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RESUMO

Diretrizes em salde sdo documentos fundamentados em evidéncias cientificas,
desenvolvidos de forma sistematica para auxiliar diversos tomadores de decisao,
incluindo profissionais de saude, gestores, formuladores de politicas publicas, a fazer
escolhas mais assertivas em situagdes especificas. Essas diretrizes sé&o
categorizadas em dois grupos principais: diretrizes clinicas, que visam otimizar
decisdes clinicas (prevengao, diagndstico, tratamento) entre profissionais de saude e
pacientes e diretrizes para sistemas de saude, que possuem escopo mais amplo e
abordam qualquer deciséo relacionada a servicos de saude. Idealmente, todas as
diretrizes devem cumprir com critérios minimos de qualidade metodologica durante
seu desenvolvimento e reporte a fim de reduzir potenciais vieses e impactos negativos
nas decisdes em saude. O objetivo deste projeto foi (i) avaliar criticamente a qualidade
de diretrizes clinicas para o tratamento de uma condigdo prevalente mundialmente
(dislipidemias) utilizando as ferramentas AGREE (Appraisal of Guidelines Research
and Evaluation) e (ii) traduzir a ferramenta de avaliagdo de qualidade de diretrizes
para sistemas de saude (AGREE HS) para o portugués-brasileiro. Para a primeira
etapa, foi realizada uma revisdo sistematica de escopo seguindo recomendacgdes
internacionais, com buscas PubMed, Scopus e Tripdatabase para recuperar diretrizes
sobre tratamentos farmacoldgicos em adultos com dislipidemia. Os registros elegiveis
tiveram seus dados extraidos e avaliados por meio do AGREE Il (23 itens de qualidade
metodoldgica) e do AGREE-REX (9 itens de exceléncia de recomendagao). Ambos os
instrumentos foram aplicados seguindo o manual do usuério. Andlises estatisticas
descritivas foram realizadas para sumarizar os dados (SPSS-Statistics v.28). Ao todo,
66 diretrizes de todos os continentes, com qualidade geral das diretrizes variou de
baixa a moderada (média de 67% no AGREE Il e 56% no AGREE-REX), sem
diferencas estatisticamente significativas nos resultados ao longo dos anos (1988 a
2023, mediana 2017). Os principais pontos criticos para a melhoria da qualidade
dessas diretrizes sédo a clareza quanto ao rigor do desenvolvimento (46% SD19,8), o
respeito aos valores e preferéncias das partes interessadas (41% SD17,3) e a
implementabilidade das diretrizes (38% SD17,4). As diretrizes clinicas elaboradas na
Europa apresentaram melhor qualidade para os dominios 5 e 3, em relagdo aos
continentes Asiatico e Africano, respectivamente. Além da avaliacdo da qualidade de
diretrizes clinicas empregado as ferramentas AGREE Il e AGREE REX, a ferramenta
AGREE HS foi traduzida do idioma inglés para o idioma portugués brasileiro, que apos
revisdo externa foi publicado no site da colaboracdo AGREE. A utilizagdo dessas
ferramentas para a avaliagdo da qualidade de diretriz em saude possibilita a
identificacao de pontos para a melhoria, além de facilitar a comparagéao entre diretriz
elaboradas para diferentes contextos e a identificagado de fatores ou recomendacgdes
que possam ser utilizados ou adaptados a uma nova realidade.

Palavras-chave: guia de pratica clinica; qualidade da tecnologia em saude; AGREE I,
AGREE REX; AGREE HS.



