Estudos Observacionais na Era da Medicina
Baseada na Evidéncia: Breve Revisao Sobre a
Sua Relevancia, Taxonomia e Desenhos
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Observational Studies in the Era of Evidence Based Medicine: Short Review on
their Relevance, Taxonomy and Designs
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RESUMO

Nesta revisdo narrativa da literatura, distinguimos entre estudos experimentais e estudos observacionais, realgando a importancia
que estes ultimos tém vindo a ganhar na era da medicina baseada na evidéncia cujo gold standard sao os estudos experimentais.
Apresentamos uma taxonomia para os estudos observacionais que se baseia nas unidades de observagéo e na medicéo (transversal
ou longitudinal). Distinguimos entre estudos descritivos e estudos analiticos. Em seguida, e dada a sua especificidade, definimos
e apresentamos uma classificagcdo propria para os estudos ecoldgicos. Definimos e tecemos consideragbes sobre as vantagens e
desvantagens dos estudos transversais, de caso controlo e de coorte. Analisamos a forga da evidéncia de cada desenho de estudo.
Terminamos concluindo sobre o que deve orientar a escolha do desenho de estudo.

Palavras-chave: Estudos Observacionais; Estudos Transversais; Estudos de Coorte; Estudos de Caso-Controlo; Estudos Ecolégicos;
Medicina Baseada na Evidéncia.

ABSTRACT

In this review of the literature, we distinguish between experimental and observational studies, highlighting the importance that the later
have gained in the era of evidence-based medicine. We further analyze the value of observational studies in light of experimental stud-
ies. We present a taxonomy for observational studies based on units of observation and measurement (cross-sectional or longitudinal).
We distinguish between descriptive studies and analytical studies. Then, and given its specificity, we define and present a classification
for ecological studies. We define and consider the advantages and disadvantages of cross-sectional, case control and cohort studies.
We analyze the strength of the evidence given by each study design. We finished by examining what should guide the choice of a study
design.

Keywords: Epidemiologic Studies; Cross-Sectional Studies, Case-Control Studies, Cohort Studies; Ecologic Studies; Evidence-Based

Medicine.

INTRODUGAO

O objectivo primario da investigagdo epidemioldgica
é provar qual a causa de determinado efeito." A experi-
mentagéo € a forma mais directa e menos enviesada de
o fazer.2® Partindo de uma hipotese, experimentamos uma
accgao (causa) no sentido de perceber qual a sua consequ-
éncia (efeito). Idealmente, fazemos variar a causa medin-
do o efeito enquanto, simultaneamente, controlamos todas
as condi¢des que podem afectar o efeito em estudo.? Este
controlo permite-nos concluir com maior grau de certeza
que o efeito resultou da causa.

No estudo de uma relagdo de causa-efeito, a experi-
mentagdo (que assume, em epidemiologia, as formas de
ensaio clinico, ensaio de campo e ensaio comunitario) &
consensualmente aceite como gold standard* cientifico.®
Alids, todos os estudos epidemioldgicos tém a sua origem
nos conceitos de experimentagdo.? Quando a experimenta-
cao é exequivel, realizamos estudos experimentais; quan-
do néo pode ser feita, optamos por estudos observacionais
para perceber o que teria acontecido caso tivesse ocorrido
tal experiéncia.?

Dado o envolvimento de seres humanos, o uso da ex-
perimentagédo, embora desejavel, nem sempre é exequivel.
Surgem questdes éticas inultrapassaveis de respeito pelos
principios da beneficéncia, ndo maleficiéncia, autonomia e

justica.®

E nesta lacuna ética experimental que os avangos me-
todoldgicos da epidemiologia observacional cresceram nos
ultimos anos. Actualmente, os estudos observacionais séo
cada vez mais considerados na tomada de decis&o em sau-
de:™° o sistema de classificagdo da qualidade da evidéncia
GRADE (Grading of Recommendations Assessment, De-
velopment, and Evaluation) admite evidéncia proveniente
de estudos observacionais, atribuindo pontuagdes conso-
ante a qualidade metodoldgica dos mesmos.'" Também o
Center for Evidence Based Medicine propde um sistema de
classificagdo que inclui ndo so6 os estudos observacionais,
ou séries de casos, mas também a opinido de peritos.'?1?

