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| Prefacio

O Brasil esta preparado para praticar Medicina baseada em evidén-
cias? A pergunta nao é minha, mas do proprio autor deste livro, 0 médico
e professor José Alencar, em uma postagem no Twitter.

A histéria da Medicina moderna no Brasil deixa bastante a desejar no
que diz respeito as evidéncias. A inclusao — e aceite inconteste da popu-
lacdo e da classe médica e cientifica — de praticas alternativas no Siste-
ma Unico de Salde demonstra uma falta preocupante de pensamento
critico e cientifico da sociedade. O reconhecimento da homeopatia e da
acupuntura como modalidades médicas, com o endosso do Conselho
Federal de Medicina, é algo visto em poucos paises do mundo ociden-
tal. As praticas existem, claro. Mas existir como especializagdo médica,
com ensino nas escolas de Medicina, e praticada por médicos, é algo
bastante particular e nao trivial.

A homeopatia, por exemplo, ja foi banida da rede publica de saude da
Australia e do Reino Unido, regulamentada pelo direito do consumidor
nos Estados Unidos (a bula deve obrigatoriamente trazer a informagao
de que o produto ndo é respaldado em estudos cientificos), deixou de
ser reembolsada pelo sistema de saude francés. Espanha e Alemanha
lutam para banir a pratica em seus paises também.

Isso porque o conjunto de evidéncias que demonstra que a homeo-
patia ndo funciona além de um placebo é sélido e consistente. Ndo ha
necessidade de mais estudos. Temos revisdes sistematicas e meta-a-
nalises robustas que apontam sempre o0 mesmo resultado: homeopatia
nao funciona. E nem poderia funcionar, pois ndo possui nem plausibili-
dade bioldgica para isso. Para que a homeopatia funcionasse, as leis da
guimica e da fisica teriam de estar erradas.

Ao deparar-se com esse paragrafo, talvez o leitor indague: “ok, mas
como eu posso saber de tudo isso? Nao entendi metade do que esta es-
crito ali. Conhecgo varios médicos que juram que a homeopatia funciona,
gue receitam homeopatia, entdo como eu vou saber o que funciona e
o que nao funciona?”. Pior: “como eu, jovem estudante de Medicina ou
médico, vou ter esse pensamento critico, se isso faz parte da minha gra-
de curricular? Como vou ler estas revisoes e analises, cheias de célculos
esquisitos?”



Jornalistas de saude também devem aproveitar este livro. Uma no-
ticia sobre saude, afinal, também precisa ser baseada em evidéncias,
como o Ultimo capitulo aponta com clareza, funcionando inclusive como
um minimanual de boas praticas do jornalismo de saude, que certamen-
te vai ajudar muito os jovens em comeco de carreira.

A pandemia de Covid-19 trouxe a tona diversos problemas do Brasil.
Escancarou a desigualdade social, a corrupgao na politica, o desmonte
da ciéncia e da educacao. O mais marcante, no entanto, foi perceber
como falhamos no treinamento dos nossos profissionais de saude. Nao
€ por acaso que temos tantos médicos prescrevendo medicamentos
indteis ou mesmo perigosos, com a “certeza” de que estdo fazendo o
melhor para seus pacientes.

Mas se ensinamos pseudociéncia nas escolas de Medicina, de Saude
Publica, de Nutricdo, de Enfermagem, como esperar que nossos jovens
profissionais pensem de forma cientifica? Se ensinamos pensamento
magico, contrariando as leis da Quimica e da Fisica e dizendo que boli-
nhas de agucar podem curar doengas, desde que a solugao borrifada ne-
las tenha sido sacudida e diluida um nimero suficiente de vezes, como
esperar que pensem de forma critica?

Além de todos os problemas politicos que agravaram a pandemia no
Brasil, a incapacidade de grande parte dos nossos profissionais de sau-
de de entender o que sao evidéncias cientificas e como elas sdo cons-
truidas certamente colaborou muito para nosso alto nimero de mortes
e sofrimento.

O Brasil ndo esta pronto para o livro do José Alencar e colaboradores.
Mas Alencar e colaboradores estao prontos para lancar as fundacgoes de
uma mudanca cultural e educacional necessaria. Que este livro seja o
primeiro de muitos. A informacgao de qualidade precisa estar disponivel.
E nosso papel como cientistas e comunicadores de ciéncia garantir que
a informacao de qualidade esteja disponivel, em linguagem acessivel e
de facil compreensao, e que circule. A informacgao de qualidade é a base
de boas escolhas. Comecem escolhendo este livro.

