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A prevaléncia de Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS) ¢ frequentemente
mensurada em inquéritos de saude, que utilizam comumente a medida autorreferida
como forma de mensura¢do. Todavia, esse processo de mensuracdo pode gerar uma
medida enviesada. O objetivo foi corrigir a prevaléncia de HAS no Brasil, utilizando-se
a sensibilidade e a especificidade da pergunta autorreferida. Foram utilizados os
métodos de correg¢do da prevaléncia autorreferida disponiveis, bem como a apresentagao
e comparacdo de novas técnicas (método empirico e método de transformacdo da
integral), que permitem a realizagdo da correcdo em amostras grandes. Além disso, uma
revisdo sistematica, incluindo metanalise dos estudos brasileiros que validaram a
hipertensdo autorreferida, foi realizada para utilizacdo na correcdo. Devido a alta
heterogeneidade dos estudos, a metanalise utilizou o modelo de efeitos aleatorios e
vieses foram avaliados pela escala QUADAS-2. A prevaléncia de HAS corrigida para o
Brasil foi de 14,5%, enquanto a HAS autorreferida foi de 22,1%. Na metanalise, a
sensibilidade e a especificidade combinadas foram 77% e 88%, respectivamente. Os
métodos empirico e de transformacdo da integral apresentaram estimativas muito
proximas, entretanto, por conta de um mal condicionamento na férmula de correcao,
refletiu em grandes diferengas na prevaléncia corrigida. O método de transformacgao da
integral deve ser preferido em qualquer tamanho de amostra. Ao selecionar estudos
brasileiros, foi possivel identificar valores de sensibilidade e especificidade combinados
superiores aos encontrados com estudos de maior heterogeneidade. Em suma, o estudo
apresentou estimativas corrigidas de HAS, mais préoximas as verdadeiras, sem a
necessidade de mensurar diretamente todos os individuos.
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The prevalence of systemic arterial hypertension (SAH) is often measured in
health surveys, which commonly use the self-reported measure as a measure. However,
this measurement process can generate a biased measure. The objective was to correct
the prevalence of SAH in Brazil, using the sensitivity and specificity of the self-reported
question. The self-referenced prevalence correction methods were used, as well as the
presentation and comparison of new techniques (empirical method and integral
transformation method), which allow the correction of large samples. In addition, a
systematic review, including meta-analysis of Brazilian studies that validated self-
reported hypertension, was performed for use in the correction. Due to the high
heterogeneity of the studies, the meta-analysis used the random effects model and biases
were evaluated by the QUADAS-2 scale. The prevalence of corrected SAH for Brazil
was 14.5%, while self-reported SAH was 22.1%. In the meta-analysis, sensitivity and
specificity combined were 77% and 88%, respectively. The empirical and integral
transformation methods presented close estimates, however, due to poor conditioning in
the correction formula, reflected in large differences in corrected prevalence. The
integral transformation method should be preferred in any sample size. When selecting
Brazilian studies, it was possible to identify combined sensitivity and specificity values
higher than those found with studies of greater heterogeneity. In summary, the study
presented corrected estimates of hypertension, closer to true, without the need to

directly measure all individuals.
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1. INTRODUCAO
1.1. APRESENTA Qf O DO PROBLEMA

A hipertensdo arterial sistémica (HAS) ¢ um problema de extrema relevancia na
saude publica, dadas suas caracteristicas tanto de doenga, quanto de fator de risco para
outras doengas do aparelho circulatorio (SCHMIDT et al., 2011; RAPSOMANIKI et
al., 2014), bem como por sua magnitude na populacdo. A Organizacao Pan-americana
de Saude (2018), baseada em varios estudos realizados nos paises americanos, mostrou
valores de prevaléncia que variaram entre 14% e 40%, nos adultos acima de 35 anos. A
prevaléncia de hipertensao arterial aferida no Brasil estimada na Pesquisa Nacional de
Saude em 2013, sem considerar o uso de medicamentos, foi de 22,3%, sendo 25,3% em
homens e 19,5% em mulheres (BRASIL, 2015). O conhecimento dessa prevaléncia ¢
util para subsidiar politicas publicas para o enfrentamento da doenga e, assim, reduzir o
risco para outras doencas cardiovasculares diretamente relacionadas a HAS (SCHMIDT
et al., 2011). Apesar de sua alta prevaléncia, subdiagndstico e subtratamento sao
comuns na HAS, dadas suas caracteristicas assintomaticas (CIPULLO et al., 2010).
Neste sentido, torna-se necessaria uma avaliacao correta dessa prevaléncia na populacao
geral, visto a sua utilidade no planejamento das agdes de satide preventiva, assistencial e
terapéutica dessa populacdo (TRINDADE et al., 1998).

O conhecimento da prevaléncia das doencas na populacdo em geral,
particularmente das doencas crdnicas, ¢ importante para melhor representacdo do
quanto essa contribui para a enfermidade da populagdo e ajuda a entender os cuidados
de saude necessarios para tratamento e controle (MORVAN et al., 2008). No caso da

hipertensdao arterial, as estimativas de prevaléncia disponiveis sdo, frequentemente,



derivadas de inquéritos amostrais de base populacional, que relacionam caracteristicas
de saude e condi¢des de vida em uma populagdo; sendo fundamentais na formulacio e
avaliagdo de politicas publicas (VIACAVA, 2002; WALDMAN et al., 2008). Cada
inquérito tem sua metodologia e periodicidade proprias e, entre os principais, destacam-
se o National Health Interview Survey (NHIS) e o National Health and Nutrition
Examination Survey (NHNES), nos Estados Unidos; o General Health Survey (GHS) e o
Health Survey for England (HSE), na Inglaterra (VIACAVA, 2002). No Brasil, entre os
grandes inquéritos em saude, destacam-se o VIGITEL — Vigilancia de Doengas
Cronicas por Telefone e a PNAD — Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios —
Suplemento Saude — realizada pelo Instituto Nacional de Geografia e Estatistica
(IBGE), em 1998, 2003 e 2008. O Suplemento Saude da PNAD foi transformado na
Pesquisa Nacional de Saude (PNS), que, em 2013, disponibilizou estimativas de
prevaléncia autorreferida de doencgas cronicas em todo o territério brasileiro, entre elas a
HAS (SZWARCWALD et al., 2014), sendo atualmente a pesquisa mais recente e de
maior abrangéncia no pais, que, além de entrevistas, realizou também exames clinicos,
fornecendo informagdes ainda mais ricas e detalhadas sobre a satde das populagdes
(IBGE, 2013). Essa pesquisa tem a pretensdo de se tornar quinquenal, sendo que a
edi¢ao de 2018 ja estd sendo realizada.

Nao obstante o papel fundamental dos inquéritos para a estimagdo de
prevaléncia de doengas, esses podem representar altos custos e rotinas complexas de
coleta de dados, especialmente quando envolvem diagnosticos de doencas que
demandam profissionais e/ou equipamentos especializados. Uma solugdo alternativa
que tem sido empregada ¢ a medida autorreferida da doenca, que ¢ facil de ser coletada
em grandes populagdes e ndo exige treinamento especifico em saiude ou custo adicional.

A HAS ¢ comumente medida dessa forma. A prevaléncia de HAS autorreferida em



adultos das capitais brasileiras, segundo o VIGITEL, foi de 24,1%, em 2013, e de
24,8%, em 2014 (BRASIL, 2013; BRASIL, 2014). J4 a PNS em 2013 estimou a
prevaléncia de HAS autorreferida para o Brasil em 21,4% (ANDRADE et al., 2015).

Todavia, esse processo de mensuracdo, embora util, principalmente para
acompanhamento das variacdes ao longo do tempo, pode gerar uma medida de
prevaléncia com vieses importantes, sem dire¢do ou magnitude previsiveis, com erros
de classificag¢do diferenciais ou ndo (GREENLAND, 1996). Nos erros de classificagdo
ndo-diferenciais, a propor¢do de sujeitos mal classificados ¢ a mesma nos grupos de
comparagdo, isto ¢, a sensibilidade e a especificidade ndo variam com o status de
exposi¢cdo ou doenca. J& no erro de classificagdo diferencial, a taxa de classificagdo
difere entre os grupos de exposi¢do, enviesando a estimativa de efeito, sendo de dificil
avalia¢do de sua dire¢do (WERNECK e ALMEIDA, 2009; ROTHMAN et al., 2011).
Alguns individuos, ao serem perguntados, podem se classificar como doentes sem ter a
doenca — os falso-positivos — e outros que tém a doenca podem se classificar como nao-
doentes — os falso-negativos. Assim, se uma prevaléncia autorreferida informada ¢
assimilada como equivalente a prevaléncia real, sem atentar para a necessidade de
corre¢do, pode gerar uma inseguranca sobre a validade desta informagao. Neste sentido,
¢ importante corrigir as estimativas, para que estejam mais proximas da prevaléncia
real, e, desta forma, viabilizem politicas publicas mais eficazes para a populacio,
especialmente se forem consideradas as heterogeneidades da prevaléncia por idade e
sexo.

A corre¢do da medida autorreferida se d& por meio da utilizacdo da sensibilidade
e especificidade da pergunta (ROGAN e GLADEN, 1978; LEW e LEVY, 1989). Ha
estudos que realizaram validacdo da HAS autorreferida e relatam suas sensibilidades e

especificidades encontradas. Entretanto, os estudos podem apresentar diferengas nos



aparelhos utilizados como padrdo-ouro, na calibragdo, na medida utilizada (Gltima
medida, média das trés ultimas medidas, entre outras), na selecdo de grupos
populacionais, na forma da pergunta autorreferida, bem como questdes culturais e de
acesso aos servigos de saude do local de realizacdo da pesquisa, que podem influenciar
a resposta ao teste.

Adicionalmente, e como discutido a frente, a propria correcdo (BUCK e GART,
1966; LEVY e KASS, 1970; ROGAN e GLADEN, 1978; LEW e LEVY, 1989) pode
estar associada a dificuldades matematicas ou até mesmo computacionais, quando
oriunda de amostras grandes, demandando estratégias especificas para contornar esses
problemas.

Visando a apresentar as etapas de desenvolvimento, este trabalho consiste das
secdes: Objetivos da tese, Revisdo de literatura, Fundamentos teodricos, Metodologia,
Resultados, Discussdo e Apéndices, que incluem os quatro manuscritos € 0 resumo

apresentado no X Congresso Brasileiro de Epidemiologia.



1.2 OBJETIVOS

1.2.1 Objetivo geral

O objetivo principal ¢ estimar a prevaléncia real de hipertensdo arterial no
Brasil, a partir da prevaléncia autorreferida, obtida pela Pesquisa Nacional de Satude

2013, utilizando os valores de sensibilidade e especificidade da pergunta autorreferida.

1.2.2 Objetivos especificos

e Estimar a prevaléncia de HAS corrigida para o Brasil no ano de 2013, por sexo e
por faixa etaria.

e Apresentar uma estratégia empirica de ajuste da estimativa da prevaléncia, em
caso de amostras grandes.

e Realizar uma revisao sistematica e metanalise dos estudos de validagao da HAS,
para obter valores para a sensibilidade e especificidade combinados
separadamente, viabilizando a corre¢ao da prevaléncia de forma mais acurada.

e Realizar a comparagdo entre o método empirico € um novo método que garante

o0 ajuste da estimativa da prevaléncia, em amostras de qualquer tamanho.



1.3 REVISAO DA LITERATURA

De acordo com Organiza¢ao Pan-americana de Saude (2018), a doenca cronica
hipertensao arterial ¢ um sério problema de saude publica, tendo em vista as
complicagdes que esta pode causar na saude da populagdo em geral. Em revisao
sistematica, que incluiu estudos sobre prevaléncia de hipertensdo arterial, nacionais ou
regionais, realizados em 90 paises disponiveis, estimou-se em 31,1% a prevaléncia de
hipertensos na populagdo mundial adulta, acima de 20 anos, sendo 28,5% nos paises
mais ricos e 31,5% nos paises de renda média e baixa (MILLS et al., 2016). Foi possivel
ressaltar também neste estudo que a estimativa de hipertensdo em 2000 era 25,9%,
mostrando um acréscimo de 5.2 pontos percentuais em 10 anos (MILLS et al., 2016). A
estimativa em 2010 parece ir ao encontro do estimado em 2004 por KEARNEY, que
sugeriu que, em 2025, a prevaléncia de hipertensdo arterial deve chegar a 40%
(KEARNEY et al., 2004).

PASSOS et al. (2006), em artigo de revisdo bibliografica, mostram que os
estudos sobre HAS por medida direta no Brasil sdo reduzidos a localidades especificas,
como alguns municipios das Regides Sudeste (MARTINS, 1993; MARTINS, 1997,
KLEIN, 1995a; KLEIN, 1995b; FIRMO, 2004; FERREIRA, 1997; FREITAS, 2001),
SUL (PICCINI, 1994, FUCHS, 1995; TRINDADE, 1998) e Nordeste (FORMIGLI,
1998; LESSA, 2004; MATOS, 2003) ¢ o Estado do Rio Grande do Sul (GUS, 2002). O
autor ressalta que ndo existe uma padroniza¢do para medir a HAS nesses estudos,
podendo ser baseada em médias ou na ultima medida realizada, com varios tipos de
aparelho e calibra¢do. Baseado em quatro estudos regionais realizados, MILLS (2016)

estimaram a prevaléncia de hipertensdo arterial no Brasil, em 2010: 28,1%, em homen:s,



e 38,5%, em mulheres. Destes apenas 44% dos homens tratavam a doenga, contra 73%
das pessoas do sexo feminino.

Inquéritos de base populacional no Brasil utilizam a prevaléncia autorreferida
para mensurar HAS e outras doengas cronicas. Pode-se mencionar o VIGITEL
(Vigilancia de Doencas Cronicas por Telefone), que ¢ um sistema de pesquisa por
telefone, que engloba todas as capitais brasileiras (BRASIL, 2014); a PNAD (Pesquisa
Nacional por Amostra de Domicilios), que ¢ uma pesquisa realizada pelo Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), que nos anos de 1998, 2003 e 2008
disponibilizou um Suplemento Saude (IBGE, 2010), e a Pesquisa Nacional de Saude,
realizada em 2013. Todos esses utilizam a prevaléncia autorreferida para mensurar HAS
e outras doengas cronicas. Essa ultima, adicionalmente a medida autorreferida, também
realizou a medicdo da pressdo arterial com aparelho automdtico (oscilométrico)
(DAMACENA et al., 2015).

Entretanto, o alto custo e o tempo de treinamento e de coleta para realizacdo de
pesquisa utilizando medida direta em um pais continental, como o Brasil, inibe esses
estudos, favorecendo ainda mais a utilizagdo de medidas autorreferidas. Embora
adequados e tuteis, a medida autorreferida pode enviesar as estimativas. Como dito,
deseja-se aqui contribuir na aplicagdo de uma corre¢do na medida autorreferida para que
os resultados sejam mais proximos da verdadeira prevaléncia.

Uma forma de se estimar a correcdo de medidas autorreferidas obtidas por testes
de rastreamento ndo perfeitos foi apresentada por BUCK e GART (1966), LEVY e
KASS (1970) e ROGAN e GLADEN (1978). Essa proposta de correcdo utiliza valores
de sensibilidade e especificidade da pergunta autorreferida para apresentar valores
ajustados da hipertensdo arterial. Contudo, ndo ¢ valida para quaisquer valores de

sensibilidade, especificidade e prevaléncia autorreferida. Por conta desta limitacdo, o



resultado pode apresentar valores negativos ou acima de 1 (um), o que ndo ¢ possivel
para valores de prevaléncia (ROGAN e GLADEN, 1978). LEW e LEVY, em 1989,
propuseram, entdo, uma adaptacdo da proposta anterior, com o objetivo de eliminar a
restricdo existente e apresentar valores corrigidos dentro do intervalo esperado para
prevaléncia (entre 0 e 1), para quaisquer valores de sensibilidade, especificidade e
prevaléncia autorreferida. Utilizando a derivagdo de um estimador Bayesiano, os autores
substituiram a prevaléncia autorreferida na expressdo original por uma integral, que
retorna sempre os valores dentro do intervalo necessario.

J& KARAAGAOGLU (1999), baseado nos trabalhos anteriores, propds uma
tabulacdo dos pardmetros a serem utilizados para o calculo da verdadeira prevaléncia
para alguns valores de sensibilidade, especificidade e tamanho da amostra, para
amostras de tamanho maximo 200. O autor apresenta ainda o método de interpolagdo
para outros valores ndo tabulados, porém ndo aplicdveis em tamanhos de amostra
superiores a 200.

DIGGLE (2011) apresentou uma maneira de estimar a prevaléncia, mesmo
quando a sensibilidade e a especificidade do teste forem desconhecidas, permitindo a
correcdo na auséncia de estudos prévios sobre o grau de acerto do teste. Entretanto,
quando se trata da correcdo, a proposta de DIGGLE (2011) utiliza o método algébrico
(ROGAN e GLADEN, 1978), que também retorna o mesmo problema, podendo
apresentar valores de prevaléncia fora do intervalo interpretavel possivel (negativos e
acima de 1).

Como visto, para que seja possivel efetuar a correcdo da prevaléncia
autorreferida pelas técnicas apresentadas ¢ necessario conhecer a sensibilidade e a
especificidade da pergunta autorreferida. Em outras palavras, ¢ preciso conhecer a

probabilidade da pergunta detectar que a pessoa ¢ doente, quando ela ¢ realmente doente



(sensibilidade), bem como a probabilidade da pergunta identificar que a pessoa ¢ nao-
doente, quando ela é realmente saudavel (especificidade).

Estudos que se dedicam a calcular a sensibilidade e a especificidade de uma
técnica, utilizando outra técnica como padrao-ouro sdo chamados de estudos de
validagdo. No Brasil, foram encontrados 6 estudos de validacdo da hipertensao
autorreferida: LIMA-COSTA et al. (2004), que validaram a HAS autorreferida em
Bambui/MG, em individuos acima de 18 anos, considerando como padrao-ouro a
medida realizada por esfigmomandmetro. Foram calculadas a sensibilidade e a
especificidade segundo as seguintes caracteristicas: sexo, faixa etdria, escolaridade,
renda domiciliar mensal, tempo decorrido apds a tltima visita a um médico e indice de
massa corporal. Ainda no Brasil, CHERESTANI et al. (2009) validaram a medida
autorreferida para individuos acima de 20 anos, em Pelotas/RS. As caracteristicas
analisadas nesse estudo foram: sexo, idade, cor da pele autorreferida, escolaridade,
renda, pai hipertenso, mae hipertensa, tabagismo, atividade fisica e consulta ao médico
nos ultimos 12 meses. Em Sao Paulo, SELEM et al. (2013) validou essa pergunta entre
individuos acima de 20 anos. J4 em Campina Grande, na Paraiba, MENEZES et al.
(2014), realizaram a mesma validagdo, porém apenas em idosos. LOUZADA et al.
(2010) investigaram a acuracia da hipertensdo autorreferida em funcionarios da saude
dos municipios de Bauru e Jati, em Sdo Paulo, bem como a presenca de fatores de risco
para a doenca. Em estudo de validagdo, realizado em Belo Horizonte, a pergunta
autorreferida sobre hipertensdo arterial foi feita por meio de contato telefonico,
utilizando uma subamostra dos individuos participantes do VIGITEL (CAMPOS,
2011).

Em outros paises, pode-se destacar o estudo de ALONSO et al. (2005), na

Espanha, que também realizou a validagdo do método em graduandos de uma



Universidade, segundo variaveis sociodemograficas e de saude. WU et al. (2000), em
Taiwan, validou algumas doencgas cronicas autorreferidas entre idosos, e, entre elas, a
HAS foi a menos especifica naquele grupo de pessoas. Ainda, uma revisdo sistematica
recente encontrou 22 estudos em todo o mundo que realizaram a validagdo, incluindo 4
dos brasileiros citados anteriormente (GONCALVES, 2018). Ao analisar estes estudos
de validagdo, observa-se grande heterogeneidade dos resultados de sensibilidade e
especificidade entre os diferentes estudos.

GREENLAND (1996) atentou que os valores de sensibilidade e especificidade
disponiveis em outros estudos ndo necessariamente fornecem a melhor estimativa do
que poderia ser encontrado em validade interna. Entretanto, na impossibilidade de
realizar essa validagdo, que implicaria perguntar e verificar a pressdo nas mesmas
pessoas, o autor aponta que se as populagdes utilizadas no estudo sdo similares, nao
diferindo muito em idade e sexo, uma extrapolacdo utilizando a validagdo externa
(estudos ja existentes) pode ser realizada (GREENLAND, 1996). A proposta deste
trabalho ¢ justamente apresentar uma forma de corrigir a prevaléncia autorreferida, a
partir de estudos que validaram a HAS autorreferida, ou seja, por validacdo externa,
pois, no caso de haver validacdo interna desta medida, seria imediato o célculo da

prevaléncia real.

Em relagdo aos trabalhos aplicando a técnica de corre¢ao da prevaléncia, foram
encontrados estudos que realizavam a corre¢do em doencas como osteoartrite, na Franca
(MORVAN et al., 2008), que verificaram haver uma subestimacao da prevaléncia antes
de corrigida. Para hipertensdo arterial ndo foi encontrado trabalho corrigindo essa
prevaléncia, utilizando valores de sensibilidade e especificidade da medida

autorreferida. Isso torna os objetivos deste trabalho claramente inovadores e distintos
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dos estudos de prevaléncia de base populacional, representando uma proposta

totalmente original na area.
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2. FUNDAMENTOS TEORICOS

2.1 ESTIMANDO A PREVALENCIA REAL A PARTIR DA
PREVALENCIA AUTORREFERIDA

2.1.1 Método algébrico

O numero de casos autorreferidos de uma doenga ¢ igual a soma daqueles que se
declaram acertadamente doentes com aqueles que se declaram erroneamente doentes.
Sendo a sensibilidade (S) a probabilidade de o teste detectar os doentes, entre aqueles
que sao verdadeiramente doentes e a especificidade (E) a probabilidade de o teste
detectar os verdadeiros nao doentes, entre aqueles que sdo realmente saudéveis, ¢

possivel escrever, portanto, a seguinte expressao:

numero de casos autorreferidos = (nimero de casos verdadeiros) X S +

(nimero de nio casos verdadeiros) x (1 — E)

Gart e Buck, em 1966, Levy e Kass, em 1970, e Rogan e Gladen, em 1978,
formalizaram uma estimativa para a correcdo de medidas obtidas por testes de
rastreamento nao perfeitos. Assim, relativizando os casos autorreferidos pelo tamanho

da amostra (n), tem-se:

numero de casos autorreferidos

n

(nimero de casos verdadeiros) x S

n

(nimero de nio casos verdadeiros) x (1 — E)

n
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Logo, sendo p, = prevaléncia autorreferida e p, = prevaléncia real, tem-se:

P =p,S+A=p)1-E) (1)

Neste sentido, pode-se reescrever a equacao (1), evidenciando a prevaléncia real
como funcdo da prevaléncia autorreferida, e dos valores de sensibilidade e
especificidade:

pa+E—-1 )
br=<ir_+1
" S+E-1

A formula (2) demonstra que a prevaléncia real ¢ uma fungdo linear da
prevaléncia aparente e que pode ser expressa como funcdo da sensibilidade e da
especificidade.

