo de Desenvol-
vimento e Avaliacdo Metodoldgica de ATS da
Rebrats contribuiram para restituir a dimenséo
de sintese de analises econdmicas no escopo
do documento. A quinta edicdo foi realizada
devido a necessidade de atualizacdo por causa
da evolucdo das metodologias envolvidas na
execucdo de um PTC nos ultimos seis anos.
Esta edicao foi baseada em um estudo de me-
taepidemiologia em quem foram avaliados os
PTCs publicados no Brasil e inova ao trazer um
checklist que facilitara a execucdo de um PTC.
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Membros do Grupo de Trabalho e da Oficina de Consenso para Elaboracdo
de Diretrizes Metodoldgicas para Pareceres Técnico-Cientificos para o Ministério da Saude
(27 de abril de 2006 e 25 de julho de 2006)

Alvaro Atallah (Centro Cochrane do Brasil/Unifesp)
Aline Mizusaki Imoto (Centro Cochrane do Brasil/Unifesp)
Alexandre Lemgruber (Anvisa)

Fernanda de Oliveira Laranjeira (Decit/SCTIE/MS)
Flavia Tavares Silva Elias (Decit/SCTIE/MS)
Gerusa Figueiredo (PNHV/Devep/SVS/MS)

Hellen Miyamoto (DAF/SCTIE/MS)

Humberto Saconato (Centro Cochrane do Brasil/Unifesp)
Marcos Vinicius Lucatelli (SE/MS)

Marcus Tolentino Silva (Decit/SCTIE/MS)

Moacyr Roberto Nobre (AMB)

Newton Guilherme Wiederhecker (Anvisa)
Rosangela Caetano (IMS/Uerj)

Rosimary Terezinha de Almeida (Geats/ANS)
Vinicius Pawlowski Queiroz (DAE/SAS/MS)

Oficina de validacdo da primeira edi¢cdo (22 a 24/11/2007)

Everton Nunes da Silva (Decit/SCTIE/MS)
Flavia Maria Ribeiro Vital (Centro Cochrane do Brasil/Unifesp)

Gabriela Bitencourt Gonzalez Mosegui (Uerj)

Luiz Henrique Picolo Furlan (Decit/SCTIE/MS)

Marcela de Andrade Conti (Decit/SCTIE/MS)
Mércia Regina Godoy (Decit/SCTIE/MS)

Mario Henrique Osanai (Cremers) (Decit/SCTIE/MS)

Priscila Gebrim Louly (Decit/SCTIE/MS)
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Colaboradores para Atualizacdo das Diretrizes Metodoldgicas para Pareceres
Técnico-Cientificos - 22 edi¢gao (Oficina de 30 de setembro e 12 de outubro de 2008
com Grupo de Trabalho da Rebrats)

Cid Manso de Melo Vianna (IMS/Uerj)
Cldudia Regina de Oliveira Cantanheda (Unimed/RJ)
Diogo Penha Soares (Anvisa)

Eduardo Vieira Neto (ANS)

Fernanda de Oliveira Laranjeira (Decit/SCTIE/MS)
Flavia Cristina Ribeiro Salomon (Decit/SCTIE/MS)
Flavia Tavares Silva Elias (Decit/SCTIE/MS)
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