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Interpretacao de um Teste sob a Visao Epidemiologica.
Eficiéncia de um Teste

Tokao Kawamura

Aracatuba, SP

A evolugdo doraciocinio na interpretagdo dos fenome-
nos naturais, através dos tempos, trouxe, como conseqiién-
cia, as bases matematicas do pensamento cientifico. Na
medicina ndo foi diferente: a observagao dos fenomenos
bioldgicos, a procura de solugdes para diminuir o impacto
das doengas e a necessidade de se provar, cientificamente,
a eficacia de métodos propedéuticos e de procedimentos
terapéuticos abriu as portas para o que, hoje, se denomina
medicina baseada em evidéncias.

Thomas Bayes, um matematico inglés do século X VII
legou-nos o seu teorema que estabeleceu que a probabili-
dade pos-teste de uma doencga era fungo da sensibilidade e
especificidade do exame e da prevaléncia da doenga na po-
pulagdo (probabilidade pré-teste). Nos médicos, ao formu-
larmos as nossas hipoteses diagndsticas, ao interpretar-
mos os exames laboratoriais e ao prescrevermos um trata-
mento, intuitivamente. utilizamos o teorema de Bayes. Hoje,
vivemos a era da alta tecnologia em que as pessoas, fre-
qiientemente, tendem a interpretar a positividade de um exa-
me sofisticado e caro como sindnimo de doenga. Ndo deve-
mos esquecer que todos os exames, sem excegdo, desde o
corriqueiro exame clinico até uma tomografia computadori-
zada, estdo limitados pela sensibilidade, especificidade e
valor preditivo pré-teste.

Defenderemos, nesta apresentagdo, a introdugdo de
um simples e novo conceito (baseado em antigos e conheci-
dos conceitos), que, provisoriamente, poderiamos denomi-
na-lo de eficiéncia de um teste (Ef), como uma arma epide-
mioldgica e propedéutica. Nao encontramos nenhuma cita-
¢do sobre o presente conceito proposto, tanto na literatura
nacional como na de lingua inglesa. Esta explicagao tornar-
se-a mais didatica se relembrarmos esses velhos conheci-
mentos basicos de epidemiologia clinica (tab. I).
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Sensibilidade (s) - ¢ a probabilidade de um individuo
avaliado e doente de ter seu teste alterado (positivo).

s = numero de individuos doentes e com teste positi-
vo/nimero total de individuos doentes; ou:

s=VP/(VP+FN) (equagdo 1)

Especificidade (e) - ¢ a probabilidade de um individuo
avaliado e normal ter seu teste normal (negativo).

e =numero de individuos normais e com teste negati-
vo/nimero total de individuos normais; ou:

e=VN/(VN+FP) (equagdo2)

Prevaléncia (p): ¢ a fracdo de individuos doentes na
populagéo total avaliada.

p =numero de individuos doentes / niimero de indivi-
duos da populacdo; ou: p=Do/n (equagio 3) (onde: Do =
doentes; n = populacdo)

Valor preditivo positivo (VPP): ¢ aprobabilidade deum
individuo avaliado e com resultado positivo ser realmente
doente.

VPP=VP/(VP+FP) (equagio4)

Valor preditivo negativo (VPN): éa probabilidade de
um individuo avaliado e com resultado negativo ser real-
mente normal.

VPN=VN/(VN+FN)(equagio 5)

A partir dos dados expostos podemos delinear as se-
guintes formulas:

Se:Do=p.n,Sa=(1-p).n,VP=s.Do,VN=e.Sa

FP=(1-e).SacFN=(1-s).Do

Onde Sa=Sadios Entdo: VP =s.p.n(equacéo 6)

VN=e.(1-p).n(equacio7)

FP=(1-e).(1-p).n(equacio 8)

FN=(1-s).p.n(equacdo9)

Do mesmo modo:

VPP=VP/(VP+FP)

VPP=s.p.n/[s.p.n+(1-e).(1-p).n]

VPP=s.p/[s.p+(1-e).(1-p)] (equagdo 10)

Do mesmo modo:

VPN=VN/(VN+FN)

VPN=e.(1-p).n/[e.(1-p).n+(1-s).p.n]

VPN=e.(1-p)/[e.(1-p)+(1-s).p](equagdo11)
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Tabela I - Relacio de doenca com teste

Doenga
Positivo Negativo
Teste Positivo VP FP
Negativo FN VN

VP- verdadeiro positivo; VN- verdadeiro negativo; FP- falso positivo;
FN- falso negativo.