A aparente simplicidade da solugdo acima, por outro lado, estd associada a
restricdes matematicas. Para que a expressdo retorne valores de prevaléncias

interpretaveis — no intervalo [0,1] — € preciso satisfazer a seguinte desigualdade:

0<LE_1<1
T S+E-1 "

Resolvendo a desigualdade a direita, sob a condi¢cdo S+ £ > 1, tem-se de

PatE-1_
S+FE—-1

que pg < S.

Ja com relacdo a primeira desigualdade, ainda sob a condicao S + £ > 1, tem-se

de
Osw
S+E-1
quep, = 1—E.
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Logo, ¢ preciso que as duas condigdes impostas a p, sejam satisfeitas
concomitantemente para que a prevaléncia real apresente valores interpretaveis, ou seja,
I-E<p,<S§.

A consequéncia do método algébrico, pela imposicdo dessa dupla condicado, ¢
que somente as prevaléncias restritas ao intervalo entre o complementar da
especificidade e a sensibilidade autorreferidas sdo passiveis de serem corrigidas.

A titulo de ilustracdo, a Figura 1, a seguir, representando a prevaléncia real em
funcdo da prevaléncia aparente, ilustra graficamente as consequéncias das condigdes
anteriores, assumindo, como exemplo, dois pares de sensibilidade e especificidade, de
acordo com a equagdo (2). Observa-se que, com valores de sensibilidade igual a 0,5 e
especificidade igual a 0,9, para se alcancarem valores de prevaléncia real no intervalo
esperado [0,1] € necessario que a prevaléncia autorreferida esteja dentro do intervalo
[0,1; 0,5], ou seja, satisfaga a condicdo 0,1< p, <0,5. Ja para uma sensibilidade de 0,8
e a mesma especificidade, observa-se a necessidade da prevaléncia autorreferida estar

no intervalo [0,1; 0,8].

08 / ’
07 | /
06 | /

05 4 a 14

04 - / ) pa=pr
’ 58 o O O §=0.5 ¢ E=0.9

03 A ; y - = S08cE=09

Prevaléncias reais (p,)

02 ¥

0,1 1 ;-

0 0,1 02 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 09 1

1
Intervake de py's possiveis
1-E=p,=8 (0,12p.=0,5)

T
Intervalo de p,'s possiveis
1-E<p.=S (0,1<p.=0.8)
Prevaléncias aparentes (p,)

Figura 1: Relacdo da prevaléncia real com a prevaléncia autorreferida pelo método algébrico
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Em sintese, caso as condi¢cdes necessarias ndo sejam satisfeitas, a prevaléncia
corrigida apresentard valores ndo interpretaveis (negativos ou maiores que um).
ROGAN e GLADEN (1978) sugeriram, como solucdo, atribuir os valores “zero”,
quando a prevaléncia real (p,) apresentar valores negativos, e “um”, quando for maior
que um. Nao obstante essa solugdo resolver o problema do ponto de vista pratico, ela é
insatisfatoria e ineficiente, pois inviabiliza o célculo do intervalo de confianca das
estimativas de prevaléncias (LEW e LEVY, 1989), procedimento fundamental para o

conhecimento das incertezas associadas a este tipo de estudo.

2.1.2 Método Bayesiano

A fim de corrigir a limitacdo do método algébrico, que, como visto, pode nao
apresentar valores de prevaléncia corrigida no intervalo [0,1], LEW e LEVY (1989)
propuseram um estimador Bayesiano para p, (p), baseado na sua distribuigdo a
posteriori, obtida por meio de uma distribuicdo a priori nao informativa (distribuicdao
uniforme em [0,1]) e pela fungdo de verossimilhanca, estimando assim valores para a
prevaléncia autorreferida, de forma a sempre retornar valores de prevaléncia real no
intervalo [0,1].

Além disso, apresenta valores proximos dos valores estimados pelo método
algébrico na maioria das situagdes, ja que ambos sao estimadores consistentes, isto €, 0s
valores estimados por eles se aproximam do verdadeiro valor do parametro (a variancia
tende a zero) a medida que se aumenta o tamanho da amostra, e coincidem com o

estimador de méxima verossimilhanga da prevaléncia real ( p, ), quando a sensibilidade

e a especificidade do teste sdo conhecidas (LEVY e KASS, 1970). O principio da

verossimilhanga consiste na estimagcdo do valor do pardmetro desconhecido que
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maximiza a probabilidade de obter a amostra particular observada, ou seja, o valor que
torna aquela amostra mais provavel (BUSSAB e MORETTIN, 2002).

O estimador de méxima verossimilhanca ¢ aquele que maximiza a fungdo de
verossimilhanga, isto ¢, retorna a estimativa do pardmetro que torna os dados
observados mais provaveis do que outro (ROTHMAN, 2011).

O estimador Bayesiano da prevaléncia ¢ dado por:

,d+E-1

- , 3
P = E (3)

onde

S x+1 -
p, (1-p,)""dp,
d= L-E 4)

S X n—-x
P A=p,)" " dp,

n = tamanho da amostra

x = numero de casos prevalentes (doentes)

Para o célculo do intervalo de confianca da prevaléncia corrigida no nivel de

95%, LEW e LEVY (1989) sugerem a aproximac¢ao dada por:

pr + 196EP(p;), %)

onde

pr(1—pr)
(S + E — D] ©)

EP(p;y, = erro —padréo =\/
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Portanto, a Unica diferenca desse método para o método algébrico ¢ que, em
lugar de se usar a prevaléncia autorreferida (p,), utiliza-se uma fun¢ao da p,, dada por d.

A Figura 2, tomando-se os mesmos dois pares de especificidade e sensibilidade
utilizados na Figura 1, ilustra a solu¢do Bayesiana, comparativamente a algébrica. Fica
claro que, em ambas as Figuras 2a e 2b, a funcdo se torna sigmoide, o que pode ser
facilmente percebido pelas extremidades das figuras, possibilitando a atribui¢do de
valores de prevaléncia real no intervalo valido, para quaisquer valores de prevaléncia
autorreferida. Ou seja, os resultados variam sempre no intervalo [0,1], sem que haja
necessidade de restri¢do de sensibilidade e especificidade, como acontece no método
algébrico.

Observa-se que os métodos sdo equivalentes em todo o espectro possivel de
correcao pelo método algébrico. O método Bayesiano faz uso de uma estrutura ndo
linear de modelo para que todo valor estimado da prevaléncia real recaia no intervalo
[0,1], dai a curvatura do método Bayesiano se afastar da curvatura linear do método
algébrico, exatamente nos valores de extremos possiveis de correcdo pelo método

algébrico.
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Figura 2a: Sensibilidade=0,5 e Especificidade=0,9
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Figura 2b: Sensibilidade=0,8 ¢ Especificidade=0,9
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Figura 2: Relacio da prevaléncia real com a prevaléncia autorreferida
pelos métodos algébrico e Bayesiano
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Nao obstante a solugdo analitica do problema pelo método Bayesiano, seu
calculo ndo ¢ imediato e depende de uma integragdo numérica. LEW e LEVY (1989)
sugerem, para amostras de tamanho entre 20 e 100, uma aproximag¢do do estimador
Bayesiano, para que o valor de d seja obtido rapidamente, sem a necessidade de se
utilizarem programas especificos para a integracdo. KARAAGAOGLU (1999) também
apresentou uma proposta para que nao fosse necessario o uso de programa matematico
em tamanhos amostrais de até 200.

Entretanto, em situacdes concretas de estimacdo de prevaléncia sdo utilizados
tamanhos amostrais substancialmente maiores do que esse, e, além disso, mesmo em
programas especificos, como o Maple ou Matlab, essa integral ¢ de resolucdo
surpreendentemente  dificil computacionalmente para amostras grandes e,
eventualmente, sem solucgao.

A partir de simulagdes, verificou-se que amostras entre 1.000 e 4.000 sao
normalmente bem toleradas em computador pessoal, mas acima desses valores, podem
apresentar problemas computacionais (MOREIRA et al., 2016). Observou-se que o
tamanho maximo toleravel para se calcular em computadores comuns depende da
prevaléncia autorreferida. Neste sentido, a solugdo pelo método Bayesiano € prejudicada
ao utilizar grandes inquéritos de satde, em que os tamanhos amostrais comumente
passam de 100 mil individuos, exigindo uma abordagem alternativa aproximada ou

tedrica para contornar esse problema computacional.
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3. MATERIAIS E METODOS

3.1 DADOS

3.1.1 A Pesquisa Nacional de Saude

As prevaléncias autorreferidas para o Brasil, segundo idade e sexo, foram
obtidas na ultima Pesquisa Nacional de Saude (PNS) disponivel, realizada em 2013.
Esta pesquisa tem abrangéncia em todo o territorio brasileiro e utiliza o esquema
amostral complexo, com amostragem por conglomerados e estratificacdo das Unidades
Primarias de Amostragem (UPA). As UPA sdo os setores censitarios ou conjuntos de
setores, quando estes representam poucos domicilios.

A amostragem ocorreu em trés estagios. Apos a estratificacdo das UPA, no
primeiro estagio selecionaram-se os setores censitarios por meio de Amostra Aleatoria
Simples (AAS). No segundo estagio, foram selecionados os domicilios dentro de cada
UPA, também por AAS. Dentro dos domicilios, foram respondidas as partes do
questionario referentes as caracteristicas do domicilio e ao conjunto de perguntas para
todos os moradores do domicilio. Posteriormente, uma pessoa com 18 anos ou mais
dentro do domicilio foi sorteada por AAS, com o objetivo de compor uma subamostra,
que respondeu aos modulos adicionais do questionario principal, referentes a uma série
de outras caracteristicas, entre elas as doencas cronicas (SOUZA-JUNIOR et al., 2015).
Foram entrevistadas mais de 200 mil pessoas em todo o Brasil, e a subamostra dos
moradores selecionados totalizou 60.202 pessoas. Para este estudo, foram utilizados os
dados dos moradores selecionados, nos quais constam as informagdes sobre doencas

cronicas HAS, objeto deste trabalho.
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3.2 METODOS DE AJUSTE DA PREVALENCIA EM AMOSTRAS
GRANDES

3.2.1 Método empirico

Com o propdsito de apresentar uma forma de corrigir a prevaléncia
autorreferida, quando ¢ utilizada uma amostra grande, foi desenvolvida a primeira etapa
da tese. Como mencionado, no contexto de amostras grandes, as solucdes apresentadas
anteriormente (algébrica e Bayesiana), no Capitulo de Fundamentacao Tedrica,
apresentam problemas matematicos e/ou computacionais. Uma solugdo empirica e
aproximada possivel refere-se a redu¢do do tamanho da amostra. A proposta consiste
em reduzir a amostra até o limite possivel de ser calculado pelo programa matematico,
mantendo a mesma propor¢do de pessoas doentes encontradas na amostra total, ou seja,
mantendo a prevaléncia autorreferida (MOREIRA ef al., 2016). Este valor de d
encontrado para o tamanho de amostra maximo reduzido converge satisfatoriamente
para o valor de d real desconhecido. A garantia de que essa aproximacgao converge para
o verdadeiro valor de d provém do Teorema da Convergéncia Dominada. A esséncia do
método de aproximacao, por meio do teorema supracitado, consiste em se construir duas

sequéncias: (nk )k21 , que tende a n, quando k tende a infinito, e outra (xk )k21 , que tende a

x, quando k tende a infinito. O Teorema da Convergéncia Dominada garante que o
limite da integral ¢ igual a integral do limite, em func¢des que sdo dominadas, como

acontece neste caso, de maneira que

S X+ _ n—x; S x+1 _ n—x
P (=p)" M dp, P (I=p,)" "dp,

s X Ny =X
P (=p)" "dp,

> d=

k—o

< .
X n—x

P A=p,)" "dp,

Ressaltamos uma vez mais a importancia de a sequéncia atender ao critério

X, X . C
~k == para todo k>1, visto que, em principio, ndo saberemos o momento de parada
n, n

k
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da aproximagdo que satisfaca ao erro relativo tolerado e, portanto, ¢ necessario
resguardar a similaridade da prevaléncia da doenga observada, em qualquer ponto de

parada.

3.2.2 Método de transformacao da integral

ROCHA e CABRAL, em trabalho ainda ndo publicado e desenvolvido a partir
de uma demanda desta pesquisa, € com o objetivo de oferecer uma nova solucdo para a
questao, transformaram o estimador Bayesiano de d, utilizando-se de uma razao de duas
fungdes Beta incompletas e ainda desenvolveram um algoritmo para computar a
prevaléncia corrigida diretamente em uma planilha eletronica. Esse algoritmo simplifica

o processo de correcao da prevaléncia, tornando-o mais preciso e independente de

integragdo numérica quando a expressaol—E < p <§ ndo € satisfeita e a amostra ¢é

grande.

3.2.3 Comparagdo entre o método algébrico, Bayesiano, empirico e o da
transformacado da integral e analise de sensibilidade

Em simulagdes prévias, percebe-se que o método Bayesiano funciona em
amostras de tamanhos em torno de mil a 4 mil individuos, a depender as combinagdes
de sensibilidade, especificidade e prevaléncia autorreferida. Amostras maiores
necessitam da abordagem empirica ou da transformacdo da integral. Desta forma,
optou-se por realizar simulagdes de correcdo para tamanhos de amostra de tamanho
1000, que foram chamadas de “pequenas”, e de tamanho 10000, que foram consideradas

“grandes”.
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Sendo assim, com o objetivo de verificar a equivaléncia dos métodos, foi
realizada, inicialmente, a comparagdo entre os métodos Bayesiano e o de transformagao
da integral para amostra de 1000 individuos, sabendo que nestes casos ¢ possivel
acessar o valor estimado de d por meio do célculo direto da razdo de integrais por via
computacional (“software matematico”). Em seguida, para amostras de 10000
individuos, a comparagdo foi realizada com os métodos empirico, de transformagdo da

integral. Em algumas situagdes onde a condicdo 1-E < p < S foi atendida, aplicou-se

diretamente o método algébrico, que gera valores corrigidos exatos.

Como a correcdo depende explicitamente da prevaléncia autorreferida, da
sensibilidade e da especificidade, foram feitas simulacdes destes valores. A fim de se
considerar um espectro abrangente de doencas que acometem a populacdo de maneiras
diferentes, como cancer, diabetes mellitus e hipertensdo arterial, foram consideradas as
prevaléncias de 1%, 5% e 30%, que foram chamadas, respectivamente, de baixa, média
e alta. Em relacdo a sensibilidade e especificidade, quatro combinacdes foram
analisadas: sensibilidade “alta” (90%) e especificidade “baixa” (70%), sensibilidade
“baixa” (70%) e especificidade “alta” (90%), sensibilidade e especificidade “altas”
(90%) e sensibilidade e especificidade “baixas” (70%).

Foram, entdo, calculados os valores de d pelos distintos métodos e calculadas as
respectivas prevaléncias corrigidas, visando identificar possiveis diferencas entre os
métodos. Sendo assim, diante das varias simulacdes de valores de sensibilidade e
especificidade e prevaléncia autorreferida, os valores de d foram calculados utilizando
dois métodos diferentes e comparou-se qual a influéncia da utilizacdo desses valores na

prevaléncia corrigida.

23



3.3 REVISAO SISTEMATICA E METANALISE DOS ESTUDOS DE
ACURACIA DA HIPERTENSAO AUTORREFERIDA

Foi realizada uma revisdo sistematica de testes diagnosticos, para calcular a
sensibilidade (S) e especificidade (E) combinadas em estudos que validaram a
hipertensao autorreferida, por diagndstico de hipertensao arterial, realizados no Brasil,

que compartilham das mesmas caracteristicas culturais, economicas e sistema de saude.

3.3.1 Critérios de elegibilidade

Participantes: Estudos que tratam de hipertensdo arterial, sem restri¢ao inicial de idade,
sexo, local de realizagdo do estudo, data de realizacdo ou idioma.

Intervencdo: Estudos que utilizaram método autorreferido para rastreamento, sem
restri¢do a nenhum tipo de pergunta utilizada ou forma de realizagdo da pergunta, como
presencial ou por telefone.

Referéncia: Estudos que fizeram diagnodstico de hipertensdo arterial, por qualquer
método considerado como padrdo-ouro, em qualquer forma de realizagao.

Desfecho: Sensibilidade e especificidade da hipertensdo autorreferida.

3.3.2 Fontes de informacgao

O repositorio Cochrane Database of Systematic Reviews e todas as bases
essenciais para busca de estudos primarios EMBASE, MEDLINE e LILACS, além das
bases opcionais Web of Science (WOS) e SCOPUS (BRASIL, 2014), foram consultados

até julho de 2017. Buscas adicionais de conferéncias incluiram com as bases de dados
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WOS, MEDLINE ¢ SCOPUS; e Teses/Dissertacoes foram buscadas na base de Teses e
Dissertagdes  brasileiras (Banco de Teses CAPES), disponivel no site:
http://catalogodeteses.capes.gov.br/catalogo-teses/#!/.

A estratégia de busca, que incluiu vocabuldrio controlado e termos livres, foi
desenvolvida para 0o MEDLINE via Pubmed e adaptada para outras bases, sem restri¢ao
inicial de idiomas. Finalmente, especialistas foram consultados (por e-mail) sobre a
existéncia de estudos ndo incluidos na revisdo. As estratégias de busca estdo

apresentadas no Apéndice 3.

3.3.3 Coleta de dados e analise

Apo6s a identificagdo dos estudos, por meio da leitura do titulo e resumo dos
estudos 1identificados, foram selecionados os estudos elegiveis e removidas as
“duplicatas”. Esses estudos foram analisados em sua totalidade, sendo excluidos aqueles
que ndo possuiam informacdo necessaria para inclusdo na revisdo sistematica e
metanalise, pontos de corte do teste padrao de referéncia diferentes do estabelecido
(pressao sistolica > 140 mmHg e/ou pressao diastolica > 90 mmHg) e quando restringiu
apenas uma parcela da populacao, como por exemplo, somente mulheres ou idosos.

Dois revisores independentes avaliaram os trabalhos e extrairam os dados
utilizando-se de um formulédrio padrao. Em casos de dados incompletos, tentou-se
contato com os autores (e-mail). Casos de discordancia entre os revisores durante a
selecao dos estudos foram solucionados por consenso apds a consulta a um terceiro
revisor.

A pergunta autorreferida utilizada como teste indice foi: “Algum médico ou
profissional de satde disse que o Str/Sr* tem hipertensdo ou pressdo alta?” Os testes

padrao de referéncia encontrados foram esfigmomanometro e monitor automatico.
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A avaliagdo dos vieses foi feita por meio do protocolo QUADAS-2, ferramenta
da Colaboragao Cochrane para avaliacdo de vieses (WHITING et al., 2011). Foram
avaliados os quatro dominios para avaliagdo de risco de viés: Sele¢do dos pacientes,
Teste indice, Padrdo de referéncia e Fluxo e tempo (WHITING et al., 2011). Com
relacdo a aplicabilidade, foram avaliados para trés dominios: Sele¢do dos pacientes,
Teste indice e Padrdo de referéncia. Cada dominio foi classificado como tendo baixo,
alto ou incerto risco de viés. Para essa revisdo avaliou-se nao haver a necessidade de
cegamento, pois, a informacgdo autorreferida de HAS ndo influenciaria na aferi¢do da
HAS, sendo esse risco, portanto, considerado como baixo. Adicionalmente os seguintes
critérios de risco de viés foram estabelecidos:

Amostra nao aleatéria ou baseada em participantes que possuiam uma
determinada caracteristica: risco alto.

e Pergunta utilizada no teste indice diferente da pergunta padrdo definida acima:
risco incerto.
e Estudo sem informagao de padrdo de referéncia usado: risco incerto.

Outras possiveis fontes de viés foram: se todos os sujeitos receberam o mesmo
padrao de referéncia e se todos foram incluidos na analise.

Os estudos incluidos utilizaram o mesmo ponto de corte para definicdo da
doenca (pressdo sistolica > 140 mmHg e pressdo diastolica > 90 mmHg). Os autores
cujos estudos eram elegiveis para este trabalho, mas que ndo apresentavam todas as
informagdes necessdrias para a metanalise (numero de verdadeiro positivos, falso
positivos, verdadeiro negativos e falso negativos) foram contatados por e-mail.

Avaliacao da heterogeneidade foi realizada por inspe¢do visual dos graficos de
floresta (forest plots), teste y2 para heterogeneidade e indice de Higgins (I*) (uma

medida de inconsisténcia que indica a propor¢ao da heterogeneidade verdadeira em
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relacdo a variacdo total dos pardmetros estimados pelos estudos). O modelo de efeitos
aleatorios foi usado na presenca de heterogeneidade (y° com nivel de significancia

<0,10 e I* >50%) (PEREIRA ¢ GALVAO, 2014).

3.4 ANALISE ESTATISTICA

As analises da Pesquisa Nacional de Satde foram realizadas com os recursos
computacionais existentes nos software SPSS — versao 24.0, disponivel no Laboratorio
de Anélise de Dados Epidemioldgicos do IESC/UFRJ.

