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como idenfificar oS
dererminantes das doencas?

STELA NAZARETH MENEGHEL

O BICHO

Manuel Bandeira

Vi ontem um bicho

Na imundicie do pdtio

Catando comida entre os detritos.
Quando achava alguma coisa,

Néo examinava nem cheirava:
Engolia com voracidade.

O bicho nédo era um cdo,

Ndo era um gato,

Ndéo era umrato.

O bicho, meu Deus, era um homem.
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INTRODUCAO

O principal objetivo dos estudos epidemiol6-
gicos é entender os determinantes de um pro-
blema de saude, ou responder a pergunta “por
qué?”’, a ser formulada em relacdo a uma situ-
acao inusitada, a uma epidemia, a um agravo
novo, a um comportamento diferente do habi-
tual em relacdo a uma doenca.

Os estudos epidemiolégicos podem ser des-
critivos ou analiticos, estes Ultimos possuem
uma hipdtese a ser testada, tentando respon-
der a pergunta: “serd que as pessoas que estao
expostas a uma situacdo X tém mais chance
de apresentar a doenca do que as que nao es-
tdo expostas?” Assim, fazemos uma distincdo
inicial entre os “expostos” e “os ndo expostos” a
determinadas situacdes que entendemos como
prejudiciais a saude, a partir da qual tentamos
descobrir quem desenvolverd a doenca. Feita
estratificacdo, é fundamental a classificacdo dos
grupos, ja que classificacdes incorretas mudarao
o sentido da investigacao e os resultados poste-
riores.

E importante utilizar um mesmo critério de
caso para poder fazer comparacdes. Os casos
sdo definidos por meio da padronizacdo das
manifestacdes clinicas e das evidéncias epide-
mioldgicas. Quando se estiver operando em
um contexto de investigacao epidemioldgica de
uma doenca desconhecida, é importante iniciar
com um critério de caso amplo, mais sensivel,
que permita incluir todos os casos provaveis,
mesmo que eles sejam descartados mais tarde
(Brasil, 2002).

Ao estratificar as pessoas de um estudo em
“expostas” ou “ndo expostas”, podem ocorrer
problemas na selecdo dos grupos de estudo ou
na mensuracao dos efeitos que podem levar a
erros nos resultados obtidos. Costumam-se cha-
mar esses erros de vieses ou erros sistematicos,

vicios, tendenciosidades ou ainda bias. Os mais
conhecidos sdao os chamados vicios de selecdo,
afericdo e/ou confuséo.

Os vicios de selecao acontecem quando ha
diferencas sistematicas de caracteristicas entre
as pessoas selecionadas para o estudo e as que
nao sao, ou quando os grupos que compdem a
populacdo nao estdo devidamente representa-
dos. Muitas vezes estudamos apenas as pessoas
que procuram os servicos. Quando fazemos essa
selecdo, ndo podemos generalizar os resultados
para a populacao.

Vicios de afericdo ocorrem quando os acha-
dos do grupo estudado diferem dos da popula-
¢do por problemas de mensuracao ou afericdo.
Pode ocorrer por uma série de razdes, por exem-
plo, quando se usam critérios diagndsticos ou
instrumentos diferentes entre o grupo de casos
e o grupo de controles, ou quando o pesquisa-
dor sabe quem sdo os doentes e investiga de
modo mais aprofundado a exposicao entre eles.

Vicios de confusdo acontecem quando o
resultado de um estudo pode ser atribuido a
algum fator ou varidvel que nao foi levado em
consideracao no estudo. A variavel de confusao
estd associada tanto a exposicdo quanto ao des-
fecho pesquisado, ndo se trata de um elo entre a
exposicdo e a doenca. O maior problema é quan-
do a variavel é desconhecida e seus efeitos nao
podem ser identificados (Pereira, 1995).

Descreva cada um dos tipos de vicios que
podem ocorrer em estudos epidemiolégicos
(selecao, afericdo e confusao).

Os estudos epidemiolégicos geralmente sdo
observacionais, ou seja, sdo delineados a partir



de como as pessoas estdo naturalmente expos-
tas afatores derisco em seu dia a dia: uns fumam
enquanto outros ndao fumam, uns trabalham em
ambientes insalubres e outros em locais areja-
dos, algumas pessoas sdo pobres e outras ricas
e assim por diante.

Os delineamentos observacionais mais usa-
dos para realizar estudos epidemiol6gicos sao os
estudos transversais, os ecoldgicos, os estudos de
casos e controles e de coorte. Muitas vezes numa
mesma pesquisa trabalham-se dois ou mais mo-
delos analiticos; sao estudos “aninhados” em ou-
tros e tém a vantagem de potencializar os resul-
tados economizando recursos e tempo.

Alguns autores usam o termo fator de risco
para designar exposicao, e desfecho para indicar
a condicdo em estudo, que na realidade pode
ser doenca, morte, sobrevida ou efeito adverso
de alguma tecnologia, medicamento ou inter-
vencao.

Abordaremos de modo resumido as princi-
pais caracteristicas de cada um dos modelos, e
a seguir exemplificaremos com investigacdes
realizadas.

TIPOS DE ESTUDOS
ESTUDOS ECOLOGICOS

Os estudos ecoldgicos abordam agregados
populacionais que podem ser areas geografi-
cas ou séries temporais, analisando comparati-
vamente indicadores globais, muitas vezes por
meio de correlagdes entre varidveis ambientais
e saude. Os indicadores que podem ser usados
sao médias referentes a populacao total, a qual é
composta por subgrupos com caracteristicas in-
ternas diferentes. Nestes estudos usam-se como
unidade de observacdo os dados referentes a
agregados populacionais e ndo a individuos. A

andlise pode ser feita para microrregides, uni-
dades da federacao, provincias, bairros de uma
cidade ou mesmo paises como um todo.