A grande questdo acerca dos estudos observacionais
e da sua capacidade para demonstrar uma relagdo de
causa-efeito, relaciona-se com os viéses que podem conter
e colocar em causa a sua validade interna.5'415

Distinguir entre estudos observacionais e estudos ex-
perimentais

Nos estudos experimentais (ou ndo observacionais ou
de intervengbes), existe uma intervengao deliberada, pla-
neada pelo investigador, no sentido de provocar um deter-
minado efeito enquanto controlamos outras condigdes. O

1. Unidade de Saude Publica Internacional e Bioestatistica. Instituto de Higiene e Medicina Tropical. Universidade Nova de Lisboa. Lisboa. Portugal.
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objectivo é determinar o resultado da intervengdo. Habi-
tualmente, a medi¢do do efeito da intervengéo é feita por
comparagao com um grupo que nao sofreu qualquer inter-
vengao ou que sofreu uma intervencao diferente.?*

Nos estudos observacionais (ndo experimentais, ou de
observagdes) o investigador estuda, observa e regista a
doencga e os seus atributos, e a forma como esta se rela-
ciona com outras condi¢des/atributos (exposigdo) sem ter
qualquer intervengao.*

Os estudos observacionais podem descrever apenas
a distribuicdo da doencga e outras caracteristicas sem que
haja uma preocupagado com relagdes causais ou outras hi-
péteses.* Neste caso sdo denominados de descritivos ou
geradores de hipdteses. Estes estudos séo Uteis na des-
crigdo de tendéncias nos indicadores de saude, geram
hipoteses e permitem o acompanhamento das politicas de
saude.?

Quando os estudos observacionais sdo desenhados
para investigar uma eventual relagdo de causa efeito dize-
mos que sao analiticos podendo também ser chamados de
estudos etiolégicos quando o objectivo primario é o de es-
tudar essa relagao. Nos estudos analiticos, em geral, existe
uma preocupagéo com a identificagao e medigao dos facto-
res de risco ou dos efeitos de exposigdes ou intervengdes
especificas.*

Uma taxonomia para os estudos observacionais

Ao longo do tempo, e em paralelo com a prépria evo-
lugdo epistemoldgica da epidemiologia, os estudos ob-
servacionais foram adoptando diferentes denominagdes.
Actualmente, a classificagdo mais consensual distingue os
diferentes tipos de estudos observacionais de acordo com
as unidades de observagao e a medigao efectuada (Tabela
1).

No que diz respeito as unidades de observagao, os
estudos observacionais dividem-se em dois tipos: aqueles
que utilizam como medidas de observagao os individuos e
aqueles que observam grupos de individuos.? Entre os pri-
meiros contam-se os estudos transversais, de caso contro-
lo e de coorte; entre os segundos, os estudos ecoldgicos.?

Quanto ao tipo de medigdo, podemos distinguir entre
0s que usam medidas transversais (e.g, momentos de tem-
po, estudos transversais) e aqueles que fazem medigbes
longitudinais, i.e., os dados sédo colhidos em dois ou mais
periodos de tempo distintos® (e.g., estudos de coorte e de
caso-controlo). Os estudos ecoldgicos, que discutiremos
mais adiante, classificam-se noutra taxonomia.