Natalia Pasternak
Presidente do Instituto Questao de Ciéncia
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| Como ler este livro?

Este livro foi pensado para ser um manual de leitura de evidéncia
cientificas para estudantes de Medicina, médicos, jornalistas e até mes-
mo cidadaos comuns. Ele esta organizado em duas sec¢des: na primeira,
chamada “Fundamentos”, demonstramos as bases da Medicina Basea-
da em Evidéncias (MBE).

0 que é MBE e por que existe? Quais as vantagens e as desvantagens
de atuar nesse formato? Onde encontrar as melhores evidéncias? Por que
ha estudos bons e estudos sem forga estatistica? Como interpretar aque-
les nimeros? Como interpretar um estudo diante do que vocé ja conhecia
sobre aquele assunto? Como interpretar um exame diante do paciente?

Os capitulos 1 a 7, portanto, tém o objetivo de ensinar a interpreta-
¢ao de estudos cientificos nas areas de saude a ponto de deixar o leitor
independente na interpretacao desses dados cientificos. Baseado no ra-
ciocinio bayesiano (leia o livro para entender), esperamos que o leitor
nunca mais seja enganado por terapias ilusorias. O capitulo 8 fala sobre
como raciocinar baseado em evidéncias pode |Ihe ajudar a atender um
paciente e interpretar os seus exames.

A segunda secao, “Especialidades em Evidéncia”, € um minicompén-
dio de evidéncias em diferentes especialidades médicas e até mesmo
em jornalismo. Nessa sec¢ao, eu solicitei que os autores escrevessem
de modo a convencer vocé, leitor, de que ha boas ou mas evidéncias
naquela especialidade. O leitor, ja munido do conhecimento necessario
para interpretar aquilo que esta escrito, decidird se os autores fizeram
ou ndao um bom trabalho nesse sentido, além de ter uma chance de ana-
lisar criticamente varias evidéncias em varias areas.

Sendo assim, o livro serve a muitos tipos de leitores. A seguir, deixo
um guia de leitura para cada um.

Estudantes de Medicina

Um estudante de Medicina precisa entender que este livro propde uma
mudancga de paradigma do ensino e da pratica mecanicista (ensinada



na sua graduagdo e cobrada na sua prova de residéncia) para a pratica
baseada em evidéncias cientificas. Neste livro, ele compreendera que as
provas de imunologia e farmacologia sdao importantes, mas nao mais im-
portantes do que as pesquisas clinicas populacionais feitas sobre cada
assunto daqueles. Sem as pesquisas clinicas, o0 conhecimento mecani-
cista ndo é suficiente para definir condutas, por mais sentido que aquilo
fizer quando o seu professor ensinar.

E seu papel mudar a realidade da Medicina do Brasil. Precisamos
muito nos desvencilhar desse modelo que leva ao paternalismo médico,
que considero muito danoso em nossa sociedade.

Por isso, ler todos os capitulos da se¢ao “fundamentos” é da maior
importancia. Ndo se assuste com o capitulo de estatistica. Ao contrario
do que a cadeira de bioestatistica da sua graduacao faz, ndo obrigare-
mos vocé a decorar formulas, mas a entendé-las.

Médicos

0O médico deve sempre buscar o melhor para os seus pacientes, mas
esse melhor deve ser “comprovadamente melhor” e nao “melhor base-
ado no que vocé observa em seus pacientes”. O médico precisa enten-
der que enquanto nao houver comprovacao cientifica, também nao ha
maneira de se provar que aquela terapia nao €, na verdade, danosa. A
consequéncia nao intencional da iliteracia médica é gastarmos energia
e dinheiro com ilusGes e mentiras. A pandemia de Covid-19 deixou isso
escancarado.



Por isso, a leitura de todos os capitulos da se¢ao “Fundamentos” é
importante. A secdo “Especialidades em Evidéncias” pode ser um bom
pontapé inicial para vocé conhecer um pouco mais sobre como se faz
pensamento critico em diversas especialidades. Entdo convido vocé a
ler mesmo aquelas que nao sejam a sua.

Leigos com vontade de aprender

A leitura utilizada neste livro foi cuidadosamente pensada para que
seja compreendida por todos. Eu ficarei muito feliz quando receber fe-
edbacks de que leigos (pessoas que ndo entendem sobre evidéncias e
estatistica em Medicina) compreenderam bem este livro. Os capitulos
da sec¢do “especialidades em evidéncia” e o capitulo 16 (Jornalismo ba-
seado em evidéncias) também sdo bastante interessantes para a sua
erudicao.