Uma das limitacoes destes estudos é que
nao se podem fazer inferéncias individuais dos
resultados que foram obtidos nos agregados; a
este viés denomina-se “falacia ecoldgica”. A fa-
lacia ecoldgica consiste na suposicdo de que os
dados de uma 4rea se referem a populacgao to-
tal enquanto que, na verdade, correspondem a
uma média das ocorréncias por subgrupos com
caracteristicas internas diferentes. O principal
problema analitico deste tipo de investigacao
é considerar que os mesmos individuos sdo ao
mesmo tempo portadores do problema de sau-
de e expostos ao fator de exposicdo. Uma das
maneiras de tentar contornar este problema é
usando agregados de menor tamanho e com
relativa homogeneidade interna (Almeida Filho;
Rouquayrol, 1992).

Muito se tém criticado as falacias ecoldgicas,
porém pouco se fala das falacias individualistas
ou falacias atomisticas que acompanham os es-
tudos epidemioldgicos tradicionais, cujos dados
de um grupo de individuos sdao generalizados
para a populacdo, sem muita reflexdo critica
(Aquino et al., 2011).

A maior vantagem dos estudos ecolégicos é
trabalhar com dados gerados pelos sistemas de
informacodes oficiais: dados do DATASUS, IBGE,
IPEA, FEE, entre outros, e potencializar as andli-
ses e usos dessas informacoes pelas instituicoes
publicas. Além disso, ha situacdes que afetam
toda uma populacdo e ficam invisiveis em es-
tudos que tomam por base o individuo. Assim
para estudar os efeitos da poluicdo ambiental
que atinge a todos em um bairro ou cidade, é
imprescindivel que se compare com a popula-
¢ao de outro bairro ou cidade. Em nosso enten-
dimento, os estudos ecoldgicos sdo os que mais
se aproximam da abordagem da satide coletiva.
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Atividade 2

No estudo de Emile Durkheim sobre o suici-
dio realizado no século passado, foi obser-
vado que nas regides onde havia maiores
taxas de suicidio também havia uma propor-
¢ao maior de pessoas de religido luterana
(Durkheim, 1982). Comente estes achados.

Atividade 3

Na figura ao lado é apresentada a distribui-
cado da proporcao de 6bitos por causas mal
definidas entre idosos e a taxa de pobreza

direcdo temporal? Que tipo de estudo é esse?
Entdo, qual o delineamento do estudo? Como

vocé interpreta os resultados da figura 17

FIGURA 1
Proporcao de ébitos mal definidos entre idosos,
segundo macrorregides (Brasil, 1997)
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Fonte: Stunning (2012).

(proporcéo da populacdo com renda per capi- Norte  Nordeste Sudeste Sul Centro-
. . . - .. Oeste
ta inferior a meio salario-minimo), segundo a
macrorregiao brasileira. Responda as seguin- Taxa de pobreza
tes questdes: qual a unidade de observacao Il Causas mal definidas de 6bito
deste estudo, a posicao do investigador e a Fonte: Lima-Costa et al. (2009)
Atividade 4
Discuta os resultados do estudo apresentado a seguir.
FIGURA 2
Relacdo entre doenca cardiaca e consumo de gordura saturada (Paises europeus, 2012)
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ESTUDOS TRANSVERSAIS

Os estudos transversais ou seccionais aferem,
num mesmo momento, a exposicao e o desfe-
cho, geralmente a partir de amostras popula-
cionais. E necessario que a doenca tenha uma
prevaléncia elevada na populacao (em torno de
10%), caso contrario ha a possibilidade de nao se
encontrarem casos da doenca sob investigacgdo.

Répidos e relativamente baratos, sao excelen-
tes para descrever caracteristicas populacionais,
para obter material em inquéritos soroldgicos e
explorar aspectos controversos de questdes refe-
rentes a saude ou ainda conhecer opinides sobre
determinados assuntos; em suma, possibilitam
investigar problemas comuns em saude coletiva.

Essas investigacdes produzem “instantane-
os ou fotografias” da situacao de saude de um
grupo populacional. Sdo chamados de estudos
seccionais, transversais ou de prevaléncia por-
que caracterizam em um s6 momento a situa-
¢ao de saude/doenca do grupo, como se estives-
sem seccionando ou fotografando a populagao.
Contrastam com a definicdo de investigacao
longitudinal, entendida como estratégia em que
causas e efeitos sdo considerados em momen-
tos histdricos diferentes. Também chamados de
cross-sectional ou surveys, a Ultima designagao
oriunda dos trabalhos dos cientistas sociais. Um
dos primeiros surveys foi realizado por Karl Marx
que enviou um questiondrio para 25 mil traba-
Thadores na Franca (Klein; Bloch, 2003).

Estudos transversais

POPULAGCAO

EXPOSTOS
E DOENTES

EXPOSTOS
E SADIOS

Estudos de prevaléncia podem ser usados
para averiguar a prevaléncia de um agravo em
uma amostra de pessoas ou ainda para verificar
se existe associacao entre desfechos e possiveis
determinantes. A simultaneidade com que a in-
formacdo é coletada sobre o fator em estudo e
o desfecho ndo permite que se saiba se as pos-
siveis causas aconteceram antes ou depois do
desfecho, situacdo denominada causalidade re-
versa.