Em alguns manuais de epidemiologia podemos encon-
trar a classificagdo em estudos prospectivos e estudos re-
trospectivos. No primeiro caso estamos a falar de estudos
em que a medi¢do da exposigao e das co-variaveis é feita
antes do aparecimento da doencga.? No segundo, falamos
daqueles em que as medi¢des sao feitas depois da doenga
ter ocorrido.2 Tradicionalmente eram associados aos estu-
dos prospectivos os estudos de coorte* e aos retrospecti-
vos os estudos de caso-controlo. No entanto, esta associa-
¢do ja nao faz qualquer sentido®* uma vez que os termos
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prospectivo e retrospectivo devem de ser empregues para
referir o tempo de ocorréncia da doenga (efeito) face a me-
dicdo da exposicao (causa) no estudo. Desta forma, quer
os estudos de caso controlo quer os de coorte podem ser
prospectivos ou retrospectivos.

ESTUDOS ECOLOGICOS

Os estudos ecoldgicos (ou de correlagdo),’”” de modo
a formular hipéteses sobre possiveis causas de doenga,
medem, em diferentes populagdes ou grupos, a presenga
de uma determinado factor e comparam-no com a ocorrén-
cia de uma doencga.?*'® Exemplo: um estudo, realizado em
Birmingham, no Reino Unido, procurou a associagao entre
0 numero médio de horas de Sol e a incidéncia de tubercu-
lose, entre 1982 e 2010.1°

Os estudos ecoldgicos sdo classificados de acordo com
0 método de agregagao das unidades de observagéo e a
medicao da exposigao? (Tabela 2).

A agregacédo das unidades de observagdo pode ser
realizada pelo lugar (desenho de grupos multiplos) (e.g.,
distritos de Portugal), pelo tempo (desenho de tendéncia
temporal ou séries temporais) (e.g., de 1975 a 2012) ou por
uma combinagdo de ambos (desenho misto) (e.g., distritos
de Portugal entre 1975 e 2012).2

Relativamente ao método de medi¢do da exposigao, se
ndo existe uma exposigdo especifica de interesse ou se
a exposicao de interesse ndo esta medida, dizemos que
o estudo ecoldgico é exploratério? (e.g., comparar a taxa
de incidéncia de doenga entre varias regides no mesmo
periodo de tempo). Este tipo de estudo tem como objectivo
procurar padrdes espaciais que possam sugerir hipdteses
etioldgicas.

Se a exposi¢do é medida e incluida na analise entédo o
estudo diz-se analitico? e avalia a associagdo ecolégica en-
tre o nivel médio de exposigéo e a prevaléncia ou incidén-
cia da doenga entre varios grupos (e.g., investigar a relagao
entre a duragdo média do desemprego em semanas e as
taxas anuais de suicidio por grupo etario e sexo, em oito
Estados e territérios da Australia, entre 1985 e 2006).2°

Os estudos ecoldgicos sao bastante utilizados e rapidos
de executar uma vez que, na maior parte dos casos, 0s
dados estdo disponiveis em bases de dados pré-existen-
tes como as das estatisticas vitais, registos de base popu-
lacional, censos, entre outras. Como nao exigem colheita
de dados primarios sdo, igualmente, pouco dispendiosos.
No entanto, ao utilizarmos dados secundarios podemos fi-
car reféns dos que estdo disponiveis. E frequente ndo en-
contrarmos dados clinicos agregados ou encontrarmo-los
incompletos, pouco fiaveis ou demasiado brutos. Podem,
ainda, existir diferengas na classificagdo de doengas e no
calculo dos indicadores ou divergéncias nas areas geogra-
ficas 0 que pode impossibilitar a comparagdo dos dados.
Adicionalmente, quando os estudos ecoldgicos se baseiam
em dados de mortalidade, a inferéncia causal ecolégica é
mais limitada uma vez que este indicador reflecte, simulta-
neamente, a ocorréncia e o desfecho da doenca.?

Os estudos ecoldgicos sdo uma alternativa sempre que
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nao existem dados individuais completos (e.g., ndo temos
dados relativos a exposi¢do de cada individuo mas temos
uma média de exposigdo do grupo a que esse individuo
pertence)? ou existem limitagdes de desenho com dados
ndo agregados? (e.g., exposigdes que variam pouco entre
os individuos da mesma area geografica).

