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APPENDECTOMY
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RESUMO: Os cirurgifes séo instados a ndo somente ler os artigos dos periédicos, mas também a compreendé-los e analisa-los
criticamente quanto a validade. Eles cuidam melhor dos seus pacientes se séo capazes de analisar criticamente a literatura e aplicar
os resultados a sua pratica. Este é o primeiro artigo de uma série - Praticas Cirdrgicas Baseadas em Evidéncia - que tem por objetivo
apresentar tépicos de Cigia Baseada em EvidénciaRel Col. Bras. Cir 2008; 35(1): 056-060

Descritores: Medicina baseada em evidéncias - Educacdo médica continuada - Ensaios clinicos controlados algmtddicgctomia
- Laparoscopia.

INTRODUCAO CENARIO CLINICO

Os cirurgides tomam decisfes terapéuticas basea- Um homem de 20 anos se apresenta no Servi¢o de
das geralmente na experiéncia pessoal, nas recomenda¢cOemergéncia com dor abdominal de inicio subito h& doze ho-
de outros cirurgies ou nos conhecimentos das ciéncias baas, localizada no quadrante inferior direito. O exame fisico
sicas cirurgicasCom essa pratica, interven¢gdes sem mostrou dor a palpacdo nessa area, com alguma defesa vo-
efetividade ou até mesmo danosas tém sido aceitas como tramntaria e sem dor a descompressédo; a contagem de leucocitos
tamentos-padréo. era de 1.000/mni. A tomografia computadorizada do abdome

A prética cirargica baseada em evidéncias enfatiza ae pelve evidenciou apéndice dilatado com edema mesentérico
necessidade da avaliacéo da eficacia das intervencgdes e terdjacente. O cirurgido-chefe solicitou ao residente que provi-
péuticas, antes de aceita-las como padréo. denciasse uma laparotomia, mas esse Ultimo indagou se ndo

Os relatos de casos e as opinides dos especialistageria melhor para o paciente se a apendicectomia fosse feita
representam o mais baixo nivel de evidéncia. Com um nivel unpor videolaparoscopia. O cirurgido-chefe respondeu que des-
pouco mais alto, estdo os estudos retrospectivos de série @®nhecia evidéncias cientificas da superioridade da
casos, forma comum de publicacdo em Cirurgia. apendicectomia laparoscépica e deu ao residente a tarefa de

Os estudos prospectivos ndo randomizados, taisbuscar a literatura para que voltassem a discutir o assunto no
como coortes concorrentes de pacientes, ndo tém as limitatia seguinte.
¢Oes da coleta de dados retrospectiva e da comparacdo com
“controles” histéricos, mas, mesmo assim, estdo sujeitos BUSCA BIBLIOGRAFICA
multiplos vieses.

Somente um ensaio clinico randomizado, com dese- O residente, que ja havia realizado um breve treina-
nho e conducéo adequados, fornece um alto nivel de evidérmento sobre busca em bases bibliograficas, resolveu acessar
cia para suportar as decisdes terapéuticas cirurgicas. Finak base MEDLINE pela interface PubMedhttp://
mente, quando h& varios ensaios clinicos randomizados, umaww.pubmed.goy. Na base MeSH, ele selecionou os
revisdo sistemética desses estudos prove o nivel mais alto dkescritores relevantes e acabou elaborando a seguinte estra-
evidéncia. ldealmente, os cirurgides deveriam avaliar criticatégia: (“Appendectomy”[MeSH] OR “Appendicitis/
mente as evidéncias publicadas, a fim de adequar a elas asmgery’[MeSH]) AND “Laparoscopy’[MeSH]. Com essa
suas préaticas diarias. estratégia e limitando a busca a estudos em humanos publica-