NAO EXPOSTOS
E SADIOS

NAO EXPOSTOS
E DOENTES

Podem ser realizados varios subtipos de es-
tudos seccionais (Almeida Filho; Rouquayrol,
1992), destacando-se:

+ Pesquisas com grupos em tratamento;

+ Inquéritos em atencdo primaria em saude;

+ Inquéritos domiciliares: uma ou varias fases
de coleta, recomendando-se que o processo
de coleta, para que nao se alterem os resulta-
dos, ndo ultrapasse trés meses.
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Atividade 5

Discuta os resultados obtidos em um dos
primeiros inquéritos populacionais sobre
prevaléncia de hipertensdo no Rio Grande
do Sul (figura 3). Os sujeitos da pesquisa
foram grupados de acordo com o setor da
ocupacao (setor primario, secundario e ter-
ciario) e nivel (A representando os proprieta-
rios da terra, donos dos meios de producao
e profissionais liberais e B representando os
trabalhadores). Comente os achados.

TABELA 1
Médias ajustadas de pressao arterial, sequndo

Também podem ocorrer distor¢des devido
a super-representacdo de individuos que per-
manecem mais tempo no estudo, comparados
com os sujeitos que estiveram expostos em pe-
riodos curtos de tempo. Em ultimo lugar, ha in-
terferéncia da duracdo da doenca; assim, doen-
¢as de longa duragdo sao super-representadas
(doencas crénicas e de pouca gravidade) e do-
encas de curta duragdo sdao sub-representadas
(doencas agudas e crénicas graves, de elevada
letalidade).

A grande vantagem deste tipo de estudo é a
possibilidade de inferéncia dos resultados para a
populacéo total, possibilidade nem sempre pre-
sente nos outros tipos de delineamento.

setor econdmico (Rio Grande do Sul, 1978)

Setor Posicdono Pressao | Pressao n
econdmico | trabalho @ sistdlica = diastélica
Nunca 12 5
L A 124,2 67,5 99
Primario
B 128,4 70,6 735
. A 122,3 69,8 48
Secundario
B 129,9 73,0 804
L A 123,6 71,9 208
Tercidrio
B 128,3 72,7 1.808

Fonte: Costa e Klein (1985).

Os estudos transversais podem apresentar
algumas limitagdes: eles permitem pouco co-
nhecimento sobre a histéria da doenca e prog-
nostico. Outra limitacdo é a causalidade reversa,
ou seja, ndo é possivel averiguar claramente o
que aconteceu antes, se o desfecho ou a exposi-
¢do. Isso ocorre porque se investiga em um mes-
mo momento as possiveis causas e desfechos,
além do fato que a propria situacdo da doenca
pode propiciar mudanca nos habitos de uma
pessoa.

Atividade 6

Um estudo transversal sobre infarto do
miocardio e habito de fumar encontrou
10% dos infartados tabagistas contra 20%
de fumantes na populacdo sadia. Como
vocé explica os resultados acima, pensan-
do nas limitacdes dos estudos apontadas
acima?

Atividade 7

Procure um estudo transversal nas bases de
dados nacionais, leia e apresente sucinta-
mente o método que foi usado na sua rea-
lizacao.



ESTUDOS DE CASOS E CONTROLES

O estudo de casos e controles inicia com a
identificacdo de um grupo de “casos” ou doen-
tes e, apos, a selecao dos controles para, retros-
pectivamente, buscar conhecer a exposicao ao
suposto fator causal da doenca. Sdo estudos lon-
gitudinais e retroanaliticos, também chamados
de retrospectivos, ideais para doencas raras.

Uma das primeiras preocupacdes é adotar
um critério Unico de “caso”, de modo que eles
sejam relativamente homogéneos. Os controles
sdo pessoas saudaveis ou portadores de uma
moléstia cujas causas provaveis sejam diferen-
tes as da doenca em estudo. Geralmente, ca-

sos e controles sao pareados sequndo algumas
varidveis — as mais comuns sao idade e sexo —,
podendo-se agregar outras. O pareamento deve
ser feito para eliminar diferencas na composicao
dos grupos que podem influenciar o apareci-
mento da doenca, em vez das varidveis que se
esta pesquisando.

A informacao sobre as exposicdes a possiveis
fatores de risco é realizada por meio de entrevis-
tas nas quais se procura saber quem esteve ex-
posto ao fator de risco no passado. Esses estudos
estdo sujeitos a eventuais erros de memoria, ja
que o informante pode confundir o que apare-
ceu em primeiro lugar e achar que a doenca sur-
giu antes do presumivel fator de exposicao.

Estudos de casos e controles

- ::-
NAO EXPOSTOS -
POPULACAO
HIEORTER NAO DOENTES
A (CONTROLES) CONTROLES
NAO EXPOSTOS

Estudos de casos e controles sao ideais para
o estudo de doencas raras e de longo periodo
de incubacdo ou de laténcia. Relativamente ba-
ratos, possibilitam avaliar a etiologia das doen-
cas; identificar fatores progndsticos e avaliar o
impacto de intervengdes terapéuticas ou diag-
nosticas. Como desvantagens pode-se analisar
apenas um desfecho de cada vez e sdo muito
suscetiveis a vieses, especialmente viés de sele-
¢ado de casos e controles, além de problemas de
memoria dos informantes acerca dos fatores de
exposicao.

