
Avaliando a qualidade dos 
estudos



Suco de laranja



Inclusão de estudos

• Pode ser determinadas por características 
do delineamento que estão associadas a 
viés
– Ensaio clínico: 

• Cegamento
• Aleatorização

– Estudos observacionais
• Amamentação e performance em testes de 

inteligência
– Estimativas ajustadas para ambiente doméstico 

(estimulação)



Identificação do estudo

Critérios de inclusão

Adequado (válido) Inadequado (sem validade)



Estudo tem validade

• Preenche os critérios de inclusão
– Relacionados ao delineamento

• Contribui para a meta-análise



Escalas para avaliar a 
qualidade dos estudos



Uso das escalas
• Critério de inclusão

– Estudo precisa alcançar um certo escore

• Fonte de heterogeneidade
– Estratifica a análise

• Fator de ponderação
– Dando maior peso para os estudos com 

maior escore



Escalas mais comumente 
usadas

• Newcastle-Ottawa Scale (NOS)
– Para estudos observacionais







Jadad 
1. Was the study described as random? 1 0
2. Was the randomization scheme described 

and appropriate? 1 0
3. Was the study described as double-blind? 1 

0
4. Was the method of double blinding 

appropriate? (Were both the patient and the 
assessor appropriately blinded?) 1 0 

5. Was there a description of dropouts and 
withdrawals? 1 0



Downs & Black• Reporting
– Is the hypothesis/aim/objective of the study clearly described?
– Are the main outcomes to be measured clearly described in the 

Introduction or Methods section?
– Are the characteristics of the patients included in the study 

clearly described ?
– Are the interventions of interest clearly described?
– Are the distributions of principal confounders in each group of 

subjects to be compared clearly described?
– Are the main findings of the study clearly described?
– Does the study provide estimates of the random variability in the 

data for the main outcomes?
– Have all important adverse events that may be a consequence 

of the intervention been reported?
– Have the characteristics of patients lost to follow-up been 

described?
– Have actual probability values been reported(e.g. 0.035 rather 

than <0.05) for the main outcomes except where the probability 
value is less than 0.001?



External validity
– Were the subjects asked to participate in the 

study representative of the entire population 
from which they were recruited?

– Were those subjects who were prepared to 
participate representative of the entire 
population from which they were recruited?

– Were the staff, places, and facilities where the 
patients were treated, representative of the 
treatment the majority of patients receive?



Internal validity
– Was an attempt made to blind study subjects to the 

intervention they have received ?
– Was an attempt made to blind those measuring the 

main outcomes of the intervention?
– If any of the results of the study were based on “data 

dredging”, was this made clear?
– In trials and cohort studies, do the analyses adjust for 

different lengths of follow-up of patients, or in case-
control studies, is the time period between the 
intervention and outcome the same for cases and 
controls ?

– Were the statistical tests used to assess the main 
outcomes appropriate?



Delineamento como fonte de 
heterogeneidade



O que
este

resultad
o sugere

?









Comparando a performance 
de diferentes escalas





O que aconteceu ?

• Escalas medem
– Delineamento 

– Redação



O que aconteceu ?

• O mesmo peso para cada ítem
– Item 1 – Downs & Black

• Hipótese e objetivos claramente descritos
– Item 14 – Downs & Black

• Os indivíduos estavam cegos da intervenção



• Nem todos os aspectos relacionados ao 
delineamento tem a mesma influência



Juni et al – JAMA 1999





Além disso

• Se o estudo tem viés, que invalida as 
evidências
– Do que adianta o restante

• Deve ser excluído



O que fazer

• Avaliar separadamente diferentes 
aspectos relacionados ao delineamento 

• Estratificar a análise 
– Identificar fontes de heterogeneidade

• Usar meta-regressão
– Para avaliar contribuição de diferentes fontes 

de heterogeneidade



Suco de laranja



Revisão Sistemática e Meta-
Análise

Meta-Regressão



Efeitos randômicos
– Incorpora a heterogeneidade na estimativa do 

pooled effect
• Mas não explica a heterogeneidade

• Devemos sempre tentar explicar a 
heterogeneidade



• Estratificação
– Mostra se existe ou não modificação de efeito

• Não responde qual é a contribuição de 
cada covariável para o total da 
heterogeneidade