Esta “polui¢do de nimeros” ¢ indigesta para quem nédo
gosta de matematica, mas ¢ fundamental para o entendimen-
to doraciocinio. O acompanhamento do leitor executando as
operagdes matematicas junto a leitura sera extremamente
elucidativo.

A indicacao e a valorizagdo de um exame para fins diag-
noésticos deverdo ser regidas pela relagdo custo-beneficio,
levando-se em consideragdo o valor preditivo pré-teste
(igual a prevaléncia da doenga). Assim, a interpretagdo do
seu resultado ndo pode estar divorciada de uma visdo epi-
demioldgicabem alicer¢ada. Recentemente, foi publicada na
revistada SOCESP uma excelente revisdo sobre o assunto !,
da qual citaremos um estudo baseado em autdpsias estratifi-
cando a prevaléncia da doenga arterial coronariana >, Esses
dados (tab. IT) serdo muito uteis para auxiliar nossos calculos
e aumentardo, significativamente, nosso poder diagnostico.

Vamos analisar trés situagdes comuns na pratica clini-
ca. Exemplo 1: mulher de 35 anos portadora de dor toracica
ndo-anginosa ¢ submetida a teste ergométrico para avaliar
possibilidade de insuficiéncia coronariana.

Considerar a sensibilidade e a especificidade do teste
ergométrico em 85% e 75%, respectivamente. Consultando
a tabela I1, poderiamos assumir em 1% a prevaléncia da
doenga nesse subgrupo de pacientes. A partir desses dados
poderiamos construir o seguinte grafico: utilizando-se as
equagdes 10 e 11 ou plotando-se os dados diretamente na
figura 1, poderemos encontrar os seguintes valores: VPP =
3,3% e VPN =99,8%, significa que, se o teste ergométrico
for positivo, existem 3,3% de chances da paciente realmente
ser doente, contra 96,7% (100-3,3%) de ser normal, apesar do
resultado ser positivo. Se o teste for negativo, existem
99,8% de chances da paciente ser normal contra 0,81% (100-
99,8%) de ser doente, apesar do resultado ser negativo. Em
outras palavras: testando-se este tipo de paciente seriam
necessarios realizar 100 testes para diagnosticar insuficién-
cia coronariana em apenas 3,3 pacientes, representando um

%
100
o '\'\.\.\\.\-\///
80
60
o — ~ VPP
P ~ — VPN
30 / \
20
10
1) /\ T T T T T T T T T .
1 10 20 30 40 S0 60 70 80 90 99 Prevaléncia
(%)

Tabela II - Estratificacio de prevaléncia da doenca arterial coronariana.
Estimativa de probabilidade pré-teste *

Dor toracica
nio-anginosa

Angina atipica Angina tipica

Idade Homens Mulheres Homens Mulheres Homens  Mulheres

30-39  52+0,8 0,8+0,3 21,8+2,4 42+1,3 69,7+3,2 258+6,6
40-49 14,113 2,8£0,7 46,1+1,8 13,3£2,9 87,3=1,0 55,2+6,5
50-59 21,5+£1,7 8,4+1,2 58,9+1,5 32,4+3,0 92,0£0,6 79,4+2,4

60 —-69 28,1£1,9 18,6+1,9 67,1£1,3 54,4+2,4 94304 90,6+ 1,0

Fig. 1 - Valor preditivo positivo e valor preditivo negativo de um teste (s = 85% e =75%).

gasto muito grande de recursos e uma relagio custo-benefi-
cio muito baixa.