O objetivo desta série denominada Préticas Cirlrgi-dos nos ultimos dez anos, ele chegou a 727 artigos. Como
cas Baseadas em Evidéncias é ajudar os cirurgides nesse Uliavia muito pouco tempo para o levantamento, ele decidiu
Mo processo. restringir ainda mais a busca, usando as “Clinical Queries”,
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que sao filtros metodoldgicos elaborados para varias catego- No estudo de Katkhouda et al. esta descrito que a
rias de peguntas clinicag\qui, ele repetiu a sua estratégia de randomizac¢ao utilizou nimeros aleatérios gerados por um com-
busca (e seus limites) com o filtro especifico para estudogutador os quais foram escritos sobre cartdo fechado em um
sobre terapia e obteve 45 artigos. Dos artigos que poderiaanvelope opaco. Isso mostra que o ensaio clinico foi
responder a sua pergunta, apenas um (Katkhouda 2005) eemdomizado, mas néo garante o sigilo da alocacéo, j& que ndo
identificado como de acesso livre que foi obtido no enderegee especifica quem teve acesso aos nimeros aleatdrios antes
http://www.pubmedcentral.nih.gov/ deseremlacrados.

picrendeifcgi?artid=1357752&blobtype=pdf.

Na verdade, um outro artigo (uma revisao sistemati- Todos os doentes que entraram no estudo foram con-
ca da Colaboragéo Cochrane) também estava disponivel grsiderados nos resultados e conclusdes?
tuitamente, mas infelizmente o nosso residente — como a es- Os leitores de um artigo de terapia devem observar

magadora maioria dos profissionais de saude brasileiros — n&e todos os pacientes alocados inicialmente foram analisados
sabia que poderia acessar a Cochrane Library pelo portal d@s resultados. Nos ensaios clinicos podem ocorrer perdas —

BibliotecaVirtual em Saude (http://cochrane.bireme.br). pacientes saem do estudo — ou alguns pacientes podem ser
. excluidos pelos investigadores em virtude de violagbes do

AVALICAO CRITICA DO ARTIGO protocolo. Esses fatos precisam ser bem descritos, a fim de

ENCONTRADO que o leitor ateste que isso ocorreu ao acaso e ndo de maneira

sistematicaTemos que considerar ainda que as perdas po-

A avaliacao critica do artigo foi baseada na leitura dadem estar relacionadas a morbidade do tratamento.
texto “Users” guide to evidence-based surgery: how to use an No artigo sobre as apendicectomias, todos os 134
article evaluating surgical interventions” publicado no pacientes randomizados para a apendicectomia aberta foram
Canadian Journal of Surgesyn 2001. incluidos na andlise. No entanto, dos 134 randomizados para a

Trés principais perguntas devem ser respondidaapendicectomia laparoscopica, somente 113 foram analisados:
guando se faz a avaliagéo critica de um artigo que compafd pacientes foram excluidos (dez se recusaram a submeter-se
intervencdes cirdrgicas: os resultados sdo validos? Quais sao procedimento laparoscépico e uma mulher estava gravida)
os resultados? Os resultados se aplicam aos meus pacientesém dez pacientes houve perda de dados. E estranho que
Essas trés questdes serdo respondidas, utilizando o artigotdelos as dez ocorréncias de perda de dados tenham aconteci-
Katkhouda et al. que compara a eficacia e a seguranca da no procedimento laparoscopico: o fato sugere alguma dife-
apendicectomia laparoscoépica versus apendicectomia a céenca sistematica na coleta ou registro de dados entre as duas
aberto, por meio de um ensaio clinico randomizado duplointervencdes.

cego. Um nivel de perdas elevado €, em geral, um indicador

. de cuidado inadequado no desenho e/ou conducéo do estu-
OS RESULTADOS DO ESTUDO SAO do. Mas mesmo perdas pequenas podem ser inaceitaveis de
VALIDOS? acordo com a diferenca entre as taxas de evento nos grupos