ABSTRACT

Health guidelines are evidence-based documents systematically developed to assist
decision-makers, including healthcare professionals, managers, and policymakers,
make more informed choices in specific situations. They may be classified as clinical
guidelines, which aim to optimize clinical decisions (prevention, diagnosis, treatment)
among healthcare professionals and patients, and healthcare systems” guidance,
which have a broader scope and address decisions related to healthcare services.
Ideally, guidelines should meet minimum criteria for methodological quality for
conduction and reporting to reduce potential biases and negative impacts on
healthcare decisions. The objective of this project was (i) to critically assess the quality
of clinical guidelines for the treatment of a globally prevalent condition (dyslipidemia)
using AGREE (Appraisal of Guidelines Research and Evaluation) tools and (ii) to
translate the quality assessment tool for healthcare system guidelines (AGREE HS)
into Brazilian Portuguese. For the first step, a systematic scoping review was
conducted following international recommendations, with searches in PubMed,
Scopus, and Tripdatabase to retrieve guidelines on pharmacological treatments in
adults with dyslipidemia. Eligible records had their data extracted and assessed using
AGREE Il (23 items of methodological quality) and AGREE-REX (9 items of
recommendation excellence). The use of these instruments follows the user’s manual.
Data was summarized using descriptive statistical analyses (SPSS-Statistics v.28). A
total of sixty-six guidelines from all continents were evaluated, with overall guideline
quality ranging from low to moderate (mean of 67% on AGREE Il and 56% on AGREE-
REX), with no statistically significant differences in results over the years (1988 to
2023, median 2017). The main critical points for improving the quality of these
guidelines are clarity regarding the rigor of development (46% SD19.8), respect for
stakeholder values and preferences (41% SD17.3), and guideline implementability
(38% SD17.4). Clinical guidelines developed in Europe showed better quality for
domains 5 and 3 compared to the Asian and African continents, respectively. In
addition to evaluating the quality of clinical guidelines using the AGREE || and AGREE
REX tools, the AGREE HS tool was translated from English to Brazilian Portuguese,
which, after external review, was published on the AGREE collaboration website. Using
these tools to assess the quality of health guidelines enables the identification of areas
for improvement, facilitates comparison between guidelines developed for different
contexts, and identifies factors or recommendations that could be adopted or adapted
to other contexts.

Keywords: practice guidelines; technology assessment; AGREE Il, AGREE REX;
AGREE HS.
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1. INTRODUGCAO

Desde o inicio da humanidade, os homens procuram formas de transmitir seu
conhecimento para o tratamento de condi¢gdes de saude 2. Com a evolugao cientifica
e 0 aumento do custo da saude para 6rgaos governamentais, diretrizes em saude
foram elaboradas com intuito de orientar, melhorar a qualidade dos servigos de saude
e diminuir custos ao sistema. De modo geral, esses documentos podem ser diretrizes
clinicas (clinical practice guidelines — abreviadas neste documento como CPG)- para
profissionais da saude e pacientes tomarem decisdes fundamentadas para
prevencao, diagnostico ou tratamento de uma condigao clinica; ou, diretrizes para
sistemas de saude (health system gquidance)- para tomadores de decisao
fundamentarem decisdes sobre problemas ou alteragbes necessarias em um sistema
de saude, esse sendo entendido como o conjunto de todos os servigos de saude e
que pode ser classificado em ambito local, regional, nacional ou mundial 34 9.

Com o aumento do numero de diretrizes publicadas, houve a necessidade de
estabelecer critérios minimos de qualidade para o seu desenvolvimento, elaboragao
de conteudo e normalizagdo desses documentos. Esses atributos vém sendo
descritos desde o inicio da década de 1990, e incluem caracteristicas como a
transparéncia e rigor metodoldgico, relacao de conflitos de interesse dos participantes
e suas resolucdes, participagao das partes interessadas na formulacdo do texto e
recomendacdes, classificacdo de recomendacdes e forca de recomendacgéo & 78 A
ferramenta Appraisal of Guidelines for Research and Evaluation — AGREE Il é a mais
utilizada atualmente para a avaliagao da qualidade metodologica e compreende 23
itens distribuidos em seis dominios °. Mais recentemente a colaboragdo AGREE
publicou as ferramentas AGREE REX, para a avaliagao da qualidade e aplicabilidade
clinica de recomendacgdes, e AGREE HS para a avaliagao da qualidade de diretrizes
para sistemas de saude %1% 11,

Autores descrevem que a diretriz € tdo boa quanto for sua qualidade e que as
diretrizes promovem tanto a melhoria do cuidado direto ao paciente quanto para o
aumento da qualidade e diminuigdo de custos para o sistema de saude, considerando
a demanda crescente e os recursos limitados % 131415 Assim, se torna imperativo o
estudo e a aplicagcao de instrumentos que apresentem critérios de qualidade a serem

seguidos para o desenvolvimento, adaptacéao, atualizagcdo, e mitigagao de problemas
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com intengdo de melhoria continua da qualidade '5. Esse trabalho, portanto, visa
estudar o processo de desenvolvimento de diretrizes e critérios da qualidade,
investigacao da presenca dos critérios da qualidade nos guias de elaboragéo de CPG,
a avaliacao da qualidade destes documentos e a traducéo para o portugués-brasileiro
da ferramenta AGREE HS.