Os estudos ecoldgicos sdo uma boa opg¢ao na avalia-
¢ao do impacto de um programa ou politica de saude (e.g.,
avaliagdo do impacto da lei do tabaco na prevaléncia de
fumadores e de ex-fumadores).

Dos estudos ecoldgicos resultam inferéncias ecolégi-
cas acerca dos efeitos de determinadas caracteristicas nas
taxas e indicadores. Podemos concluir, a partir dos seus
resultados, que existe uma associagéo entre taxas e indi-
cadores (i.e., a nivel agregado) e ndo que existe a nivel
individual.?" 22 Suponhamos que varios estudos ecoldgicos
demonstram uma correlagdo entre a area de espagos ver-
des e de lazer e a prevaléncia de excesso de peso. Seria
errado concluirmos que viver em zonas com determinada
area de espacos verdes e lazer influencia individualmente
o risco de ter excesso de peso. A inferéncia errada que
pode ocorrer quando uma associagao observada a um ni-
vel agregado é transposta para um nivel individual chama-
se falacia ecologica, viés ecoldgico ou de agregacgdo,* ou
seja, uma relagao causal que existe a nivel agregado pode
ndo existir necessariamente a nivel individual.

A falacia ecoldgica pode ocorrer quando o modelo con-
ceptual em que se baseia o estudo e os dados em analise
se referem a diferentes niveis? (e.g., 0 modelo conceptual
diz respeito a utilizagdo dos cuidados de saude pelos in-
dividuos mas apenas estédo disponiveis dados agregados
como o numero de consultas por centro de saude).

Os estudos ecoldgicos (principalmente as séries tempo-
rais) podem ser temporalmente ambiguos pois ndo é pos-
sivel ter a certeza que a exposig¢ao foi anterior a doenga (0
que se torna particularmente preocupante quando o indica-
dor de doenca pode influenciar o de exposigado).?

Também é frequente, especialmente em desenhos de
grupos multiplos, a colineariedade entre indicadores, parti-
cularmente naqueles relacionados com factores demografi-
cos e ambientais (e.g., indice de GINI e rendimento médio
per capita), o que dificulta a analise e interpretagao dos da-
dos.?

ESTUDOS TRANSVERSAIS

Os estudos transversais (survey, inquérito de frequén-
cia de doenga ou estudo de prevaléncia) analisam a re-
lagdo entre a frequéncia de doenga ou outra condigdo de
interesse e outras caracteristicas da populagdo num deter-
minado tempo e lugar.* Referem-se a um ponto no tempo
ou a um curto intervalo de tempo.?*

O Inquérito Nacional de Saude é um estudo transversal
que fornece dados de prevaléncia de problemas de saude
como a diabetes, a hipertenséao arterial ou as doengas pul-
monares obstrutivas crénicas e permite comparar a evolu-
¢ao destes problemas de saude por ser repetido cada 5 a 6
anos.
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Qutro exemplo: um estudo, realizado nos Estados Uni-
dos, teve como objectivo determinar a prevaléncia da ade-
sdo a testes de despiste de sifilis de trés em trés meses
em homens que tém sexo com homens (HSH) e factores
associados. Verificou-se que 37,5% dos HSH faziam o
teste de trés em trés meses. A adesdo a este regime es-
tava associada a infecgdo pelo virus da imunodeficiéncia
humana, ter mais de 10 parceiros sexuais, praticar sexo
anal desprotegido com um parceiro casual e conhecer a
recomendagdo.?

Nos estudos transversais, a informagao acerca da ex-
posigado é colhida ao mesmo tempo que a de doenga, de
modo a poder comparar diferentes subpopulagbes de ex-
posicao relativamente a prevaléncia de doenga.??® Em se-
guida, classificamos cada individuo em sem exposicédo e
sem doenga, sem exposi¢cao e com doenga, com exposi¢cao
e sem doenga e com exposi¢cao e com doenga.