Para o célculo da razdo de integrais, tanto para o método algébrico, como para o
método empirico, foi utilizado o programa Maple — versao 5.0, disponivel no Instituto
de Matematica/UFRJ. O algoritmo do método de transformacao da integral (disponivel
no artigo de Rocha e Cabral, 2018), implantado em uma planilha eletronica do
LibreOffice Calc 5.1, foi utilizado para a estimacdo de d. A correcdo da prevaléncia
autorreferida, utilizando o valor estimado de d, foi realizada no Microsoft Excel 2010,
para os dois métodos.

Para a realiza¢do da metanalise, foi utilizado o software MetaDiSc, versao 1.4
(Meta-analysis of Diagnostic and Screening Tests, Universidad Complutense, Madri,
Espanha). Conforme indicagdo no manual da Cochrane (DE VET et al, 2008;
HIGGINS e GREEN, 2011), definiu-se que uma meta-regressao seria realizada apenas
no caso de serem identificados 10 trabalhos elegiveis por covariavel. Avaliacao do viés
de publicacdo seria também realizada apenas se um minimo de 10 estudos foram

incluidos na revisdo, pois os testes ndo apresentariam poder estatistico adequado para

27



verificar o risco de viés de publicacdo (DE VET et al, 2008; HIGGINS ¢ GREEN,

2011).
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4. RESULTADOS

A presente pesquisa deu origem a quatro artigos cientificos, a saber:

1) Correcdo da prevaléncia autorreferida em estudos epidemiologicos com
grandes amostras (Apéndice 1)

2) A prevaléncia da hipertensdo arterial pode ser muito diferente da hipertensdo
autorreferida (Apéndice 2)

3) Acurécia da hipertensao arterial autorreferida no Brasil: revisdo sistematica e
metanalise (Apéndice 3)

4) Estimacdo de prevaléncia a partir de prevaléncia autorreferida em amostras
grandes: comparando duas estratégias para solugdo dos problemas

computacionais e operacionais (Apéndice 4)

O primeiro trabalho foi publicado no periddico Cadernos de Saude Publica, em
dezembro de 2016, e teve o objetivo de apresentar os métodos existentes para realizar o
ajuste da prevaléncia corrigida, com base na prevaléncia autorreferida, bem como as
questdes metodologicas relacionadas a corre¢do. Focou, especialmente, nos problemas
computacionais encontrados no caso de amostras grandes, e propds, ainda, uma solug¢ao
alternativa. O método Algébrico foi apresentado como o método mais simples, porém
ndo aplicavel em qualquer combinagdo de prevaléncia autorreferida, especificidade e

sensibilidade, sendo necessario atender a condigdo 1-E < p < .§ para ser aplicavel. Ja

o método Bayesiano ndo apresenta a restricdo da estratégia anterior, mas foram

encontrados problemas computacionais na sua aplicagdo em computadores pessoais
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para amostras grandes. Estes problemas impedem a implementacdo direta do método ja
existente, sugerindo a necessidade da apresentacdo de uma estratégia, que viabilize a
estimagdo. Foi proposto, entdo, um método empirico para a aplicagdo em amostras
grandes, que consiste em reduzir o tamanho da amostra até o limite maximo possivel de
ser calculado pelo software, mantendo a propor¢do de doentes. O método demonstrou-
se satisfatorio, pois converge para o verdadeiro valor impossivel de ser acessado
diretamente pelo método Bayesiano, tendo em vista a amostra grande (Apéndice 1).

O segundo trabalho teve como objetivo estimar a real prevaléncia a partir da
prevaléncia autorreferida de hipertensdo arterial sistémica no Brasil, utilizando os dados
disponiveis na Pesquisa Nacional de Saude 2013, apresentando os resultados de HAS no
Brasil por idade e sexo. Para isso utilizou o método algébrico, nos casos em que atende
a restricdo imposta por esse método. Na impossibilidade de atender a restri¢do, foi
necessario utilizar o método Bayesiano, mas, por conta do tamanho grande da amostra
da PNS, nio foi possivel acessar o resultado da razdo de integrais e utilizou-se, portanto,
o método empirico de reducdo do tamanho da amostra. Os valores de sensibilidade e
especificidade empregados foram os disponiveis no estudo e validagdo de Lima-Costa
(2004). Verificaram-se grandes diferencas entre os valores da HAS autorreferida e da
HAS corrigida em algumas categorias. Em todo o Brasil, independente de sexo e faixa
etaria, a prevaléncia de HAS corrigida foi de 14,6%, menor do que o valor autorreferido
(22,1%). A prevaléncia corrigida entre os homens continuou praticamente a mesma, em
torno de 19%, mas os homens passaram a apresentar maior prevaléncia de HAS do que
as mulheres, quando o valor foi corrigido (19,5% - homens versus 11,8% - mulheres), e
essa diferenca entre sexo foi observada principalmente entre os ndo idosos.

Independente do sexo, entre as faixas etarias, observou-se que havia uma
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superestimacdo na HAS autorreferida em todas as faixas etarias, mas essa magnitude foi
reduzindo de acordo com o aumento da idade (Apéndice 2).

No terceiro trabalho, foi realizada uma revisdo sistemdtica, com o objetivo de
calcular medidas combinadas de sensibilidade e especificidade da HAS autorreferida.
Optou-se por utilizar somente aqueles estudos realizados no Brasil, que compartilham
das mesmas caracteristicas culturais, economicas e assistenciais. Os trabalhos incluidos
foram aqueles que tratavam de hipertensdo arterial, utilizaram como teste indice o
método autorreferido para rastreamento e, como padrdo de referéncia, o diagnostico de
hipertensdo arterial por métodos considerados padrao-ouro, que poderiam ser qualquer
método, entre eles esfigmomandmetro, monitor digital e registro médico. Apds busca
nas bases eletronicas e banco de teses da CAPES e avaliacdo dos critérios de inclusao e
exclusdo, foram selecionados cinco estudos para a analise qualitativa e quatro estudos
na andlise quantitativa. Foi realizada, entdo, uma metanalise para a sensibilidade e outra
para a especificidade, por meio dos modelos de efeitos aleatorios, tendo em vista a
heterogeneidade encontrada nos estudos. A sensibilidade combinada foi de 76,8% e a
especificidade combinada foi de 87,5% (Apéndice 3).

O quarto trabalho desta tese teve a proposta de comparar, por simulagdes, os
métodos algébrico, Bayesiano e empirico, apresentados no Artigo 1, com um novo
algoritmo de transformagdo da integral, associada a uma planilha eletronica, para ajuste
da prevaléncia autorreferida, para verificar a equivaléncia das técnicas. Este novo
método foi desenvolvido devido a demanda desta tese pelos professores Rocha e Cabral
(2018), e ainda ndo foi publicado. Os autores desenvolveram a transformac¢ao da razdo
de integrais que formam d, que faz parte do método Bayesiano, e programaram em
planilha eletrdnica a corre¢do de quaisquer valores de prevaléncia autorreferida,

sensibilidade e especificidade. Tal solugdo se apresenta eficiente também para qualquer
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tamanho de amostra. Os resultados foram simulados para dois tamanhos de amostra:
1.000 individuos e 10.000 individuos, e para trés situacdes de prevaléncia autorreferida
(1% - baixa, 5% - média e 30% - alta). Além disso, quatro combinagdes de
comportamento de sensibilidade e especificidade foram testadas: sensibilidade “alta”
(90%) e especificidade “baixa” (70%), sensibilidade “baixa” (70%) e especificidade
“alta” (90%), sensibilidade e especificidade “altas” (90%) e sensibilidade e
especificidade “baixas” (70%). Para amostras de 1.000 individuos, foi comparado o
método Bayesiano (realizando o célculo com o software Maple), com o método da
transformagdo da integral, e verificou-se que os resultados pelos dois métodos sao
idénticos, independentemente da magnitude da prevaléncia autorreferida, ou seja, ocorre
tanto em prevaléncias baixas, médias e altas. Para amostras de 10.000 individuos, foi
comparado o método empirico com o método de transformagdo da integral e verificou-
se que as duas técnicas apresentam valores de d muito proximos, com diferengas
minimas, encontradas apenas na quarta casa decimal. Entretanto, foi observado um mal

. . d+E-1 .
condicionamento na féormula p '= STE_1 e essa pequena diferenga encontrada em d
+ j—

causa um grande impacto na corre¢do da prevaléncia autorreferida, implicando valores
de prevaléncia corrigida sempre maiores ao utilizar a técnica de reducdo do tamanho da
amostra, em comparacdo com o método da transformacdo da integral, chegando a
valores até 10 vezes maiores. E isso acontece independente da magnitude da prevaléncia

testada e também da combinagao de sensibilidade e especificidade (Apéndice 4).
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4.1 PRODUCAO CIENTIFICA ADICIONAL

O resumo do Artigo 2, “Prevaléncia de hipertensdo arterial sist€émica no Brasil:
corregdo da estimativa na Pesquisa Nacional de Saude 2013 obtida por medida
autorreferida”, foi apresentado, em formato de poster, no X Congresso Brasileiro de

Epidemiologia, realizado em 2017, em Florianopolis (SC) — Brasil (Apéndice 5).

4.2 PREVALENCIA DE HIPERTENSAO ARTERIAL CORRIGIDA, A
PARTIR DOS VALORES DE  SENSIBILIDADE E
ESPECIFICIDADE ENCONTRADOS NA METANALISE

A prevaléncia de hipertensdo arterial no Brasil corrigida (PNS 2013), utilizando
os valores de sensibilidade e especificidade combinados, encontrados por meio da
realizacdo da metandlise ficou em 14,86% (14,41% - 15,31%), utilizando o método de
transformagado da integral. Observa-se que este valor ¢ bem proximo do valor que havia
sido encontrado anteriormente no Artigo 2 (14,6%), utilizando o estudo de Lima-Costa
(2004), que apresenta valores de sensibilidade e especificidade proéximos aos

combinados, encontrados na metanalise.
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5. DISCUSSAO

Como mencionado, o ajuste da prevaléncia real de uma doenca, a partir de seus
valores autorreferidos, ¢ de extrema importancia no campo da satde publica, pois
permite a estimacao da magnitude da doenca na populagdo, de forma mais aproximada
da real, aprimorando as informacdes necessarias para tomada de decisdo. No entanto, as
discutidas restri¢des do método algébrico e os problemas operacionais € matematicos do
método Bayesiano encontrados em amostras grandes demandaram a necessidade da
apresentacao de outras estratégias, que viabilizassem a estimagdo. Foram propostas duas
novas estratégias: empirica aproximada e uma estratégia tedrica, que transforma a razao
de integrais, foi desenvolvida no decorrer desta pesquisa pelos autores Rocha e Cabral
(2018) e absorvida neste trabalho.

Face ao exposto, foi feita uma comparagdo entre as técnicas existentes para
ajuste da prevaléncia autorreferida, a fim de verificar a equivaléncia dos métodos. Para
isso, foram simuladas trés situacdes de prevaléncia (alta, média e baixa) e quatro
combinagdes de sensibilidade e especificidade, e comparados, inicialmente, o método
algébrico e o método de transformagao da integral para amostra de 1000 individuos. Em
amostras de 10000 individuos, a comparagao foi realizada com os métodos empirico, de
transformagao da integral e algébrico (desde que atendida a condi¢do necessaria).

Os resultados da aproximacao do célculo de d, utilizando os dois métodos para
contornar o problema operacional de impossibilidade de calculo quando a amostra
utilizada ¢ muito grande, se mostraram bastante semelhantes. As diferencas encontradas
foram pequenas: na terceira casa decimal nos trés exemplos estudados. Entretanto,
houve impacto na prevaléncia corrigida, ao utilizar cada um dos métodos quando a

amostra ¢ grande, tendo em vista o mal condicionamento da formula de corre¢do, o que
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acontece em qualquer situacdo. Isso implica valores de prevaléncia corrigida sempre
maiores ao utilizar a técnica de reducdo do tamanho da amostra, em comparagdo com o
método da transformacdo da integral.

A dificuldade para o cdlculo da razdo destas duas integrais ja havia sido
colocada pelos proprios LEW e LEVY (1989), que sugeriram o estimador Bayesiano,
com uma aproximacao para amostras de tamanho entre 20 e 100, para que o valor de d
fosse obtido de forma rapida, sem a utilizagdo de programas especificos para a
integragdo. J& para tamanhos amostrais de até 200, KARAAGAOGLU (1999) sugeriu
uma aproximacao da fun¢do logistica para a razdo de integrais, e, por simulacdes,
MOREIRA et al. (2016) verificaram a impossibilidade do céalculo por problemas
operacionais e computacionais, para amostras superiores acima de 1000 — 4000,
sugerindo um método empirico como uma solu¢do aproximada para o problema.

Cabe ressaltar que o estimador Bayesiano atende aos objetivos desta tese, pois €
um estimador consistente da prevaléncia real e coincide com o estimador de maxima
verossimilhanga. Apos a transformagdo da integral d deste estimador (ROCHA e
CABRAL, 2018), verificou-se que ele atende de forma ainda mais completa, pois
eliminou as restricdes de tamanho da amostra que existiam em sua forma original. Além
disso, este algoritmo foi programado em planilha eletronica para imediata correcao da
prevaléncia autorreferida. Este estimador pelo método da transformagdo da integral,
mostrou-se a forma mais adequada para o cdlculo de d e posterior correcdo da
prevaléncia autorreferida, tanto por retornar valor idéntico ao calculado pela razdo de
integrais, quanto pela facilidade de aplicagdo, apds a implementagdo do algoritmo em
planilha eletrénica do BR OFFICE. Concluiu-se, portanto, que o estimador Bayesiano

transformado, conforme apresentado nesta tese, ¢ de facil aplicagdo em qualquer
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situacdo de prevaléncia autorreferida, sensibilidade, especificidade e tamanho de
amostra.

Estudos brasileiros de validagdo da HAS colocam que a prevaléncia de HAS
autorreferida ¢ normalmente superestimada em torno de 10% a 15% (sem
estratificacdo), com variagdes conforme o sexo e faixa etaria (LIMA-COSTA et al,
2004; CHRESTANI et al., 2009). O presente estudo demonstrou que a prevaléncia da
HAS ¢ realmente superestimada, porém com uma magnitude ainda maior, chegando, em
algumas categorias, a dobrar. Por exemplo, na faixa etaria de 40 a 59 anos, a
prevaléncia estava superestimada em mais que o dobro, bem como a faixa dos idosos
(acima de 60 anos), com uma magnitude de 4%. O sexo masculino foi a Gnica categoria
que a prevaléncia de HAS autorreferida estava subestimada, porém em pequena
magnitude.

No estudo de validagdo da HAS autorreferida realizado em Pelotas-Brasil
(CHRESTANI et al., 2009), verificou-se também que havia subestimagdo da
prevaléncia de HAS autorreferida entre os homens. Ja entre as mulheres, a prevaléncia
autorreferida estava superestimada em mais que o dobro. Esse resultado vai ao encontro
da literatura, em que mulheres relatam maior prevaléncia autorreferida e menor
prevaléncia mensurada de HAS (BARROS et al., 2011; ANDRADE et al., 2014;
ANDRADE et al., 2015; OMS, 2015). Ja o valor corrigido encontrado neste estudo
(19,5% para homens e 11,8% para as mulheres) aproximou-se da estimativa de
prevaléncia de HAS feita pela Organizacdo Mundial de Saude para a Regido das
Américas em 2014, que foi de 21% para os homens e 16% para as mulheres (OMS,
2015).

Nao obstante a necessidade de correcdo das prevaléncias, apenas um estudo que

corrigiu a prevaléncia autorreferida (de osteoartrite), na Franca, foi encontrado. Para
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esta doenga, verificou-se que havia uma subestimagdo da prevaléncia quando se
utilizava a medida autorreferida (de 7,9% para 9,1%) (MORVAN et al., 2008). Pode-se
imaginar que o fato de a correcdo mais imediata (método algébrico) apresentar valores
negativos e acima de 1 possa ter inibido a realizacdo de estudos que realizam essa
corregao.

A prevaléncia autorreferida encontrada neste estudo foi de 22,1%, utilizando os
dados da PNS. Com os mesmos dados (ANDRADE et al., 2015) encontrou o valor de
21,4%. Essa diferenca refere-se aos casos nao informados, que foram excluidos para a
realizacdo deste trabalho.

Os valores de sensibilidade e especificidade disponiveis em outros estudos nao
necessariamente fornecem a melhor estimativa do que poderia ser encontrado em
validade interna. Embora esses valores possam variar muito, as populacdes da PNS
2013 e do estudo de validagcdo de LIMA-COSTA et al. (2004) utilizadas neste estudo
sdo similares, ndo diferindo muito em idade e sexo, permitindo extrapolagdo com
aplicacdo das corregdes discutidas aqui (GREENLAND, 1996). Este estudo também
corrigiu as prevaléncias simulando combinagdes diferentes de sensibilidade e
especificidade, baseados em seus limites inferiores e superiores do intervalo de
confianga. Por exemplo, os maiores intervalor foram encontrados quando utilizou-se o
limite superior da sensibilidade e o limite inferior da especificidade. Apesar de se tratar
de uma estratégia interessante para inclusdo de incertezas, isso ndo considera a
plausibilidade dos resultados, pois analisa, igualmente, as combinacdes de limite
superior e inferior da sensibilidade e especificidade; como se esses valores tivessem a
mesma probabilidade de ocorrer que suas estimativas pontuais. Dessa maneira, pode
transmitir uma imagem excessivamente pessimista ou conservadora da incerteza dos

resultados. Por exemplo, o limite inferior mais baixo de 95% e limite superior mais alto
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de 95% em uma andlise poderia abranger uma taxa de cobertura muito maior que 95%
(GREENLAND, 1996). Neste estudo, o intervalo da prevaléncia de HAS corrigida pelos
limites da sensibilidade e especificidade aumentou relativamente a estimativa dos
valores pontuais.

Buscando uma forma de obter valores de sensibilidade e especificidade mais
representativos e plausiveis, foi realizada uma revisdo sistematica e metanalise, em que
fossem incluidos todos os estudos de validagdo da HAS autorreferida realizados no
Brasil. Foram incluidos na revisdo sistematica 5 estudos, e 4 deles foram elegiveis para
inclusdo na metanalise. O poder discriminatério do teste de hipertensao autorreferida foi
bom, pois foi possivel apontar corretamente 77% das pessoas que verdadeiramente tém
a doenca (sensibilidade). Ja a especificidade ficou em torno de 88%, mostrando alta
capacidade de detectar verdadeiros ndo-doentes. Essa informagdo indica que o valor da
hipertensdo de uma populagdo, estimado pela hipertensdo autorreferida, pode ser
bastante divergente da realidade.

A sensibilidade e a especificidade combinadas foram elevadas, e claramente
superiores aos resultados de outros estudos de revisdo, realizados com populagdes mais
heterogéneas. Por exemplo, uma revisdo sistematica com o objetivo de identificar a
propor¢ao de conhecimento da doenga (ou seja, se as pessoas que tinham hipertensao
sabiam corretamente da sua condi¢do) obteve uma sensibilidade combinada de 58,4%
(GORBER et al., 2008). Essa revisao incluiu estudos de 46 paises, inclusive 1 dos
estudos desta revisdo. Outro trabalho similar abarcou, na metanalise, dois dos estudos
do presente trabalho, encontrando uma sensibilidade combinada de 42% e
especificidade de 90% (GONCALVES et al., 2018), provavelmente devido a maior

heterogeneidade dos estudos incluidos.
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Assim, como esperado, o uso de trabalhos oriundos de uma mesma populacdo
(pais) tornou-os mais comparaveis, com uma sensibilidade combinada mais elevada.
Note-se que essa situagdo ndo ocorre nos casos de validacdo de dois exames diretos,
como ressondncia versus tomografia, ja que as diferencas encontradas serdo
relacionadas, principalmente, a validade e a precisdo dos aparelhos, e ndo a
caracteristicas sociais e culturais da populacio estudada.

Como discutido, alguns estudos apresentam métodos de corre¢do da estimativa
da doencga obtida por medidas autorreferidas, a partir de valores de sensibilidade e
especificidade (LEW e LEVY, 1989; MOREIRA et al., 2016; ROGAN ¢ GLADEN,
1978). Estas medidas combinadas podem ser tteis também para realizar essa corregao,
principalmente ao se analisar as evidéncias encontradas em todos os estudos disponiveis
para uma determinada populagdo, como € o caso deste trabalho.

No Brasil, existe uma tradicdo de inquéritos populacionais em saude, como a
Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios (PNAD), em seu suplemento Saude, que
mais tarde deu lugar a Pesquisa Nacional de Saude (PNS), além do VIGITEL —
Vigilancia de fatores de risco e protecdo para doencgas cronicas por inquérito telefonico
— (somente capitais), entre varios outros, de porte regional ou local (MALTA et al.,
2008). Essas sdo pesquisas bastante completas, realizadas em todo territério nacional,
que, ao longo dos anos, permitiram uma formacdo solida na base de estudos
epidemioldgicos, o que pode ter favorecido o interesse em realizacdo de estudos de
validacdo da hipertensdo autorreferida.

Os testes de referéncia, embora utilizados como padrdo-ouro, também podem
apresentar falhas no diagnostico de hipertensdo. O método mais adequado para realizar
este diagnostico (maior sensibilidade e especificidade) € o Monitoramento Ambulatorial

de Pressdo Arterial, o MAPA. Entretanto, nenhum estudo de validagdo encontrado
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utilizou este método como padrdo-ouro para validagdo da hipertensdo autorreferida,
tendo em vista sua complexidade e tempo necessario para confirmag¢do do diagnodstico,
o que dificulta sua utilizagdo em estudos como inquéritos populacionais.

Ainda que as medidas-resumo de sensibilidade e especificidade separadas
fossem o objetivo deste estudo, LEE et al. (2015) chamam a atengdo que analisar estas
medidas em separado, ndo considerando a correlacdo entre elas, pode produzir
resultados incorretos. Além disso, coloca que as medidas combinadas ndo tém
resultados significativos, a menos que os estudos usem o mesmo limite de diagnostico
explicito (LEE et al., 2015; EGGER, SMITH E ALTMAN, 2001). No caso deste
trabalho, os estudos utilizaram o mesmo limiar de diagnostico para determinagdo da
hipertensao (pressao sistolica > 140 mmHg e/ou pressao diastolica > 90 mmHg).