Meta-regressão
• Permite a avaliação da contribuição de 

cada covariável para a explicação da 
heterogeneidade

• O peso de cada estudo incorpora a 
variância dentro dos estudos (SE(qi)2) e 
entre estudost2 (como no modelo 
randômico):
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Meta-Regressão

• t2 irá levar as covariáveis em 
consideração

• Produzindo pesos que refletem as 
diferentes fontes de heterogeneidade 
destas variáveis



• Uma vez que t2 foi estimado e os pesos 
calculados w’i, é rodado um modelo de 
regressão ponderado, tendo ln(OR) como 
desfecho e as características dos estudos 
como preditores (covariáveis)
yi = a + b xi

• Se a covariável não é uma fonte de 
heterogeneidade, ela não estará 
associada com o desfecho, e b não será 
estatisticamente significativo.



• No modelo sem covariáveis, a equação é 
reduzida para yi = a

• a representa o pooled effect do ln(OR)
• Ou seja, o resultado deverá ser igual ao 

do modelo com efeitos randômicos.



Estimativa com efeitos aleatórios

Peso incorpora a heterogeneidade:
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Comando no STATA

• Metareg logor covariates, wsse(selogor)

• Covariates – fontes de heterogeneidade

• LOGOR e SELOGOR – transformados em 
logaritmo natural



Moment-based estimate of between studies variance =  0.780
Test for heterogeneity: Q= 62.618 on 29 degrees of freedom (p= 0.000)

Random |  -1.211  -1.721  -0.702   -4.663    0.000
Fixed  |  -0.830  -1.112  -0.547   -5.750    0.000     30
-------+----------------------------------------------------
Method |     Est   Lower   Upper  z_value  p_value   studies
       |  Pooled      95% CI         Asymptotic      No. of

Meta-analysis 

. meta meansys sesys

                                                                              
       _cons    -1.211408    .277732    -4.36   0.000    -1.779433   -.6433819
                                                                              
     meansys        Coef.   Std. Err.      t    P>|t|     [95% Conf. Interval]
                                                                              
With Knapp-Hartung modification
% residual variation due to heterogeneity             I-squared_res  =  53.69%
Method of moments estimate of between-study variance  tau2           =   .7798
Meta-regression                                       Number of obs  =      30

. metareg meansys, wsse(sesys) mm



. meta meansys sesys

Meta-analysis 

|  Pooled      95% CI         Asymptotic      No. of
Method |     Est   Lower   Upper  z_value  p_value   studies
-------+----------------------------------------------------
Fixed  |  -0.830  -1.112  -0.547   -5.750    0.000     30
Random |  -1.211  -1.721  -0.702   -4.663    0.000

Test for heterogeneity: Q= 62.618 on 29 degrees of freedom (p= 0.000)
Moment-based estimate of between studies variance =  0.780

. metareg meansys, wsse(sesys)

Meta-regression                                       Number of obs  =      30
REML estimate of between-study variance               tau2           =   1.174
% residual variation due to heterogeneity             I-squared_res  =  53.69%
With Knapp-Hartung modification
------------------------------------------------------------------------------

meansys |      Coef.   Std. Err.      t    P>|t|     [95% Conf. Interval]
-------------+----------------------------------------------------------------

_cons |  -1.277657   .2913937    -4.38   0.000    -1.873625   -.6816904
------------------------------------------------------------------------------

. metareg meansys, wsse(sesys) mm

Meta-regression                                       Number of obs  =      30
Method of moments estimate of between-study variance  tau2           =   .7798
% residual variation due to heterogeneity             I-squared_res  =  53.69%
With Knapp-Hartung modification
------------------------------------------------------------------------------

meansys |      Coef.   Std. Err.      t    P>|t|     [95% Conf. Interval]
-------------+----------------------------------------------------------------

_cons |  -1.211408    .277732    -4.36   0.000    -1.779433   -.6433819
------------------------------------------------------------------------------



metareg theta tool, wsse(setheta) bs(mm)

Meta-analysis regression                No of studies =   6
tau^2 method      mm
tau^2 estimate =  .0927

---------------------------------------------------------------
|    Coef.   Std. Err.    z    P>|z|   [95% Conf. Interval]

------+--------------------------------------------------------
tool |  -.22139   .34703    -0.64   0.524    -.90156    .45878

_cons |  -.06518   .50061    -0.13   0.896    -1.0463    .91599
---------------------------------------------------------------

metareg theta study_type, wsse(setheta) bs(mm)

Meta-analysis regression                    No of studies =   6
tau^2 method      mm
tau^2 estimate =  0