Os estudos transversais sao pouco dispendiosos, rela-
tivamente rapidos de executar e largamente usados. Per-
mitem conhecer a prevaléncia das doencgas e de factores
associados, o estudo simultaneo de varias doengas e seus
determinantes, e, quando repetidos ao longo do tempo,
avaliar a evolugdo do problema.?2426.27

Nos estudos transversais identificamos os casos preva-
lentes (ndo incidentes) que podem nio representar todos
os casos de doenga (e.g., os individuos que desenvolveram
a doenga mas que morreram antes do estudo sdo exclui-
dos). Ha uma sobre-representagao dos casos com duragao
prolongada de doenga e uma sub-representagcéo daqueles
cuja doenga dura pouco (por cura ou por morte).2 Assim, e
encontrada uma associagao entre a doenga e um possivel
factor causal, essa associagdo pode apenas ocorrer entre
a sobrevivéncia a doencga e o factor causal.?®

Por outro lado, estes estudos s&o incapazes de com-
provar uma relagdo de temporalidade,?* i.e., que a causa
antecedeu, de facto, a doenca.?”?® Quando encontramos
uma associagao entre uma exposigdo e um efeito, pode-
mo-nos sentir tentados a concluir que existe uma maior
possibilidade de doenca entre os expostos ou, entdo, de
exposicao entre os doentes. No entanto, tal ndo é correcto
uma vez que, tendo sido feita, simultaneamente, a medigéo
da causa e do efeito, ndo podemos discernir se foi a causa
gue levou ao efeito ou o contrario.?

ESTUDOS DE CASO CONTROLO

Os estudos de caso-controlo sdo desenhados para ava-
liar a associagdo entre um factor de risco/ exposicdo e a
ocorréncia de doenga.'” Constituem, frequentemente, o pri-
meiro passo do estudo etioldgico de uma doenga.?6%

Partindo de uma populagao de origem bem definida, os
individuos séo selecionados com base no estado de doen-
¢a/ndo doenga, independentemente do factor de risco ou
exposicao em estudo. Escolhemos os casos de entre os
individuos doentes e os controlos de entre os que nao apre-
sentam a doenga. Depois, casos e controlos sao avaliados
relativamente a prevaléncia da exposigdo/factor de risco.
Os resultados podem ser resumidos em casos com e sem
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exposi¢ao, controlos com e sem exposigao.

Num exemplo: um estudo, realizado na Holanda, teve
como objectivo estudar estilos de vida e caracteristicas cli-
nicas enquanto factores de risco para a ruptura de aneu-
risma intracraniano Foram estudados individuos com he-
morragia subaracnoideia por ruptura de aneurisma (casos)
e individuos com aneurisma intracraniano sem ruptura
(controlos). Foram colhidos dados sobre estilos de vida e
histéria clinica. A comparagéao de casos e controlos revelou
que os habitos tabagicos e a presenga de cefaleias aumen-
tavam o risco de ruptura do aneurisma enquanto a hiper-
colesterolémia o diminuia. Nao foi encontrada associagao
entre historia de hipertensao e ruptura do aneurisma.®

O estudo de caso-controlo comega pela selecgdo dos
casos. O que entendemos por caso deve ser clara e inequi-
vocamente definido de modo a diminuir a probabilidade de
um caso ser classificado erradamente como controlo (sen-
sibilidade do critério) ou que um individuo sem doenca ser
classificado como caso (especificidade do critério).!”

Os casos podem ser identificados a partir do registo de
casos clinicos, de registos populacionais (e.g., registo on-
coldgico), de casos identificados em estudos de coorte ou
em estudos transversais.?”

Idealmente, os casos devem ser novos (incidentes) pois
nos prevalentes os factores de risco podem estar relaciona-
dos com a sobrevivéncia e ndo propriamente com a doen-
¢a;?® e devem representar todos os casos de interesse para
o estudo na populagdo. Casos incidentes sao habitualmen-
te obtidos a partir de estudos de coorte.