DIGGLE (2011) apresentou uma maneira de estimar a prevaléncia mesmo
quando a sensibilidade e a especificidade do teste forem desconhecidas, permitindo a
correcdo na auséncia de estudos prévios sobre o grau de acerto do teste. Entretanto, a
proposta de Diggle também apresenta o mesmo problema do método algébrico, podendo
resultar em valores de prevaléncia fora do intervalo interpretavel possivel (negativos ou
acima de 1).

Este trabalho apresenta limitagcdes. Uma delas é que ndo ¢ possivel calcular a
razdo de integrais em todas as combinagdes testadas e confronta-las com os resultados
encontrados, tendo em vista a impossibilidade de calcular esta razdo para qualquer
tamanho de amostra. Entretanto, as demonstracdes apresentadas em ROCHA e
CABRAL (2018) garantem que os resultados retornados pelo algoritmo equivalem ao
valor que seria encontrado pelo célculo da razdo de integrais, caso este pudesse ser
acessado, em qualquer situagdo. Desta forma, pode-se substitui-lo adequadamente no

calculo da prevaléncia corrigida. Apos contato por e-mail 4 autores cujos artigos
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estavam com informacdo incompleta, foram obtidas respostas de 3 deles. Outra
limitag@o refere-se a recuperacdo incompleta das informacdes de 1 estudo elegivel na
metanalise, que ndo apresentou os valores de verdadeiros positivos e negativos e falso-

positivos e negativos.
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6. CONCLUSOES

O presente estudo contribui com a apresentagdo dos métodos existentes para
ajuste de prevaléncias autorreferidas, permitindo a obtencao de prevaléncias proximas
as verdadeiras, sem a necessidade de mensurar diretamente todos os individuos. Diante
de amostras grandes, oriundas de grandes inquéritos, como na Pesquisa Nacional de
Satde, verificou-se que os métodos existentes apresentam restrigdes para utilizagao,
sendo necessaria a apresentacdo de uma nova estratégia para solucionar esse problema.

A primeira estratégia resolve essa questdo e forma empirica e aproximada.
Contudo, no decorrer desta pesquisa, outra estratégia foi desenvolvida e absorvida neste
trabalho. Para verificar a equivaléncia das técnicas, foram comparadas essas duas
formas de corrigir a prevaléncia autorreferida. Os dois métodos mostraram-se muito
proximos para o calculo aproximado de d, no entanto, o mal condicionamento na
formula da corre¢do implica grandes diferencas encontradas na prevaléncia corrigida
entre eles. Neste sentido, embora os dois métodos sejam uteis para a corre¢do da
prevaléncia, ja que ambos os resultados se mostraram bem distantes da prevaléncia
autorreferida, o método de transformacgdo da integral deve ser preferido em relacdo ao
método empirico de redugdao do tamanho da amostra, sendo possivel sua utilizagdo
adequada em amostras de qualquer tamanho.

A revisao sistematica, realizada com o objetivo de obter valores de sensibilidade
e especificidade combinados, foi tutil para que a correcdo da hipertensao arterial
utilizasse parametros mais plausiveis. Ja a restri¢ao a estudos oriundos de uma mesma
populagdo (brasileiros) permitiu caracterizar melhor a validade da HAS autorreferida,
com valores de sensibilidade e especificidade combinados mais elevados em

comparacdo aos derivados de estudos oriundos de varios paises. Neste sentido, para
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trabalhos futuros de revisdo sistematica de testes diagnosticos que utilizem morbidade
autorreferida como teste indice, uma sugestao ¢ usar um critério de selecdo (como neste
caso, estudos brasileiros) que torne os resultados mais homogéneos e, assim, mais uteis
para um determinado grupo populacional.

Relativamente a prevaléncia de HAS, esta foi corrigida para o Brasil, por idade e
por sexo, por meio dos valores de sensibilidade e especificidade da pergunta
autorreferida, em 2013, utilizando o método empirico quando necessario. Desta forma,
foi possivel estimar uma prevaléncia mais proxima da real, observando-se que em todas
as categorias (exceto nos homens) havia uma superestimagdo da HAS. Os valores
corrigidos foram mais proximos e na mesma direcdo das estimativas mundiais
prevaléncia de HAS, também por sexo.

Outro aspecto relevante deste trabalho ¢ a possibilidade de utilizarem-se estas
técnicas em outras doencas, ndo somente de HAS, desde que possuam estudos de
validade para a medida autorreferida da doenca, tornando uma pratica vidvel de
disponibilizar estimativas de prevaléncia menos enviesadas. Vale ressaltar que trabalhos
que corrigem os valores de prevaléncia de HAS autorreferida no Brasil ainda nao
haviam sido realizados.

Finalmente, a correcdo da estimativa de prevaléncia autorreferida da hipertensao
arterial ¢ sumamente importante para o Brasil, tendo em vista que a maioria dos
inquéritos em nivel nacional utilizam medidas autorreferidas, ndo fornecendo uma
aproximagao realista para o valor da prevaléncia no pais. Neste sentido, o conhecimento
da prevaléncia corrigida viabiliza a contabilizagdo mais proxima da realidade do pais do
nimero de pessoas que necessitam de tratamento, o que inclui cuidados médicos,
medicagdo e acompanhamento. Dessa forma, o planejamento de ag¢des baseados em

valores de prevaléncia ¢ mais bem suportada com estas informagdes corrigidas.
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Correcao da prevaléncia autorreferida em
estudos epidemiolégicos com grandes amostras

Correction of self-reported prevalence in
epidemiological studies with large samples

Correccion de la prevalencia autorreferida en
estudios epidemiolégicos con grandes muestras

Resumo

As prevaléncias de doengas sdo titeis para a formulacdo e avaliacio de
politicas piiblicas. A medida autorreferida é comumente utilizada por ser
[ecil de ser coletada e nao exigir treinamento especifico em satide ou custo
adlicional. Todavia, esse processo de mensuracao pode gerar uma medida
enviesada. Obfetivou-se apresentar os métodos existentes para ajustar a
prevaléncia, com base na autorreferida, focando nos problemas compu-
tactonais no caso de amostras grandes e propondo uma solugdo alternati-
va. Os métodos foram divididos em: algébrico, de simples execugdo, porém
nao é aplicdvel em qualquer combinagao de prevaléncia autorreferida,
especificidade e sensibilidade; e Bayesiano, que no apresenta a restri¢io
da estratégia anterior, mas apresenta problemas computacionais na sua
aplicagdo em computadores pessoals para amostras grandes. Esses pro-
blemas impedem a implantagao direta do método jd existente, havendo a
necessidade da apresentacdo de uma estratégia aproximada que viabilize
a estimagao. O método empirico proposto para a aplicagdo em amostras
grandes consiste em reduzir o tamanho da amostra até o limite mdximo
possivel de ser calculado pelo software, mantendo a proporgao de doen-
tes, O método fol considerado adequado, pois converge para o verdadeiro
valor. No exemplo, uma prevaléncia autorreferida de 5%, com sensibilida-
de = 0,4 e especificidade = 0,9 foi corrigida para 0,17% (1C95%: 0,10-0,24).
O estudo apresentou os métodos existentes para ajuste de prevaléncias,
bem como uma nova estratégia para prevaléncias oriundas de grandes
amostras, permitindo a obtengdo de estimativas mais proximas as verda-
deiras, sem a necessidade de mensurar diretamente todos os individuos.
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2 Morcina JPL et al

Introducao

Estimativas de prevaléncias sao, frequentemen-
te, derivadas de inquéritos amostrais de base
populacional, que relaclonam caracteristicas de
satide e condigdes de vida em uma populacio,
sendo fundamentais na formulacdo e avaliagio
de paliticas publicas !2. Cada inquérito tem sua
metodologia e perfodicidade proprias e, dentre
os principais, destacam-se o National Health
Interview Survey (NHIS) e o National Health
and Nutrition Examination Survey (NHANES),
nos Estados Unidos, o General Health Survey
(GHS) e 0 Health Survey for England (HSE), na In-
glaterra 1. No Brasll, entre os grandes inquéritos
em saude, destacam-se o VIGITEL (Vigildncia de
Doengas Cronicas por Telefone, o Inquérito Domi-
ciliar sobre Comportamentos de Risco e Morbidade
Referida de Doengas e Agravos Nao Transmissiveis),
realizado pelo Instituto Naclonal de Cancer José
de Alencar Gomes da Silva (INCA), e a Pesquisa
Nacional por Amostra de Domicilios (PNAD) e
seus suplementos satide, realizada pelo Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE). Em
2013, o Suplemento Satide da PNAD deu lugar a
Pesquisa Nacional de Saiide (PNS), que, além de
entrevistas, como na pesquisa anterior, realiza
também exames clinicos, fornecendo informa-
¢bes ainda mais ricas e detalhadas sobre a satide
das populagdes e deverd manter a periodicidade
de 5anos 3,

Nao obstante o papel fundamental dos inqué-
ritos para a estimacao de prevaléncia de doencas,
estes podem representar altos custos e rotinas
complexas de coleta de dados, espectalmente
quando envolvem diagnosticos de doencas que
demandam profissionais e/ou equipamentos es-
pecializados. Uma solucdo alternativa que tem
sido empregada ¢ a medida autorreferida da
doenca, que é facil de ser coletada em grandes
populagdes e ndo exige treinamento especifico
em satide ou custo adiclonal. Todavia, esse pro-
cesso de mensuracao pode gerar uma medida de
prevaléncia enviesada, Ja que, ao serem pergun-
tados, os entrevistados podem se classificar co-
mo doentes sem ter a doenca - os falso-positivos
- e outros que tém a doenca podem se classificar
como nio doentes — os falso-negativos. Assim,
se uma prevaléncia autorreferida € informada e
assimilada como equivalente a prevaléncia real,
sem atentar sobre a necessidade de correcio, fi-
camos inseguros em reconhecer a validade da
informacao.

Por outro lado, se a sensibilidade e a especi-
ficidade da pergunta associada a esse procedi-
mento sdo conhecidas, a prevaléncia poderia, a
primeira vista, ser prontamente corrigida mate-
maticamente e com alguma simplicidade algé-
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brica 455, No entanto, surpreendentemente, essa
correcao pode estar assoclada a dificuldades ma-
temadticas ou até mesmo computacionals, quan-
do oriunda de amostras grandes. Nesse sentido,
0 presente artigo tem o objetivo de apresentar
0s métodos existentes para realizar o ajuste da
prevaléncia corrigida, com base na prevaléncia
autorreferida, bem como as questdes metodola-
gicas relaclonadas a correcao, focando especial-
mente nos problemas computacionals encon-
trados no caso de amostras grandes, propondo,
ainda, uma solugdo alternativa.

Metodos

Método algébrico

Nao é dificll deduzir que o niimero de casos au-
torreferidos de uma doenca é igual a soma da-
queles que se declaram acertadamente doentes
com aqueles que se declaram erroneamente
doentes. Sendo a sensibilidade (S) a proporcio
daqueles verdadeiramente doentes que assim se
declararam, e a especificidade (E) a proporcao
de individuos verdadeframente sem a doenca e
que se declaram néo doentes, é possivel escrever,
portanto, a seguinte equagao:

casos aparentes = (casos verdadeiros)x S +
+ (ndo casos verdadeiros) x (1- E)

Buck & Gart 7, em 1966, Levy & Kass 8, em
1970, e Rogan & Gladen 4, em 1978, formaliza-
ram uma estimativa para a correcio de medidas
obtidas por testes de rastreamento nao perfeitos,
baseando-se na equaco anterior. Assim, relati-
vizando os casos autorreferidos pelo tamanho da
amostra (n), encontramos:

casos autorreferidos _ (casos verdadeiros) S |
n n
+[ndo casos verdadeiros) (1- E)
n
Logo, sendo: p, = prevaléncia autorreferida e
p,= prevaléncia real, encontramos:
Pa= P, S+-p,) (1-E)

Nesse sentido, pode-se reescrever a expres-
sao anterior, evidenciando a prevaléncia real
como fun¢io da prevaléncia autorreferida e dos
valores de sensibilidade e especificidade, a saber:

Pa=pPrS+(1-p.)(1-E)
Pa=pPS+*(1-E - p, +p xE)
Pa=PAS+E-1)+1-E
PatE-1=p (S+E-1)
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Ho PatE-1

Pre seB-1,
demonstrando que a prevaléncia real é uma fun-
¢ao linear da prevaléncia aparente e depende cla-
ramente da sensibilidade e da especificidade.

A suposta simplicidade da solugio mostrada
anteriormente, por outro lado, estd associada a
algumas condigdes matematicas. Para que a ex-
pressdo retorne valores de prevaléncias interpre-
taveis — no intervalo [0,1] — é preciso satisfazer a
seguinte desigualdade:

p,+E-1
g
S+E-1

Resolvendo a desigualdade sob a condicao § +
E> 1, encontramos:

0 =1

p,+ E-1
a—SI

S+ E-1
pa+E-I$S+E-I
PaSS

Jd com relaco a primeira desigualdade, ainda
sob a condicdo § + E > 1, encontramos:

p,+tE-1
sa_

S+E-1
Pyt E-120
Pgz1-E

Logo, é preciso que as duas condigdes sejam
satisfeitas concomitantemente para que a pre-
valéncia real apresente valores interpretdveis, ou
seja,1-E=p,=8S.

A consequéncia do método algébrico, pela
imposic¢ao dessa dupla condicao, é que nem todas
as prevaléncias autorreferidas sdo passivels de ser
corrigidas, mas somente aquelas restritas ao in-
tervalo entre o complementar da especificidade
e asensibilidade. A Figura 1, representando a pre-
valéncia real em funcao da prevaléncia aparente,
flustra graficamente as consequéncias das condi-
¢oes anteriores, assumindo, como exemplo, dois
pares de sensibilidade e especificidade. Observa-
se que com valores de sensibilidade igual a 0,5 e
especificidade igual a 0,9, para se obter valores
de prevaléncia real no intervalo esperado [0,1] é
necessario que a prevaléncia autorreferida esteja
dentro do intervalo [0,1; 0,5], ou seja, satisfaca a
condic¢do anterior 0,1 = p, = 0,5. Jd para uma sen-
sibilidade de 0,8 e a mesma especificidade, obser-
va-se a necessidade da prevaléncia autorreferida
estar no intervalo [0,1; 0,8].

Em sintese, caso as condi¢des necessdrias
ndo sejam satisfeitas, a prevaléncia corrigida
apresentard valores impossiveis (negativos ou
maiores que um). Rogan & Gladen * sugeriram,
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como solugao, atribuir os valores “zero” quando
a prevaléncia real (p,) apresentar valores negati-
vos, e “um” quando for malor que um. Nao obs-
tante essa solugéio resolver o problema do ponto
de vista prdtico, ela é claramente insatisfatéria e
ineficiente, inviabilizando o cdlculo do intervalo
de confianca das estimativas de prevaléncias 5,
procedimento fundamental para o conhecimen-
to das incertezas assocladas a este tipo de estudo.

Método Bayesiano

A fim de corrigir a limitagao do método algébri-
€0 que, como visto, pode ndo apresentar valores
de prevaléncia corrigid no intervalo [0,1], Lew &
Levy 5 propuseram um estimador Bayeslano para
p, (p,), baseado na sua distribuicao a posteriori,
obtida por meio de uma distribui¢do a priori nao
Informativa (distribui¢cao uniforme em [0,1]) e
pela func¢éo de verossimilhanca, estimando as-
sim valores para a prevaléncia autorreferida, de
forma a sempre retornar valores de prevaléncia
real no intervalo [0,1].

Além disso, apresenta valores proximos dos
valores estimados pelo método algébrico na
maloria das situagdes, Ja que ambos sdo estima-
dores consistentes e coincidem com o estimador
de maxima verossimilhanca da prevaléncia real
(p,), quando a sensibilidade e a especificidade
do teste sdo conhecidas 8. Isso significa que a sua
estimativa se aproxima do verdadeiro valor do
parametro na medida em que aumenta o tama-
nho da amostra 9,

O estimador Bayeslano da prevaléncia é
dado por:

, d+E-1
Pr=se+E-1
em que:
x+1 n-x
d_rf_g % [l-pa) dpa
- x n-x
If-!.-‘ P, (1-p,) dp,

n =tamanho da amostra
x =numero de casos prevalentes (doentes)

Para o cdlculo do Intervalo de conflanca da
prevaléncia corrigida fol utilizada a aproximacao
sugerida por Lew & Levy 5, dada por:

P, 196SE(p'),
em que:

py(1-pp)

SE(p,) = erro - padrao= - 3
[n(S+E-1)]

Portanto, a tinica diferenca deste método pa-
ra 0 método algébrico é que, em lugar de se usar
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Figura 1

Relagao da prevaléncia real (p,) com a prevaléncia autorreferida (p,) pelo método algébrico.
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E: especificidade; S: sensibilidade.

a prevaléncia autorreferida (p,), utiliza-se uma
funcéo da p,, dada pord,com1-E=<d = S.

AFigura 2, tomando-se os mesmos dois pares
de especificidade e sensibilidade utilizados na
Figura 1, ilustra a solu¢ao Bayesiana compara-
tivamente a algébrica, evidenciando claramen-
te que a diferenca se dd nas extremidades. Fica
claro que nas Figuras 2a e 2b, a funcio se torna
sigmoide, 0 que pode ser facilmente percebido
pelas extremidades das figuras, possibilitando a
atribuicio de valores de prevaléncia real no inter-
valo vilido para quaisquer valores de prevaléncia
autorreferida. Ou seja, os resultados variam sem-
pre no Intervalo [0,1], sem que haja necessidade
de restrigao de sensibilidade e especificidade, co-
mo acontece no método algébrico.

Nao obstante a solugdo analitica do proble-
ma, seu cdlculo ndo é imediato e depende de
uma integragao numeérica. Lew & Levy 5 sugerem,
para amostras de tamanho entre 20 e 100, uma
aproximacdo do estimador Bayesiano, para que
o valor de d seja obtido rapidamente, sem a ne-
cessidade de se utilizarem programas especificos
para a integracdo. Karaagaoglu 1© também apre-
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sentou uma proposta alternativa para que nao
fosse necessdrio o uso de programa matematico,
mas esta substituicdo sé é vdlida para tamanhos
amostrais até 200. Entretanto, acima desse valor
€ necessdrio o uso de software. Além disso, em
situagdes concretas de estimagao de prevaléncia
sdo utilizados tamanhos amostrais substancial-
mente maiores do que esse. Contudo, mesmo em
programas especificos, como o Maple ou Matlab,
essa integral é de resolugio surpreendentemen-
te complexa para amostras grandes. O tamanho
maximo tolerdvel para se calcular em computa-
dores comuns depende da prevaléncia autorre-
ferida. Amostras entre 1.000 e 4.000 sdo normal-
mente bem toleradas em computador pessoal.
Jd acima desses valores, podem apresentar pro-
blemas para efetuar o célculo. Nesse sentido, a
solucao pelo método Bayesiano é prejudicada
ao utilizar grandes inquéritos de satide, em que
os tamanhos amostrais comumente passam de
100 mil individuos, exigindo uma abordagem
alternativa aproximada para contornar este pro-
blema computacional.
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Figura 2

Relagao da prevaléncia real (p,) com a prevaléncia autorreferida (p,) pelos métodos algébrico e Bayesiano.
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Ajuste da prevaléncia em amostras grandes

No contexto de amostras grandes, as solucdes
apresentadas anteriormente (algébrica e Baye-
slana) apresentam problemas matematicos e/ou
computacionais. Uma solugao empirica e apro-
ximada possivel refere-se a reducdo do tama-
nho da amostra. A proposta consiste em reduzir
a amostra até o limite possivel de ser calculado
pelo programa matemadtico, mantendo a mesma
proporcao de pessoas doentes encontradas na
amostra total, ou seja, mantendo a prevaléncia
autorreferida. Esse valor de d encontrado para o
tamanho de amostra mdximo reduzido converge
satisfatorfamente, de modo a ser uma estimativa
boa para o valor de d real desconhecido. A ga-
rantia de que essa aproximacdo converge para
o verdadeiro valor de d provém do Teorema da
Convergéncia Dominada 11,

Resultados

Aplicacdo do ajuste da prevaléncia

em amostra grande

Supondo uma doenca com prevaléncia autorre-
ferida de 5%, estimada com base em uma amos-
tra de 140 mil pessoas, com sensibilidade e espe-
cificidade da pergunta iguals a 0,4 e 0,9, respec-
tivamente. Essa prevaléncia é aproximadamente
igual a da hipertensao arterial sistémica no Bra-
sil, na faixa etdria dos adultos jovens, pela PNAD,
realizada pelo IBGE, em 2008. Assim, os valores
necessdrios para a correcao da prevaléncla sao:
E (especificidade) = 0,9
S (sensibilidade) = 0,4
P, (prevaléncia autorreferida) = 0,05
n (nimero de pessoas investigadas) = 140.000
X (ntimero de pessoas que se declararam doentes)
=7.000

Verifica-se que os valores antes mos-
trados nidlo satisfazem a seguinte condigdo:
1-E = p, = S, ousefa, a prevaléncia autorreferida
de 5% esta fora do intervalo aceltivel para corre-
¢do pelo método algébrico, que €0,1 = p, = 04.
Dessa forma, o resultado da corregiio é negativo,
conforme a seguir:

~ 0,05+09-1
" 0,4+09-1
p,=- 0,6

Nessa situacio, o resultado pela abordagem
algébrica seria, portanto, estimado como 0 (ze-
o), 0 que certamente nao é uma boa estratégia
para o ajuste da prevaléncia real.
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utilizando-se o método Bayesiano para a cor-
recao da prevaléncia, encontramos:
5 d+0,9-1

Preva+09-1

em que d é resultado da seguinte razao de
integrais:

;I‘u- . pun. i [I o p)lum-!mdp

J:"‘_ . jas iy - p)lﬂ-—'.'.- dp

d=

Como dito, essa razao poderia ser calcula-
da em programas matematicos. Entretanto, os
expoentes muito grandes nos integrandos de d
(com numerador e denominador que se tornam
muito pequenos quando n e/ou x sdo grandes)
acarretam um problema computacional, por fal-
ta de precisiio dos programas matematicos. Es-
sa falta de precisdo faz com que os programas
encontrem a razio indefinida matematicamente
0/0, pois os resultados das integrais do numera-
dor e do denominador sao valores reais muito
pequenos, inviabilizando, portanto, o cdlculo do
valor de d e, consequentemente, da prevaléncia
real. Alternativamente, a solucao empirica pro-
posta de reducao do tamanho da amostra pode
ser aplicada.

