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Medicina baseada em evidéncia:
avancos e problemas

Erney Plessmann de Camargo
Mébnica Teixeira

Em meados do século XVII, jesuitas ¢ mercadores
comegaram a levar, dos Andes para a Europa, partidas da casca
de uma drvore. a quinaquina, da qual se produzia um extrato que
os Incas usavam para tratar com sucesso as doencgas febris,
particularmente a maldria.

Embora a infusdo ou extrato de quina passasse a ser
amplamente usada pelos hospitais jesuitas e por médicos de
muitos paises, sua eficcia o1 questionada e seu uso controvertido
por mais de dois séculos: Contribuiam para a controvérsia a
variacdo da eficdcia da quina, conforme a partida de cascas, e seu
uso indiscriminado contra toda doenga febril, quando cla ¢ eficaz
apenas contra a maldria.

Isso ocorria porque a medicina ainda ndo aprendera a ava-
liar os cleitos de um dado medicamento ou de um dado procedi-
mento médico. Prevaleciam opinides, preconceitos ¢ interesses
vdrios. Um exemplo serve para ilustrar essa predominédncia da
opinido sobre a evidéncia. Sob a influéncia do médico-chefe Ja-
mes Lind, a quina foi usada no tratamento da maldria pela esqua-
dra britanica a partir de 1757. Até que., meio século, depois o Dr.
James Johnson, novo médico-chefe, substituiu o uso da quina por
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purgativos, clisteres e sangrias, partiddrio que era do principio galénico de que as
doengas resultavam do actimulo de humores maléficos e que, portanto, era preciso
depurar o organismo para curd-las. Sdo necessdrios outros vinte anos de mortes evi-
tdveis para que a quina seja reintroduzida no servi¢o médico militar inglés, ndo sem
renovada polémica.

Mas, ao mesmo tempo em que esses desacertos ocorriam, a medicina ia apren-
dendo a lidar com fatos ¢ evidéncias em vez de meras opinides. Para que isso acon-
Ltecesse foi preciso que primeiro ela aprendesse a divulgar seus achados, que
aprendesse a se comunicar. No século XVII, em varios paises simultaneamente, nasce
o hdbito de se divulgar. por cscrito, resultados ¢ experiéncias médicas. As primeiras
revistas inglesas a divulgar achados médicos foram a Phylosophical Transactions e
a Weekly Memorials. Porém, a primeira revista inglesa exclusivamente médica, a Me-
dicina curiosa, aparece sé em 1684. A partir do século XVII o conhecimento médi-
co comega a tornar-se universal. Porém, como em todas as coisas, essa
“globaliza¢do™ ndo ¢ instantanea. Ela levard séculos para se consolidar, mesmo as-
sim deixando bolsdes de ignorancia espalhados pelo mundo ou por algumas das dis-
ciplinas médicas.

Gradativamente, alguns protocolos de tratamento ¢ normas de conduta vao
ganhando aceita¢do universal. Esses protocolos e normas resultam muitas vezes da
experiéncia de um ou outro centro médico. em fungdo de estudos comparativos entre
as vdrias medidas propostas. Além das revistas ja de ampla circula¢ido, ganham
terreno os congressos médicos, de inicio regionais, depois nacionais e, finalmente,
internacionais. Experiéncias e informagdes sdo trocadas. Opinides continuam sendo
importantes, muito importantes, mas enquanto hipéteses ndo como condutas. Essas
passam a scr ditadas por fatos, por observagdes que transcendem ao ambito dos
centros médicos ¢ ganham nivel internacional e passam a envolver vdrios centros
médicos. A classe médica vai adquirindo o hdbito de adotar condutas e protocolos
bascados em evidéncias. Assim, sem data definida, vai nascendo e tomando corpo.
no século XX, a chamada Medicina Baseada em Evidéncia — MBE (Evidence Based
Medicine — EBM).

Claro que a medicina ndo marchou sozinha nessa batalha. Ela se aliou as ciéncias
experimentais em geral e adaptou seus métodos, mas essa andlise transcende ao nosso
tema.

No final do século XX a MBE passou a reinar soberana nas decisdes médicas.
Nos melhores centros médicos, e na maioria das disciplinas médicas, o “achismo”,
a opinido doutrindria, ¢ a autoridade doutoral cairam em desuso e os hard facts
substituirtam os palpites.