experimental e controle. No estudo em questao, os dez pacien-
Os pacientes foram randomizados para receber o tes perdidos poderiam ter influéncia consideravel no resulta-
tratamento e houve sigilo de aloca¢do? do, dada a pequena diferenca dos desfechos entre as inter-
Se um estudo que compara intervencdes cirlrgicagencdes testadas.
ndo é metodologicamente consistente, devemos ter muita cau-
tela em utilizar as suas recomendac¢@es na nossa prética diaria. O seguimento foi completo?
O principal conceito — mas nédo o Unico — da metodologia de Se os pacientes ndo sdo avaliados em um tempo de-
um bom desenho de estudo é a randomizacédo dos sujeitosfiddo apds a intervencdo ou a duracdo do seguimento € ina-
pesquisa. dequada, podemos ter uma visdo incompleta de todos os des-
Os desfechos clinicos sdo influenciados ndo somerfechos clinicos possiveis. Os pacientes podem apresentar
te pelas intervencgdes cirdrgicas especificas, mas também pe&lamplicacdes em vérias épocas apds o tratamento, logo, o
selec@o dos pacientes, comorbidades, fatores progndsticesguimento precisa ser rigoroso e consistente.
conhecidos e varios fatores desconhecidlasndomizacao O seguimento do estudo foi de duas semanas, o que
€ a melhor maneira de se distribuir uniformemente, entre permitiu avaliar apenas as complicacdes precoces apds a alta
grupo experimental e o grupo controle, esses determinanté®spitalayporém, permitindo mais facilmente analisar a ativi-
dos desfechos clinicofAlém disso, o processo de dade e a qualidade de vida da maioria dos pacientes.
randomizacao precisa ser “sigiloso”, isto é os pesquisadores
que incluem os pacientes no estudo ndo podem ter acesso a Os doentes foram analisados nos grupos em que fo-
tabela de alocagéo e, portanto, ndo podem saber a intervelam randomizados (principio da “intencéo de tratamento”)?
¢ao que sera atribuida ao préximo paciente do egtudola- N&o é infreqliente que os sujeitos de pesquisa,
¢ao do sigilo de alocacao permite a manipulagdo, mesmo quandomizados para um determinado tratamento, ndo sejam
involuntaria, dos grupos, resultando em vicios de sele¢do ®ibmetidos a nenhuma terapia ou sejam submetidos ao trata-
perda do equilibrio dos fatores de confusdo do efeito do tratamento do outro brago do estudo. H4 trés formas de se lidar
mento. com esse cruzamento entre os grupos: exclusédo dos pacientes
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gue violaram o protocolo, analise de acordo com a interven- Exceto a intervencéao, os grupos foram tratados igual-

¢cdo realmente realizada (andlise por protocolo) e anélise deente?

acordo com a intervencao a qual os pacientes foram alocados O leitor precisa estar também atento se houve diferen-
pelo processo de randomizacdo, ndo importando se a recelgas, exceto a intervencao cirlrgica, no tratamento dos dois gru-
ram ou ndo (andlise por intengdo de tratamento). pos. Essas diferencas sdo denominadas co-intervencdes. Por

H& duas razdes principais para se preferir a analisexemplo, quando se comparam as opera¢des minimamente
por intencdo de tratamento as outras alternativas. Em priavasivas com as operacgdes a céu aberto, se houver analgesia
meiro lugay o principio da intengéo de tratamento € consisperidural em apenas um dos bracos do estudo, seria uma co-
tente com o da randomizacado e preserva o equilibrio dastervengdo importante que certamente enviesaria os resultados.
fatores de confuséo conhecidos e desconhecidos entre os No artigo analisado, os pacientes foram tratados
grupos. O outro motivo é que, na analise por intencdo diglenticamente, exceto pelas intervencdes experimentais.
tratamento, o viés introduzido pelo cruzamento tem dire¢céo .
conhecida: a mistura das intervengdes com a manutenc@UAIS SAO OS RESULTADOS DO ESTUDQO?
dos grupos originais tende a diluir as diferencas entre os
bracos do estudo, resultando em estimativas mais conser- Qual a magnitude do efeito do tratamento?
vadoras (exceto, é claro, nos ensaios de equivaléncia, nos Os ensaios cirdrgicos randomizados comumente me-
guais a reducao das diferencas produz estimativas mendem desfechos ou eventos dicotdmicos, tais como morte,
conservadoras). recorréncia do cancer e complicac¢des cirlrgicas. Esses even-