Para evitar vicios de selecdo, utilizam-se dois
meios:

1| Realizar a amostragem dos casos e controles
a partir de uma mesma fonte, e utilizando a
mesma técnica.

Parear os casos e controles para torna-los
comparaveis com respeito a fatores constitu-
cionais que ndo sejam considerados fatores
causais. Utilizam-se dois ou mais controles
para cada caso. Os controles podem ser hos-
pitalares, populacionais, vizinhos ou amigos
dos casos.

N

Para evitar vicios na obtencdo da informa-
¢ao, é preciso utilizar dados registrados antes
da ocorréncia do desfecho; e usar a técnica de
cegamento, tanto em relacdo a situacdo da ex-
posicao quanto ao desfecho.
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As variaveis igualmente presentes ou ausen-
tes em ambos 0s grupos jamais poderao ser pre-
sumidas como causa provavel da doenca, con-
trariamente a associacdo de um fator a um dos
grupos que é forte evidéncia a favorecer uma in-
feréncia causal (Almeida Filho; Rouquayrol, 1992).

Os estudos de casos e controles nao produ-
zem medidas de ocorréncia de doencas porque
nao utilizam denominadores populacionais,
mas permitem obter um tipo de associagao de-
nominada odds ratio, razao de chances ou razao
de produtos cruzados, que se aproxima do risco
relativo em doencas de baixa incidéncia popu-
lacional.

UM EXEMPLO DE ESTUDO

DE CASOS E CONTROLES

Um estudo realizado em 1961 apds
ter havido uma epidemia de mal-
formagoes congénitas na Alemanha
comparou criangas com focomielia

Fabri

Atividade 8

Dos agravos abaixo relacionados, qual é
mais indicado para ser pesquisado por meio
de estudo de casos e controles? Por qué?

ebola

hipertensdo arterial
malformacdes congénitas
diabetes

variola

depressao

escabiose

,\,\,\,\,_\,_\,_\
—_— — — — — ~— ~—

Atualizado em 14/10/2013 09n57

cante de talidomida sera julgada
por malformagoes na Espanha

Remédio era receitado para tratar enjoos da gravidez nos anos 50 e 60.
Uso do medicamento provocou malformacdo em milhares de criancas.

(malformagao nos membros superiores) com outras sem a malformacdo. Das 46 mulheres que tiveram

bebés malformados, 41 haviam tomado talidomida entre a quarta e nona semana de gestacdo e, no grupo

controle, nenhuma havia tomado a medicacao. Este tipo de estudo é adequado para eventos que afetam

um grupo relativamente pequeno de pessoas, quando se suspeita de uma exposicdo especifica, no caso a

entrada da talidomida no mercado para ser usada como antiemético na gestagéo.

ESTUDOS DE COORTE

Tipo de estudo que se inicia com uma popu-
lacdo inteira ou comunidade onde as pessoas
sdo grupadas como portadoras ou nao portado-
ras de um determinado fator de risco. O objetivo
é verificar, ao longo do tempo, as diferencas no
surgimento da doenca investigada (desfecho)
entre os dois grupos estudados.

Também chamados de estudos de segui-

mento, longitudinais ou de follow up, pelo
fato de que partem de um grupo de pessoas
sadias — expostas ou ndo a possiveis fatores de
risco - e acompanham estas pessoas ao lon-
go do tempo, examinando-as periodicamente
para verificar o aparecimento das doencas em
estudo. O desenho longitudinal propde, como
sequéncia légica da pesquisa, a antecipacao
das possiveis causas e a busca posterior de
seus efeitos.



Estudos de coorte

POPULAGAO

NAO EXPOSTOS
(CONTROLES)

Esse é o Unico tipo de estudo que permite
calcular a incidéncia de uma doenca e o risco
relativo. Caros e demorados, ndo se prestam a
doencas raras. Tais estudos estdo sujeitos a per-
das, abandono dos participantes e mudancas
nas condicdes de exposicao, ou seja, durante o
estudo individuos expostos a um determinado
fator podem deixar de sé-lo e vice-versa.

A investigacdo prospectiva tem como obje-
tivo o acompanhamento diacrénico da coorte
(evolucdo no tempo), determinando diferencas
na velocidade com que surge a doenga nos sub-
grupos de expostos e ndo expostos. Podem ser
delineados trés tipos de coortes (Almeida Filho;
Rouquayrol, 1992):

CASOS INCIDENTES
SADIOS
CASOS INCIDENTES

SADIOS

Estudo prospectivo concorrente: a coorte é
acompanhada desde o momento da exposi-
¢ao até o momento do encerramento do es-
tudo;

Estudo prospectivo ndo concorrente ou co-
orte histérica: esse estudo identifica coortes
em algum ponto do passado com a selecdo
de seus componentes no momento atual;
Estudo ambispectivo: estudo longitudinal ao
mesmo tempo retrospectivo (para avaliar a
exposicao ao fator de risco) e prospectivo (em
relacdo ao acompanhamento da ocorréncia
da doenca).

ESTUDO DE FRAMINGHAM: UM EXEMPLO DE ESTUDO DE COORTE
Iniciado em 1948 por iniciativa do Servico de Saude Publica dos Estados Unidos, o estudo tinha o objetivo

de identificar fatores de risco na génese de doencas cardiovasculares. A cidade de Framingham, com 20

mil habitantes, foi escolhida devido a estabilidade da populacdo e a disponibilidade de servicos médicos.