1.1 OBJETIVOS
1.1.1 Objetivo Geral

Avaliar a qualidade metodoldgica de diretrizes clinicas e suas recomendacdes
para o tratamento de dislipidemias e traduzir a ferramenta AGREE HS para o idioma

portugués-brasileiro.

1.1.2 Objetivos Especificos

Os objetivos especificos dessa tese sao divididos em duas partes, de acordo
com o capitulo ao qual se referem:

Capitulo 2:

- Identificar diretrizes clinicas para o tratamento farmacoldgico de dislipidemias;

- Avaliar a qualidade metodoldgica de diretrizes clinicas e suas recomendagdes
das empregando as ferramentas AGREE Il e AGREE REX;

- Comparar as recomendacoes e a graduacao da evidéncia para as diretrizes

clinicas elaboradas no periodo de 2019 — 2023;

Capitulo 3:
- Traduzir a ferramenta AGREE HS para a avaliagao de qualidade de diretrizes
para sistemas de saude do idioma inglés para o portugués-brasileiro;

- Avaliar as etapas de tradugado empregando inteligéncia artificial.



CAPITULO 1. REFERENCIAL TEORICO
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1. DEFINIGAO DE DIRETRIZES

Diretriz, segundo o dicionario Michaelis, € proveniente do latim moderno,
Directrix, - icis (plural), e significa: linha segundo a qual se traga um plano de qualquer
caminho; conjunto de instrugdes para se levar a termo um negocio ou uma empresa;
linhas gerais que orientam um projeto '®.Assim, pode-se entender ‘diretrizes’ como
sendo um conjunto de informagdes que orientam determinada situagao.

Essas diretrizes, hoje, baseadas em evidéncia, sao resultado de um processo
gradual que se caracteriza pela migragao de rotinas e protocolos de servigos de saude
de referéncia e de consenso de especialistas para o modelo baseado em evidéncias
7. Por meio desse modelo é possivel apresentar solugdes que promovam o maior
beneficio e uma menor probabilidade de erros ou danos, com um, possivel, melhor
uso de recursos '8. Além disso, sdo consideradas uma intersecgdo entre as areas
clinica, pesquisa médica e educagao, facilitando a compreensdo de pacientes,
cuidadores, familiares sobre uma determinada doencga ou intervengéo '°.

As diretrizes em saude ainda podem ser especificadas de acordo com a sua
funcdo ou, ainda, receber nomenclaturas proprias de acordo com o0 6rgado que as

elaboram, conforme quadro 1.1.
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As duas classificagbes principais para esse trabalho sao as diretrizes clinicas
(clinical practice guidelines - CPG) e as diretrizes para sistemas de saude (health
system guidance), representadas no diagrama de Venn (ilustragéo 1.1) que mostram
como conjunto universo as diretrizes em saude que contém, para fins de
representacao didatica, dois grupos: o das CPG e a das diretrizes para sistemas de
saude, os quais podem ser sobrepostos, em caso de documentos que apresentem

CPG para tratamento e que, também, apresentem solucdes para um sistema de saude
19

ILUSTRACAO 1.1 - DIAGRAMA DE VENN PARA DIRETRIZES EM SAUDE

Diretrizes em Saude

Diretrizes para
Sistemas de Saude
(Health Systems
Guidances [HSGs])

Diretrizes Clinicas
(Clinical Practice
Guidelines [CPGs])

Diretrizes Vivas (Living
Guidelines ou Living Guidances)

H_l

Aintersecgéo representa
documentos que
apresentam caracteristicas
em comum

Fonte: o autor (2024)

Mais recentemente, os conceitos de living guidances ou living guidelines
(‘diretrizes vivas’) também ganharam destaque devido a pandemia de Covid-19,
quando as evidéncias sobre a doenga surgiam muito rapidamente. Nesse caso, esses
documentos s&o resultado de uma inteligéncia artificial programada para buscar,
selecionar e analisar dados de estudos cientificos (estudos clinicos, relatos de caso,
séries de caso, estudos de coorte etc.) referentes ao tratamento de uma doenga, e
alimentar um documento com uma frequéncia definida. Geralmente, sdo subprodutos
de living systematic reviews ou living network meta-analysis. Assim, o objetivo é
fornecer as evidéncias relevantes assim que as novas informagdes sdo apresentadas