No artigo que estamos discutindo, os pacientes quéos dicotdmicos ou acontecem ou ndo e, assim, o artigo repor-
tiveram laparoscopias convertidas para laparotomia forara geralmente a proporcéo dos pacientes que tiveram o evento
corretamente analisados nos seus grupos originais. No ede interesseA analise e a apresentacdo dos resultados se
tanto, dez pacientes que foram randomizados para taansformam em um processo de comparar proporcoes.
laparoscopia se recusaram a ser submetidos a esse procedi- Essas comparac¢fes podem ser feitas e expressas de
mento e foram excluidos da andlise. Levando-se em conta qdeas formas basicas:
individuos ndo cooperativos habitualmente apresentam re- 1. Diferenc¢ade risco: diferenca entre os riscos dos
sultados piores que os demais, a exclusao desses dez pacignipos experimental e controle.
tes tende a favorecer de forma espuria a intervengao 2. Riscorelativo: o risco de eventos no grupo ex-
laparoscopica. perimental dividido pelo risco no grupo controle. Riscos rela-

tivos abaixo de um indicam que a intervencao € protetora; se

Houve mascaramento no tratamento? acima de um, a interveng&o aumenta o risco.

Nos ensaios clinicos que estudam farmacos, 0s su- As duas formas séo complementares: o risco relativo é
jeitos de pesquisa, os investigadores e os avaliadores séima medida de associa¢éo enquanto a diferenga de risco € uma
geralmente “mascarados” em relacdo ao tratamento que osedida de impacto. Por exemplo: se o risco basal de eventos é
pacientes recebem. O mascaramento geralmente néo é exeqltel%, um tratamento com risco relativo de 0,25 o reduziria para
nos ensaios cirdrgicos. Para minimizar o viés, quando 6,5%. Se em uma outra doenga, o risco de eventos é de 50%, um
mascaramento néo é possivel, a avaliagdo da terapia cirargitatamento com risco relativo de 0,8 reduziria o risco para 40%.
deve ser feita por um grupo de profissionais separados, seRortanto, tratamentos muito eficazes (RR=0,25) podem ter im-
interesse nos desfechos analisados. pacto insignificante (1,5%) enquanto tratamentos com eficacia

No estudo em tela, houve mascaramento por meio dmodesta (RR=0,8) podem ter um grande impacto (10%) sobre o
trés curativos e uma faixa abdominal, de modo que a naturezesfecho, dependendo do risco basal de eventos.
da intervencéo era desconhecida do paciente, da enferma- No artigo sobre a apendicectomia, as complicacdes
gem, da equipe médica e dos avaliadores independentes. pds-operatdrias existiram em 18,6% dos pacientes submeti-

dos a apendicectomia laparoscoépica e em 17,2% dos pacien-

Os grupos foram similares no inicio do estudo? tes submetidos a apendicectomia a céu alfediberenca de

Em um grande ensaio clinico randomizado, a distri+isco foi de 0,014 (0,186 — 0,172). Em outras palavras, a
buicao dos pacientes com seus varios fatores progndsticapendicectomia laparoscépica resultou em um aumento de 1,4
deve estar balanceada nos grupos de tratamento e contrgb®ntos percentuais das complicagdes pds-operatorias. O ris-
No entanto, nos ensaios menores, ha sempre o risco de s relativo de complicagbes poOs-operatdrias com a
compararpor acaso, dois grupos nao similares de pacientespendicectomia laparoscépica foi de 1,08 (0,186/0,172).
Assim, os leitores precisam estar seguros de que a No ensaio também foram analisados desfechos numéri-
dessemelhanca ao acaso entre os dois grupos néo tenha ooos como a avaliagao da dor pos-operatdria por uma escala analogica
rido. visual (que também n&o diferiu entre as duas intervencgdes).

