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e a lidocaina apresentam boa eficacia e seguranca no
controle hemodinamico a laringoscopia e intubacao’’
nao condiz com o objetivo proposto. E necessario que os
autores relacionem quais foram as variaveis de eficacia
e quais as de seguranca para que a conclusao fique
mais bem compreendida. Lembro-lhes que o termo
eficacia geralmente deve ser usado em pesquisas cujas
condicdes de execucdo sejam ideais, tal como ocorre
com os estudos laboratoriais. Esse termo também
deve ser revisto pelos autores, é sugerido o termo
efetividade;

5. Para finalizar, deixo como recomendacao a observacao
aos autores de que existem doses maiores, igualmente
seguras e de mesma efetividade, que poderiam ter sido
testadas nessa pesquisa clinica e aumentado o grau de
informacdes referentes ao tema.?

Parabenizo os autores pela brilhante iniciativa, ao mesmo
tempo em que enalteco a possibilidade da criacao dessa

linha de pesquisa em anestesia no Brasil. Obrigado pela opor-
tunidade de contribuir para esse tema.
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Resposta a carta ao Editor”

@ CrossMark

Reply to the letter to the Editor
Cara Editora,

Agradecemos a carta de Barbosa FT' por prestigiar nosso
trabalho e os elogios ao estudo feito em nosso servico
intitulado ‘‘Os efeitos da lidocaina e do sulfato de mag-
nésio na atenuacdo da resposta hemodinamica a intubacéao
orotraqueal: estudo unicéntrico, prospectivo, duplamente
encoberto e aleatorizado’’.? Para nos, autor e convidado
do autor para redigir esta resposta, nada mais justo do que
responder com toda a atencao todos os questionamentos,
dentro de nossas limitacoes:

1) Pergunta: Os autores referem-se a uma diferenca esta-
tistica de forma discreta. Isso ndo permite que o leitor do
artigo chegue a suas conclusoes: ‘‘Observou-se no Grupo
M elevacao estatisticamente significativa nos valores de
PAS (p = 0,018) e PAD (p = 0,0467) na medida pds-I0T
(fig. 2), mas de pequena importancia clinica’’. Os valo-
res deveriam ser demonstrados em texto, pois da forma
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como se encontra na figura 2 do artigo, ndo é possi-
vel captar a magnitude deles, de forma que a falta de
importancia clinica ndo representa auséncia de relevan-
cia biologica.

Quanto ao Item 1, foi realmente falha de nossa parte a
omissao desses dados, que nao foi intencional. Os dados
faltantes estao na tabela 1.

2) Pergunta: Os dados foram, em parte ou na sua totali-
dade, analisados ao longo do tempo e os pacientes foram
submetidos também a acdo de anestésicos, além das
medicacoes testadas, que podem ser adicionais ou nao.
E sabido que o sulfato de magnésio tem efeito cli-
nico prolongado apés o uso venoso, enquanto que a
lidocaina tem efeito protetor curto em relacdo ao
magnésio. Assim, existem dois fatores que devem ser
considerados nessa analise estatistica: o tempo e o
tratamento. O melhor teste estatistico a ser execu-
tado para essa situacao é o a Anova dois fatores. Os
resultados analisados da forma como estao no texto
podem estar erroneamente positivos e percebe-se cla-
ramente a possibilidade da presenca de erro tipo | nessa
pesquisa.

Quanto ao Item 2, discordamos da afirmacao. O Anova
de dois fatores é aplicavel quando temos uma variavel
dependente numérica e duas variaveis independentes
categoricas.>* Tempo é uma variavel numérica e esse
delineamento de coleta de dados é conhecido como
medidas repetidas. O teste Anova de medidas repetidas
ou uma op¢ao nao paramétrica (como modelos de efeitos
mistos) sao indicados nessas situacdes, nao Anova de dois
fatores.>> Considere o seguinte: nao existe independén-
cia entre as medidas em relacdo ao tempo (dependéncia
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Tabela1 Comparacdo da média + desvio-padrao de pres-
sao arterial em mmHg nos diversos momentos do estudo

PAS Grupo L Grupo M p-valor
Admissao 139 +£19,1 137,7 +£17,7 0,8072
P6s-MDZ 119,9 £ 15,5 123,54+ 14,3 0,4055
Fim-BIC 122,9+17,7 120,9+ 16,6 0,6657
Pos-IND 90,9+ 16,1 96,5+16,3 0,1912
Pos-10T 119,5+24,6 134+24,6 0,0180?
3’ Pos-10T 108,1+22,3 116,2+16,2 0,1482
6’ Pos-10T 96,8 +17,3 105,9+ 16,2 0,0520
PAD Grupo L Grupo M p-valor
Admissao 85,7+12,6 84,6 £11,5 0,7680
P6s-MDZ 75,4+10,7 77,7+10,2 0,4473
Fim-BIC 79,6 +11,8 75,2 +£15,1 0,2646
Pos-IND 55,1+ 11 57,3+11,3 0,4956
Pos-10T 77 £19,9 87,4+ 15,2 0,0467°
3’ Pos-10T 68,1+18,3 70,4+12,8 0,6189
6’ Pos-10T 59,6 + 14,9 62,1+11,6 0,5192