Exemplo 2 - Homem de 65 anos de idade com dor pre-
cordial tipica ¢ submetido a teste ergométrico para avaliar
possibilidade de insuficiéncia coronariana. Utilizando os
mesmos artificios do exemplo anterior teremos: p = 94%,
VPP =98% ¢ VPN =24%. Isto significa que se o resulta-
do do exame for positivo, ha 98% de chances do individuo
ser coronariano e 2% (100-98%) de chances de ser normal.
Se o teste for negativo, existem 24% de chances do indivi-
duo ser normal contra 76% (100-24%) de chances de ser
coronariano, apesar do resultado ser negativo. Se a decisdo
de tratar ou de se indicar algum procedimento baseado ape-
nas no resultado do exame, no caso de resultado negativo,
existe uma grande chance de se tomar a decisao errada (de
ndo tratd-lo/conduzi-lo como coronariopata).

Exemplo 3-Homemde 55 anos deidade comdor precordial
atipica ésubmetido ateste ergométrico paraavaliar possibilidade
deinsuficiéncia coronariana. Utilizando-se os mesmos artificios
anteriores vamos encontrar os seguintes dados: p=60%, VPP =
83,6% ¢ VPN =76,9%. Se o resultado do exame for positivo,
ha 83,6% de chances do individuo ser portador de doenga con-
tra 16,4% (100-83,6%); senegativo, ha 76,9% de chances do indi-
viduo sernormal contra23,1% (100-76,9%). Hiuma discrimina-
¢do bastante evidente, podendo a conduta tomada ser correta se
baseada nos resultados do exame.

Dos trés exemplos citados, poderiamos ainda extrair
mais alguns dados interessantes: a tabela I1I demonstra cla-
ramente que o incremento do valor preditivo positivo pds-
teste foi maior no individuo de probabilidade pré-teste in-
termedidria (exemplo 3). Nos dois extremos, o incremento foi
muito pequeno (exemplos 1 e 2).

Existe, pois, umazona média (de VPP pré-teste) onde o

Tabela III - Analise do incremento no valor preditivo positivo
apos realizacio do teste

Exemplos: VPP pré-teste (%) VPP pos-teste (%) VPPpbs» VPPpré (%)

1 1,0 3,3 2,3
2 94,0 98,0 4,0
3 60,0 83,6 23,6

VPP- valor preditivo positivo.
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teste tem eficacia maxima e uma melhor relagéo custo-bene-
ficio. As questdes seguintes a serem respondidas sdo: 1)
que valores intermediarios seriam esses? 2) Esses valores
dependem da sensibilidade e especificidade do exame utili-
zado? 3) A partir de que valores, tanto para VPP como para
VPN, poderiamos assumir como o de um exame eficiente? 4)
E a que faixa de prevaléncia da doenga (valor preditivo pré-
teste) corresponderiam esses valores? 5) Essas faixas teriam
amesma extensio para qualquer exame? As respostas a es-
sas questdes pedem a defini¢do de um novo conceito, como
dito no inicio desta apresentacdo, baseado em velhos e co-
nhecidos conceitos, que temporariamente o denominamos
de eficiéncia de um teste (Ef).

Como vimos, todo exame tem a sua sensibilidade (s) e
especificidade (e) proprias. Para cada conjunto de s e e po-
deriamos construir um grafico relacionando VPP ¢ VPN
com p (prevaléncia). No exemplos anteriores de teste
ergométrico onde s = 85% ¢ e =75% poderiamos construir
um grafico onde as curvas VPP ¢ VPN teriam a mesma dire-
¢do (paraa direita), mas orientagdes diametralmente opos-
tas (de baixo para cima e de cima para baixo, respectivamen-
te). O cruzamento de ambas vai sempre ocorrer num ponto de
prevaléncia média (60% no presente exemplo). Se tirarmos
uma média de VPP ¢ VPN obteremos valores que vao gerar
uma terceira curva partindo de valores proximos a 50%, su-
bindo até aum pico pouco acima damédia de s + e (no nos-
so exemplo 85+ 75 =80%) que sempre correspondera a in-
terse¢do de VPP com VPN, e descendo depois para os valo-
res iniciais (fig. 2). A esta altura, poderiamos denominar
essaterceira curva de eficiéncia de um teste (Ef).

Assim: Ef=(VPP+ VPN)/2 (equacdo 12)

Valores de prevaléncia em torno desse pico definiriam
azonade prevaléncia de maxima eficacia do exame (ZEf).