No artigo de Katkhouda et al., ndo houve diferen-
¢as entre 0s grupos quanto a idade e a leucom®tpien- Qual a precisao do efeito do tratamento?
por¢cdo de homens foi maior na apendicectomia a céu aberto Os ensaios cirdrgicos randomizados estudam um tra-
(78%) do que na laparoscdépica (69%), o que poderia influitamento em um pequeno grupo de pacientes e fornecem uma
na estimativa de pelo menos um dos desfechos (dor péestimativa do efeito do tratamento que seja aplicavel a uma
operatoria). populacdo maior de pacientes.
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Isso levanta uma importante qliestdo: quéo precisa é Os cirurgides devem fazer-se essa pergunta antes de
a estimativa do efeito do tratamento? Os pesquisadores pimcorporar as recomenda¢fes de um ensaio clinico as suas
dem indicar essa precisao de varias maneiras. Uma delag#giticas diarias. Se um ensaio randomizado tem critérios muito
fornecer o tradicional valor de “p”, ou seja, a probabilidade deigidos de inclusdo dos pacientes, os resultados podem néo
se obter a diferenga encontrada entre as intervencdes na amser aplicados a uma populagéo maior de pacientes cirargicos.
tra estudada, dado que essa diferenca inexista na populag@ddade e a capacidade funcional s&o critérios de inclusao que
de onde se retirou a amostra. podem causar problemas para a generalizacdo dos resultados.

Por exemplo, um “p” de 0,01 (1%) significa que, se aPor exemplo, se um ensaio randomizado sO recruta pacientes
intervencdo experimental é inefetiva com relacdo a interverjovens com boa capacidade funcional, suas recomendacgfes
¢do controle (isto é, a diferencga entre suas medidas de efeitpéra uma estratégia de terapia com muitos efeitos colaterais
zero), a probabilidade de obtermos a diferen¢a encontrada pade ndo ser aplicavel a pacientes idosos ou com mé capaci-
amostra estudada € de 1%. Como essa probabilidade € baixaatle funcional.
mais verossimil que exista realmeatgumadiferencga entre Os cirurgides precisam examinar os critérios de inclu-
0s tratamentos. sdo para verificar se os resultados do estudo podem ser apli-

Outro modo de mostrar a precisdo da estimativa de@ados aos seus pacientes.
efeito é calcular o intervalo de confianca. Se, de uma popula- No artigo de Katkhouda et al., os critérios de inclu-
¢do onde uma variavel tem o valor “@”, retirarmos um nimersao para se considerar um paciente com apendicite foram: ida-
infinito de amostras e em cada uma delas estimarmos o valde igual ou superior a 16 anos; histéria de dor no quadrante
da variavel (chamaremos estas estimativas de “b”) e calculamferior direito ou dor periumbilical com migracao para o
mos intervalos de confianga de x% para essas estimativas, x§aadrante inferior direito com nauseas e/ou vémitos; febre
dos intervalos de “b” incluirdo “a”. Por exemplo, se em umaacima de 38° C e/ou leucdcitos acima de 10.000 céluld@s/mm
populacéo com altura média de 170 cm, retirarmos um nimeidor e defesa a palpacgao do quadrante inferior direito. Os resul-
muito grande de amostras e calcularmos intervalos de confiados podem assim ser aplicados ao paciente do nosso cena-
anca de 99% para a média da altura em cada amostra, 99#¥clinico.
destes intervalos incluirdo 170 cm.

No artigo, o risco relativo de complica¢des pds-ope- Todos os desfechos clinicos impantes foram ava-
ratorias com a apendicectomia laparoscopica € de 1,08, coimdos?
um intervalo de confianca de 95% de 0,63 a 1,85. Portanto, Antes de aceitar que um tratamento seja superior a