Aproximadamente 10 mil pessoas na cidade encontravam-se na faixa etaria de 30 a 62 anos, de onde foi

selecionada uma amostra de 6,5 mil pessoas de ambos os sexos. Cada pessoa foi examinada bianualmente

durante 20 anos. Encontrou-se associacao entre doencas cardiovasculares e os seguintes fatores de risco:

nivel de colesterol sérico, hipertensdo arterial, obesidade e habito de fumar.

Antes de Framingham, os médicos acreditavam que a osteoporose fazia parte do processo natural de enve-

Thecimento, assim como a hipertensao arterial. Além disso, a ideia de que se poderia identificar e modificar

os fatores de risco — termo cunhado no estudo — em relagdo a doenca cardiaca nao fazia parte da pratica

médica convencional. (The Framingham heart study, s.d.).
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Atividade 9

Como vocé faria um estudo de coorte para
relacionar o uso de agrotéxicos e cancer?

ho1 - Atualizado em 2

Agricultores expostos a agrotoxicos
podem sofrer de alergias e cancer

Venenos tém efeito cumulativo e ficam no organismo por mais tempo.

Agricultores estdo mudando para cultura organica para fugir do agrotoxico.

O texto abaixo apresenta um estudo consi-
derado classico pelos estudiosos da mortali-
dade infantil no Brasil: Mortalidade Infantil e
Estrutura Agrdria no Rio Grande do Sul, escri-
to por Cesar Victora e Nelson Blank.

Os coeficientes de mortalidade infantil
(CMI) das 24 microrregides do Rio

Grande do Sul para o ano de 1972

foram correlacionadas com 12 varidveis
relativas a estrutura agrdria e com 5
indicadores socioeconémicos. O CMI foi
significativamente maior (p<0,05) nas dreas
de latifundio, pecudria e assalariamento
do homem do campo, e foi inferior nas
regides de minifundio, agricultura e maior
parte da populagéo vivendo no campo e
dedicada a agricultura. O CMI ndo esteve
correlacionado com educacdo, habitagao,
assisténcia médica, disponibilidade de
casas bancdrias, mas houve correla¢éo
positiva com saneamento bdsico (p
<0,01). Os presentes achados sugerem
aimportdncia da estrutura agrdria e do
modo de producdo na determinacdo das
diferen¢as observadas na epidemiologia da
mortalidade infantil no Rio Grande do Sul,

com as varidveis relacionadas a aten¢do
médica curativa (leitos hospitalares)
desempenhando papel aparentemente
secunddrio. (Victora; Blank, 1980).

A| A que tipo de delineamento corresponde

esse estudo?

B| Qual é o desfecho?
C| Quais as variaveis independentes?

D | Qual o principal achado da pesquisa?

Atividade 11

Em uma pesquisa sobre malformacdes con-
génitas, 0 pesquisador comparou um grupo
de 40 mulheres que tiveram bebés malfor-
mados com 60 outras maes de bebés sem
problemas. Em relacao a histéria de consu-
mo de medicamentos durante a gestagédo, o
pesquisador encontrou 35 respostas afirma-
tivas entre as maes que tiveram bebés com
problemas e 29 respostas afirmativas no se-
gundo grupo de mées.

A | Que tipo de estudo é este?
B | Qual o desfecho estudado?
C| Qual a variavel de exposicdo?

D | E possivel acontecer algum tipo de viés nes-

te estudo? Se sim, qual(is)?



Atividade 12

A partir do tema “mortalidade infantil”,
esquematize um estudo de coorte, um de
casos e controles, um transversal e um eco-
1égico.

MEDIDAS DE ASSOCIACAO E DE IMPACTO

Nos estudos epidemiolégicos, um dos ob-
jetivos é verificar até que ponto as exposicoes
que estamos pesquisando podem ser responsa-
veis pela ocorréncia de doencas. E muito dificil
afirmar que uma exposicdo causa uma doenca;
assim, o mais aceito é o uso de medidas de as-
sociacdo entre possiveis causas e desfechos em
saude. Essas medidas podem ser do tipo razéo:
a/b (numero de casos em expostos divididos
por numero de casos em nao expostos) ou dife-
rencas: a-b (numero de casos em expostos sub-
traidos dos casos em nao expostos). As medidas
tipo razdo mais usadas sao: o risco relativo, a
razao de chances ou odds ratio e arazao de pre-
valéncias.

As medidas de associacdo tipo razdo sao
adequadas para estimar o efeito de um fator de
exposicdo. Se vocé quiser saber mais sobre estas
medidas, leia no livro Epidemiologia do Roberto
Medronho (2003), o capitulo: Medidas de efeito e
medidas de associacdo (Kale, Costa, Luiz, 2003).

RISCO RELATIVO

E uma das medidas mais importantes nos
estudos epidemioldgicos. Trata-se de uma rela-
¢do ou razao entre a incidéncia nos expostos e
a incidéncia nos nao expostos. A proporcao de
incidéncia tem o sentido de probabilidade de
adoecer e representa o risco médio de adoecer

dos dois grupos: expostos e ndo expostos. E obti-
da da seguinte maneira:

Incidéncia nos expostos
Incidéncia nos ndo expostos

Risco relativo =

Se usarmos uma tabela de dupla entrada (ta-
bela 2x2) relacionando exposicdo (pessoas ex-
postas e ndo expostas) com desfecho ou doenca
(pessoas doentes e sadias), obteremos a seguin-
te relacao:

Exposicao/ Expostos Nao Populacao
doenca expostos total
Doentes a b a+b
Sadios d d c+d
Total at+c b+d at+b+c+d

Incidéncia nos expostos (IE)= a/a+b
Incidéncia nos ndo expostos (INE)= c/c+d
Risco relativo =IE/INE

Quando maior que um, o risco relativo re-
presenta uma possibilidade de que o fator de
exposicdo em estudo esteja associado a doenca
em questdo. Quando os valores do risco relati-
vos sao menores que 1, dizemos que a exposicao
funciona como fator de protecédo. Para valores
de RR que vao de 1 a 2, costuma-se explicar a
variacao em termos percentuais. Assim, um RR
de 1,2 significa 20% a mais de possibilidade da
doenca ocorrer entre 0s expostos.