Os controlos também devem ser seleccionados sem
qualquer relagdo com a exposi¢ao, representar individuos
que seriam selecionados se desenvolvessem a doenca e
ser semelhantes aos casos, de modo a reduzir potenciais
confundimentos.® Para garantirmos a similitude entre ca-
sos e controlos, podemos optar, por exemplo, pela estratifi-
cagao ou o emparelhamento de grupo ou individual.232633

Os controlos podem ser selecionados de entre indivi-
duos hospitalizados por outro motivo que ndo a doenga em
estudo, a partir da comunidade, de registos de mortalidade,
de um bairro ou até da propria familia do caso. A escolha da
fonte de controlos esta ligada aos objectivos do estudo e a
necessidade de controlar o efeito de alguns factores. Para
cada tipo de fonte existem vantagens e desvantagens.'”-3233
A inclusdo de controlos provenientes de diferentes fontes
aumenta a validade interna.?

O numero de controlos necessarios para cada caso
depende do estudo que estamos a realizar. Em algumas
situagdes, os controlos sao limitados. Noutras, existem em
grande ndmero (e.g., se estudarmos uma causa de morte
especifica versus outro causa de morte). Por outro lado,
mesmo os controlos estando disponiveis devemos ponde-
rar o custo de estudar mais controlos face ao beneficio que
nos trara (e.g., em termos de poténcia estatistica). Depois,
se tivermos poucos casos, um maior numero de casos (até
quatro por caso) contribui para aumentar a capacidade de
detectar diferengas significativas.%

Os principais problemas dos estudos de caso-controlo

prendem-se com o viés de selecdo e o de memoria.>%26.2°
O primeiro diz respeito aos erros sistematicos que se in-
troduzem aquando da selegdo dos individuos* (e.g., se a
escolha dos casos e dos controlos for influenciada pela ex-
posigao). O viés de memoria refere-se ao erro resultante da
capacidade para relembrar ou colher dados sobre eventos
ou experiéncias passadas* (e.g., um individuo com uma de-
terminada doencga pode-se lembrar melhor de pormenores
— exposigdes - que possam explicar a sua doenga).

Os estudos de caso-controlo permitem-nos calcular a
prevaléncia de exposigao entre casos e controlos e perce-
ber até que ponto a chance de doenga esta associada com
a exposicao. Nao nos permitem, contudo, calcular medidas
de risco como incidéncia cumulativa ou risco relativo.?

ESTUDOS DE COORTE

Nos estudos de coorte, subgrupos de uma determinada
populagéo séo identificados de acordo com estarem, terem
sido e virem a ser expostos, ou ndo, a um ou mais factores
gue se pensa influenciarem a ocorréncia de uma doencga.*

Assim, grupos grandes de individuos sao seguidos du-
rante um periodo tempo suficiente (habitualmente anos) e
a incidéncia de doenga comparada entre grupos com di-
ferentes niveis de exposicdo.?* Habitualmente existe pelo
menos uma coorte de expostos podendo existir, ou néo,
uma de nao expostos.

Os estudos de coorte os mais semelhantes aos expe-
rimentais uma vez que um grupo de individuos sujeitos a
uma exposicdo é seguido de modo a contar novos casos
de doenga. A Unica diferenga é que o investigador néo in-
tervém na distribuicdo dos individuos.%°

A Danish Birth Cohort (www.dnbc.dk) € um exemplo de
um estudo de coorte que se iniciou em 1996, na Dinamarca
e que tem como objectivo o estudo do efeito de exposi¢des
no periodo pré-natal até aos 18 meses de vida.** Ao todo o
estudo ja recrutou mais de 60 000 gravidas e seus bebés.

A selegao dos individuos depende do tipo de exposi¢édo
em estudo, da frequéncia da exposi¢ao na populagéo, da
aceitagdo por parte dos individuos e da probabilidade de
continuarem no estudo." Quer expostos quer ndo expostos
devem estar livres da doenca e ser igualmente susceptiveis
ao desenvolvimento desta. Por outro lado, a informagao
disponivel para uns e para outros deve ser equivalente, em
qualidade e quantidade. Ambos devem estar acessiveis,
igualmente motivados para participar no estudo e ser se-
guidos durante o tempo previsto. Expostos e nao expostos
nao devem diferir nas caracteristicas no inicio do segui-
mento, excepto no que diz respeito a exposigédo. Adicional-
mente, os ndo expostos devem ser selecionados a partir
da mesma populagao (ou comparavel) dos expostos sendo
que varios grupos de ndo expostos, selecionados de forma
diferente, podem aumentar a validade do estudo.

