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ABSTRACT

Although systematic reviews have numerous advantages, they are vulnerable to biases that can mask
the true results of the study and therefore should be interpreted with caution. This article aims at critically
reviewing the literature about systematic reviews of observational studies, emphasizing the errors that
can affect this type of study design and possible strategies to overcome these errors. This is an integra-
tive literature review whose search was conducted in the databases States National Library of Medicine,
Recebido em: 25/01/2017 Scientific Electronic Library Online and Google Scholar. The following descriptors were used: review, bias
Aceito em: 21/06/2017 (epidemiology) and observational studies as the subject, including relevant books and documents which
were consulted. Data collection was conducted between June and July 2016. The most known errors pre-
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INTRODUGAO

Pesquisas epidemioldgicas visam construir conhe-
cimento e ainda, obter resultados validos e precisos.
Em estudos epidemiolégicos requer-se reflexao
profunda sobre as opcdes e planejamento em todas
as fases metodoldgicas. A definicho do projeto de
estudo é um passo crucial para que se mantenha o
rigor metodolégico necessario. O delineamento de
revisao sistematica tem ganhado popularidade na area
da saude publica, mas este como qualquer design
de estudo é vulneravel a certos vieses que devem ser
rigorosamente planejados e/ou contabilizados pelos
pesquisadores.

Uma revisdo sistematica, utiliza como fonte de
dados a literatura acerca de um tema especifico. Esse
tipo de averiguagdo disponibiliza uma sintese das
evidéncias relacionadas a uma estratégia de inter-
vencao especifica, mediante o emprego de métodos
explicitos e sistematizados de busca, analise critica e
resumo da informacao selecionada. As revisdes siste-
maticas sao particularmente Uteis para integrar as
informacdes de um grupo de estudos para responder
a uma pergunta de pesquisa mais abrangente do que
€ possivel a partir de um estudo individual, que podem
apresentar resultados conflitantes e/ou coincidentes,
bem como identificar assuntos que necessitam de
evidéncia, auxiliando na orientacdo para investigacoes
futuras'. Ao combinar as evidéncias de varios estudos,
€ importante considerar o risco de viés em cada
estudo. Resultados de estudos observacionais podem
ser tendenciosos, se os métodos de estudo nao sao
adequados?®.

Revisbes sistematicas completas sdo demoradas,
muitas vezes com duracao de até trés anos e exigindo
dois revisores para avaliar cada artigo a fim de minimizar
os erros. Um estudo estimou que 80% das avaliacoes
de risco de viés levaram entre 10 e 60 minutos para
serem executadas*®. Além disso, os julgamentos de
risco de vieses por vezes sao imperfeitos. Estudos tém
demonstrado que os revisores frequentemente relatam
diferentes niveis de risco de viés para os mesmos
estudos*f1%, Isso pode acontecer, por exemplo, se um
revisor perde frases “chave” ao longo do texto'.

Entre as vantagens de confeccionar uma revisao
sistematica incluem-se a probabilidade de avaliagcao
da consisténcia e generalizacdo dos resultados entre
populacdes ou grupos, bem como especificidades e
variacoes de protocolos de tratamento e producao de
subsidios para formulagao de politicas de saude".
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Ha incongruéncia na nomenclatura usada para se
descrever revisdes sistematicas, considerando que
algumas incluem uma sintese estatistica dos resul-
tados dos estudos e outras nao. Autores apontam que
revisbes sistematicas com metandlise sao diferentes
de outras revisdes por seu componente metanalitico™'.
Metanalise € um estudo de revisao da literatura em que
os resultados de vérios estudos independentes sao
agrupados e sintetizados por meio de procedimentos
estatisticos (andlise da analise), de modo a produzir
uma Unica estimativa ou indice que caracterize o efeito
de determinado preditor/intervencao’'3.

As revisbes sistematicas historicamente foram
desenvolvidas para sistematizar os achados de
estudos de intervencdo e mais recentemente vem
sendo aplicadas para estudos observacionais, os quais
sao aplicaveis em muitos casos relacionados a saude
humana nos quais estes delineamentos sao os mais
adequados. No entanto, na escolha de um desenho
de estudo, os riscos, bem como as beneficios devem
ser considerados. Embora as revisbes sistematicas
apresentem inUmeras vantagens, elas também tém
uma maior vulnerabilidade a determinados tipos de
vieses, especialmente quando se trata de revisdes de
estudos observacionais.

O objetivo deste estudo foi revisar a literatura para
avaliar criticamente os fatores que afetam este tipo de
desenho de estudo, bem como métodos possiveis de
superar ou minimizar essas distorcdes para auxiliar os
investigadores que escolhem este tipo de desenho de
estudo epidemiologico.