Com o objetivo de validar a convergéncia nu-
meérica proposta, foi feita uma simulagdo com
valores calculados para d em amostras variando
de 100 a 3.400 (mantendo a propor¢do do mime-
ro de doentes x), sendo este tltimo o tamanho
amostral maximo possivel de ser calculado em
computadores pessoals padrao para esta preva-
léncia, conforme pode ser verificado na Figura
3, contexto este em que o valor exato de d nos
¢ conhecido e igual a 0,1005047065, para o ta-
manho amostral maximo tolerado de n = 3.400
e x = 170 (mantendo a prevaléncia autorreferida
de 5%). Uma vez reconhecido que o limite des-
sa fungao converge para o verdadeiro valor de d,
como garantido pelo Teorema da Convergéncia
Dominada (Figura 4), podemos estimar o limite
ou utilizar o valor maximo possivel de ser calcu-
lado. Nesse caso, tamanhos amostrais a partir de
3 mil ja produziriam boas estimativas parad, ten-
do em vista que a diferenga nos valores de d para
o novo d “real” possivel (com n = 3.400) passa
a ser observada apenas na quarta casa decimal,
com um erro relativo minimo em torno de 0,04%.
Portanto, o valor de d calculado para o tamanho
amostral maximo possivel converge para o ver-
dadeiro valor, mostrando-se uma boa estimativa
do d real, nao sendo este possivel de se acessar
com amostras tao grandes.
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Figura 3

Simulagao dos valores de d, para determinados tamanhos de amostra.

0,150

0,100 —

0,050

Valor de o

0,000 i I 1 1 | i I 1 1 | 1 1 1 1 L 1 1 L 1 1 1 1 L 1

100 200 300 400 500 400 700 BOO 900 1.0001.10012001 300140015001 60018002 0002 200240026002 8003 0003 2003 400

Tamarho da amostra

Figura 4

Simula¢ao dos valores de d, para determinados tamanhos de amaostra.

A esséncia do métode de aproxmagao, via Teerema da Convergéncia Dominaga, isme e construir duas seaudncias (Mk)k=1 o (%klk+1 tals que " XX | ge maneira que
. —n % 5 =
Iq-e P.._u(‘ p,)" tdp, " ngpr"“‘ 2. "dp,
5 =0 e L] == "
[ p(1-p)" "d, I7  pi1-p,)"dp,

X x

Ressaltamos uma vez mais & importdnca de a sequéncs atender ao crtério "k " | para tode k+ 1, visto que, em p
que satifaga a0 erro relatvo tolerado e, portante, & ar rdar & s lardade de

‘pio, ndo o de parada da aproxmagio

g

prevaléncia da doengs observada, em qualauer ponto de parada

Assim, tomando-se esse valor de d e aplican- Portanto, utilizando-se essa abordagem, a
do-o a expressio do estimador Bayeslano, verifi-  prevaléncia ajustada dessa doenca passa a ser
ca-se que a prevaléncia ajustada pela sensibili-  de apenas 0,17%, e nao de 5%, como Indicado
dade e especificidade, com base na prevaléncia  pela prevaléncia autorreferida e tampouco 0%,

autorreferida é: segundo a abordagem algébrica de Rogan &
p;. _ 0,1005047065+0,9-1 _ 0,17%. Gladen 4.
0,4+0,9-1
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py(1- pp

Aplicando a férmula do erro-padrao, encon-
tramos:

0,0017 (1-0.0017) _ 4 600083538129105

T[n(S+E-1)140.000(0,4 + 0,9 - 1)

SE (Pp)= [ var(Pp)] =0,000719326

Dessa forma, verificamos que o intervalo de
confianca estimado da prevaléncia corrigida é
(0,10%; 0,24%).

Discussao

O ajuste da prevaléncia real de uma doenga, ba-
seando-se em seus valores autorreferidos, € de
extrema importancia no campo da satide puibli-
ca, pois permite a estimacao da magnitude da
doenga na populacao, de forma mais aproximada
da real, aprimorando as informacdes necessarias
para tomadas de decisao. No exemplo anterior,
uma prevaléncia aparente de 5% foi corrigida
para 0,17%. No entanto, os problemas compu-
tacionals encontrados em amostras grandes im-
pedem a implantaciio dos métodos jd existentes,
havendo a necessidade da apresentacdo de uma
estratégia aproximada, que viabilize prontamen-
te a estimacéo.

Estudos que se preocupam em corrigir a pre-
valéncia com base no valor autorreferido nao sao
muito frequentes. Em um trabalho realizado na
Franga, para ajuste da prevaléncia autorreferida
em doengas como osteoartrite, verificou-se que
havia uma subestimacao da prevaléncia antes da
corre¢ao, que, no caso de osteoartrite de joelho,
passou de 7,9% para 9,1% apos a corre¢ao ', En-
tretanto, o referido trabalho utilizou a corregao
em duas fases, que consistem em submeter uma
subamostra dos individuos Identificados como
positivos e negativos pelo teste de rastreamento,
a exames complementares para a confirmacao
do diagndstico.
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Na mesma linha do presente estudo, Karaa-
gaoglu 10 também prop6s uma solugao alterna-
tiva, que consiste em uma fungio logistica como
uma aproximacao do estimador Bayesiano, para
que nio seja necessaria a resoluco da integral.
Apresentou a tabulagao dos coeficlentes a serem
utilizados para o calculo da verdadeira prevalén-
cia para alguns valores de sensibilidade, especi-
ficidade e tamanhos amostrais de, no méaximo,
200. Apresenta ainda o método de interpolagio
para outros valores nao tabulados, porém nao
aplicdavels em tamanhos de amostra superiores
a 200.

Ja Diggle 13, em 2011, apresentou uma ma-
neira de estimar a prevaléncia, mesmo quando
a sensibilidade e a especificidade do teste forem
desconhecidas, permitindo a correcio na ausén-
cia de estudos prévios sobre o grau de acerto do
teste. Entretanto, a proposta de Diggle também
apresenta o mesmo problema do método algé-
brico, podendo resultar de valores de prevaléncia
fora do intervalo interpretavel possivel (negati-
vos ou acima de 1).

Concluindo, o presente estudo contribui
apresentando os métodos existentes, bem como
uma nova estratégia para ajuste de prevaléncias
oriundas de grandes inquéritos populacionais,
permitindo a obtengdo de prevaléncias proximas
as verdadeiras, sem a necessidade de mensurar
diretamente todos os Individuos. Especifica-
mente, pesquisadores que pretendem ajustar a
prevaléncia real de uma doenca, baseando-se na
medida autorreferida, devem ficar atentos aos
problemas causados por amostras grandes e pe-
las diferencas entre os valores de sensibilidade e
especificidade disponiveis.
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Abstract

Disease prevalence rates are useful when formulating
and evaluating public policies. Self-reported measure-
ment is commonly used, since it is easy to collect and
does not require specific health training or additional
cost. However, this measurement process can produ-
ce a biased measure. This study aimed to present the
existing methods to adjust prevalence, based on self-
-report, focusing on comp ional problems in the
case of large samples and proposing an alternative so-
lution. The methods were classified as: algebraic, sim-
ple to perform, but not applicable to any combination
of self-reported prevalence, specificity, and sensitivity;
and Bayesian, which does not have the previous stra-
tegy limitations, but displays computational problems
when applied to large samples in personal computers.
These problems impede the existing method’s direct
implementation, raising the need to present an appro-
ximate strategy to make estimation possible. The em-
pirical method proposed here for application to large
samples consists of reducing the sample as far as pos-
sible to calculate with the statistical package, main-
taining the proportion of patients. We found the me-
thod adegq since it rges with the true value.
In the example, a self-reported prevalence of 5% with
sensitivity = 0.4 and specificity = 0.9 was corrected to
0.17% (95%CI: 0.10-0.24). The study presented the exis-
ting methods for adfusting prevalence rates and a new
strategy for prevalence rates in large samples, allowing
estimates closer to the true values without the need to
directly measure all the individuals.

Prevalence; Epidemiologic Studies;
Cross-Sectional Studies
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Resumen

Las prevalencias de enfermedades son iitiles para la
formulacidn y evaluacion de politicas piblicas. Las
mediciones autorreferidas se utilizan cominmente
por ser fiaciles de recoger y no exigir preparacidn espe-
cifica en salud o coste adicional. No obstante, este pro-
ceso de medicion puede generar mediciones sesgadas.
Por ello, se presentaron como objetivo de este trabajo
los métodos existentes para ajustar la prevalencia, en
base a la medicion autorreferida, centrdndose en pro-
blemas computac en el caso de grandes mues-
tras, y proponiendo una solucidn alternativa. Los mé-
todos se dividieron en: algebraico, de simple ejecucion,
pese a que no es aplicable en cualquier combinacion
de prevalencia autorreferida, especificidad y sensibili-
dad; y Bayesiano, que no presenta una restriccion de
la estrategia anterior, pero presenta problemas com-
putacionales en su aplicacidn en ordenadores perso-
nales para muestras grandes. Esos problemas impiden
la implantacion directa del método ya existente, exis-
tiendo la necesidad de pr tar una estrategia apro-
ximada que viabilice la estimacién. El método empi-
rico propuesto para la aplicacion en muestras grandes
consiste en reducir el tamano de la muestra hasta el
limite mdximo posible para que sea calculado por el
software, manteniendo la proporcidn de enfermos. El
método fue considerado adecuado, pues converge ha-
cia el verdadero valor. En el efjemplo, una prevalencia
autorreferida de un 5%, con una sensibilidad = 04y
especificidad = 0,9 fue corregida a 0,17% (1C95%: 0,10-
0,24). El estudio presento los métodos existentes para
el ajuste de prevalencias, asi como una nueva estrate-
gia para prevalencias proced de grandes mues-
tras, permitiendo la obtencidn de estimativas mds
proximas a las verdaderas, sin necesidad de realizar
mediciones directamente a todos los individuos.

Prevalencia: Estudios Epidemiologicos:
Estudios Transversales
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A PREVALENCIA DA HIPERTENSAO ARTERIAL PODE SER MUITO
DIFERENTE DA HIPERTENSAO AUTORREFERIDA
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RESUMO

A hipertensdao arterial sistémica (HAS) ¢ um problema cronico extremamente
importante no campo da saude publica. Entre as formas de mensurd-la, a medida
autorreferida ¢ comumente usada em pesquisas de base populacional, pois sdo de facil
obtencdo e ndo requerem treinamento especifico em saude ou custos adicionais. No
entanto, este processo de mensuracao pode resultar em proporgdes estimadas diferentes
da real magnitude da doenca. O objetivo € corrigir a prevaléncia autorreferida do Brasil,
por idade e sexo. Trata-se de um estudo seccional realizado em todo territorio nacional.
Utilizaram-se técnicas de correcdo da prevaléncia de hipertensdo autorreferida obtida
pela Pesquisa Nacional de Saude (PNS2013), por sexo e idade, usando a sensibilidade e
especificidade, disponibilizados em estudo prévio. Foram realizadas ainda simulagdes
dos valores de sensibilidade e especificidade, com o objetivo de avaliar o impacto dessa
variacdo nas prevaléncias. A prevaléncia corrigida no Brasil foi 14,5%, enquanto a
autorreferida foi 22,1%. As mulheres apresentaram uma taxa mais alta de hipertensao
autorreferida, mas, apos a corre¢do, os homens passaram a ter maior prevaléncia. Entre
as mulheres mais jovens (18 a 39 anos), a prevaléncia autorreferida foi de 6,2%, mas,
apds a correcdo, caiu para apenas 0,28%. Por outro lado, ndo houve muita diferenca
entre HAS autorreferida e corrigido entre idosos (51,1% contra 49,2%). Verificou-se
que os resultados corrigidos eram geralmente muito diferentes das prevaléncias
autorreferidas, mas que isso dependia dos valores de sensibilidade e especificidade
utilizados.
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INTRODUCAO

A hipertensao arterial sistémica (HAS) ¢ um problema de extrema relevancia na
saude publica, dadas suas caracteristicas tanto de doenca, quanto de fator de risco para
outras doengas do aparelho circulatorio (SCHMIDT et al., 2011; RAPSOMANIKI et
al., 2014). Estima-se que sua prevaléncia global esteja em torno de 22% em individuos
acima de 18 anos, em 2014 (OMS, 2015), e entre 14% e 40% entre adultos acima de 35
anos nos paises americanos (OPAS, 2018). O conhecimento dessa prevaléncia ¢ 1util
para subsidiar politicas publicas para o enfrentamento da doenga e, assim, reduzir o
risco para outras doencas cardiovasculares diretamente relacionadas a HAS (SCHMIDT
etal.,2011).

Os inquéritos de abrangéncia nacional existentes no pais utilizam medidas
autorreferidas para classificar os individuos como hipertensos. Entre esses estudos, o
VIGITEL - Sistema de Vigilancia de Fatores de Risco e Protecdo para Doencas
Cronicas por Inquérito Telefonico, apresentou, em 2013, prevaléncia de HAS
autorreferida em adultos das capitais brasileiras de 24,1%, e, em 2014, de 24,8%
(BRASIL, 2013; BRASIL, 2014). Também a Pesquisa Nacional por Amostra de
Domicilios (PNAD), Suplemento Saude, utilizou esse método autorreferido para estimar
a prevaléncia de HAS, em 1998, 2003 e 2008. Mais recentemente (2013), a Pesquisa
Nacional de Saude (PNS), disponibilizou estimativas de prevaléncia autorreferida de
doencas cronicas em todo o territério brasileiro, entre elas a HAS (SZWARCWALD et
al., 2014), sendo atualmente a pesquisa mais recente ¢ de maior abrangéncia no pais.
Segundo esses dados, a prevaléncia de HAS autorreferida para o Brasil foi de 21,4%
(ANDRADE et al., 2015). Entretanto, a real magnitude de hipertensao arterial no Brasil
nao ¢ conhecida, pois estudos de prevaléncia de base populacional com abrangéncia

nacional que utilizem medida por aparelho para seu diagnostico na populagao brasileira
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existiam até pouco tempo atrds. A PNS, em 2013, incorporou valores de afericdo de
pressdo arterial em seu banco de dados, além da pergunta autorreferida.

As medidas autorreferidas, embora uteis, principalmente para acompanhamento
das variacdes ao longo do tempo, podem apresentar vieses importantes e sem dire¢do ou
magnitude previsiveis, com erros de classificacdo diferenciais ou ndo diferenciais
(GREENLAND, 1996). Alguns individuos poderdo classificar-se erroneamente como
doentes, sem ter a doenga, e outros como nao doentes, sendo doentes verdadeiramente.
Neste sentido, ¢ necessario corrigir as estimativas, para que estejam mais proximas da
prevaléncia real, e, desta forma, viabilize politicas publicas mais eficazes para a
populacado, especialmente se forem consideradas as heterogeneidades da prevaléncia por
idade e sexo.

A corre¢do da medida autorreferida se d& por meio da utilizacdo da sensibilidade
e especificidade da pergunta que deu origem a sua estimativa (ROGAN e GLADEN,
1978; LEW e LEVY, 1989). H4 estudos que realizaram validacdo da HAS autorreferida
e relatam as sensibilidades e especificidades encontradas. Contudo, esses estudos podem
apresentar diferencas nos aparelhos utilizados como padrdo-ouro, na calibragdo, na
medida utilizada (Gltima medida, média das trés ultimas medidas, entre outras), bem
como na propria pergunta autorreferida. No Brasil, foram encontrados seis estudos de
validagdo da HAS autorreferida: Lima-Costa et al. (2004) e Campos (2011), em Minas
Gerais; Chrestani et al. (2009), no Rio Grande do Sul; Selem et al. (2013) e Louzada
(2010), em Sao Paulo; e Menezes (2014), na Paraiba. No mundo, existem diversos de
estudos de validacdo da pergunta para esta doenga, dos quais Vargas et al. (1997) e
Martin et al. (2000) sdo dois dos mais citados. Em revisdo sistematica de estudos de
validagdo da hipertensao autorreferida, GONCALVES et al.(2018) incluiram 22 estudos

e observaram muita heterogeneidade entre os paises e grupos etarios.
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Adicionalmente, a propria corre¢do (BUCK e GART, 1966; LEVY e KASS,
1970; ROGAN e GLADEN, 1978; LEW e LEVY, 1989) envolve problemas
operacionais e computacionais quando derivadas de amostras grandes, demandando
estratégias especificas (MOREIRA et al., 2016). O presente estudo tem como objetivo
corrigir a prevaléncia autorreferida de hipertensdo arterial sistémica no Brasil,
utilizando os dados disponiveis na Pesquisa Nacional de Satde 2013, apresentando os

resultados de HAS por idade e sexo.
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METODO

Pesquisa Nacional de Saude

A Pesquisa Nacional de Saude (PNS) ¢ um inquérito populacional que tem
abrangéncia em todo o territorio brasileiro e utiliza um esquema amostral complexo,
com amostragem por conglomerados e estratificacdo dos setores censitarios. Para este
trabalho, utilizou-se a subamostra dos moradores selecionados, que foi selecionada em
trés estagios: 1°) estratificacdo dos setores censitarios, 2°) sele¢do dos domicilios em
cada setor e 3°) selecdo de uma pessoa com 18 anos ou mais dentro do domicilio por
amostra aleatoria simples (AAS). Nesta amostra dos moradores selecionados, foram
entrevistadas 60.202 pessoas. Maiores informacdes sobre o esquema amostral da PNS

podem ser obtidas em SOUZA-JUNIOR (2015).

Correcao da prevaléncia

A corre¢do da prevaléncia da HAS, tal como proposta por GART e BUCK
(1966), LEVY e KASS (1970) ¢ ROGAN e GLADEN (1978), pode ser efetuada
algebricamente por:

_pa+E—1
Pres Bl

(1)
Onde:

p-= prevaléncia real (corrigida)

pa = prevaléncia autorreferida

E = especificidade

S= sensibilidade
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Entretanto, essa solu¢do ndo € aplicavel para quaisquer valores de sensibilidade e

especificidade, sendo limitada ao intervalo 1-E<p <S§. Ou seja, a prevaléncia

autorreferida deve estar no intervalo entre o complementar da especificidade e a
sensibilidade. Se essa condi¢dao nao for respeitada, a solu¢ao apresentara resultados de
prevaléncia negativos ou maiores que 1.

Com o objetivo de contornar esse problema, LEW ¢ LEVY (1989) propuseram
um ajuste a féormula anterior, fazendo com que, assim, a corre¢do apresentasse apenas
valores possiveis e interpretaveis da prevaléncia corrigida. Esse estimador garante que
para quaisquer valores de prevaléncia autorreferida, ¢ possivel realizar a corregdo, e
consiste basicamente na substituicdo da prevaléncia autorreferida na expressao anterior

pela grandeza d, tal como:

S x+1 n—x
-[I—Epa (l_pa) dpa

g=dp — e @

P A=) "dp,
Onde:
n = tamanho da amostra
x = numero de doentes autorreferidos

Logo, a prevaléncia corrigida ¢ dada por:

d+E-1
" 3
Pre sy EN ©)
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Nao obstante esta solugdo analitica, o calculo de d ndo ¢ imediato e depende de
software para a integracdo numérica. Ademais, essa integracdo apresenta uma limitagao
computacional referente ao tamanho da amostra, que impede o célculo da integral em
computadores pessoais quando a amostra ¢ grande. Simulacdes observaram que isso ja
pode acontecer, em geral, acima de 1000 casos. Neste sentido, foi sugerida uma
estratégia simplificadora do Método Bayesiano para amostras grandes que consiste em
reduzir o tamanho da amostra e, proporcionalmente, o nimero de doentes até o valor
maximo possivel de ser calculado pelo soffware matematico em computadores pessoais
(MOREIRA et al., 2016).

Para o célculo do intervalo de confianca de 95% da prevaléncia corrigida, foi
utilizada a aproximagao sugerida por LEW e LEVY (1989):

pr = 196EP(p;)

(4)

Onde:

pr (1-pr)
[n(S+E-1)2] ()

EP(p;) = erro — padrao =

Entretanto, como os dados do presente estudo sdo oriundos de uma amostra
complexa, ¢ necessario considerar o efeito do desenho (deff) para incorporar a perda de
precisdo da estimativa. O efeito do desenho ¢ a razdo entre a estimativa da variancia
determinada pelo plano amostral de fato utilizado e a estimativa da varidncia como se
tivesse sido obtida por uma amostra aleatoria simples de mesmo tamanho. Assim, a
variancia da estimativa de prevaléncia corrigida serd multiplicada pelo deff, que sera

obtido pelos dados da pesquisa, usando estratégias amostrais referidas anteriormente.
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Desta forma, o erro-padrdo considerando o efeito do desenho segue a equagdo (6).