RAZAO DE CHANCES OU ODDS RATIO

Em estudos do tipo casos e controles ndo se
pode calcular o risco relativo porque nao sabe-
mos qual a populacao de expostos e qual a popu-
lacdo de ndo expostos ao fator em estudo. Assim,
utilizam-se estimadores do risco relativo, que se
chamam odds ratio ou razéo de chances. A razéo
de odds indica se a chance de desenvolver uma
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doenca no grupo de expostos € maior ou menor
do que entre o grupo de nédo expostos. Nao se
refere a probabilidade ou o risco de uma popula-
¢ao adoecer, mas a chance (odds) ou uma razao.

O célculo da razao de odds é feito conforme
a formula abaixo:

Odds ratio=ﬂ
cd

A chance de adoecer é uma medida tipo ra-
zdo, onde o numerador (probabilidade de ado-
ecer) ndo estd contido no denominador (1 - pro-
babilidade de adoecer). Risco é uma medida de
frequéncia tipo proporcao, em que o numerador
estd contido no denominador, logo risco e chan-

Atividade 13

ce sdo conceitos diferentes.

As vantagens do odds ratio compreendem o
fato de que ele pode ser estimado diretamente
de um estudo de casos e controles. Quando a
doenca ndo é comum, o OR obtido a partir de
um estudo de coorte ou caso-controle pode ser
interpretado como RR (Kale, Costa e Luiz, 2003).

RAZAO DE PREVALENCIAS

Arazao de prevaléncias verifica a prevaléncia
de doentes entre 0s expostos em relacdo aos ndo
expostos. A férmula de cdlculo é a que segue:

PE ou a/a+b

Razdo de prevaléncias=——
PNE ou c/c+d

Calcule as prevaléncias percentuais para o uso de anticoncepcionais segundo classe social, para o estu-
do abaixo e complete a tabela. Divida o numero absoluto em cada classe pelo total na classe (ex: Classe
A= 13/48 X 100=27,1; Classe B= 64/162X 100= 39,5) Apos divida a prevaléncia percentual de cada classe
pelo primeiro extrato que é o padrao (RP=1). Assim: Classe B= 39,5/27,1=1,46, etc. Discuta os resultados.

TABELA 3
Prevaléncia de uso de anticoncepcionais orais (Sado Leopoldo, 2006)

Variavel ‘ n ‘Prevaléncia (%)
Anticoncepcionais orais

Classe econémica*

Classe A 48 13
Classe B 162 64
Classe C 262 127
ClassesDeE 153 78
Escolaridade (em anos)
150U+ 70 28 (40,0)
11-14 191 89 (46,6)
8-10 109 59 (54,1)
57 150 60 (40,0)
0-4 107 47 (43,9)

Fonte: Carreno et al. (2006).

Razéo de prevaléncia ‘ Intervalo de confianca 95% = p-valor

1,00 <0,01
1,46 0,88-2,41
1,79 1,11-2,89
1,88 1,15-3,07
1,00 0,19
1,16 0,84-1,61
1,35 0,97-1,89
1,00 0,71-1,42
1,10 0,77-1,57




O Epi Info permite calcular os riscos relativos,
odds ratio e intervalos de confianca para os ris-
cos, apresentando os valores exatos de p.

MEDIDAS TIPO DIFERENCA

As medidas de associacdo tipo diferenca sao:
o risco atribuivel ou diferenca de riscos (RA) e o
risco atribuivel proporcional (RAP).

RISCO ATRIBUIVEL OU DIFERENCA
DE RISCOS (RA)

O risco atribuivel informa o efeito da exposi-
¢do no excesso de risco da doenca no grupo de
expostos em relacdo aos ndo expostos, ou seja,
mostra o peso de outras causas ou exposicoes
que estao relacionadas 4 incidéncia, além da ex-
posicao. O RA é a diferenca expressa na formula:

RA=IE-INE

RISCO ATRIBUIVEL PROPORCIONAL (RAP)

Trata-se do risco atribuivel expresso em per-
centual em relacdo a incidéncia nos expostos,
ou seja:

IE - INE
—iX

RAP = 100

MEDIDAS DE IMPACTO

As medidas de associacdo tipo razao sao usa-
das para medir o efeito de um fator de exposi-
cdo. Para se estimar o excesso de risco atribuivel
a exposicdo na populacao geral, é necessario
calcular as medidas de impacto. Assim o Risco
atribuivel (RA) e o Risco atribuivel proporcional

(RAP) podem ser medidos na populacdo e deno-
minados: Risco atribuivel populacional (RApop)
e Risco atribuivel populacional proporcional
(RAPpop).