PAS, pressao arterial sistolica; MDZ, midazolam; BIC, bomba de
infusao continua; IND, inducao; IOT, intubacao orotraqueal; PAD,
pressao arterial diastolica.

a Estatisticamente significativo.

historica), o que viola um importante pressuposto do
teste Anova de dois fatores.>* E, ao contrario do que se
afirmou, usar repetidamente testes de hipotese em cada
par temporal aumenta o nimero de testes e aumenta a
incidéncia de falso-positivos, um dos principais motivos
do Anova de medidas repetidas.® Por outro lado, diversos
fatores nos impedem de usar Anova de medidas repeti-
das nessa amostra, pois violariamos pressupostos como
esfericidade e normalidade (note que o tempo entre
as medidas nao é regular). Modelos de efeitos mistos
poderiam ser aplicados, porém, devido a sua baixa sensi-
bilidade, requerem amostras muito grandes, pouco Uteis
nesta amostra. Além disso, considerando que o objetivo
principal do estudo é aquele usado para o calculo do
tamanho da amostra, ou seja, a simples variacao da pres-
sdo arterial sistélica apds a intubacao orotraqueal, fazer
analises de medidas repetidas, que nao foram previstas,
se caracterizaria como mineracao de dados, o que seria
inadequado.

3) Pergunta: Se os autores consideram correto o uso do teste
t de Student, ou mais adequadamente em alguns casos
o teste U de Mann-Whitney, conforme o texto, deve-
riam ter corrigido o valor de p com o procedimento para
correcao multipla de testes de hipoteses, em vez de con-
siderar apenas 5% como o nivel de significancia em todas
as analises. A possibilidade de o resultado ter sido posi-
tivo na analise estatistica e ter ocorrido ao acaso é de
5%. A correcao do valor de p diminuiria a probabilidade
de o resultado estatistico ter ocorrido ao acaso. Assim,
é clara a possibilidade da presenca de erro tipo | nessa
pesquisa.

Quanto ao Item 3, concordamos parcialmente. Muitos
autores recomendam que os valores exatos de p sejam
publicados,® ja que nao ha consenso sobre qual o melhor
método para correcao por multiplos testes, a correcao
do valor-p critico é considerada para significancia, em

4)

5)

vez da correcédo do valor de p de cada teste de hipotese
feito, uma opcdo bem recomendada.” Nesse estudo,
com o método de correcao proposto por Bonferroni, por
exemplo, o valor critico de p seria 5%/16 = 0,003125. A
correcao de Bonferroni é a mais conservadora, porém ha
quem discuta se ela se aplica ao Unico teste do resultado
principal do estudo ou apenas a todos os outros testes
de hipotese adicionais, ou até mesmo se ela deveria ser
usada.®’
Pergunta: O objetivo descrito pelos autores foi
‘‘comparar os efeitos da administracdo endovenosa de
sulfato de magnésio versus lidocaina na hemodinamica
desse reflexo apds a laringoscopia e intubacao orotra-
queal’’. A conclusdo citada pelos autores foi ‘‘sulfato
de magnésio e lidocaina apresentam boa eficacia e
seguranca no controle hemodinamico da laringoscopia e
intubacao’’ nao condiz com o objetivo proposto. E neces-
sario que os autores relacionem quais foram as variaveis
de eficacia e quais as de seguranca para que a conclusao
fique mais bem compreendida. Lembro-lhes que o termo
eficacia geralmente deve ser usado em pesquisas cujas
condicoes de execucao sejam ideais, tal como ocorre
com os estudos laboratoriais. Esse termo também deve
ser revisto pelos autores, € sugerido o termo efetividade.
Quanto ao Item 4, realmente houve problema na
redacao das conclusdes. A conclusao mais precisa seria:
nosso estudo nao foi capaz de detectar diferenca esta-
tisticamente significante na PAS pos-10T entre os grupos
que receberam sulfato de magnésio ou lidocaina. Por se
tratar de estudo de superioridade (ndo esta escrito, mas
como nao usamos margem de inferioridade no calculo do
tamanho da amostra, apenas essa opcao € compativel), o
estudo ndo pode concluir. Além disso, todo o resto é dis-
cussao. Reforcamos para demais leitores que nao encon-
trar diferenca em um estudo de superioridade nao signi-
fica que encontramos igualdade nem nao inferioridade.
Pergunta: Para finalizar, deixo como recomendacao a
observacao aos autores de que existem doses maio-
res, igualmente seguras e de mesma efetividade, que
poderiam ter sido testadas nessa pesquisa clinica e
aumentado o grau de informacdes referentes ao tema.
Quanto ao Item 5, agradecemos a sugestdao e a
consideraremos para proximas pesquisas.
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