! 1,* 1- 1,"
EP(p;) = \/%*deﬁ (©6)
onde:

deff = design effect

Sensibilidade e especificidade da pergunta

Como pode ser verificado, para que seja possivel realizar a correcdo da
prevaléncia autorreferida, ¢ necessario saber a sensibilidade e especificidade da
pergunta. Assim, ¢ necessario encontrar na literatura estudos com populacdes similares
e que utilizem métodos (equipamento de medida, inquéritos) compativeis com os da
pesquisa na qual deseja-se introduzir corre¢des. Entre os seis artigos encontrados no
Brasil sobre a validagdo da HAS autorreferida, o estudo de LIMA-COSTA (2004),
utiliza a mesma pergunta da PNS, idade acima de 18 anos e, como padrdo-ouro o
aparelho esfigmomandmetro de mesa, motivo pelo qual foi selecionado para utilizacao.
A Tabela 1 apresenta as sensibilidades e especificidades por faixa etdria e geral,
disponiveis no artigo. No artigo original ndo se dispde dessas informag¢des, mas, a partir
dos dados brutos cedidos pelos autores foram calculadas as sensibilidades e as

especificidades combinadas para sexo e faixa etaria.
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Tabela 1: Sensibilidades e especificidades encontradas no estudo de validacido da hipertensao
arterial autorreferida global, por sexo e faixa etaria, adaptado de Lima-Costa (2004)

Sensibilidades
Faixa etaria
18 a 39 anos 40 a 59 anos > 60 anos Total
Sexo
Masculino 37,5(16,8 - 62,4) 60,0 (44,4 -74,2) 76,0 (56,6-89,7) 60,5(55,8-65,2)
Feminino 50,0 (26,6 - 73,4) 81,5(70,7-89,6) 82,8(72,1-90,6) 78,6(75,2-82,1)
Total 43,8 (39,3-48,2) 73,3 (68,6-78,1) 80,9 (74,6-87,2) 72,1 (69,3-75,0)
Especificidades
Sexo
Masculino 94,6 (90,9 -97,2) 84,8(76,8-90,9) 86,5(72,6-94,9) 90,9 (88,2-93,7)
Feminino 88,8 (84,4-923) 74,2(66,1-81,2) 654(459-81,6) 82,6(79,5-85,8)
Total 91,4 (88,9-93,9) 78,9 (74,5-83,3) 77,8 (71,2-84,4) 86,4 (84,3-88,6)

* Intervalo de confianga de 95%

Variaveis utilizadas

A variavel utilizada para diagndstico da prevaléncia autorreferida foi: “Algum
médico ou profissional de saude ja disse que o Sr./Sra. tem pressdo alta ou hipertensdo
arterial?” (Variavel QO004), que possui trés categorias: “Sim”; “Sim, apenas na

A

gravidez” (so6 para as mulheres) e “Nao”. As mulheres que relataram HAS apenas na

gravidez foram incluidas na categoria “Nao”.

Analise estatistica

A andlise dos dados foi feita incorporando as informac¢des do plano amostral
complexo da PNS. Foram estimadas as prevaléncias de HAS autorreferida: geral, por
sexo e por faixa etdria. A expressdo ajustada para o estimador Bayesiano e sua
adaptagdo para amostras grandes foi utilizada nos casos em que a condi¢do

1-E<p,<§ nido foi atendida. Isso ocorreu para a prevaléncia das mulheres 18-39

anos e para os IC 95% da sensibilidade e da especificidade dos homens e mulheres 18-
39 anos e das mulheres 40-59 anos. Além das incertezas apresentadas pelo intervalo de

confianc¢a de 95% do Quadro 1 para as prevaléncias corrigidas, pdde-se, por simulacao,
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ter uma ideia das incertezas das prevaléncias corrigidas derivadas dos intervalos de
confianca das sensibilidades e especificidades. Para incorporar as imprecisdes
associadas a sensibilidade e a especificidade optou-se por corrigir as prevaléncias
também utilizando os limites inferior e superior de seus Intervalos de confianga de 95%.

Foi utilizado o Software Maple — versdao 5 — para o calculo das integrais.
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RESULTADOS

A Tabela 2 apresenta as prevaléncias de HAS autorreferida no Brasil, por sexo e
faixa etaria, segundo a Pesquisa Nacional de Saude 2013, bem como os valores de
prevaléncia corrigidos. Verifica-se que hd grandes diferengas entre os valores da HAS
autorreferida e da HAS corrigida em algumas categorias. Em todo o Brasil,
independente de sexo e faixa etdria, a prevaléncia de HAS corrigida foi de 14,5%, 7.6
pontos percentuais menor do que o valor autorreferido (22,1%). A prevaléncia corrigida
entre os homens continuou praticamente a mesma, em torno de 19%, mas os homens
passaram a apresentar maior prevaléncia de HAS do que as mulheres, quando o valor
foi corrigido (19,5% - homens versus 11,8% - mulheres) e essa diferenga entre sexo ¢
observada principalmente entre os nao idosos.

Considerando as faixas etdrias para o sexo masculino, verifica-se uma reducgao
da prevaléncia corrigida na faixa de 18 a 39 para 0,9% e para 20,6%, na faixa de 40 a 59
anos. Observou-se ainda um aumento de 45,8% para 51,7%, entre os homens idosos,
quando corrigida. Entre as mulheres, verificou-se havia uma superestima¢do na
prevaléncia autorreferida, em todas as faixas etrias, sendo mais que trés vezes maior na
faixa de 40 a 59 anos (31,0% versus 9,3%). Independente do sexo, entre as faixas
etdrias, observou-se que havia uma superestimacdo na HAS autorreferida em todas as
faixas etdrias, mas essa magnitude foi reduzindo de acordo com o aumento da idade

(Tabela 2).
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Tabela 2: Prevaléncia de hipertensio arterial (HAS) autorreferida e corrigida no Brasil, por sexo e
faixa etaria — Pesquisa Nacional de Saude (PNS/2013)

Faixa etaria (anos)

18 -39 40 - 59 =60 Total
Sexo
HAS HAS HAS HAS HAS HAS HAS HAS
autorreferida corrigida autorreferida corrigida autorreferida corrigida autorreferida corrigida
Masculino 5,7 0,9 244 20,5 45,8 51,7 19,1 19,5
(IC95%)* (5,1-6,4) (0,07-1,7) (22,7-26,2) (17,0 -24,0) (43,2-48,5) (47,5-559) (18,2-20,0) (17,7-21,2)
Feminino 6,7 0,21 31 9,3 55,2 42,7 24,6 11,8
(IC95%)" (6,1 -7,4) (0-0,32)* (29,5-32,5) (7,6-11,00 (53,0-57,3) (38,2-47,2) (23,8-25,5) (10,7-12,8)
Total 6,2 0,28 27,9 13 51,1 49,2 22,1 14,6

(IC95%)3 (5,8-6,7) (0-0,56)* (26,8-29,1) (11,3-14,7 (49,4-529) (46,2-52,3) (21,4-22,7) (13,6-15,5)

* Limite inferior do intervalo de confianga arredondado para zero
$1C95% = Intervalo de confianga de 95%

A Tabela 3 apresenta as prevaléncias de HAS corrigidas para estas combinagdes
de limites da sensibilidade e especificidade. Verificou-se que menores valores de
prevaléncia sdo encontrados combinando os limites superiores da sensibilidade e
inferiores da especificidade, e vice-versa para os maiores valores. Desta forma, incluiu-
se mais variabilidade no valor da estimativa da prevaléncia corrigida. O novo intervalo
da prevaléncia pode variar de 10,8% a 18,5%. Na faixa de 18 a 39 anos, poderia haver
uma variagao de 0,1% a 20,7%, entre os homens. Nesta mesma faixa, entre as mulheres
a amplitude foi bem menor, de 0,1% a 1,1%. Na faixa de 40 a 59 anos, verificou-se
maior varia¢do de prevaléncia corrigida entre os homens, de 2,4% a 43,3%. Entre os
idosos, verifica-se maior amplitude entre as mulheres, cuja prevaléncia corrigida

poderia variar de 3% a 68,5%.

Tabela 3: Prevaléncias de HAS corrigidas, considerando os limites inferiores e superiores do
intervalo de confianca de 95% das sensibilidades e especificidades do estudo de validacio de Lima-
Costa, por sexo e faixa etaria

Faixa etaria - Sexo — Total
(anos) Masculino Feminino
LSS e LIE LISe LSE LSS eLIE LIS e LSE LSS e LIE LIS e LSE
18 -39 0,10 20,7 0,10 1,10 0,18 1,3
40-59 2,4 433 1,0 23,5 4,6 21,6
> 60 29,5 79,0 3,0 68,5 38,2 60,2
Total 13,7 25,9 6,7 17,0 10,8 18,5

LIE = Limite inferior do intervalo de confianga da especificidade (95%)
LSS = Limite superior do intervalo de confianca da sensibilidade (95%)
LIS = Limite inferior do intervalo de confianga da sensibilidade (95%)

LSE = Limite superior do intervalo de confianga da especificidade (95%)
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DISCUSSAO

A real magnitude da doenga em uma determinada populagdo estimada por meio
da correcdo da prevaléncia autorreferida ¢ de extrema relevancia. Estudos brasileiros de
validagdo da HAS colocam que a prevaléncia de HAS autorreferida ¢ normalmente
superestimada em torno de 10% a 15% (sem estratificacdo), com variagdes conforme o
sexo e faixa etaria (LIMA-COSTA et al., 2004; CHRESTANI et al., 2009). O presente
estudo demonstrou que a prevaléncia da HAS ¢ realmente superestimada, porém com
uma magnitude ainda maior, chegando, em algumas categorias, a dobrar.

Na faixa etaria de 40 a 59 anos, a prevaléncia estava superestimada em mais que
o dobro, bem como a faixa dos idosos (acima de 60 anos), porém com uma magnitude
de apenas 4 pontos percentuais. O sexo masculino foi a tUnica categoria que a
prevaléncia de HAS autorreferida estava subestimada, porém em pequena magnitude.

No estudo de validagdo da HAS autorreferida realizado em Pelotas-Brasil
(CHRESTANI et al., 2009), verificou-se também que havia subestimagdo da
prevaléncia de HAS autorreferida entre os homens. Ja entre as mulheres, a prevaléncia
autorreferida estava superestimada em mais que o dobro. Esse resultado vai ao encontro
da literatura, em que mulheres relatam maior prevaléncia autorreferida e menor
prevaléncia mensurada de HAS (BARROS et al., 2011; ANDRADE et al., 2014;
ANDRADE et al., 2015; OMS, 2015). O valor corrigido encontrado neste estudo
(19,5% para homens e 11,8% para as mulheres) aproximou-se da estimativa de
prevaléncia de HAS feita pela Organizacdo Mundial de Saude para a Regido das
Américas em 2014, que foi de 21% para os homens e 16% para as mulheres (OMS,

2015).
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Nao obstante a necessidade de corre¢do das prevaléncias, foi encontrado apenas
um estudo que corrigiu a prevaléncia autorreferida para outra doenca (osteoartrite), na
Franga. Para esta doenga, verificou-se que havia uma subestimacdo da prevaléncia
quando se utilizava a medida autorreferida (de 7,9% para 9,1%) (MORVAN et al.,
2008). A falta de estudos que realizam a corre¢do pode ser devido ao fato dos problemas
encontrados nos métodos disponiveis discutidos em MOREIRA et al., 2016).

A prevaléncia autorreferida encontrada neste estudo foi de 22,1%, utilizando os
dados da PNS. Com os mesmos dados (ANDRADE et al., 2015) encontrou o valor de
21,4%. Essa diferenca refere-se aos casos nao informados, que foram excluidos para a
realizacdo deste trabalho, sendo considerados no estudo do outro autor.

Os valores de sensibilidade e especificidade disponiveis em outros estudos nao
necessariamente fornecem a melhor estimativa do que poderia ser encontrado em
validade interna. Embora esses valores possam variar muito, as populacdes da PNS
2013 e do estudo de validacao de LIMA-COSTA (2004) utilizadas neste estudo sdo
similares, ndo diferindo muito em idade e sexo, permitindo extrapolagdo
(GREENLAND, 1996), com aplicagdo de formulas de corre¢do, tais como as utilizadas
neste estudo.

Este estudo também corrigiu as prevaléncias simulando combinagdes diferentes
de sensibilidade e especificidade, baseados em seus limites inferiores e superiores do
intervalo de confianga. Apesar de se tratar de uma estratégia interessante para inclusdo
de incertezas, isso ndo considera a plausibilidade dos resultados, pois analisa as
combinagdes de limite superior e inferior da sensibilidade e especificidade igualmente,
como se esses valores tivessem a mesma probabilidade de ocorrer que suas estimativas
pontuais. Dessa maneira, pode transmitir uma imagem excessivamente pessimista ou

conservadora dos resultados (GREENLAND, 1996). Neste estudo, o intervalo da
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prevaléncia de HAS corrigida, quando se utilizaram os limites da sensibilidade e
especificidade aumentou, em comparagdo a utilizacdo da estimativa pontual destes
valores. Outra forma de obter valores de sensibilidade e especificidade mais
representativos e plausiveis seria por uma metanalise, em que fossem incluidos todos os
artigos de validagao da pergunta autorreferida.

O presente estudo apresentou a prevaléncia de HAS corrigida no Brasil de
14,6%, por idade e sexo, por meio dos valores de sensibilidade e especificidade da
pergunta autorreferida, em 2013. Desta forma, foi possivel mensurar a doenga de forma
mais proxima da prevaléncia real, observando que em todas as categorias havia uma
superestimacdo da HAS ao ser perguntado sobre a doenca, exceto nos homens. Os
valores corrigidos encontrados estdo mais proximos ¢ na mesma direcdo das estimativas
mundiais prevaléncia de HAS, também por sexo. Este resultado ¢ de extrema
relevancia, tendo em vista que dimensiona a magnitude da HAS de forma mais
aproximada da prevaléncia real, viabilizando as politicas publicas mais adequadas a

proporcao de doentes na populacdo brasileira.
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APENDICE 3 — Artigo 3

ACURACIA DA HIPERTENSAO ARTERIAL AUTORREFERIDA NO BRASIL:
REVISAO SISTEMATICA E METANALISE

Jessica Pronestino de Lima Moreira
Renan Moritz Varnier Rodrigues Almeida
Ronir Raggio Luiz

Determinar se a hipertensdo autorreferida concorda com os métodos de diagnostico de
hipertensao utilizados como padrao-ouro, por meio de uma revisdo sistematica e
metanalise. Dois examinadores independentes avaliaram 1388 e leram 112 artigos
potencialmente elegiveis de forma completa. Foram incluidos apenas os estudos
realizados no Brasil, entendendo que a validacdo da morbidade autorreferida ¢
influenciada pelas caracteristicas culturais e econdmicas de uma populagao, bem como
do sistema de saude vigente. Primeiramente, foi realizada uma andlise qualitativa,
avaliando a relagdo entre a hipertensdo autorreferida e a medida por métodos de
diagnoéstico padrdao-ouro. A seguir, uma metanalise estimou a sensibilidade e a
especificidade combinadas para os estudos incluidos. Devido a alta heterogeneidade
entre os estudos, a meta-analise utilizou o modelo de efeitos aleatdrios e os vieses foram
avaliados pela escala QUADAS-2. Foram incluidos 5 estudos na anélise qualitativa; e 4
possuiam as informagdes necessarias para inclusdo na meta-analise. O risco de viés na
sele¢do dos pacientes e na pergunta autorreferida foram os dominios que mais tiveram a
ocorréncia de risco alto ou incerto. Na metandlise, a sensibilidade e a especificidade
combinadas foram 77% e 88%, respectivamente. Os valores de sensibilidade combinada
e especificidade combinada foram superiores aos encontrados com estudos de maior
heterogeneidade.
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INTRODUCAO

A estimativa da hipertensao arterial sistémica (HAS) autorreferida em inquéritos
de base populacional é extremamente vantajosa, tendo em vista seu baixo custo, facil
obtencdo e ndo exigir a presenga de um profissional de saude para aplicagdo. Contudo,
assim como todo teste diagnostico, € esperado que ocorram erros de classificacdo, com
individuos falso-positivos e falso-negativos. Assim, uma determinada propor¢do de
pessoas relatara ter a doenca quando, na realidade, ndo a tem e também a situacdo
inversa: um grupo de pessoas informard serem saudaveis, quando sdo verdadeiros-
doentes.

Com o intuito de quantificar a acurdcia desse teste, ¢ possivel calcular
indicadores de sensibilidade e especificidade da HAS autorreferida, utilizando-se um
padrao de referéncia. Os testes mais comumente utilizados como padrdo-ouro sdo
esfigmomandmetro (CAMPOS, 2011; LIMA-COSTA et al., 2004) e aparelho
automatico (CHRESTANI et al., 2009, LOUZADA et al., 2010; SELEM et al., 2013),
que podem também utilizar a informag¢do adicional sobre o uso de medicamentos para
controle da HAS. Os resultados encontrados para sensibilidade nesses estudos variaram
de 0,45 (LOUZADA et al.,, 2010) a 0,84 (CHRESTANI et al., 2009), e para a
especificidade, de 0,81 (SELEM et al., 2013) a 1 (LOUZADA et al., 2010).

No procedimento de medicdo autorreferida ¢ perguntado, na maioria dos
estudos, se algum médico ou profissional de satde afirmou que o sujeito tem
hipertensdo arterial ou pressdo alta (CAMPOS, 2011; LIMA-COSTA et al., 2004;
CHRESTANI et al., 2009). Por mais objetiva que essa pergunta pareca ser, existe uma
subjetividade inerente, que dependera também da forma especifica como a questdo ¢é

feita e entendida. Por exemplo, sabe-se que o sexo, a idade, a escolaridade, a forma
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como a pergunta ¢ feita, o tipo de entrevista (presencial ou por telefone), o método
padrdo-ouro e/ou defini¢des de ponto de corte influenciam a sensibilidade e a
especificidade resultantes da afericdo. Adicionalmente, a validacdo da morbidade
autorreferida ¢ influenciada pelas caracteristicas culturais e econdmicas do local de
realizacdo, bem como do sistema de satde em pratica. Com relacdo a esse ultimo, ao
perguntar sobre a morbidade referida a um individuo, a resposta dependera do acesso ao
servigo de saude, sendo possivel deduzir que localidades que compartilham de sistemas
de saude semelhantes (como a presenca de um sistema universal), comportem-se de
forma analoga.

Face ao exposto, o objetivo deste estudo foi calcular medidas combinadas de
sensibilidade e especificidade da HAS autorreferida, utilizando somente aqueles
realizados no Brasil (que compartilham das mesmas caracteristicas culturais,
econdmicas e sistema de satide). Os trabalhos incluidos foram aqueles que tratavam de
hipertensdo arterial, utilizaram como teste indice o método autorreferido para
rastreamento e, como padrdo de referéncia, o diagnostico de hipertensdo arterial por

métodos considerados padrao-ouro.
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METODO

Desenho do estudo

Revisdo sistematica de testes diagnosticos, para calcular a sensibilidade (S) combinada e
especificidade (E) combinada em estudos que validaram a hipertensao autorreferida, por
diagnostico de hipertensdo arterial, realizados no Brasil, que compartilham das mesmas

caracteristicas culturais, econémicas € assistenciais.

Critérios de elegibilidade

Participantes: Estudos que tratam de hipertensdo arterial, sem restri¢ao inicial de idade,
sexo, local de realizagdo do estudo, data de realizacdo ou idioma.

Intervencdo: Estudos que utilizaram método autorreferido para rastreamento, sem
restri¢do a nenhum tipo de pergunta utilizada ou forma de realizagdo da pergunta, como
presencial ou por telefone.

Referéncia: Estudos que fizeram diagnodstico de hipertensdo arterial, por qualquer
método considerado como padrdo-ouro, em qualquer forma de realizagao.

Desfecho: Sensibilidade e especificidade da hipertensdo autorreferida.

Fontes de informacdo

O repositério Cochrane Database of Systematic Reviews e todas as bases
essenciais para busca de estudos primarios EMBASE, MEDLINE e LILACS, além das
bases opcionais Web of Science (WOS) e SCOPUS (BRASIL, 2014), foram consultados
até julho de 2017. Buscas adicionais de conferéncias incluiram as bases de dados WOS,

MEDLINE e SCOPUS; ¢ Teses/Dissertacoes foram buscadas na base de Teses e
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Dissertagdes  brasileiras (Banco de Teses CAPES), disponivel no site:
http://catalogodeteses.capes.gov.br/catalogo-teses/#!/.

A estratégia de busca, que incluiu vocabulario controlado e termos livres (vide
apéndice), foi desenvolvida para o MEDLINE via Pubmed e adaptada para outras bases,
sem restricdo inicial de idiomas. Finalmente, especialistas foram consultados (por e-
mail) para avaliar a auséncia de algum estudo de seu conhecimento que nao tenha sido

incluido na revisdo. As estratégias de busca estdo apresentadas ao final do artigo.

Coleta de dados e Andlise

Por meio da leitura do titulo e resumo dos estudos identificados, foram
selecionados os estudos elegiveis e removidas as “duplicatas”. Estes estudos foram
analisados em sua totalidade, sendo excluidos aqueles que ndo possuiam informagao
necessaria para inclusdo na revisdo sistematica e metandlise, pontos de corte do teste
padrdao de referéncia diferentes do estabelecido (pressdo sistdlica > 140 mmHg e/ou
pressdo diastdlica > 90 mmHg) e quando restringiu apenas uma parcela da populagdo,
como por exemplo, somente mulheres ou idosos.

Dois revisores independentes avaliaram os trabalhos e extrairam os dados
utilizando-se de um formulédrio padrdo. Em casos de dados incompletos, tentou-se
contato com os autores (e-mail). Casos de discordancia entre os revisores durante a
selecdo dos estudos foram solucionados por consenso apds a consulta a um terceiro
revisor.

A pergunta autorreferida utilizada como teste indice foi: “Algum médico ou
profissional de saude disse que o Sr/Sr* tem hipertensdo ou pressao alta?”.

A avaliacdo dos vieses foi feita por meio do protocolo QUADAS-2, ferramenta

da Colaboragao Cochrane para avaliacdo de vieses (WHITING et al., 2011). Foram
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avaliados os quatro dominios para avaliagdo de risco de viés: Sele¢do dos pacientes,
Teste indice, Padrdo de referéncia e Fluxo e tempo (WHITING et al., 2011). Com
relacdo a aplicabilidade, foram avaliados para trés dominios: Sele¢do dos pacientes,
Teste indice e Padrdo de referéncia. Cada dominio foi classificado como tendo baixo,
alto ou incerto risco de viés. Para esta revisdo avaliou-se ndo haver a necessidade de
cegamento, pois, a informacgdo autorreferida de HAS ndo influenciaria na aferi¢do da
HAS, sendo esse risco, portanto, considerado como baixo. Adicionalmente os seguintes
critérios de risco de viés foram estabelecidos:
e Amostra nao aleatéria ou baseada em participantes que possuiam uma
determinada caracteristica: risco alto.
e Pergunta utilizada no teste indice diferente da pergunta padrdo definida acima:
risco incerto.
e Estudo sem informagao de padrdo de referéncia usado: risco incerto.