RISCO ATRIBUIVEL POPULACIONAL (RApop)

O RApop ou risco atribuivel populacional é
calculado através da estimativa da incidéncia
populacional (média ponderada da incidéncia
nos expostos e incidéncia nos nao expostos). O
fator de ponderacdo é a prevaléncia de exposi-
¢do. Assim, a incidéncia na populacao é dada
pela férmula:

Ipop = (IE x PE)+[INE x (1— PE)]

O risco atribuivel populacional ou Risco atri-
buivel de Levin estima a proporc¢do do risco total
na populacdo associada & exposicao e é expres-
sapor:

RApop = Ipop — INE

RISCO ATRIBUIVEL PROPORCIONAL
POPULACIONAL (RAPpop)

O risco atribuivel percentual na populacao
é o percentual de casos que se deve ao fator de
risco em uma populacao especifica submetida a
uma determinada incidéncia do fator de exposi-
¢do (média entre incidéncia nos expostos e nao
expostos) e é calculado com a férmula:

- Ipop - INE ”

RAPpop Ipop

100

Quando a frequéncia da exposicdo na po-
pulacdo é pequena, mesmo que a forca da as-
sociacdo (RR) seja grande a fracdo atribuivel na
populacdo é pequena.
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Atividade 14 expostos a anilina (1.000 operarios) foram

encontrados 5 casos do mesmo tipo de

Foram estudados trabalhadores de uma cancer.

industria quimica. Entre os operarios ex-

postos a anilina, foram detectados, apds A | Que tipo de estudo é este?

cinco anos de seguimento, 15 casos de

cancer de bexiga. Eram 720 homens no 1° B| Calcule o risco relativo, o risco atribuivel e
ano, 700 No 2° e 690 Nos trés ultimos anos risco atribuivel percentual.

da pesquisa. Entre os trabalhadores nao

LIrErdrUra

Leia a cronica “O ovo” de Luis Fernando Verissimo, 23/07/99, jornal Zero Hora que brinca com o estilo de
vida que levamos: o da Pizza Hut, o do seguro de vida, o0 do nimero Unico, o do controle total, por meio

da metéfora do ovo.

Agora essa. Descobriram que o ovo, afinal, ndo faz mal. Durante anos nos aterrorizaram. Ovos eram
bombas de colesterol. Ndo eram apenas desaconselhdveis, eram mortais. Vocé podia calcular em
dias o tempo de vida perdido cada vez que comia uma gema. Cardiacos deviam desviar o olhar

se um ovo fosse servido num prato vizinho: ver ovo fazia mal. E agora estdo dizendo que foi tudo
um engano, o ovo é inofensivo. O ovo é incapaz de matar uma mosca. A préxima noticia serd que
bacon limpa as artérias. Sei ndo, mas me devem algum tipo de indeniza¢do. Nao se renuncia a
pouca coisa quando se renuncia ao ovo frito. Dizem que a Unica coisa melhor que o ovo frito é sexo.
A comparacgdo é dificil. Nédo existe nada no sexo compardvel a uma gema deixada intacta em cima
do arroz depois que a clara foi comida, esperando o momento de prazer supremo, quando o garfo
romperd a fina membrana que a separa do éxtase e ela se desmanchard, sim, se desmanchard, e

o liquido quente e viscoso correrd e se espalhard pelo arroz como as gazelas douradas entre Iirios
de Gileade nos cantares de Salomdao, sim, e vocé levard o arroz a boca e o saboreard até o ultimo
grdo molhado, sim, e depois ainda limpard o prato com pdo. Ou existe e eu é que tenho andado na
turma errada. O fato é que quero ser ressarcido de todos os ovos fritos que ndo comi nestes anos

de medo inutil. E os ovos mexidos, e os ovos quentes, e as omeletes babadas, e os toucinhos do céu
e, meu Deus, os fios de ovos. Os fios de ovos que ndo comi para ndo morrer dariam vdrias voltas

no globo. Quem os trard de volta? E pensar que cheguei a experimentar ovo artificial, uma pdlida
pardédia de ovo que, esta sim, deve ter me roubado algumas horas de vida a cada garfada infeliz.
Ovo frito na manteiga! O rendado marrom das bordas tostadas da clara, o amarelo provengal

da gema... Eu sei, eu sei. Manteiga ainda nao foi liberada. Mas é s6 uma questdo de tempo.



0 CINEMd

O dleo de Lorenzo traz a histéria de um menino com doenca rara que leva a uma degeneragdo no cé-

Tebro e a morte prematura. Os pais comecam a estudar e a pesquisar realizando uma verdadeira in-

vestigacgdo etioldgica e encontram possibilidades de deter o avanco da doenca. Tempo de despertar

mostra um ensaio clinico desenvolvido por um neurologista em hospital psiquiatrico, usando L-DO-

PA, droga que estava sendo testada com pacientes com doenca de Parkinson. Inicialmente ha uma

melhora no grupo de pacientes que receberam a droga, porém seguem-se efeitos adversos, fazendo

com que a pesquisa precise ser interrompida. O jardineiro fiel mostra um ensaio clinico realizado na

Africa com pessoas porta-
doras de HIV e denuncia
o descompromisso ético
com que muitos estudos
sdo realizados por gran-
des companhias farma-
céuticas na atualidade.

Os trés filmes trazem mé-

todos epidemioldgicos

PARA FINALIZAR...