25; 26

1.1DIRETRIZES CLINICAS
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As CPG sao documentos que incluem recomendacodes elaboradas a partir dos
resultados de revisdes sistematicas, apdés a comparacgao entre risco e beneficios de
opgoes de cuidado diferentes, visando a otimizagédo do atendimento ao paciente 4 2%
27 Esse conceito, primeiramente divulgado pelo Institute of Medicine (IOM) em 1990,
foi atualizado em 2011 agregando algumas caracteristicas que os distinguem dos
guias clinicos, sendo:

I. ser baseado em revisdes sistematicas para aquisicdo de evidéncias; ser
elaborado por um grupo multiprofissional de experts e incluir
representantes dos principais interessados;

Il.  considerar preferéncias dos pacientes;

[ll.  apresentar um processo de desenvolvimento transparente;
IV. ser claro quanto a légica para obten¢cédo das recomendacgdes; e,

V. ser claro quanto as condigbes para revisdes e atualizagbes 2°.

Esses documentos tém o potencial de promover a diminuicdo de agravos em
saude e uma pratica com melhor custo-efetividade de forma a promover os melhores
desfechos para o paciente uma vez que, por normalizar o cuidado a saude em um
ambiente, podem diminuir variaveis relacionadas ao profissional, ao paciente, ao
mercado e outros atores envolvidos na tomada de decisdo em saude 2. Outros
documentos variam em escopo e rigor de desenvolvimento 2°, sendo chamados
genericamente de guias clinicos, que ainda podem ter nomenclaturas especificas
como: consensos, posicionamentos, relatorios, recomendagdes, orientagdes, ou

boletins, por exemplo 20: 2% 30,

1.2  DIRETRIZES PARA SISTEMAS DE SAUDE

Diretrizes para sistemas de saude, do inglés health system guidance,
contemplam solugdes para o desenvolvimento de politicas em um sistema de saude,
podendo ser de carater administrativo, epidemioldgico ou de procedimentos. As
diretrizes para sistemas de saude devem ser desenvolvidas com rigor metodologico
similar aos das CPG de forma a otimizar o cuidado a saude 3':32:33, Cabe explicar que,
segundo o conceito da Organizacao Mundial de Saude - OMS (2022), “sistemas de

saude” compreendem o conjunto de servigos para melhorar, manter ou restaurar a
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saude de um individuo ou de uma comunidade, ou seja, desde niveis locais a mundiais
34

1.3 CLASSIFICACAO DAS DIRETRIZES

A classificacdo das diretrizes pode apresentar diferengcas entre uma
organizacao e outra. Uma sintese das principais classificacdes esta apresentada nos

itens a seguir.

1.3.1 Classificagdo da Organizagdo Mundial da Saude

As diretrizes publicadas pela OMS, de acordo com o Handbook for Guideline
Development (2014) sao, genericamente, qualquer documento produzido pela OMS
que contenha recomendagdes para a pratica clinica ou para politicas de saude publica
21, O objetivo é alcangar os melhores desfechos em uma determinada situagao,
oferecendo ao usuario diferentes intervengdes ou medidas que possam influenciar
positivamente na saude e utilizagao de recursos 2.

Essas diretrizes sdo classificadas em primarias (padrdo, consolidada e
interina/proviséria — standard, consolidated, interim), podendo ser desenvolvidas
durante a ocorréncia de emergéncias e urgéncia em saude publica (emergenciais
[respostas rapidas] e a diretriz rapida [recomendagbes rapidas]). Podem ser
elaboradas pela Organizagédo Mundial da Saude, em colaboragdo com organizagao
externa, desenvolvida por organizagéo externa, e adaptacado de uma diretriz da OMS
prévia 21,

A diretriz padrdo € um documento sobre uma area de saude ou politica publica

especifica com impacto na saude, abordam intervencgdes clinicas, politicas de saude,
medidas de saude publica, testes diagndsticos e protocolos de vigilancia. Esse
documento geralmente apresenta mais de duas revisbes sistematicas para
fundamentar suas recomendacgdes e o desenvolvimento pode ser tanto a partir do zero
quanto a partir da atualizacdo de outras diretrizes da OMS. O tempo de
desenvolvimento e aprovagao pode variar de 9 a 24 meses e sio revisados e
atualizados periodicamente 2.