Outras possiveis fontes de viés foram: se todos os sujeitos receberam o mesmo
padrao de referéncia e se todos foram incluidos na analise.

Os estudos incluidos utilizaram o mesmo ponto de corte para definicdo da
doenca (pressdo sistolica > 140 mmHg e pressdo diastolica > 90 mmHg). Os autores
cujos estudos eram elegiveis para este trabalho, mas que ndo apresentavam todas as
informagdes necessdrias para a metanalise (numero de verdadeiro positivos, falso
positivos, verdadeiro negativos e falso negativos) foram contatados por e-mail.

Avaliacao da heterogeneidade foi realizada por inspe¢do visual dos graficos de
floresta (forest plots), teste y2 para heterogeneidade e indice de Higgins (I%), que é uma
medida de inconsisténcia que indica a propor¢do da heterogeneidade verdadeira em

relacdo a variacdo total dos parametros estimados pelos estudos. O modelo de efeitos
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aleatérios foi usado na presenca de heterogeneidade (3 com nivel de significancia
<0,10 e I* >50%) (PEREIRA ¢ GALVAO, 2014).

Os autores cujos artigos ndo possuiam todas as informagdes necessarias para a
realizagdo da metandlise (nimero de verdadeiro-positivos — VP, falso-positivos — FP,
verdadeiro-negativos — VN e falso-negativos — FN) foram contatados por e-mail. Em
caso de ndo-resposta, o estudo ndo foi incluido na metanalise.

As andlises foram realizadas no software MetaDiSc, versdao 1.4 (Meta-analysis
of Diagnostic and Screening Tests, Universidad Complutense, Madri, Espanha).
Conforme indica¢do no manual da Cochrane, definiu-se que uma meta-regressao seria
realizada apenas no caso de serem identificados 10 trabalhos elegiveis por covariavel.
Avaliacdo do viés de publicacdo seria realizada apenas se um minimo de 10 estudos
foram incluidos na revisdo, pois os testes ndo apresentariam poder estatistico adequado
para verificar o risco de viés de publicacdo (DE VET et al., 2008; HIGGINS e GREEN,

2011).
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RESULTADOS

Foram encontradas 2.609 referéncias por meio da busca nas bases eletronicas e
banco de teses da CAPES. Apos a exclusdo de duplicatas, 1.388 foram avaliados pelo
titulo e resumo, sendo selecionados 112 estudos. Estes 112 estudos foram analisados de
forma completa e 23 foram selecionados para inclusdo no estudo. Destes, 6 estudos
haviam sido realizados no Brasil. Um deles foi excluido por se tratar apenas de idosos.
Desta forma, 5 foram incluidos na andlise qualitativa, sendo que 4 deles ndo possuiam
todas as informagdes necessdarias para a realizacdo da metandlise (numero de verdadeiro
positivos — VP, falso positivos — FP, verdadeiro negativos — VN e falso negativos —
FN). Com o objetivo de obter as informagdes faltantes, foram enviados e-mails para os
4 autores, na tentativa de obter as informagdes que estavam incompletas nos artigos, dos
quais recebemos o retorno de 3. A Figura 1 mostra o fluxo dos estudos que foram
identificados, rastreados, avaliados segundo a elegibilidade, excluidos e incluidos na
revisdo. Apds consulta aos especialistas, nenhuma referéncia foi acrescentada a busca
realizada. Face ao exposto, foram incluidos 4 estudos na andlise quantitativa, que

possuiam todas as informagdes necessarias para a realizagdo da metanalise.
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Figura 1: Fluxo da selecdo dos artigos da revisio sistematica

Referéncias identificadas através da busca nas
bases eletronicas (n=2.609)

Embase (n=1237)
Medline via Embase (n=901)
Scopus (n=411)

Web of Science (n=42)
Lilacs (n=15)

Banco de teses CAPES (n=3)

Referéncias apos remocdo de duplicatas
(n=1.388)

Referéncias Referéncias excluidas
selecionadas (n=112) (n=1276)

Artigos completos
analisados (n=23)

Artigos completos excluidos da
analise e motivos (n=89)

1em chinés

1sem acesso

Motivos das exclusoes (n=18): 66 nao fizeram a validacao de
interesse

17 outros paises

: 6 resumos ou cartas
1somente idosos

10 outro interesse

4 somente hipertensos

1somente idosos (chinés)
Estudos incluidos na
sintese qualitativa
(n=5)

Estudos incluidos na
sintese quantitativa
(metanalise) (n=4)
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A Tabela 1 apresenta as caracteristicas dos estudos incluidos na revisdo

sistematica e metanalise. Os exames padrdo de referéncia foram esfigmomandmetro (3)

€ monitor automatico (2).

Tabela 1: Caracteristicas dos estudos incluidos na revisao sistematica e metanalise

Usou a mesma Tamanho Idade
Autor pergunta Padrao-ouro da o Sensibilidade Especificidade
. minima

autorreferida? amostra
Lima-Costa, Sim Esfigmomandmetro 970 18 0,72 0,86
2004
Chrestani, 2007 Sim Monitor automatico 2906 20 0,84 0,87
Selem, 2013 Nio Monitor automatico 535 20 0,71 0,80

Nao N Nao

Louzada, 2010 informado Esfigmomandmetro 349 informado 0,45 1,00
Campos, 2011 Sim Esfigmomandmetro 67 18 0,43 0,89

A Tabela 2 mostra o risco de viés nos estudos analisados. Verificou-se que o

dominio que apresentou menor risco de viés foi “fluxo e tempo”. J& o risco de viés na

selecdo dos pacientes e no teste indice foram os dominios que mais tiveram a ocorréncia

de risco alto ou incerto. Como todos os estudos incluidos apresentaram a mesma

defini¢do do padrao de referéncia (=140 mmHg — pressao sistdlica e/ou >90 mmHg —

pressdo diastodlica), descrito como critério de inclusdo, ndo houve, portanto, risco de viés

do ponto de corte.

Tabela 2: Avaliacio de vieses por meio do protocolo QUADAS-2

RISCO DE VIES PREOCUPACOES DE APLICABILIDADE

ESTUDO SEII‘)%CSAO TESTE  PADRAO DE FLUXO E SE]I‘)%CSAO TESTE PADRAO DE
PACIENTES INDICE  REFERENCIA TEMPO AT INDICE REFERENCIA
Lima-Costa, 2004 @ @ @ @ @ @ @
Chrestani, 2007 @ @ @ @ @ @ @
Selem, 2013 ? 2 @ @ @ @ @
Louzada, 2010 ® 9 ) © 2 2 ©
Campos, 2011 @ @ @ @ @ @ @
©Baixo risco @ Alto risco ? Risco incerto



Os graficos de floresta dos estudos de sensibilidade e especificidade sdo
apresentados na Figura 2. A maior sensibilidade (S) foi encontrada no estudo de
Chrestani (S=84%) e a menor no estudo de Louzada (S=45%). Por outro lado, esse
ultimo estudo apresentou uma especificidade (E) de 100% (e a menor foi encontrada no
trabalho de Selem (E=81%)). Nas figuras 2A e 2B foram incluidos os 4 estudos que
atenderam os critérios de elegibilidade. Tanto para S quanto para E, verificou-se alta
heterogeneidade, com 1>>98% e y estatisticamente significativo (p<0,0001). Desta
forma, o modelo de efeitos aleatdrios foi utilizado para calcular S e E combinadas,

sendo obtidos S = 0,768 (1C95%: 0,745-0,790) e E = 0,875 (IC95%: 0,863-0,886).

Figura 2: Graficos de floresta dos estudos de validade da hipertensdo arterial autorreferida,
utilizando > 140 de pressao sistolica e/ou > 90 de pressdo diastélica como ponto de corte para o
padrio de referéncia para detectar hipertensao arterial sistémica (HAS)

SENSIBILIDADE ESPECIFICIDADE
2A. Brasil 2B. Brasil
: .: Lima-Costa ‘ Lima-Costa
i . Chrestani Chrestani
— Selem —- Selem
—— i Louzada | ® Louzada
& i @
0 0.2 04 0,6 0,8 1 0 0,2 0,4 0,6 038 1 G
Sensitivity Specificity
Sensibilidade combinada = 0,768 (0,745-0,790) Especificidade combinada = 0,875 (0,863-0,886)
Qui-quadrado = 96,04; g.1.=3 (p<0,0001) Qui-quadrado = 71,83; g.1.=3 (p<0,0001)
Inconsisténcia (I*) = 96,9% Inconsisténcia (I%) = 95,8%

A pequena quantidade de estudos encontrados impediu o uso da meta-regressao
para avaliar a influéncia das caracteristicas do estudo sobre a sensibilidade e a

especificidade, bem como a avaliacdo do viés de publica¢do.
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DISCUSSAO

Neste estudo, buscou-se realizar uma revisdo sistematica ¢ metanalise dos
estudos de validacdo da HAS autorreferida realizados no Brasil. Foram incluidos na
revisdo sistematica 5 estudos, e 4 deles foram elegiveis inclusdo na metanalise. O poder
de classificacdo do teste de hipertensdo autorreferida foi bom, pois foi possivel apontar
corretamente 77% das pessoas que verdadeiramente t€ém a doenga (sensibilidade). J& a
especificidade ficou em torno de 88%, mostrando alta capacidade de detectar
verdadeiros ndo-doentes. Essa informacdo deve servir de alerta aos pesquisadores de
inquéritos populacionais que o valor da hipertensdo de uma populagao, estimado pela
hipertensao autorreferida, pode ser bastante divergente da realidade.

A sensibilidade e a especificidade combinadas separadamente foram elevadas, e
claramente superiores aos resultados de outros estudos de revisdo, realizados com
populacdes mais heterogéneas. Uma revisdo sistemdtica com o objetivo de identificar a
propor¢ao de conhecimento da doenca, ou seja, se as pessoas que tinham hipertensao
sabiam corretamente da sua condi¢do, encontrou uma sensibilidade combinada de
58,4% (GORBER et al., 2008) e incluiu estudos de varios paises, inclusive alguns dos
estudos desta revisdo. Outro trabalho similar abarcou dois dos estudos do presente
trabalho, encontrando uma sensibilidade combinada de 42% e especificidade de 90%
(GONCALVES et al., 2018), provavelmente devido a maior heterogeneidade dos
estudos incluidos. Como esperado, o uso de trabalhos oriundos de uma mesma
populacdo (pais) tornou-os mais comparaveis, com uma sensibilidade combinada mais
elevada. Note-se que essa situacdo nao ocorre nos casos de validagcdo de dois exames

diretos, como ressonancia versus tomografia, ja que as diferencas encontradas serdo
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relacionadas, principalmente, a validade e a precisdo dos aparelhos, e ndo a
caracteristicas sociais e culturais da populacio estudada.

Alguns estudos apresentam métodos de correcao da estimativa da doenga obtida
por medidas autorreferidas, a partir de valores de sensibilidade e especificidade (LEW e
LEVY, 1989; MOREIRA et al., 2016; ROGAN ¢ GLADEN, 1978). Estas medidas
combinadas podem ser Uteis também para realizar essa corre¢do, principalmente ao se
analisar as evidéncias encontradas em todos os estudos disponiveis para uma
determinada populacdo, como ¢ o caso deste trabalho.

No Brasil, existe uma tradi¢do de inquéritos populacionais em saude, como a
Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios (PNAD), em seu suplemento Saude, que
em 2013 deu lugar a Pesquisa Nacional de Saude (PNS), além do VIGITEL -
Vigilancia de fatores de risco e protecdo para doengas cronicas por inquérito telefonico
—, entre varios outros, de porte regional ou local (MALTA et al., 2008). Sdo pesquisas
bastante completas, realizadas em todo territério nacional, que, ao longo dos anos,
permitiram uma formagdo so6lida na base de estudos epidemiologicos, o que pode ter
favorecido o interesse em realizagdo de vdarios estudos de validagdo da hipertensdo
autorreferida.

Os testes de referéncia, esfigmomandmetro e monitor automadtico, embora
utilizados como padrdo-ouro, também podem apresentar falhas no diagnostico de
hipertensdo. O método mais adequado para realizar este diagnostico (maior S e E) € o
Monitoramento Ambulatorial de Pressao Arterial, o MAPA. Entretanto, nenhum estudo
de validagdo encontrado utilizou este método como padrdo-ouro para validacdo da
hipertensdo autorreferida, tendo em vista sua complexidade e tempo necessario para
confirmagdo do diagnodstico, o que dificulta sua utilizagdo em estudos como inquéritos

populacionais.
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Ainda que as medidas-resumo de sensibilidade e especificidade separadas
fossem o objetivo deste estudo, LEE et al. (2015) chamam a atengdo que analisar estas
medidas em separado, ndo considerando a correlagdo entre elas, pode produzir
resultados incorretos, sob a premissa de que a sensibilidade e a especificidade sejam
independentes. Além disso, coloca que as medidas combinadas ndo tém resultados
significativos, a menos que os estudos usem o mesmo limite de diagnostico explicito
(LEE et al., 2015; EGGER, SMITH ¢ ALTMAN, 2001). No caso deste trabalho, os
estudos utilizaram o mesmo limiar de diagnostico para determinagdo da hipertensao
(pressdo sistolica > 140 mmHg e/ou pressao diastélica > 90 mmHg).

Uma limitacdo do presente estudo refere-se aos poucos estudos que relatam de
forma completa as informagdes necessarias para realizacdo da metandlise: valores de
verdadeiros positivos e negativos e falso-positivos e negativos. Apds contato por e-mail
4 autores cujos artigos estavam com informag¢ado incompleta, foram obtidas respostas de
3 deles.

Em suma, a restricdo a estudos oriundos de uma mesma populagdo (brasileiros)
permitiu caracterizar melhor a validade da HAS autorreferida, ja que apresentou valores
de sensibilidade e especificidade combinados superiores aos encontrados com estudos
realizados em varios paises, no sentido de mais homogeneidade. Neste sentido, para
trabalhos futuros de revisdo sistematica de testes diagnosticos que utilizam morbidade
autorreferida como teste indice, em caso de verificagdo de muita heterogeneidade, uma
sugestdo seria utilizar um critério de identificagdo (como neste caso, os estudos
brasileiros) que sejam compativeis com aqueles selecionados, tornando os resultados
mais homogéneos e, por vezes, mais Uteis para enunciar as evidéncias de um

determinado grupo populacional.
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Estratégias de busca
Abaixo seguem as estratégias de busca utilizadas em cada base de dados:

EMBASE — 1335 artigos (incluidos os do Medline) (06-07-2017)

'hypertension'/exp OR 'acute hypertension' OR 'arterial hypertension' OR 'blood
pressure, high' OR 'cardiovascular hypertension' OR 'controlled hypertension' OR
'endocrine hypertension' OR 'high blood pressure' OR 'high renin hypertension' OR
'hypertension' OR 'hypertensive disease' OR 'hypertensive effect' OR 'hypertensive
response' OR 'neurogenic hypertension' OR "preexistent hypertension' OR 'refractory
hypertension' OR 'salt high blood pressure' OR 'salt hypertension' OR 'secondary
hypertension' OR 'systemic hypertension' OR sah:ti,ab OR 'blood pressure'/exp OR
'blood pressure' OR 'blood tension' OR 'intravascular pressure' OR 'normotension' OR
'pressure, blood' OR 'vascular pressure’ AND ('self report'/exp OR 'self report' OR 'self
report*':ti,ab OR 'report self':ti,ab) AND ('blood pressure measurement'/exp OR 'blood
pressure determination' OR 'blood pressure measurement' OR 'blood pressure recording'
OR 'direct blood pressure measurement' OR 'physical examination'/exp OR
'examination, physical' OR 'physical examination' OR 'physical measure*' OR 'objective
measure*' OR 'direct measure™' OR 'physiologic monitoring'/exp OR 'monitoring,
physiologic' OR 'physiologic monitoring' OR 'blood pressure monitor'/exp OR 'remon
impressure' OR 'blood pressure monitor' OR 'blood pressure monitors' OR 'monitor,
blood pressure' OR 'monitors, blood pressure' OR 'objective assess*")

SCOPUS — 411 artigos (07-07-2017)

( TITLE-ABS-KEY ( hypertension OR "High Blood

Pressure" OR sah)) AND ( TITLE-ABS-KEY ( "Self Report" OR "Report

Self" ) ) AND (( TITLE-ABS-KEY ( "blood pressure measurement" OR "blood
pressure determination" OR "blood pressure measurement” OR "blood pressure
recording" OR "direct blood pressure measurement" OR "physical

examination" OR "examination, physical" OR "physical examination" ) OR TITLE-
ABS-KEY ( "physical measure*" OR "objective measure*" OR "direct

measure*" OR "physiologic monitoring" OR "monitoring,

physiologic" OR "physiologic monitoring" OR "blood pressure

monitor" OR "remon impressure” OR "blood pressure monitor" ) OR TITLE-ABS-
KEY ( "blood pressure monitors" OR "monitor, blood pressure" OR "monitors, blood
pressure"” OR "objective assess*" ))) AND ( LIMIT-

TO (DOCTYPE, "ar") OR LIMIT-TO ( DOCTYPE, "re"))

WEB OF SCIENCE = 42 artigos (10-07-2017)

Hypertension OR "High Blood Pressure" OR SAH

AND

"Self Report" OR "Report Self"

AND

"blood pressure measurement” OR "blood pressure determination”" OR "blood
pressure measurement” OR "blood pressure recording" OR "direct blood pressure
measurement” OR "physical examination" OR "examination, physical" OR
"physical examination" OR "physical measure*" OR "objective measure*" OR
"direct measure*" OR "physiologic monitoring" OR "monitoring, physiologic" OR
"physiologic monitoring" OR "blood pressure monitor" OR "remon impressure" OR
"blood pressure monitor" OR "blood pressure monitors" OR "monitor, blood
pressure" OR "monitors, blood pressure" OR "objective assess*"
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LILACS = 15 artigos

Hypertension OR "High Blood Pressure" OR SAH
AND

"Self Report" OR "Report Self"
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APENDICE 4 — Artigo 4

ESTIMACAO DE PREVALENCIA A PARTIR DE PREVALENCIA
AUTORREFERIDA EM AMOSTRAS GRANDES:
comparando duas estratégias para solugao dos problemas computacionais e operacionais

Jessica Pronestino de Lima Moreira
Renan Moritz Varnier Rodrigues Almeida
Nei Carlos dos Santos Rocha

Ronir Raggio Luiz

A corregdo da prevaléncia autorreferida ¢ extremamente importante para subsidiar
politicas publicas, auxiliando no dimensionamento da magnitude real de uma doenga.
Entretanto, sua corre¢do nao ¢ imediata em amostras grandes, sendo necessdria a
utilizacdo de alguma técnica especifica que viabilize a corregdo. O objetivo foi
comparar os métodos algébrico e empirico, com o método de transformacdo da integral,
para ajuste da prevaléncia autorreferida, com o intuito de verificar a equivaléncia das
técnicas. Foram simulados dois tamanhos de amostra: 1000 individuos e 10000
individuos e para trés situacdes de prevaléncia autorreferida (1%, 5% e 30%). Além
disso, quatro combinacdes de comportamento de sensibilidade e especificidade foram
testadas: sensibilidade 90% e especificidade 70%; sensibilidade 70% e especificidade
90%, ambas 90% e ambas 70%. Aplicaram-se os métodos algébrico, empirico e de
transformagdo da integral para comparacdo. A estimativa Bayesiana da prevaléncia
autorreferida (d) apresentou valor muito proximos nas duas técnicas, com diferencas na
quarta casa decimal. Entretanto, devido a um mal condicionamento na formula de
corregdo e essa pequena diferenca encontrada em d causa um grande impacto na
corregdo da prevaléncia autorreferida, implicando valores de prevaléncia corrigida
sempre maiores ao utilizar o método empirico, em comparagdo com o método da
transformagdo da integral, chegando a valores até 10 vezes maior. E isso independe da
magnitude da prevaléncia testada e da combinacao de sensibilidade e especificidade. O
método de transformagdo da integral deve ser preferido ao método empirico, sendo
possivel sua utilizacdo adequada em amostras de qualquer tamanho.
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INTRODUCAO

Conhecer a prevaléncia de uma determinada doenca em uma populagdo ¢ uma
informag@o bastante Util para estimar a magnitude do agravo e subsidiar politicas
publicas (BUCK e GART, 1966; ROGAN e GLADEN, 1978). Para estimar a
prevaléncia de doengas em grandes populagdes ¢ comum a utilizacdo de medidas
autorreferidas, oriundas de inquéritos populacionais, que consistem em perguntar ao
individuo sobre diagnostico prévio de certo agravo. Essa ¢ uma técnica de facil
obtencdo e baixo custo; e ndo necessariamente ¢ requerido um profissional de satde
para fazé-lo. Entretanto, a prevaléncia estimada desta forma estd sujeita a potenciais
vieses de informacdo, pois individuos podem se classificar como doentes quando nao
sdo e como nao-doentes, quando o sdo, caracterizando erro de classificacdo. Neste
sentido, as estimativas geradas por medidas autorreferidas podem ser bem diferentes da
prevaléncia real de uma determinada doenga (MOREIRA et al., 2016).

Contudo, ¢ possivel se estimar a prevaléncia real a partir da prevaléncia
autorreferida, quando ¢ conhecida a sensibilidade e a especificidade da pergunta (BUCK
e GART, 1966; ROGAN e GLADEN, 1978; GASTWIRTH, 1987), que permite corrigir
a estimativa autorreferida. Entretanto, essa correcdo apresenta restri¢des, ndo sendo de
direta aplicacdo em quaisquer combinagdes de sensibilidade, especificidade e
prevaléncia autorreferida, j& que, em alguns casos, poderia apresentar valores de
prevaléncia corrigidos fora do intervalo interpretavel, ou seja, entre 0 e 1(ROGAN e
GLADEN, 1978).