METODOS

Para atingir o objetivo proposto, a pesquisa biblio-
grafica foi conduzida no States National Library of
Medicine (PubMed), Scientific Electronic Library Online
(SciELO), e Google Scholar. Para a busca em bases
de dados foram utilizados os descritores: review,
sistematic review, bias (epidemiologia) e observational
studies como assunto. Também foram consultados
livros e documentos com relevancia para o tema. Estes
foram incluidos por acreditar-se que livros e outros
documentos representam producado de conhecimento
importante e atual sobre o tema em foco.

Foram critérios de inclusdo: publicagbes dispo-
niveis online, na integra, nos idiomas portugués, inglés
e espanhol, que abordassem analises de vieses em
revisdes sistematicas e sem limite de data de publi-
cacdo. Foram critérios de exclusdo: publicacoes
duplicadas e/ou com enfoque estritamente em ensaios



clinicos randomizados. A coleta dos dados foi realizada
entre junho de 2016 e junho de 2017. Todas as obras
analisadas foram citadas juntamente com seus respec-
tivos autores, respeitando-se, assim, os principios
éticos em pesquisa.

REVISAO DA LITERATURA

O campo da epidemiologia tem procurado compre-
ender os fatores que podem interferir no teste de
hipoteses, entre eles os erros que podem mascarar
os verdadeiros resultados de um estudo. Antes de
apresentar os erros comumente encontrados em
revisbes sistematicas, uma compreensao basica dos
conceitos e tipos de erro conhecidos como erros
aleatorios e sistematicos é necessario.

O erro aleatério ocorre quando o valor medido
na amostra diverge, aleatoriamente, a partir do valor
real da populacao. O erro aleatério pode ocorrer em
qualquer desenho de estudo, e nao é especifico dos
estudos de revisdo. Usando um tamanho de amostra
maior pode-se reduzir o erro aleatério, e este tipo de
erro pode ser estimado por meio de testes estatisticos.
O segundo tipo de erro, conhecido como erro siste-
matico ou viés, é definido como qualquer processo,
em qualquer etapa da pesquisa, em que metodologia
incorreta durante o curso da investigacao distorce o
resultado.

Viés inclui toda e quaisquer distorcdo durante
0 processo de investigacdo, que pode ocorrer em
qualquer tipo de delineamento. No entanto, existem
certos tipos de vieses a que revisdes sistematicas sao
vulneraveis. Os tipos de vieses podem ser classifi-
cados nas seguintes categorias: viés de selegao, viés
de informagao, e viés de confundimento. Esses serao
explorados no presente artigo no ambito da revisao
sistematica de estudos observacionais, juntamente
com as possiveis estratégias que os pesquisadores
podem usar para supera-los.

Uma revisdo sistematica consiste de estudos
primarios, publicados e ndo publicados, cumprindo os
critérios de inclusdo e exclusao determinados a priori
e deve ser representativa de todos os resultados dos
estudos primérios disponiveis na época em que a
revisao foi conduzida. No entanto, se apenas estudos
publicados com restricdo de idioma (por exemplo,
Inglés) sao utilizados a partir de certas bases de dados
eletrénicas, como é o caso de muitas revisdes publi-
cadas, um grande nimero de estudos elegiveis pode
ser perdido, resultando em um viés substancial de
selecao'™.
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Uma estratégia de busca inadequada ou nao
abrangente e que inclua apenas publicacbes com
texto completo, sao outros erros comuns que podem
reduzir a representatividade dos estudos identificados
ou incluidos. Uma pesquisa abrangente deve incluir
a “grey literature” (literatura cinzenta)s. A literatura
cinzenta pode incluir busca em anais de eventos
cientificos pertinentes ao tema pesquisado, busca em
bases de teses e dissertacdes internacionais, OAlster,
Google, openDOAR, OpenGrey, entre outros.

Por outro lado, o viés de auto selecdo pode surgir
quando 0s pesquisadores optam por nao publicar
alguns dos seus estudos primarios, por varias razoes,
por exemplo, como resultados nulos, inesperadas
ou achados inexplicaveis. Além disso, os editores de
revistas e revisores sao mais propensos a aceitar os
estudos com resultados estatisticamente significa-
tivos, especialmente se acontecer mesmo quando o
tamanho da amostra for relativamente pequeno™.

Os dados selecionados para compor a metanalise
podem estar influenciados pelo viés de publicacao.
Entende-se por viés de publicacao a tendéncia de
os resultados publicados estarem sistematicamente
diferentes da realidade. A nao publicacao de resultados
pode ser devida a decisdo do autor ou do financiador
do estudo, que nao submetem para publicacao os
achados desfavoraveis, ou dos editores de periédicos
cientificos, que podem nao ter interesse em divulgar
resultados negativos (sem significancia estatistica)’®.