E extremamente importante que os critérios de diagnos-
tico da doencga ou da condigdo de interesse estejam clara-
mente definidos e que os novos casos sejam identificados
0 mais perto do inicio dos sintomas possivel.?

Podemos resumir os resultados de um estudo de coor-
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Figura 1 — Esquema da relagéo entre a quantidade de estudos realizados por desenho e a sua capacidade para demonstrar uma relagéo

de causa-efeito.

te, em expostos e ndo expostos que desenvolveram e néo
desenvolveram a doenga e calcular medidas de incidéncia
(novos casos no total da populagdo em seguimento ou por
tempo de seguimento) e varias medidas de risco (e.g., risco
relativo).

O principal problema dos estudos de coorte sdo as per-
das do seguimento ja que podem colocar sérias duvidas a
validade do estudo. Um seguimento de 60% ¢ inadequado
para tirar qualquer concluséo, sendo 80% aceitavel, depen-
dendo do tipo de caracteristicas dos individuos perdidos
(e.g., as caracteristicas estdo ou ndo relacionadas com a
exposi¢do e/ou doenga).?3®

CONCLUSAO

E importante analisarmos a capacidade que cada estu-
do tem para demonstrar uma relagéo de causa-efeito. Ire-
mos fazé-lo de uma forma genérica, cabendo-nos alertar
para o facto de o valor do estudo resultar ndo sé do dese-
nho mas, principalmente, dos cuidados para evitar vieses.

De entre os estudos observacionais, concorrerdo para
criar prova cientifica trés desenhos: o de coorte, o de caso
controlo e o transversal. Como pudemos verificar, os estu-
dos ecoldgicos, devido a falacia ecoldgica, ndo contribuem
de forma evidente para provar uma relagao de causa-efei-
to, embora possam, de forma indirecta, contribuir para a
consisténcia do conhecimento.

Comegamos este texto por referir que a melhor forma
de provar uma relagdo de causa efeito € através dos es-
tudos experimentais. No entanto, também referimos que
estes, nem sempre podem ser realizados, deixando lugar
aos estudos observacionais.® De entre estes, os estudos
de coorte, porque se assemelham a um desenho experi-
mental, sdo os que tém maior valor de prova. Seguir-se-ao
os estudos de caso controlo e, em ultimo lugar, os estu-
dos transversais. Paradoxalmente, e como resultado de
desvantagens como a logistica, o custo ou a inadequagéao
para estudar doengas com periodos de indugéo elevados,
os estudos de coorte sdo, de entre os observacionais, os

que se realizam em menor nimero. No outro extremo estao
os transversais que, por serem econémicos e relativamente
simples, séo realizados em grande escala. No entanto, e
porque medimos simultaneamente causa e efeito, os es-
tudos transversais sao fracos na demonstragao da relagéo
causa-efeito (Fig. 1).

Habitualmente ndo existem duvidas sobre que desenho
de estudo escolher se a opgao é entre estudos observacio-
nais ou experimentais. Se ndo existirem constrangimentos
éticos nem logisticos, entdo os experimentais serdo a esco-
Iha ébvia. Quando tal ndo é possivel, temos de optar pelos
estudos observacionais mas a escolha entre os diferentes
desenhos nem sempre é facil.

Antes mesmo de escolher o desenho de estudo mais
adequado, devemos definir claramente a questdo que que-
remos ver respondida e as hipdteses subjacentes. O de-
senho de estudo mais adequado vai, assim, depender dos
objectivos/hipdteses e dos seus elementos constitutivos,
das vantagens e desvantagens de cada desenho e dos re-
cursos disponiveis (Tabela 3).