-------------------------------------------------------------------
|    Coef.  Std. Err.    z    P>|z|   [95% ConfInterval]

-----------+-------------------------------------------------------
study_type |   .34840   .12123    2.87   0.004     .11079    .58601

_cons |  -.83009   .20933   -3.97   0.000    -1.2403   -.41980
-------------------------------------------------------------------



                                                                              
       _cons    -.6766679   .2098213    -3.22   0.009    -1.144179   -.2091568
                                                                              
       logrr        Coef.   Std. Err.      t    P>|t|     [95% Conf. Interval]
                                                                              
With Knapp-Hartung modification
% residual variation due to heterogeneity             I-squared_res  =  92.04%
REML estimate of between-study variance               tau2           =   .3703
Meta-regression                                       Number of obs  =      11

. metareg logrr, wsse(selogrr)

Moment-based estimate of between studies variance =  0.382
Test for heterogeneity: Q= 125.626 on 10 degrees of freedom (p= 0.000)

Random |  -0.677  -1.090  -0.264   -3.213    0.001
Fixed  |  -0.314  -0.405  -0.223   -6.755    0.000     11
-------+----------------------------------------------------
Method |     Est   Lower   Upper  z_value  p_value   studies
       |  Pooled      95% CI         Asymptotic      No. of

Meta-analysis 

. meta logrr selogrr



Qual é o percentual da heterogeneidade 
que é explicada pela variável latitude

                                                                              
       _cons     .2247162   .3215322     0.70   0.502    -.5026402    .9520726
    latitude    -.0288849   .0095887    -3.01   0.015     -.050576   -.0071938
                                                                              
       logrr        Coef.   Std. Err.      t    P>|t|     [95% Conf. Interval]
                                                                              
With Knapp-Hartung modification
Proportion of between-study variance explained        Adj R-squared  =  72.99%
% residual variation due to heterogeneity             I-squared_res  =  61.80%
REML estimate of between-study variance               tau2           =      .1
Meta-regression                                       Number of obs  =      11

. metareg logrr  latitude, wsse(selogrr)

Indica o percentual da
variância residual que é 

atribuível a heterogeneidade
entre os estudos

Indica o percentual da
heterogeneidade que é 

explicado pelas
covariáveis



• . metareg Mean, wsse(SD) bs(mm)

• Meta-analysis regression                               No of studies =   28
• tau^2 method      mm
• tau^2 estimate =  .0085

• ------------------------------------------------------------------------------
• |      Coef.   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]
• -------------+----------------------------------------------------------------
• _cons |  -.0322778   .0326626    -0.99   0.323    -.0962954    .0317397
• ------------------------------------------------------------------------------

• . xi:metareg Mean i.age3gr, wsse(SD) bs(mm)
• i.age3gr          _Iage3gr_1-3        (naturally coded; _Iage3gr_1 omitted)

• Meta-analysis regression                               No of studies =   28
• tau^2 method      mm
• tau^2 estimate =  .0075

• ------------------------------------------------------------------------------
• |      Coef.   Std. Err.      z    P>|z|     [95% Conf. Interval]
• -------------+----------------------------------------------------------------
• _Iage3gr_2 |  -.0930398   .0888444    -1.05   0.295    -.2671716     .081092
• _Iage3gr_3 |  -.2036708    .083708    -2.43   0.015    -.3677355   -.0396062
• _cons |    .021161   .0390722     0.54   0.588    -.0554191    .0977411
• ------------------------------------------------------------------------------



• Qual é o efeito da amamentação sobre o 
nível de colesterol total, nos adultos

• 0.021161 -0.2036708 



metareg logrr  latitude, wsse(selogrr) graph 
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. metareg meansys ngr, wsse(sesys) graph

Meta-regression                                       Number of obs  =      30

REML estimate of between-study variance               tau2           =   .7926
% residual variation due to heterogeneity             I-squared_res  =  43.91%

Proportion of between-study variance explained        Adj R-squared  =  32.49%

With Knapp-Hartung modification

------------------------------------------------------------------------------
meansys |      Coef.   Std. Err.      t    P>|t|     [95% Conf. Interval]

-------------+----------------------------------------------------------------

ngr |   .8894821   .3452739     2.58   0.016     .1822207    1.596744
_cons |  -3.284084   .8448453    -3.89   0.001    -5.014671   -1.553497

------------------------------------------------------------------------------
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