Uma critica ao modelo de risco é que ele re-
duz a causalidade a um sem-numero de fato-
res. Assim as pessoas mais pobres apresentam
maior quantidade de cancer de pulméo porque
fumam; maior prevaléncia de infartos porque
sofrem os efeitos do estresse e maiores frequ-
éncias de obesidade porque a dieta é gorduro-
sa. Porém ninguém questiona o porqué deste
acumulo de agravos em uma mesma classe so-
cial. A velha questdo dos epidemiologistas so-
ciais de que os pobres adoecem mais por todas
as causas. O modelo de risco escamoteia esta
questao ao perguntar por que um individuo

A CONSPIRAGAO E GLOBAL

ROBERT
DE NIRO

"AWAKENINGS

‘MPO DE DESPERTAR

emT—

alinhados a diferentes in- O dleo de Lorenzo Tempo de despertar O jardineiro fiel (The
teresses e contextos (Lorenzo’s oil, George (Awakenings, Penny constant gardener,
: Miller, 1992) Marshall, 1990) Fermando Meirelles,
2005)

adoece e outro nao, em vez de perguntar por
que um grupo, um estrato ou uma classe social
tem uma taxa maior de doenca do que outro
(Marmot, 2005).
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RESPOSTAS OU OUTRAS PERGUNTAS

1| Vicios de selecdo: compreendem problemas na se-
lecdo de sujeitos ou controles nos estudos, haven-
do diferencas nos critérios de escolha, podendo os
casos ser investigados mais profundamente que os
controles. Uma forma de evitar este vicio é cegando
0 pesquisador, que ndo sabe quem sdo 0s casos e
quem sao os controles.
Vicios de afericdo: referem-se a inconsisténcias ou
distor¢oes produzidas por medidas e parametros de
avaliacdo. Da mesma maneira pode-se usar um cri-
tério de avaliagao diferente entre casos e controles
Vicios de confusdo (ou confundimento): referem-se
a eventos que podem ser os determinantes reais das
situacdes em estudo e que nao ficam visiveis por-
que nao haviam sido cogitados e, portanto, ndo séo
identificados, analisados e apresentados nos resul-
tados do estudo.

N

Trata-se da “faldcia ecoldgica” que pode enviesar
os estudos ecoldgicos. No estudo de Durkheim, a
falacia ocorreria em dizer que os luteranos se suici-
dam mais que os catdlicos, ja que as maiores taxas
de suicidio foram nas regides onde havia elevada
prevaléncia de luteranos. Porém nestas regides, os
suicidas poderiam professar religides e dentre eles,
haver uma grande quantidade de catdlicos (lembre-
se que no estudo ecoldgico ndo se tem ainformacao
individualizada).



3| Unidade de observacao: macrorregies brasileiras

4

5

6

7

8

9

Posicdo do investigador: observador

Tipo de estudo: epidemioldgico observacional
Delineamento: estudo ecolégico

Interpretagao: regides que apresentam maiores ta-
xas de pobreza também apresentam maiores taxas
de o6bitos por causas mal definidas, possivelmente
por dificuldade de acesso da populacdo aos servicos

de saude.

O estudo ecolégico mostra resultados paradoxais
com a literatura médica atual: os paises onde o
consumo de gorduras saturadas (manteiga, banha,
bacon) é maior possuem menor mortalidade por do-
encas cardiacas do que paises onde este consumo é
pequeno, acenando que ha outros fatores pesando
na causalidade destes agravos.

Maiores percentuais de HA foram encontrados em
homens nos estratos de renda baixa e desempre-
gados. Este estudo pioneiro no Brasil questionou
a relacdo entre altas prevaléncias de hipertensao e
pessoas ricas, mostrando que os pobres se estres-
sam muito e possuem niveis tensionais altos.

A menor prevaléncia de fumantes entre os infarta-
dos pode ser devida ao fato de que, muitas vezes, as
pessoas acometidas por agravo mudam os habitos
(sedentarismo, obesidade, tabagismo, entre outros).

Questao aberta.

Séo indicados para estudos de casos e controles,
agravos de baixa prevaléncia, como as malforma-

¢Oes congénitas.

A partir da identificacao de municipios ou regides
com alto uso de agrotdxicos, se iniciaria o acompa-
nhamento destes locais para ir identificando a ocor-
réncia de casos novos de cancer, comparando-os com
municipios ou regides com baixo uso de agrotdxicos.

10|

A

Estudo ecoldgico.

B | Mortalidade infantil.

C| Variaveis independentes: 12 varidveis relativas a

estrutura agréria e 5 indicadores socioeconémi-
cos.

D

Associacao entre mortalidade infantil e tama-
nho da propriedade da terra.

A | Estudo de casos e controles.

Malformacdes congénitas.

C| Consumo de medicamentos.

D | Vicios de memdria: as maes com bebés malfor-

mados lembram mais de medicamentos utiliza-
dos.

12| Questdo aberta. Lembrar que as coortes iniciam

com uma populacdo naturalmente exposta ou nao
exposta; 0s casos controles iniciam com uma amos-
tra de casos e outra de controles, e os ecoldgicos se
referem a médias ou proporc¢des de casos ocorridos

em diferentes territérios ou ao longo do tempo.

13| Classe A (27,1); Classe B (39,5); Classe C (48,5) e Classe

14|

D (50,9).

A | Estudo de coorte.
B | Risco relativo= IE/INE
15/698 (média do numero de operarios nos 5

anos)=0,021
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INE=5/1000=0,005

RR=0,021/0,005 = 4,4

Risco relativo é 4,4, ou seja, os operarios expos-
tos tém um risco 4,4 vexes maior de desenvolver
0 cancer.

Risco atribuivel= IE-INE

0,021- 0,005=0,016

Risco atribuivel proporcional = IE-INE/IE X100 =
76,2% pode ser atribuido a exposicao.