As diretrizes consolidadas, ou também chamadas de compilados de diretrizes,

consistem em uma reunido de diretrizes pela OMS ou por organizagdes parceiras que
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sigam o0s mesmos critérios de qualidade dela. Durante o processo de
desenvolvimento, as diretrizes sdo revisadas e atualizadas, caso necessario 2.

Ja, as diretrizes interinas ou provisorias sao elaboradas quando as evidéncias

sobre um determinado assunto ou tecnologia sao escassas, ou quando ha a previsao
de novas informagdes para um futuro proximo 2'. Por esse motivo deve apresentar
claramente a informacao sobre a qual € a lacuna de conhecimento a ser preenchida
e que, assim que disponivel, devera ser atualizada. Geralmente, por ndo conter muitas
informacdes de suporte, esse tipo de diretriz € elaborado rapidamente e apresenta um
tempo de vida reduzido 2'.

As desenvolvidas em situagdes de calamidade e emergéncia, que sao a diretriz
de emergéncia/resposta rapida (emergency (rapid response) guideline) e uma diretriz
rapida (rapid advice guideline) apresentam critérios de desenvolvimento mais brandos
e fontes de evidéncia cientificas limitadas uma vez que nessas ocasides o foco é
utilizar a ciéncia para fundamentar decisdes rapidas com a intengao de preservar a
vida até a cessacgéo da crise %.

A diretriz de emergéncia/resposta rapida (emergency (rapid response)
guideline) pode ser desenvolvida durante uma emergéncia em apenas algumas horas
e apresenta recomendacdes clinicas ou para politicas publicas baseadas nas
evidéncias que existem naquele dado momento para aquela situagdo 2'. A diretriz
rapida (rapid advice guideline), por sua vez, é elaborada quando a emergéncia se
estende por um periodo maior, e € organizada a partir da diretriz de emergéncia e seu
desenvolvimento segue critérios mais rigidos, como, por exemplo, pelo uso de
revisdes sistematicas para a elaboragcao das recomendacgdes. As diretrizes rapidas
devem apresentar um prazo de validade, que indicara se a diretriz devera parar de ser
usada, se sera atualizada ou convertida em uma diretriz padrao 2.

Além de diferengas metodolégicas, as diretrizes da OMS podem ser elaboradas
por diferentes instituicdes. As diretrizes produzidas em colaboragdo com organizagoes
externas a OMS ou feitas somente pelas organizagdes externas tém a caracteristica
de que as organizagdes externas ndo devem receber pela colaboragao, devem ceder
os direitos autorais para a OMS, seguir os critérios de desenvolvimento estabelecidos
pela OMS e manejar os conflitos de interesse de acordo com o recomendado pela
OMS. Ademais, essas diretrizes devem apresentar com clareza qual o publico que ira

atender, sendo demandado a aplicabilidade global (prioritariamente, paises de baixo
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e médio desenvolvimento) e representantes de todas as areas globais relevantes da
OMS 21,

Por fim, a adaptacao de diretrizes refere-se a adaptagao do uso de uma diretriz,
por exemplo, em uma emergéncia. Assim, em situagdes em que sio necessarias uma
diretriz de emergéncia ou uma diretriz rapida, pode-se alterar algumas

recomendacgdes de uma diretriz padrao para atender as necessidades 2.

1.3.2 Classificacdo de acordo com o Ministério da Saude Brasileiro

O Brasil apresenta, oficialmente, duas classificacbes: a elaborada pela
Conitec (Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de
Saude) e a elaborada pela ANS (Agéncia Nacional de Saude Suplementar).

A classificacao das diretrizes elaboradas pela Conitec é estabelecida por meio
de lei 8.080/90 (alterada pela lei 12.401/11), do Ministério da Saude. Na legislagéo
tem-se a definicdo de protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas (PCDT) definidos
como:

documentos que estabelecem critérios para o
diagnéstico da doenca ou do agravo a saude; o tratamento
preconizado, com o0s medicamentos e demais produtos
apropriados, quando couber; as posologias recomendadas; os
mecanismos de controle clinico; e o acompanhamento e a
verificagdo dos resultados terapéuticos, a serem seguidos pelos
gestores do SUS 3637,

Ainda, segundo a legislacéo, os PCDT deverao:

estabelecer os medicamentos ou produtos necessarios nas
diferentes fases evolutivas da doencga ou do agravo a saude de
que tratam, bem como aqueles indicados em casos de perda de
eficacia e de surgimento de intolerancia ou reacdo adversa
relevante, provocadas pelo medicamento, produto ou
procedimento de primeira escolha®® %7