Médicos com uma boa base em Medicina baseada
em evidéncias

Este livro possui uma musica de fundo que entremeia todos os capitu-
los: é o raciocinio bayesiano. Este modo de pensar é bastante explorado
nos capitulos deste livro, particularmente no seu capitulo especifico (o
capitulo 5). A leitura deste capitulo pode ser muito interessante para ser o
pontapé inicial de uma nova forma de ver o mundo. O capitulo 3 traz uma
boa atualizagao sobre a classica piramide da MBE — que agora é fluida; e
os capitulos 6 e 7 trazem a estatistica e a interpretagao proposta por mim
nesse método bayesiano.

Jornalistas

A divulgacao de ciéncias é muito desafiadora e ninguém melhor que
uma jornalista para falar das nuances do seu trabalho. A didatica é im-
portante, mas se, pela simplificagdo didatica, perdermos precisdo dos
dados noticiados, isso pode acabar se transformando em uma fake
news ou fake science. Importante: mesmo que a intengao do jornalista
nao seja essa.

E por isso que eu penso que o jornalista precisa entender os funda-
mentos da interpretacao de estudos cientificos e também o pensamen-
to bayesiano. Eu sei que é interessante publicar uma manchete falando
que “ovo faz mal, diz estudo”. Mas, com o pensamento bayesiano, vocé
vai entender que essa noticia é, simplesmente, uma “ndo noticia” ou



uma fake news, mesmo que o estudo exista, esteja publicado em uma
boa revista e cuja estatistica seja convincente.

Recomendo, portanto, a leitura da se¢do “Fundamentos”, na qual
voceé vai se munir das armas necessarias para interpretar melhor essas
evidéncias, especialmente o capitulo 5 (o que trata sobre essa visao pro-
babilistica do mundo) e do brilhante capitulo 16.

linktr.ee/josenalencar
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POR QUE PRECISAMOS
1 DE EVIDENCIAS? ONDE

ENCONTRA-LAS? QUANDO
NAO PRECISAMOS DELAS?

JOSE NUNES DE ALENCAR NETO

Introducao

Atuar na filosofia de Medicina Baseada em Evidéncias (MBE) se
confunde com fazer Medicina. Desde a nossa graduagao, somos ensi-
nados a entregar aos pacientes a melhor terapia disponivel. A MBE s6
acrescenta que: “faca isso de acordo com os estudos clinicos, porque a
simples observagao muitas vezes nao sera suficiente para comprovar o
beneficio de uma droga”.

E uma questao de mudanca de paradigma: na graduacgao, por falta de
tempo habil para aprofundar em tudo o que a Medicina tem a ensinar,
somos ensinados a pensar de maneira mecanicista: “se um farmaco
bloqueia a molécula que causava cancer, entdo o individuo nao tera mais
cancer” (Figura 1). E, de certa forma, chocante 0 momento em que um
médico aprende que ndo é bem assim que funciona: ha muito mais entre
as moléculas e as sensagdes do paciente do que pode imaginar nossa
va Medicina. Esse tipo de licao é um daqueles game changers: um mo-
mento em que a ficha cai; nesse caso, para fazer o médico perceber que
ele ndo era assim tao habilidoso e que a graduagao, por melhor que seja,
por falta de tempo, ndo lhe ensinou exatamente tudo o que ele deveria
ter conhecido para entregar o melhor aos pacientes.

Dunning e Kruger descreveram, em 1999, um tipo de viés cognitivo que
levou os seus nomes e que explica exatamente este “game changer”. o
momento em que o médico se percebe ignorante.’ Até ali, ele era supercon-
fiante em suas condutas e acreditava que a Medicina era quase como uma
regra, exceto pelo jargao “cada corpo responde de um jeito”. Ao conhecer
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MEDICINA BASEADA EM EVIDENCIAS

a MBE, o médico é imediatamente jogado em um poco de “desesperanga”,

muitas vezes chegando a se ver inapto a exercer a profissdo da maneira

como gostaria. E a partir desse evento que o médico vai, finalmente, fazer

aquilo que tanto ouvira antes: “um médico precisa estudar pra sempre”. E,

partindo desse pogo, 0 momento mais baixo da curva de confianga, é que

ele renovard suas condutas, baseado em evidéncias cientificas (Figura 2).
Praticar MBE nada mais é do que praticar boa Medicina.