Independentemente da escolha do desenho do estudo,
devemos prestar atengéo ao planeamento do estudo, a for-
ma como definimos a populagéo e seleccionamos a amos-
tra, ao tipo de variaveis que utilizamos, a colheita e analise
dos dados de modo a que, controlando o maior nimero
de vieses possivel, possamos garantir que o estudo tem
validade interna. Recomendamos que todo o estudo seja
seguido de perto por um epidemiologista e um estatistico.

Resta-nos notar que os desenhos aqui apresentados
sd0 os mais frequentes e os mais puros. Lembramos que
dentro de cada desenho existem variagbes (e.g., estudos
de caso-controlo aninhados em estudos de coorte, estudos
de caso-coorte, estudos de caso-caso)* e que o importante
¢ defini-los no protocolo de investigagédo e aquando da sua
publicagdo. Ao fazé-lo identificamos, a partida, uma série
de caracteristicas que nos permitem discernir sobre o seu
valor de prova.
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Tabela 3 — Vantagens e desvantagens dos diferentes desenhos de estudos observacionais e indicagdes para a sua utilizagdo? 727

Estudos ecolégicos Estudos transversais

Vantagens

Desvantagens

Investigacdo de uma doenga /
efeito raro

Investigacdo de uma causa rara

Estudos dos diferentes efeitos de
uma causa

Estudar as varias exposi¢oes/
causas

Medigao da relagéo de

temporalidade

Medida directa da incidéncia

Investigacdo de doengas com
periodos de laténcia ou indugao
longos

++

e Faceis de executar

Exigem pouco tempo e Pouco dispendiosos

Pouco dispendiosos o Uteis para investigar a “exposicdes” que sdo
Podem ser realizados em caracteristicas fixas dos individuos (e.g., genéticas)
populagdes heterogéneas o Em epidemias representam o primeiro passo na

investigagéo da causa

Dificeis de interpretar

Dados recolhidos para

outros fins (disponibilidade, e Como a medigao da exposicéo e da doenga é
adequacao, validade e simultadnea ndo se consegue discernir sobre relagéo
fiabilidade e comparabilidade temporal de ambas

dos dados)

Falacia ecologica

++ -
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Estudos de caso-controlo Estudos de coorte
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e Simples e conceptualmente faceis

e Economicos

) ) . Conceptualmente é o estudo epidemiolégico mais simples
e Muito usados para investigar as ) i ) ) ) ) ) o
Permitem o célculo directo de medidas de risco como o risco relativo ou a incidéncia

causas de doenca .
. cumulativa
(especialmente em doengas raras)

) Dao informacao acerca da incidéncia da doenga
e Especialmente adequados em

i . ~ A relacao temporal entre a exposi¢éo e a doenca é clara
doenga com periodos de indugéo

Adequados no estudo de exposigcdes raras
longos
o e Fornecem informagéo sobre diferentes resultados de uma exposi¢ao
e podem ser mais eficientes que os ) .
e Tém menor risco de viéses
estudos de coorte uma vez que

. Sé&o o desenho observacional que mais valor tem na inferéncia causal
necessitam de um tamanho de

amostra inferior

e Dificuldade em determinar a natureza
e a intensidade das exposicdes e Podem exigir periodos de seguimento muito longos

e Nao fornecem uma medida de

Habitualmente sdo necessarias amostras de grandes dimensdes

incidéncia de doenga ou de risco Logistica

e Viés de selecgao Estudos caros

e Pode ser dificil estabelecer uma

Desadequados no estudo de doencas raras

relagédo temporal entre a exposicéo e

As perdas do seguimento podem comprometer a validade do estudo

a doencga
++ ++ + a
- +++++
o ++++ +
++++ A+
+ +++++
+
(se a medigdo da ocorréncia da doenga AN

(efeito) for posterior a medicao da
exposigao (causa)

++ + -
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