A questdo a ser respondida agora ¢: como definir o que
¢ eficiente e como calcular essas zonas de eficiéncia? Uti-
lizando os mesmos artificios utilizados na construgao da fi-
gura 2, poderiamos fazerum graficode s =50%ee=50%.0
resultado seria a figura 3: visualmente podemos facilmente
constatar que um exame com esta caracteristica ndo acres-
centa nada aos valores preditivos pré-teste, tendo portanto
eficiéncianula. Por outro lado, um exame hipotético (e pouco
provavel de existir algum dia) de s=100% e e=100% gerariaa
figura 4 onde a eficiéncia seria a maxima. Poderiamos, por
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Fig. 2 - Calculo da eficiéncia de um teste: médiade VPP e VPN (s =85% e =75).
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Fig. 3 - Calculo de eficiéncia de um teste de s = 50%"e = 50%.
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Fig. 4 - Calculo de eficiéncia de um teste de s = 100% e = 100%. Astrés curvas (VPP
VPN e Média) estdo superpostas.

exemplo, assumir o valor 75% como valor de corte para esta-
belecer o que ¢€ eficiente, porém outros poderiam achar que
60% ¢é aceitavel e outros, mais prudentes, poderiam exigir 80%.
Seriaaconselhavel entdo subscrever essa sigla com um valor
(Ef , Ef_, Ef, ) de conveniéncia individual.

Vamos traduzir essas idéias na figura 5. Utilizando-se
as formulas 10, 11 e 12 é possivel construir-se as curvas do
grafico: curvade VPP (valor preditivo positivo) ascendente
com concavidade para cima, VPN (valor preditivo negativo)
descendente e com concavidade para cima e curva Ef (efi-
ciéncia de um teste) que ¢ a média das outras duas anterio-
res: parte do valor pouco acima de 50%, sobe progressiva-
mente até um pico pouco acima da média de sensibilidade e
especificidade ([s +e]/2), 85% no nosso exemplo ([90+ 801/

Ef (%)
100 ———— ——
A
Ef. 80_——,-/_-_/___\3\_-.,__
75 70
60 I // N | ver
50 Z T -+ VPN
40 7 —+ Ef
30
20
10 -
0 / ——
1 10 30 30 40 50 60 70 80 i90 99 Prevaléncia
(%)
(ZEts=18 a 87% )

< >

Fig. 5 - Célculo dazona de prevaléncia de eficiénciamaxima (ZEf, ) de Ef,  de umteste
coms=90% e=80%.
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2=_85) e desce para os valores proximos dos iniciais. Esco-
lhendo-se Ef=75%, tragaremos uma reta nesse nivel, para-
lelamente ao eixo de prevaléncia (p). Nos pontos de interse-
¢do com curva de eficiéncia e projetando-se esses pontos
no eixo de prevaléncia (p), estaremos delimitando a zona de
prevaléncia de maxima eficiéncia (ZEf,,) para esse exame
(ZEf,,=11 a87%) tendo como referéncia o nivel escolhido
paraeficiénciade 75% (Ef,,). Por esses dados podemos infe-
rir que se trata de um exame bastante acurado (niveis altos
de sensibilidade e especificidade) e eficiente, possuindo um
espectro de eficiéncia bastante largo, ou seja, cobre popula-
¢Oes de baixa/média até média/alta prevaléncia (11 a 87%).

Dispondo de simples informagdes (sensibilidade, es-
pecificidade e prevaléncia) podemos avaliar o grau de con-
fiabilidade e eficiéncia do exame e dispor de dados para
comparar o alcance de diferentes exames. Para se ter uma
melhor idéia comparativa do poder de cada exame, vamos
criar a figura 6 com varias curvas de Ef (exames com sensibi-
lidade e especificidade variaveis) e usar os mesmos artifi-
cios utilizados no grafico anterior:

Ascurvas A, B, C, D, E e F correspondem respectiva-
mente a Ef de testes de médias de sensibilidade e especifici-
dade ([s +¢]/2)de 50,60,70,75,80e90%. Tragamos umareta
paralela ao eixo de prevaléncia (p) pois assumimos 75%
como ponto de corte para Ef (Ef,). Os pontos de interse¢do
dessa reta com as varias curvas, projetados no eixo p, vao
definir as zonas de maxima eficiéncia (ZEf) da populagdo p
para os exames correspondentes no ponto de corte escolhi-
do (ZEf). Fica facil concluir que exames A, B e C estdo abai-
xo dareta 75% e sdo, portanto, pouco ou nada eficientes. O
exame D seria eficiente apenas no pico onde ele toca a reta
de corte limitando a sua ZEfaum ponto (50%) de p. O exame
E teriauma faixa maior de eficiéncia (ZEf=26 a 74%) ¢ o exa-
me F,uma faixamaiorainda (ZEf=11 a89%).