Esses medicamentos, produtos ou procedimentos deverdao ser avaliados
quanto a eficacia, segurancga, efetividade e o custo-efetividade para todas as fases
evolutivas da doencga ou do agravo a saude 36. Além disso, a legislagédo estabelece
que qualquer incorporacgao, exclusao ou alteragao pelo SUS de novos medicamentos,
produtos e procedimentos, bem como a constituicdo ou a alteracdo de um PCDT é de
atribuicao exclusiva da Conitec. Além dos PCDTs, a Conitec também fornece outros

produtos em atendimento a assisténcia terapéutica:
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- Diretrizes diagnésticas e terapéuticas (DDT) que sao documentos que se
assemelham aos PCDTs, mas apresentam solugbes e direcionamento para as
melhores condutas na area de oncologia, especificamente 7. Os diagndsticos e
tratamentos descritos nas DDTs tem maior flexibilidade que aqueles dos PCDTs, uma
vez que o orgamento para o diagnostico e tratamento oncoldgico é proveniente de
uma fonte orcamentaria diferente de outras doencas e, comparativamente, ha uma
maior rapidez no desenvolvimento de novas tecnologias. Isso permite que haja a
adocado mais rapida de novos recursos em saude aprovados pela Anvisa (Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria).

— Protocolos de uso: sdo documentos de escopo estrito, ou seja, refere-se a

critérios, parametros e padrdes de uma tecnologia (medicamento,
equipamento, entre outros) para uma determinada doenga ou agravo em
saude.

— Diretrizes nacionais ou brasileiras referem-se a orientacbes para as

melhores praticas clinicas a serem seguidas por profissionais da saude e
gestores, sejam do setor publico ou privado de saude.

No ambito da saude suplementar, a Agéncia Nacional de Saude Suplementar
(ANS) regulamenta os servigos privados de saude e estabelece as definigdes para
diretrizes de utilizagcdo, diretrizes clinicas e protocolos de utilizagdo por meio de
resolugdes normativas que regulamentam a lei federal 9.656/1998, e suas
atualizagdes. As definices sao:

— Diretrizes de Utilizacao (DUT) que estabelecem critérios para procedimentos

e eventos de cobertura obrigatéria de acordo com o segmento contratado 2.

— Diretrizes Clinicas (DC) abordam manejos e orientagbes mais amplas,

baseadas nas melhores evidéncias cientificas disponiveis para a melhor
pratica clinica %2.

— Protocolo de Utilizacdo (PROUT) que é semelhante ao protocolo de uso,

porém referindo-se aos procedimentos e eventos listados no rol da ANS 22,

O rol de procedimentos e eventos da ANS contemplam todas as tecnologias
em Saude incorporadas ao SUS pela Conitec e aquelas que apresentem (art. 10-D, §
3°, lei federal 9.656/1998):
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I - As melhores evidéncias cientificas disponiveis e possiveis
sobre a eficacia, a acuracia, a efetividade, a eficiéncia, a
usabilidade e a seguranga do medicamento, do produto ou do
procedimento analisado, reconhecidas pelo 6érgao competente
para o registro ou para a autorizagdo de uso;

Il - A avaliagdo econdbmica comparativa dos beneficios e dos
custos em relacdo as coberturas ja previstas no rol de
procedimentos e eventos em saude suplementar, quando
couber;

Ill - a analise de impacto financeiro da ampliagdo da cobertura
no ambito da saude suplementar.

2. EVOLUGAO HISTORICA DAS DIRETRIZES

Para que as diretrizes baseadas em evidéncias fossem desenvolvidas uma
série de eventos foram necessarios para que ocorresse, inicialmente, o surgimento de
diretrizes formais, isto &, escritas ou com registro, e apresentassem as caracteristicas
necessarias para serem consideradas “baseadas em evidéncias”. Alguns dos eventos
histéricos envolvidos e desenvolvimento de metodologias desenvolvidas estdo

descritos no decorrer da reviséo bibliografica dessa tese.

2.1 DAPRE-HISTORIA A IDADE MODERNA

O historico das diretrizes em saude remonta a prépria histéria da medicina:
desde a pré-histdria conhecimentos sobre doencgas e tratamentos eram transmitidos
por meio da fala e, até mesmo, por meio de pinturas rupestres como as encontradas
em cavernas da Franga e Espanha. Ao longo de milhares de anos a transmissao do
conhecimento e das intervengdes em saude foram aprimoradas 2.