Figura 1. Pensamento mecanicista ensinado na graduagéo de Medicina.

Descobrir um cancer precocemente melhora chances
de sobrevivéncia

Testes de Screening detectam cancer precocemente

Testes de Screening reduzem mortalidade

Pelas aulas de Farmacologia, Fisiopatologia e Anatomia, somos ensina-
dos a pensar desta maneira: se as coisas fazem sentido, devem funcionar.

Figura 2. Efeito Dunning-Kruger.

Confianga

Competéncia

0 médico mais inexperiente tende a ser superconfiante. No momento em que ele
depara com a Medicina Baseada em Evidéncias, a confianga tende a cair para um vale,
o “vale do desespero”. E nesse momento que ele comega a estudar para adquirir cada

vez mais competéncia.
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O que é medicina baseada em evidéncias?

Costumo dizer que William Osler, o pai da Medicina Interna moderna, ja
praticava MBE antes mesmo da existéncia dela. Para se convencer disso,
basta transcrever uma de suas célebres frases: “a Medicina é uma ciéncia
daincerteza, e a arte da probabilidade”. Vamos destrinchar essa frase?

Em primeiro lugar, Osler usa um jogo de palavras para colocar na mes-
ma sentencga duas palavras que parecem paradoxais: ciéncia e incerteza.
Bem, elas s6 parecem paradoxais. Este livro vai demonstrar para vocé,
caro leitor, que a ciéncia sempre foi o ato de lidar com o incerto. E isso
em nada diminui o trabalho dos nossos colegas pesquisadores. Pelo
contrario, o torna ainda mais fascinante. A Medicina é uma ciéncia de
incerteza porque, pensando de maneira simpléria, “cada corpo reage de
maneira diferente”, e com um pensamento mais maduro, “quase nada em
Medicina é absolutamente previsivel”.

Em segundo lugar, Osler introduz, na mesma frase, duas palavras que
sao, para muitos, antagonicas: arte e probabilidade. “Arte traz prazer, ja a
probabilidade é uma ciéncia Matematica e eu fiz Medicina para nao pre-
cisar usar calculadoras”, pensa o médico que ainda nao desceu ao fundo
do poco de Dunning-Kruger. Na pratica dessa ciéncia, sdo as pesquisas
populacionais que definem decisdes individuais.

E no fundo do pogo de Dunning-Kruger que o médico se depara - e
pela primeira vez vé isso de maneira otimista — com o paradoxo da
MBE: sendo uma ciéncia de incerteza, nao podemos tratar nossos
pacientes como nimeros. Mas, sendo a arte da probabilidade, o mé-
dico precisara sim de um pouco (eu prometo que é sé um pouco) de
matematica para definir se aquele resultado de exame na mao dele
€ mesmo verdadeiro, ou qual a chance que aquele farmaco tem de
salvar a vida do paciente.

0O médico precisa aprender um pouco de matematica e estatistica
para interpretar corretamente os dados, as estatisticas, os graficos a
que é apresentado. Isso porque muitas vezes pode se enganar usando
estatistica. E, com esse conhecimento, que nem é tdo complexo quanto
parece (vamos ver no Capitulo 6), o médico percebe que ha duas formu-
lagbes logicas que impedem que o pensamento mecanicista basico se
sobressaia sobre a pratica da MBE:
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MEDICINA BASEADA EM EVIDENCIAS

a. Post hoc, ergo propter hoc (depois disso, portanto, por causa disso).

b. Cum hoc, ergo propter hoc (com isso, portanto, por causa disso).

Essas duas falacias de logica acontecem quando alguém pensa que
sO porque X aconteceu antes ou ao mesmo tempo de Y, entao X levou
a Y. E nés sabemos que a vida real ndo é assim: vocé tem o habito de
vestir-se antes de sair de casa para trabalhar. Mas vestir-se ndo é a causa
pela qual vocé trabalha. Vocé trabalha porque precisa ter dinheiro para se
manter. A Figura 3 demonstra um exemplo classico desse tipo de falacia
ao qual o pensamento mecanicista pode levar.

Figura 3. Quantidade de pessoas que se afogaram em piscinas correlaciona
com quantidade de filmes de Nicolas Cage
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A leitura pouco racional desse grafico pode fazer alguns pensarem que os filmes langa-
dos por Nicolas Cage estao relacionados com o aumento dos casos de afogamentos
em piscinas. Mas isso néo é plausivel, é?