Nas revisbes sistematicas, a presenca desse viés
pode ser identificada por meio de grafico de funil e
de testes estatisticos?. A utilizacao dessas técnicas
é recomendada para metanalises com dez estudos
ou mais e baseia-se em questdes de estimativa e de
precisdo. Os estudos pouco precisos, em geral reali-
zados com amostras de tamanho pequeno, poderao
encontrar resultados positivos ou negativos (estatis-
ticamente significativos ou nao) por influéncia do
acaso. Eles estariam distribuidos simetricamente na
parte mais larga do funil. Estudos de maior precisao,
em geral em menor ndmero, estariam mais proximos
do valor real e situados na parte mais estreita do funil.
Também é possivel estimar a presenga desse viés em
bases de registros de estudos, pela busca daqueles
que nao vieram a ser publicados’.

Nao raro, os autores de revisdes sistematicas
mencionam entrar em contato com autores e pesqui-
sadores da area relacionada para obter informagoes
sobre os estudos que ndo foram publicados ou nao
foram incluidos nos bancos de dados utilizados na
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pesquisa. No entanto, a taxa de resposta e outros
detalhes relacionados a essas perguntas raramente
sao relatados. A baixa taxa de resposta a tais consultas
também pode aumentar o viés de auto selegao™.

Na atualidade, o uso de ferramentas como
Researchgate tem contribuido coma aproximacédo de
pesquisadores ao redor do mundo, de forma que, em
nossa experiéncia, tem sido mais efetivas as tentativas
de contato e aproximacado com grupos de pesquisa
e pesquisadores em busca de dados publicados e
mais detalhes sobre artigos que buscamos incluir nas
revisdes sistematicas que temos feito.

O processo de recuperagdo de informacdes de
estudos para inclusdo em revisoes sistematicas, geral-
mente & mais problematico do que em série de casos,
como os dados a serem coletados ou extraidos dos
estudos primarios, pois sdo mais propensos a erros
de classificacao do que dados demograficos e clinicos
de pacientes em uma série de casos. Exposigao/inter-
vencao, resultados e potenciais fatores de confusao
nao podem ser definidos ou categorizados da mesma
forma em todos os estudos primarios, e a recategori-
zacao desses com a finalidade de agrupar os achados
pode resultar em erros de classificagcao'.

A fim de minimizar esses erros, € comum gue no
processo de extragdo de dados em revisoes sistema-
ticas tenham dois revisores coletando as informacdes
dos estudos primarios de forma independente, e resol-
vendo as discordancias com um terceiro revisor ou por
meio de um consenso. Além disso, como uma revisao
sistematica de estudos observacionais utiliza infor-
magoes apresentadas em estudos primarios, qualquer
medida realizada ou erros reportados em estudos
posteriores pode invalidar as conclusdes da revisao.
Além disso, avaliar a qualidade dos estudos primarios
a serem incluidos em uma revisdo sistematica é de
extrema importancia. Somente estudos com resultados
razoavelmente validos de associagoes devem ser
incluidos'”2.

E fundamental que se garanta que os estudos
incluidos na revisao sistematica tenham uma qualidade
metodologica comparavel entre si e que as infor-
macoes necessarias que permitam identificar que
foram evitados vieses de selecado, afericdo e confundi-
mento foram tomadas. Além disso, dados basicos que
permitam identificar se as populagdes pesquisadas nos
estudos sdo comparaveis, também sao fundamentais.

Confundimento nao € um viés usual para revisoes
sistematicas qualitativas, pois as comparagbes em
grupos dos estudos primarios devem ser muito
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similares em termos de fatores progndsticos?’. A
adopcdo de critérios de inclusdo/exclusdo mais
rigorosos para melhorar a homogeneidade entre
os estudos primarios pode ajudar, mas a custa de
generalizacado externa e aplicabilidade. A questao da
nao comparabilidade é ainda mais complicada com
metandlises que incluem estudos observacionais
Oou ensaios nao randomizados em que os fatores de
confusdo ajustados podem ser muito diferentes, em
termos de numeros, definicbes e categorizagdes, em
diferentes estudos primarios. Uma sintese narrativa
com profundas avaliagdes criticas de estudos primarios
individuais pode ser mais informativa'.

CONCLUSAO

Revisdes sistematicas sdo estudos que assim
como qualquer outro design apresentam vantagens e
desvantagens. O presente manuscrito discorre sobre
as principais desvantagens divulgadas na literatura e
0s principais vieses que comumente ocorrem nesse
tipo de delineamento. Deve-se observar que os
vieses mais amplamente reconhecidos em revisdes
sistematicas de estudos observacionais sdo aqueles
relacionados a selecéao e viés de publicacdo. Embora
este delineamento de estudo tem a possibilidade de
erros, existem estratégias que podem ser usadas no
planejamento do estudo, bem como durante e mesmo
depois de sua execucgao para garantir o rigor cientifico,
sobretudo porque revisbes sistematicas tém uma
importancia cientifica reconhecida.
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