A pergunta que agora se faz com crescente insisténcia é se a MBE € infalivel e
universal. Para tentar responder a essa pergunta € preciso primeiro entender como
sdo adquiridas e tratadas as cvidéncias da MBE.
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Os dados que alicercam a MBE s@o obtidos em levantamentos, estudos ou
cnsaios clinicos (clinical trials), envolvendo vdrios grupos médicos, sobre, por
cxemplo. a eficdcia de uma dada droga ou de um determinado procedimento clinico
ou cirdrgico no tratamento de uma patologia ou doencga especifica. Os resultados
desses ensaios sdo posteriormente discutidos por grupos de estudo (consensus
conference) que claboram conclusdes consensuais sobre esses resultados. Tanto os
estudos clinicos como sua avaliagdo pelos grupos de estudo sdo absolutamente
objetivos ¢ ndo comprometidos a priori com qualquer tipo de resultado. Nos tltimos
anos. a esses dois pilares da MBE juntou-se um terceiro, o da meta-andlise, que, por
sua vez. se propde a analisar objetiva e matematicamente os resultados de varios testes
clinicos sobre um mesmo assunto, ¢ dessa andlise da andlise tirar suas conclusoes.
A pritica da meta-andlise levou a formulacdo de um projeto internacional chamado
Cochranc Collaboration que registra ¢ consolida as meta-andlises de todas as
cspecialidades médicas (www.cochrane.org).

Os ensaios clinicos atuais podem envolver vdrios grupos clinicos e milhares de
pacientes por alguns anos, procurando estabelecer a eficdcia de um tratamento (droga
ou conduta) em comparagdo com outros ensaios clinicos similares. Para se ter idéia
da dimensao dos ensaios clinicos em andamento pode-se consultar alguns sites da
Internet, como www.clinicaltrial.gov ¢ www.centerwatch.com. S6 com relagdo a
hipertensdo existem 53 ensaios em [asc de recrutamento ¢, para doengas cardiacas
cm geral, 283 ensaios. Todavia, 0 médico encontrard alguns problemas ao tentar se
valer dos resultados dos testes clinicos em sua pritica clinica ou cirdrgica. Essc tema
fot discutido com propriedade por Allan D. Sniderman cm scu artigo “Clinical trials,
consensus conferences, and clinical practice” (Lancet 354: 327-330, 1999).
Tentaremos resumir esses problemas.

Existem dois tipos gerais de ensaios clinicos: os chamados de exclusdo ¢ os de
inclusdo. Para ensaios de exclusdo sio selecionados apenas pacicntes com uma
determinada doenga ou um sub-tipo de determinada doenga, as vezes apenas de um
sexo ou de uma determinada idade. Evidentemente, os resultados desses ensaios $6
podem ser aplicados a pacientes dessas categorias, sendo absolutamente falsa, embora
ocorra com freqiiéncia, qualquer tipo de generalizagdo para outros pacientes. Para os
ensaios de inclusio sdo recrutados individuos com vdrias patologias, em vdrios graus
¢. inclusive, individuos normais. Obviamente esses ensaios s6 podem ser medidos
por pardmetros muito gerais como mortalidade, bem-estar ctc. Muitas vezes ¢
impraticdvel a aplica¢io dos dados desse tipo de ensaio a um determinado paciente
da clinica didria.

Existem outras complicagdes técnicas, mas, sem divida, esse € um dos maiores
problemas dos ensaios clinicos, portanto da MBE: a sua aplicabilidade cotidiana.

Sergio Enrill em um artigo bem-humorado no Lancer (“The weight of evidence”,
Lancet 353,1999) apresenta os dilemas de um clinico ao tentar aplicar a MBE a seus
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pacientes. O primeiro paciente ¢ um jovem hipertenso, que ele trata de acordo com
a boa MBE com beta-bloqueadores ¢ diuréticos e que ameaca abandonar o tratamento
por causa da diminui¢do da libido e da impoténcia. O que fazer com este ou com o
proéximo paciente que tem uma doenga cujo tratamento é definido por trés bem fei-
tos ensaios clinicos, mas que cle descobre que sua idade, sexo e raca o excluem do
estudo? Ele termina a cronica contando a histéria de uma paciente que, de acordo
com a MEB jd deveria cstar morta hd algum tempo. O que fazer com um evidente
fantasma?