temos 95% de confianca de que, na populacdo de onde a amasi outro, 0s cirurgifes precisam questionar a importancia cli-
tra do estudo foi retirada, o risco relativo se encontre em ahica das medidas dos principais desfechos. Por exemplo, os
gum ponto entre 0,63 e 1,85, ou seja, ndo € possivel inferir seeasaios randomizados comparando operacédo a céu aberto e
tratamento experimental € benéfico, indiferente ou maléficpor laparoscopia utilizam freqientemente o tempo de
para o paciente. internacdo como uma medida de um desfecho principal. Em-
Os intervalos de confianca e os valores de “p” sdo edhora o tempo de internacéo seja importante, ndo pode ser o
sencialmente formas diferentes de expressar o mesmo conceitodesfecho clinico mais relevante para os cirurgides e para 0s
0 “p” de uma medida de efeito for inferior a 5%, o intervalo depacientes.
confianga de 95% néo passara pelo valor nulo da medida (zero, se No artigo analisado, o tempo de anestesia e o
for uma diferenca, um se for uma razéo). Se o “p” for maior do queempo operatério pele a pele foram comparados. Esses
10%, o intervalo de confianga de 90% necessariamente incluirddesfechos ndo sdo tdo importantes quanto outros como
valor nulo da medida, e assim por diante. No entanto, a informac&s complicacfes pds-operatérias. Um desfecho importan-
veiculada pelo intervalo de confianca é mais facilmente interpretavee que nao foi incluido entre as complicacdes foi a neces-
Por exemplo, vamos supor duas situagoes: sidade de conversao da laparoscopia para a cirurgia a céu
a) risco relativo de 0,3 com intervalo de confianca deaberto.
95% de 0,12 a0,98;

b) risco relativo de 0,3 com intervalo de confianca de A minha experiéncia cirtrgica € semelhante a dos
95% de 0,25a0,38. cirurgides do estudo?
Em ambos os casos o valor de “p” sera inferior a 5% Os cirurgides devem considerar as suas proprias ha-

(nenhum dos intervalos de confianca de 95% inclui 1, o valobilidades antes de aplicar os achados de uma pesquisa a sua
nulo do risco relativo). No entanto, no primeiro caso € verosprética. Eles precisam perguntar-se se séo tao proficientes
simil que o efeito do tratamento seja clinicamente irrelevantéecnicamente quanto a equipe dos cirurgides investigadores.
(RR=0,98) enquanto no segundo caso estamos razoavelmeriigroficiéncia da equipe cirargica com uma determinada ope-

confiantes de que o tratamento seja efetivo. racdo é obviamente um componente muito importante na ava-
. liacdo da efetividade do tratamento.

OS RESULTADOS IRAO AJUDAR NO Se a evidéncia publicada favorece, sem sombra de

CUIDADO DOS MEUS DOENTES? davida, uma operagdo que um cirurgido nao realiza ou ndo

realiza bem, esse cirurgido tem trés escolhas: realizar outra
Os paciente do estudo sdo semelhantes aos meusoperacéo, referir o paciente a um colega ou procurar treina-
pacientes? mento naquela operacéao.
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A falta de experiéncia cirtrgica vai enviesar um en-to; ndo houve diferenca entre os grupos quanto a ocorréncia
saio randomizado a favor do procedimento mais simples entige complica¢des ou a intensidade da dor pos-operatoéria. Na
duas operacdes. Por outro lado, um ensaio randomizado, ererdade, como alguns vieses do estudo (exclusdo das viola-
volvendo uma complexa operacéo realizada por cirurgifes exdes do protocolo, hdo inclusdo da conversdo da laparoscopia
tremamente habilidosos, pode néo ser aplicavel a uma compara laparotomia) tenderam a favorecer o grupo laparoscopia,
nidade cirdgica maior pode-se mesmo argumentar que a cirurgia a céu aberto pode-
ria mostrar alguma superioridade se o estudo fosse melhor
desenhado. De qualquer forma, como os resultados do estu-
do foram inconclusivos, o cirurgido-chefe e o residente con-

O estudo nédo forneceu evidéncias da superioridadeordaram que nao havia motivos para modificar a sua pratica
da apendicectomia laparoscopica sobre a cirurgia a céu abdrabitual.

RESOLUCAO DO CENARIO CLINICO

ABSTRACT

Surgeons are told that they need not only read journal articles, but also understand them and make a critical appraisal of their
validity. They offer better carif they ae able to appraise critically the original literatiand apply theasults to their practice.
This is a first aticle of a series — Evidence-Baseddical Practices — which focus on issues of Evidence-Baseger@ur

Key words: Evidence-Based Medicine — Education, Medical, Continuing - Randomizea&mhTrials - Appendectomy —
Laparoscopy
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