Praticar MBE é praticar Medicina de acordo com a correta e idénea
interpretacao das evidéncias que surgem por meio de pesquisas clinicas,
porque elas sim saem do pensamento mecanicista para tentar encontrar
correlagdes clinicas verdadeiras e comprovéveis estatisticamente. E
aprender araciocinar criticamente sobre uma hipétese, sobre como uma
pesquisa foi desenhada e sobre a veracidade daquele resultado. E depois
de tudo isso, considerar os valores e as preferéncias do paciente, para
entregar a melhor terapia disponivel, causando o menor dano possivel.
Como definiu David Sackett, MBE é “o uso consciente, explicito e judicioso
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das melhores evidéncias atuais na tomada de decisdes sobre o cuidado
de pacientes individuais”.?

Importancia da medicina baseada em evidéncias

Nao precisamos ir muito longe para imaginar como era a pratica médica
antes das pesquisas clinicas. Os médicos nao tinham evidéncias para
guiar o seu trabalho. A fisiologia e a farmacologia comegaram a ganhar
impulso maior no ultimo século. Mas isso nao é suficiente (como exempli-
fico mais a frente). O resultado é que os cuidados eram baseados apenas
no seu proprio julgamento, na sua experiéncia (que pode ser enviesada,
Capitulo 2) e no que ele aprendeu na universidade.

Nem sempre os médicos conseguem saber o que é melhor para seus
pacientes. Por exemplo, um médico, por ma formagao, por crenga, por
preguica, ou por ma-fé, pode achar que a seguinte frase faga sentido: “O
remédio x é vendido ha anos e nunca fez mal a ninguém”. Entenda, meu
caro leitor, que muitas praticas consagradas da Medicina foram, depois
de anos, comprovadas como danosas (Tabela 1).

Tabela 1. Exemplos de medicamentos/terapias que tiveram sua pratica
restrita com o advento de melhores evidéncias cientificas.

Tempo apro- Tempo em que
ximado em o . foi demonstrada Impacto na
Pratica que era realizada " o o
que comegou que a prética pratica clinica
a se usar causava dano
Desde 500 Interrupgao do
antes de Sangria. 1820 Ps
: seu uso.
Cristo
Talidomida para en- e
. Seu uso para
joo em gestantes, que esse nicho
1957 levou ao nascimento 1960 .
) . - de pacientes.
de mais de 8 mil bebés .
Uso restrito na
malformados. .
atualidade.
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Tempo apro-
ximado em

Tempo em que
foi demonstrada

que comegou
a se usar

Pratica que era realizada

Flecainida para arritmias
ventriculares complexas
em pacientes pés-infarto.

que a pratica
causava dano

Impacto na
pratica clinica

Interrupgao do

Desde os O CAST trial mostrou que 1989 sSeu uso para
anos 1980 .
havia aumento de morta- esse fim.
lidade entre os usuarios
dessa classe de drogas.
Inibidores da Cox-2 intro-
duzidos para o tratamen- Inibidores da
Final dos to de artrite. Depois foram Cox-2 tiveram
. . 2004 o~
anos 1990 associados a um maior sua prescricao

risco de infarto e acidente

restrita.

vascular encefdlico.

0 exemplo mais ilustrativo de “Medical reversal’, que é quando um me-
dicamento ha muito usado se comprova maléfico, é o da flecainida. E um
antiarritmico potente usado em pacientes que haviam sobrevivido a um
infarto e tinham arritmias ventriculares complexas. O intuito da prescricao
era reduzir a chance (que, até hoje, € muito alta) de morte subita nessa
populagao. E fazia muito sentido que ela funcionasse, pois os médicos
conseguiam perceber facilmente que, ao prescrever flecainida, o Holter
(um exame que mede a quantidade de arritmias didrias) passava a ser
normal. O pensamento era: “se normaliza o Holter, o paciente deixa de ter
arritmias, logo, tem menos morte subita”. Ledo engano. Em 1989 foram
langados os resultados preliminares e em 1991 os resultados completos
do CAST trial,® um estudo que demonstrou que essa classe de drogas
aumentava o risco de morte subita, apesar do Holter. Esse foi considera-
do como um dos maiores desastres farmacoldgicos da histéria, por ter
causado dezenas de milhares de mortes apenas nos Estados Unidos.*

Atransi¢cao do pensamento “mecanicista” para o pensamento “basea-
do em evidéncias” é urgente no pensamento dos médicos. Ha muito mar
para se navegar (Figura 4)!
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