Na realidade. Enrill, como muitos outros que t€m se ocupado do assunto, ndo
estd questionando a MBE. mas advertindo a classe médica quanto a insensatez de se
tentar transferir cegamente as informagdes dos ensaios clinicos para a pratica médica
cotidiana. Segundo Glasziou ¢ Irwig (BMJ 311: 1356-9, 1995) a pergunta se os dados
de um ensaio se aplicam a um paciente em particular ¢ geralmente respondida pela
verificag@o se ele se enquadra nos critérios de inclusao/exclusdao de um ensaio. Na
verdade, a relagdo beneficio/dano de um certo tratamento deve ser estabelecida ndo
por esses critérios, mas por outros pardmetros. O dano pode ser definido a partir da
andlise de grandes estudos (coorte estudos) incluindo individuos normais nas vdrias
fases do ensaio clinico. O beneficio pode ser aferido por meio das meta-andlises dos
ensaios clinicos. Enquanto o risco de danos permanece o mesmo para varios grupos,
as chances de beneficios sd0 maiores para os pacientes com maior risco dentro de
uma determinada patologia. Usando-se esses pardmetros seria, em principio, possivel
decidir se as condutas derivadas de um certo ensaio merecem ser aplicadas a um
paciente em particular. Porém, as meta-andlises tém seus proprios problemas que nao
s@o triviais. Esses problemas t&€m sido objeto de muita polémica e foram longamente
apontados ¢ discutidos por LeLorier e também pelo Editor do New England Journal
of Medicine (vol. 337: 536-42, 1997).

Essas e outras dificuldades ndo invalidam o valor da MBE, apenas exigem
cautela.

Existem outros aspectos dos ensaios clinicos que também causam preocupagao.
Um deles é que, na maioria, os ensaios clinicos estdo voltados para o teste de drogas
¢ 530 patrocinados pela inddstria farmacéutica. Isso cria uma MBE fortemente apoiada
no uso de drogas. Sdo raros os ensaios clinicos sobre medidas diagndsticas ou sobre
a ctiologia de doengas. Mais que isso, os ensaios preferem drogas de grande mercado,
¢ de mercado de primeiro mundo. como se pode concluir pelo grande nimero de
ensaios recentemente terminados, ou ainda em vdrias fases de andamento, dedicados
a hipertensdo (252), ao diabetes (259), as doencgas cardiacas em geral (1053), e ao
cancer (2258). Em contraste, para a maldria, principal doen¢a do terceiro mundo,
existe um tnico pequeno ensaio em andamento patrocinado pelo National Institute of
Allergy and Infectious Discases (NIAID).
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Michael Lowe (Lancer 356: 1105-07. 2000) expressou seu ponto de vista sobre
a MBE em “Evidence-based medicine — the view from Fiji”, questionando sua
aplicabilidade a regides subdesenvolvidas. Lowe ressaltou que ndo adiantava tomar
conhecimento das informagdes fornecidas pela MBE se ndo se podia aplicar scus
protocolos e condutas por falta de recursos operacionais ¢ se apenas um pequeno
scgmento da MBE lidava com a patologia prevalente no terceiro mundo. Seu artigo
foi contestado (Lancet 357: 723, 2001) por alguns correspondentes como sc fossc
um manifesto contra a EBM, quando cle simplesmente chamava a atengdo para o fato
de que os problemas ¢ a realidade do terceiro mundo ainda n@o estavam contemplados
pela MEB.

E de fato nio estdo. Nao confundir os centros médicos ¢ a medicina de primeiro
mundo do sudeste brasileiro com a medicina improvisada e herdica de algumas
regides do interior do norte e nordeste do nosso pafs. Mesmo assumindo quc os
médicos dessas regides tivessem pleno acesso a MBE, aplicd-la poderia ser
simplesmente impossivel. Para as regides subdesenvolvidas talvez as proprias
perguntas dos ensaios clinicos devam ser diferentes. Por exemplo, se em um centro
mcédico tipo primeiro mundo se pode saber qual o agente ctioldgico de uma infecgao
febril e pode-se perguntar qual o melhor antibidtico para esta infec¢do, nas regioes
subdesenvolvidas, onde talvez ainda por muitos anos ndo se¢ possa ter um diagnostico
ctiologico. a pergunta mais correta de um cnsaio clinico seria: melhor tratar ou nio
uma infecgdo [ebril sem diagnéstico ctioldgico.

S6 a partir de 1992 as meta-andlises comegaram a ser produzidas contemplando
problemas e processando dados gerados pelo terceiro mundo com a criagio do
Elfective Health Care Alliance Program (www.liv.ac.uk/Istm/ihd98-chc.hunl). O
programa ainda ¢ modesto e limitado a algumas doengas e prdticas do terceiro mundo,
como maldria, uma ou outlra verminose, micoses raras ¢ assisténcia ao parto. Mas,
de qualquer forma, é um comego ¢ certamente a MBE terd muito que apreender
quando descobrir esse universo, nio s6 em termos do que perguntar mas de como
tratar respostas que ndo trazem o sclo de qualidade do primeiro mundo.
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