Em termos clinicos e epidemiologicos, qual aimportan-
ciadesses conceitos? Ao estipularmos um nivel de eficién-
cia, podemos excluir de nossa pratica clinica exames e pro-
cedimentos pouco eficientes. Por outro lado, poderemos
alicergar nossas condutas e decisdes, interpretando corre-
tamente o significado de um resultado de exame. Quanto
maior a eficiéncia de um teste, maior sera a populagdo (zona
de prevaléncia) que se beneficiara do mesmo. Decisoes ba-
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90 4 (s+e)/2= 9
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80 -| - 60
Efys —> |- - =y = -——r
R s s
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Fig. 6 - Comparagdo de curvas de eficiéncia de um teste (Ef) em situagdes variaveis de
sedee(de50a90%). Determinagdo de zonas de maxima eficiéncia (Zef).
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seadas em um raciocinio bem elaborado e ajustado em nu-
meros confiaveis, seguramente, resultardo num grau maior
de acerto, otimizando a relagdo custo-beneficio. Acredita-
mos que todos os exames deveriam ter, nas suas conclu-
soes, estipuladas a sua eficiéncia, a sua zona de melhor efi-
ciéncia e a chance do paciente avaliado ter ou ndo doenga
de acordo com o resultado obtido. Se ndo for possivel de-
terminar a prevaléncia (valor preditivo pré-teste), entdo um
graficocom curvas de VPP, VPN e Ef devera ilustrar o exame
para que hipoteticamente o médico assistente possa calcu-
lar, de acordo com os dados clinicos disponiveis (por exem-
plo, no caso de coronariopatia: idade, sexo e caracteristica
da dor toracica), as chances de doenga ¢ normalidade.

Paraocalculodeprevaléncia (p)realizadonatabelaanterior,
as formulas utilizadas foram: Ac=(VP+ VN)/n (equagio 13)
onde: Ac=acuraciaen=ntimero total de exames ou populagao.

Utilizando-se as equacdes 6 ¢ 7 ¢ desenvolvendo a
equacdo 13 teremos: Ac=e+p.(s—e)(equagdo 14)ou: p=
(Ac—e)/(s—e)(equagdo 15).

Se asensibilidade (s) for igual a especificidade (e), en-
tao, para qualquer ponto de p (prevaléncia), a acuracia (Ac)
sera constante ¢ igual ao valor de e.

Igualmente, se s <e, entdo Ac sera maxima para os me-
nores valores possiveis de p e caira segundo uma reta des-
cendente até atingir os menores valores para os maximos
valores de p.

Por outro lado, se s > e, entdo Ac sera minima para os
menores valores possiveis de p e subird segundo uma reta
ascendente até atingir os maiores valores para 0s maximos
valores dep (fig. 7).

Sabendo-se os valores de s, e ¢ Ac ¢ possivel calcular
aprevaléncia p de um determinado estudo (tab. IV).

Sob essa nova optica também os livros de medicina
estdo sendo reescritos: conceitos, prevaléncias e tratamen-
tos de doengas exigem hoje o rigor das evidéncias. E estaa
impressdo transmitida pela leitura dos primeiros capitulos
deum tradicional livro de cardiologia em sua tiltima edi¢do*.
Da mesma forma, numeros atribuidos para sensibilidade e
especificidade dos habituais exames laboratoriais inexora-
velmente terdo de serrecalculados. Como isso tem sido feito
até hoje? O Consenso da American College of Cardiology
e American Heart Association para tomografia computa-
dorizada por emisséo de elétrons (EBCT: electron-beam
computed tomography) selecionou 16 trabalhos de onde
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Fig. 7- Acuracia (Ac), sensibilidade (s) e especificidade (¢) de um teste e prevaléncia (p).
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Tabela IV - Sensibilidade, especificidade e acuracia dos 16
trabalhos selecionados no C ACC/AHA para CT de
emisséio de elétrons (EBCT) *. Calculo de prevaléncia
Estudo Sensibilidade Especificidade Acuracia  Prevaléncia
(o) (%) (%) (%)