Utilizando uma abordagem estatistica Bayesiana, uma adaptagdo na relacao
linear entre a prevaléncia autorreferida e real possibilita sua utilizacdo em quaisquer

valores de prevaléncia autorreferida, sensibilidade e especificidade (LEW e LEVY,
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1989). Entretanto, essa abordagem envolve uma integragdo numérica que demanda
recursos computacionais muito precisos e esbarra em dificuldades operacionais, em
amostras grandes, ja que os resultados dessas integrais que formam a estimativa
Bayesiana sdo numeros extremamente pequenos ou grandes, dependendo de seus
valores relativos (MOREIRA et al., 2016; ROCHA ¢ CABRAL, 2018). No caso de
amostras grandes, pode ser adotada uma solu¢do empirica, que consiste na reducdo do
tamanho da amostra, mantendo a propor¢do de doentes autorreferidos, até o valor
maximo possivel de ser calculado de acordo com os recursos computacionais
disponiveis (capacidade de processamento e “software”). Moreira e colaboradores
(2016) verificaram que essa pode ser uma boa solucdo, pois a aproximagdo converge
para o verdadeiro valor, mostrando-se uma boa estimativa do valor real, impossivel de
ser acessada em amostras grandes.

Além disso, Rocha e Cabral, em trabalho ainda ndo publicado, desenvolveram
outra solugdo, teorica, a partir de transformagao da técnica Bayesiana, gera prontamente
as prevaléncias corrigidas. Esta técnica consiste em uma nova féormula e um algoritmo
que ¢ capaz de calcular essa relagdo com certa precisdo, usando termos limitados e, ao
mesmo tempo, evitando o problema operacional.

Este artigo tem a proposta de comparar a técnica empirica e o algoritmo de
transformagdo matemdtica associada a uma planilha eletronica, para ajuste da
prevaléncia autorreferida, em amostras grandes, com o intuito de verificar a

equivaléncia das técnicas.
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METODO

A relagdo da prevaléncia real como fungdo da prevaléncia autorreferida,
sensibilidade (S) e especificidade (E) do teste de rastreamento ja ¢ bem desenvolvida
analiticamente (BUCK e GART, 1966; ROGAN e¢ GLADEN, 1978; GASTWIRTH,
1987). Esta relacdo descrita em (1) pode ser denominada de método algébrico para
correcao da prevaléncia autorreferida:

p,+E—-1
:—a 1
P e 1)

onde
pr = prevaléncia real

Pa = prevaléncia autorreferida

Entretanto, como condigdo, faz-se necessario que a desigualdade 1-E<p <S§

seja cumprida, ou seriam obtidos resultados ndo interpretaveis de prevaléncia, como
valores negativos ou maiores que 100%.

Como solugdo para essa limitagdo, foi proposto um estimador Bayesiano (LEW
e LEVY, 1989) para prevaléncia real (p.), que garante a corre¢do de quaisquer

combinagdes de prevaléncia autorreferida, sensibilidade e especificidade, conforme a

equagao (2):
d+FE-1
V: , 2
Pr S+E-1 @
onde
S x+1(1 )n_xd
P, — P P
d="EL 3)

S X n-x
P A=p,)" " dp,
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A estimac¢do de d em (3) ndo € trivial, necessitando de integragdo numérica com
“software” especializado. Contudo, mesmo em “software” adequado, a solucdo desta
integral apresenta dificuldades operacionais (capacidade de processamento) quando a
amostra utilizada ¢ muito grande. Simulagdes sugerem que seu calculo em amostras a
partir de 1000 unidades de analise, a depender da sensibilidade e da especificidade que
estdo sendo utilizadas. Isso acontece porque, com grandes expoentes na razdo de
integrais, o numerador ¢ o denominador se tornam nimeros muito pequenos € nao
acessaveis por falta de precisdo dos softwares disponiveis. Desta forma, os “softwares”
aproximam esses valores para zero, inviabilizando o célculo da operagdo indefinida 0/0.
Para solucionar esse problema, foram propostos dois métodos aproximados: método

empirico e o método de transformacao da integral, que serdo descritos a seguir:

L. Método empirico

MOREIRA et al. (2016) identificaram o problema da aplicagdo do estimador
Bayesiano para corrigir a prevaléncia autorreferida em amostras grandes e propuseram
uma solucdo empirica para enfrentamento desta situagdo: a redugdo do tamanho da
amostra, mantendo a proporcionalidade dos que se referem doentes, ou seja, mantendo a
prevaléncia autorreferida, até o valor méximo possivel de ser calculado pelo “software”.
Esta técnica ¢ simples e garante, por meio do Teorema da Convergéncia Dominada, que
o valor encontrado com o maximo tamanho de amostra suportado pelo computador,
converge para o verdadeiro valor (utilizando toda a amostra) (MOREIRA et al., 2016).
Esta técnica fornece um valor aproximado para d, sendo ainda necessaria a utilizagao de
software especializado para o célculo da razdo das integrais que fazem parte do

estimador.
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I1. Método de transformacao da integral

ROCHA e CABRAL (2018), com o objetivo de oferecer uma nova solugdo para
a questao, transformaram o estimador de d, utilizando-se de uma razao de duas fung¢des
Beta incompletas e ainda desenvolveram um algoritmo para computar a prevaléncia
corrigida diretamente em uma planilha eletronica (Apéndice A). Esse algoritmo
simplifica o processo de correcdo da prevaléncia, tornando-o mais preciso, preciso e

independente de integragdo numérica quando a expressdol—E < p, < § ndo ¢ satisfeita

e a amostra ¢ grande.

Analise estatistica

Com o objetivo de verificar a equivaléncia dos métodos, foram comparados,
inicialmente, o método algébrico e o método de transformacgao da integral para amostra
de 1000 individuos, sabendo que nestes casos ¢ possivel acessar o valor estimado de d
por meio do célculo direto da razdo de integrais por via computacional (“software
matematico”). Ja para amostras de 10000 individuos, a comparac¢ao foi realizada com os
métodos empirico, de transformacdo da integral e algébrico (sendo este ultimo
condicionado a restri¢do 1-E < p_ <8§).

Como a correcdo depende explicitamente da prevaléncia autorreferida, da
sensibilidade e da especificidade, foram simulados valores de sensibilidade,
especificidade e prevaléncia autorreferida. Optou-se por considerar prevaléncia baixa
(1%), como estimado para doengas graves, como cancer e insuficiéncia renal cronica,
média (5%), encontrado, por exemplo, em doengas como diabetes mellitus, e alta

(30%), estimado para doenca frequente como hipertensao arterial, e quatro combinagdes
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de comportamento de sensibilidade e especificidade: sensibilidade alta (90%) e
especificidade baixa (70%), sensibilidade baixa (70%) e especificidade alta (90%),
sensibilidade e especificidade altas (90%) e sensibilidade e especificidade baixas (70%).

Para o célculo da razdo de integrais, tanto para o método algébrico, como para o
método empirico, foi utilizado o programa Maple, versao 5. O algoritmo do método de
transformagdo da integral, implantado em uma planilha eletronica do LibreOffice Calc
5.1, foi utilizado para a estimagdo de d. A correcdo da prevaléncia autorreferida,
utilizando o valor estimado de d, foi realizada no Microsoft Excel 2010, para os dois

métodos.
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RESULTADOS

A Tabela 1 apresenta os valores d aproximados e das prevaléncias corrigidas,
calculados pelo método de transformagdao da integral e pelo método algébrico em
amostra de 1000 individuos, para trés combinacdes de prevaléncia autorreferida (1%,
5% e 30%) e quatro combinagdes de sensibilidade e especificidade (S=0,7/E=0,7;

S=0,7/E=0,9; S=0,9/E=0,9; e S=0,9/E=0,7).

Tabela 1: Prevaléncia corrigida, segundo o método algébrico e o método de transformacio da
integral, para amostra pequena (1000 individuos)

Tipo de plil::::q(:fe o . d d Preva.léflcia Preva%éflcia
prevaléncia se declararam Sensibilidade Especificidade BR OFFICE MAPLE corrigida corrigida
doentes BR OFFICE MAPLE
$=0,7 e E=0,7
Baixa (1%) 10 0,7 0,7 0,300722524 0,300722524 0,18% 0,18%
Média (5%) 50 0,7 0,7 0,300837066 0,300837066 0,21% 0,21%
Alta (30%) 300 0,7 0,7 0,311779488 0,311779488 2,94% 2,94%
$=0,7 e E=0,9
Baixa (1%) 10 0,7 0,9 0,100995652 0,100995652 0,17% 0,17%
Média (5%) 50 0,7 0,9 0,101736521 0,101736521 0,29% 0,29%
Alta (30%) 300 0,7 0,9 0,300399202 0,300399202  33,40% 33,40%
$=0,9 e E=0,9
Baixa (1%) 10 0,9 0,9 0,100995652 0,100995652 0,12% 0,12%
Média (5%) 50 0,9 0,9 0,101736521 0,101736521 0,22% 0,22%
Alta (30%) 300 0,9 0,9 0,300399202 0,300399202  25,05% 25,05%
$=0,9 e E=0,7
Baixa (1%) 10 0,9 0,7 0,300722524 0,300722524 0,12% 0,12%
Média (5%) 50 0,9 0,7 0,300837066 0,300837066 0,14% 0,14%
Alta (30%) 300 0,9 0,7 0,311779488 0,311779488 1,96% 1,96%

Verificou-se que o valor de d, utilizando a transformag¢do da integral ¢ idéntico

ao calculado pelo “software” especializado e que isso acontece independentemente dos

valores de sensibilidade e especificidade e da magnitude da prevaléncia autorreferida,

ou seja, ocorre tanto em prevaléncias baixas, médias e altas.
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Tabela 2: Prevaléncia corrigida, segundo o método empirico, 0 método de transformacio da
integral e método algébrico, para amostra grande (10000 individuos)

Numero de

Tipo de pessoas que o . Pre?zzqéncia Preva¥él.1cia
prevaléncia  se declararam Sensibilidade Especificidade dBR OFFICE dMAPLE corrigida BR  corrigida
doentes OFFICE MAPLE
$=0,7 e E=0,7
Baixa (1%) 100 0,7 0,7 0,300072398 0,300446616 0,02% 0,11%
Média (5%) 500 0,7 0,7 0,300083971 0,300489307 0,02% 0,12%
Alta (30%) 3000 0,7 0,7 0,303678983 0,310743435 0,92% 2,69%
$=0,7 e E=0,9
Baixa (1%) 100 0,7 0,9 0,100099956 0,100651511 0,02% 0,11%
Média (5%) 500 0,7 0,9 0,10017929 0,100678208 0,03% 0,11%
Alta (30%) 3000 0,7 0,9 0,300039992  Atende 33,34% 33,33%*
$=0,9 e E=0,9
Baixa (1%) 100 0,9 0,9 0,100099956 0,100868476 0,01% 0,11%
Média (5%) 500 0,9 0,9 0,10017929 0,100854654 0,02% 0,11%
Alta (30%) 3000 0,9 0,9 0,300039992  Atende 25,00% 25%*
$=0,9 e E=0,7
Baixa (1%) 100 0,9 0,7 0,300072398 0,300649238 0,01% 0,11%
Média (5%) 500 0,9 0,7 0,300083971 0,300659486 0,01% 0,11%
Alta (30%) 3000 0,9 0,7 0,303678983 0,310734447 0,61% 1,79%

*Quando atende a expressao 1 -E <p, <SS, o método da transformagao da integral (BR OFFICE) ¢
equivalente ao método algébrico.

A Tabela 2 apresenta a comparagao das técnicas em situacdes em que a amostra
foi de 10.000 individuos. Nestas situagdes de amostras maiores, em que foi necessario
utilizar o método empirico de redug¢do do tamanho da amostra, verificou-se que as duas
técnicas apresentam valores de d muito proximos, com diferencas na quarta casa

d+E-1
S+E-1’

1

decimal. Entretanto, verificou-se um mal condicionamento na formula p, '=

fazendo com que essa pequena diferenga em d tenha um grande impacto na correcao da
prevaléncia autorreferida (vide Apéndice B). Observou-se que essa diferenca na
prevaléncia corrigida chegou a valores até 10 vezes maiores. Observa-se, ainda, que isso

acontece independente da magnitude da prevaléncia testada e também da combinagdo
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de sensibilidade e especificidade. Entretanto, quando a prevaléncia ¢ alta (30%), as
diferengas na prevaléncia corrigida se tornam menores, entre 2 e 3 vezes maior (Tabela
2).

Ja quando se testou a prevaléncia de 30%, com combina¢des de S=0,7/E=0,9 e

S=0,9/E=0,9, foi atendida a condi¢do 1-E < p, <§, ndo sendo necessario, portanto, a

utilizacdo da razdo das integrais, corrigindo a prevaléncia diretamente pela formula

+E-1 . . .
=P (método algébrico). Nesta situacdo, a corre¢ao pelo método algébrico

Pr=s v E-1

foi idéntica a0 método de transformacao da integral (Tabela 2).
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DISCUSSAO

Este estudo teve como objetivo comparar as técnicas existentes para ajuste da
prevaléncia autorreferida e verificar a equivaléncia dos métodos. Para isso, foram
simuladas trés situacdes de prevaléncia (alta, média e baixa) e quatro combinagdes de
sensibilidade e especificidade, e comparados, inicialmente, o método algébrico e o
método de transformacao da integral para amostra de 1000 individuos. Em amostras de
10000 individuos, a comparagdo foi realizada com os métodos empirico, de
transformagao da integral e algébrico (desde que atendida a condi¢do necessaria).

Os resultados da aproximacao do céalculo de d, utilizando os dois métodos para
contornar o problema operacional de impossibilidade de calculo quando a amostra
utilizada ¢ muito grande, se mostraram bastante semelhantes. As diferencas encontradas
foram pequenas: na terceira casa decimal nos trés exemplos estudados. Entretanto,
houve impacto na prevaléncia corrigida, ao utilizar cada um dos métodos quando a
amostra ¢ grande, tendo em vista o mal condicionamento da formula de corregdo. Isso
implica em valores de prevaléncia corrigida sempre maiores ao utilizar a técnica de
reducdo do tamanho da amostra, em compara¢do com o método da transformacio da
integral, o que sugere que o método de transformacao da integral deve ser preferido.

A dificuldade para o calculo da razdo destas duas integrais ja havia sido
colocada pelos proprios LEW e LEVY (1989), que sugeriram o estimador Bayesiano,
com uma aproximacao para amostras de tamanho entre 20 e 100, para que o valor de d
fosse obtido de forma rapida, sem a utilizagdo de programas especificos para a
integragdo. J& para tamanhos amostrais de até 200, KARAAGAOGLU (1999) sugeriu
uma aproximagdo da funcdo logistica para a razdo de integrais, € para amostras

superiores acima de 1000 - 4000, MOREIRA et al.(2016) verificaram a impossibilidade
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do célculo por problemas operacionais e computacionais, sugerindo um método
empirico como uma soluc¢do aproximada para o problema. ROCHA e CABRAL (2018)
desenvolveram uma nova férmula, transformando a razdo de integrais e programaram o
algoritmo em planilha eletronica para imediata corre¢do da prevaléncia autorreferida.
Esta ultima mostrou-se a forma mais adequada para o calculo de d e posterior corre¢do
da prevaléncia autorreferida, tanto por retornar valor idéntico ao calculado pela razao de
integrais, quanto pela facilidade de aplicagdo, apds a implementagdo do algoritmo em
planilha eletronica do BR OFFICE. Além disso, pode ser utilizada em amostras de
qualquer tamanho.

Uma limitacdo deste estudo € que nao € possivel calcular a razdo de integrais em
todas as combinacdes testadas para confrontar com os resultados encontrados, tendo em
vista a impossibilidade de calcular esta razdo para qualquer tamanho de amostra.
Entretanto, as demonstracdes matematicas realizadas e apresentadas em ROCHA e
CABRAL (2018) garantem que os resultados retornados pelo algoritmo equivalem ao
valor que seria encontrado pelo célculo da razdo de integrais, caso este pudesse ser
acessado, em qualquer situagdo. Desta forma, pode-se substitui-lo adequadamente no
calculo da prevaléncia corrigida.

Em suma, este estudo avaliou duas formas de corrigir a prevaléncia
autorreferida, a partir de técnicas existentes para contornar o problema encontrado ao
calcular a razdo de integrais em amostras grandes. Os dois métodos mostraram-se muito
proximos para o calculo aproximado de d, no entanto, o mal condicionamento na
formula da corregdo implica em grandes diferengas encontradas na prevaléncia corrigida
entre os dois métodos. Neste sentido, embora os dois métodos sejam uteis para a
corre¢do da prevaléncia, ja que ambos os resultados se mostraram bem distantes da

prevaléncia autorreferida, o método do algoritmo implementado em planilha eletronica
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deve ser preferido em relagdo ao método de redug¢do do tamanho da amostra sendo
possivel sua utilizacdo adequada em amostras de qualquer tamanho, além de ndo ser um

método aproximado.
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Apéndice A

Apresentamos abaixo a planilha eletrdnica com algoritmo, na qual foi
implantada a transformacdo da féormula de corre¢do da prevaléncia.
As informagdes necessarias sdo o numero de pessoas que se declararam doentes
(x — coluna A), o nimero de pessoas entrevistadas (n — coluna B), a sensibilidade (se —
coluna C) e a especificidade (sp — coluna D). A prevaléncia autorreferida (x/n — coluna
E), a estimativa Bayesiana (Bayesian Estimate — coluna G), o valor aproximado de d (d
— coluna G) e a prevaléncia corrigida (Corrected prevalence — coluna H) sao calculadas
automaticamente ap6s a inser¢ao dos dados necessarios (colunas A a D).
A planilha eletronica para o célculo imediato da corre¢do da prevaléncia

autorreferida esta disponibilizada no artigo (ROCHA e CABRAL, 2018).

Figura 1: Planilha eletronica com algoritmo para correciio da prevaléncia autorreferida
@ Compute-Prevalence-with-macros _artige 2.ods - LibreOffice Calc
Arquivo  Editar Exibir Inserir Formatar Planitha Dades Femamentas Janela Ajuda

BE-B-B Jd45@ «2 B

-

eetonsans VoV @ @ @  B-B- 2= ===l $ 9% o0 [5] %2 o E
N7 v f E funss
A | B | c D E | F G | H | | 1 | K
! |Compute d and the Bayesian Estimate of the Prevalence given x, n, se, sp
3]
1
3
5 n = sereened individual
| se = sensifiuty of the screening test
B sp = specificity of the screening fest
a
10
s X n se sp xin Bayesian Estimate d Comected prevalence
12 | 18000 | 100000 0, 08 0,18 0,0001134559 0,2000794191 0,011%
=400 1074 0,55 063 [0.372438 0,0712319721 0,382821755 712%
1| 960 14000 0.5 09 [0.068571 0,0005066386 0,1002026795 0.05%
15
18
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Apéndice B

O estimador Bayesiano para corre¢do da prevaléncia autorreferida ¢ dado por:

,_d+E-1
Pre g E-1

Verifica-se que a formula acima ¢ altamente mal condicionada para variagdes de
d, se este se aproxima de 1 — E.

Sejam d; > d, duas estimativas de d. Em geral o calculo feito pelo MAPLE
oferece estimativas superiores aos da prevaléncia corrigida pelo BR OFFICE, conforme
pudemos observar na Tabela 2. Sejam p,, e p,, as prevaléncias corrigidas com as

estimativas d; e d,, respectivamente. Entao:

pri _di+E-1 dy—(1-E)
pl, d’+E—-1 d,—(1-E)

Assim, se

dlz(l_E)‘l‘gl

c
dz - (1 - E) + 82
temos
Pri_&
Pr2 &

Finalmente para €; e €, pequenos, a razao torna-se mal condicionada.
Chegamos assim a conclusdo que, como em qualquer circunstancia, a estimativa
de d tende a ser da forma (1 — E) + €, variagcdes minimas em € tendem a causar

profundas variagdes em p, .
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APENDICE 5 — Resumo publicado no X Congresso Brasileiro de Epidemiologia

Epidemiologla em defesa do SUS:
formagao, pesquisa e intervengao
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Inicio Corpo Editorial Autores Fixos Tematicos Tmabalhos'  Normas Contoto Premiagan

PREVALENCIA DE HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA NO ([ <]
BRASIL: CORREGAO DA ESTIMATIVA NA PESQUISA NACIONAL
DE SAUDE 2013 OBTIDA POR MEDIDA AUTORREFERIDA

Tipo de Apresentagic A Hipertensao Arterial Sistémica (HAS) € um problema crinico de extrema relevancia na salde publica, dadas suas caracteristicas
Phister tanto de doenga, quanto de fator de risco para autras doencas do aparelho circulatdrio. A medida autorreferida é uma de suas

Eixo Tematico formas de mensuragée & comumente ufilizada em inguéritos populacionais, por ndo exigir treinamento especifico em sauds ou custo

MEtados e téenicas em estudos
epidemiol ogicos

adicional, e ser de facil obtengdo. Entretanto, este processo de mensuragio pode gerar uma medida enviesada de diagnGstico da
doenga. Objetiva; Carrigir & prevaléncia autorefenida encontrada na PNS 2013, para o Brasil, por sexo e idade, utilizando a

‘ade e a especificidade da pergunta. Métodos: Foram aplicados o2 mélodos de correcdo da prevalénela autorneferida de

Ramo citaniee tabalc: HAE e realizada analise de sensibilidade, incluindo no calcula da correcan os limites supenior e inferior dos intervalos de confianga
da sensibilidade e especificidade, com o intuilo de avaliar o impacto na vanag3o desses valores. Resullados: A prevaléncia de HAS
corrigida para o Brasii fol de 14,5%, enquanto § HAS autorreferida fol de 22.7%. As mulheres apresentavam maior HAS autorreferida,
porém, guando cormiglda, os homens passaram a ter malor prevaléncia. 4 faixa elaria dos mais jovens {18 a 39 anos) que
apresentava uma prevaléncia autorreferida de 6,2%, quande corrigida passou a apenas 0,28%. Em contrapartida, ndo houve multa
diferenza entre 3 HAS autorrefenida e corrigida nos idosos (51,1% para 49,2%) Conclusao: O estudo verificou que os resultados
corrigidos foram, em geral, muito diferentes da prevaléncia autorreferida, mas gue isso € dependente dos valores de sensibilidade e
especificidade utilizados.
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