A 88,4 100 90,7 80,2
B 100 28,0 40,9 17,9
C 100 47,2 72,0 47,0
D 82,5 85,0 83,8 48,0
E 92,8 66,7 82,5 60,5
F 96,7 41,3 65,0 42,8
G 91,0 90,0 90,4 40,0
H 99,4 25.7 81,7 76,0
1 92,5 72,7 88,2 78,3
J 94,6 43,8 74,4 60,2
K 70,0 71,0 70,9 10,0
L 87,5 58,6 70,4 40,8
M 94,7 21,4 51,1 40,5
N 99,1 58,3 94,9 89,7
(¢] 95,6 30,5 58,4 42,9
P 67,9 66,7 67,3 50,0
Total 90,5 49,2 69,6 49,4
Média Pond. 80,4 39,9 59,1 47,4

extraiu valores médios de 90,5% ¢ 49,2% para sensibilidade
e especificidade, respectivamente *. Alguns desses dados
estdo ordenados na tabela IV que mostra uma grande varia-
bilidade para sensibilidade (de 67,9 a 100%) ¢ de especifici-
dade (de 21,4 a90%) dos trabalhos envolvidos. Quem esta
certo ou menos errado? Na realidade esses niimeros tradu-
zem diferentes niveis de corte (porcentagem de calcio nas
artérias coronarias) para “positivo” ou “negativo” e princi-
palmente diferentes populagdes avaliadas (prevaléncias de
10a89,7%). Isso leva também a resultados bastante varia-
dos e conseqiientemente a ntimeros errados.
Recentemente, um folheto direcionado a cardiologis-
tas enaltecia as qualidades de um determinado procedimen-
to diagnostico para insuficiéncia coronariana, conferindo-
lhe uma acuracia de pelo menos 90%. Ja vimos que acuracia
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ndo mede apenas a qualidade de um teste, mas depende tam-
bém da populagdo avaliada. Para este exame, admite-se va-
lores aproximados de 90% e 50% para sensibilidade e
especificidade, respectivamente. Utilizando-se as equagdes
14 ou 15 teremos:

Ac=e+p.(s-e€)

90=50+p.(90-50)assim: p=100%

Ou seja: apenas para uma populagdo extremamente
selecionada a afirmagdo é verdadeira. Se um paciente de p=
50% (por exemplo: homem de 50 anos com dor precordial
atipica) fosse submetido a esse exame o resultado seria dife-
rente:

Ac=50+0,5.(90-50)

Ac=70%

O exame continua sendo bom e acurado, mas nos ndo
podemos nos embriagar com a sedugdo dos nimeros.

A exemplo dos atuais ensaios randémicos e multicén-
tricos para procedimentos terapéuticos, a medicina (medici-
nalegal, inclusive) também exigird nimeros mais concisos e
confiaveis para procedimentos diagnosticos e a epidemiolo-
giaclinica, com certeza, desenvolvera metodologia propria
pararecalcular esses nimeros. A trilha a ser seguida devera
passar por um consenso de especialistas onde se determi-
nardo a normatizagao de um nivel de corte para “positivo” e
“negativo”, a escolha do padrdo-ouro e a execucdo de um
determinado nimero de exames (distribuigdo multicéntrica)
em todas as camadas representativas de uma populagéo.

Vivemos a década do consumidor, do aprimoramento
das relagdes interpessoais ¢ institucionais, da cobranga de
resultados e de transparéncia no destino dos finitos recur-
s0s comuns e, muito provavelmente, exigéncias nesse sen-
tido ocorrerdo; creio que devemos nos antecipar e ir ao en-
contro dos anseios da nossa sociedade e desvendar as re-
velagdes do nosso tempo. Isso € justo, pratico e muito pra-
zeroso e contemplara quem praticar aboa medicina baseada
em evidéncias.
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