Ha cerca de 4000 a.C., na Mesopotamia, tabuas em linguagem cuneiforme
informavam sobre doencas, como estresse poés-traumatico de soldados, seus
sintomas e tratamentos com extratos de plantas e animais 2.

Dois mil anos mais tarde, no Egito, papiros foram escritos descrevendo
doencgas e tratamentos, além de intervengdes cirurgicas. O mais famoso é chamado
de papiro de Ebers " 2. Outras evidéncias também foram encontradas em livros
chineses no mesmo periodo: membros do império chinés descreviam doengas, uso
de ervas para tratamento, anatomia e procedimentos cirurgicos. Alguns como o0s

volumes do livro “Espelho dourado”, “Livro do Pulso” e o “Segredos do Pulso” ainda

sdo consultados na pratica da medicina tradicional chinesa 2.
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Os conhecimentos dos povos antigos foram apropriados pelos gregos, que,
junto aos estudos filoséficos de escolas de Aristoteles, fundamentaram os principais
pilares da medicina ocidental moderna. Como principais personagens podem ser
citados: Alcmaeon, da era Pré-Hipocratica, que descreveu dissecacdes e seus
estudos em animais no livro “Na natureza”; e, Hipdcrates, no século V a.C., a quem é
atribuido a coletanea denominada de Corpus Hippocraticus que € considerada o
principal texto histérico da medicina ocidental ;2. Mais tarde, na Grécia e Roma, outros
autores como Dioscoérides, autor da “Materia Medica”, e Galeno também deixaram
seus registros a respeito de tratamentos, dosagens, estudos anatémicos e fisiolégicos,
e outros procedimentos cirurgicos que perduraram na Europa até o século XVI.

No século XVII, as ideias provenientes da Grécia Antiga comegaram a ser
descontruidas, sendo aprimoradas pelo pensamento cientifico utilizando a
metodologia de pesquisa cartesiana. Essa metodologia proposta por Reneé Descartes
deu inicio a sistematizacdo da pesquisa. Seus principios sdo: evitar a precipitagao de
resultados; dividir o problema em quantas partes forem possiveis; conduzir do
pensamento simples ao mais complexo; e, elaborar enumeragdes tdo completas e

gerais quanto seja necessario para ndo omitir informagoes 8.

2.2 IDADE CONTEMPORANEA

A partir da metade do século XIX, mudangas na pratica da medicina passaram
a ser notadas na Franca: médicos passaram a adotar sistematicamente, oriunda da
metodologia Cartesiana, a pratica da chamada “medicina hospitalar”. Isto significa
que, em hospitais, um conjunto de procedimentos padronizados passou a ser
adotados, incluindo: a observacédo dos sintomas do paciente; execugao de exames
fisicos no paciente; verificagcdo de alteragdes na anatomia patoldgica do paciente
resultante da doenca; e, por fim, a comparacao de diversos casos para pontuar as
principais caracteristicas da doenga 3% 4% 41 Por promover uma padronizagdo de
procedimentos, essa pratica se aproxima mais das CPG como as que conhecemos
hoje; contudo, as evidéncias obtidas eram oriundas apenas da expertise dos
profissionais, da observagao diaria, e de conhecimentos médicos historicos. Esse
processo foi adotado no inicio do século XX por organizacdes de saude americanas
com intuito de padronizar os procedimentos administrativos e de atendimento para

aumentar a eficiéncia e diminuir custos *2.
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No século XX, com a ocorréncia de duas Guerras Mundiais houve o estimulo
para a descoberta e o aperfeicoamento de produtos na industria quimica e
farmacéutica, como a producao de vitaminas, estimulantes e solventes como butanol
e acetona, além da producdo em larga escala de antibioticos, como sulfas e a
penicilina. Durante a Segunda Guerra Mundial, também, ocorreram diversos
experimentos cientificos desumanos desenvolvidos pelo eixo (Alemanha, Japao e
Italia) em que se estudava a “superioridade” de um povo em relagéo a outro (ciganos,
judeus, homossexuais, chineses, entre outros). Apesar de antiéticos, esses
experimentos proveram a industria alema conhecimentos sobre farmacocinética,
farmacodinamica e fisiologia humana que foram utilizados para aperfeigoar produtos
farmacéuticos 43 44,

Apods o fim da Segunda Guerra Mundial, outras pesquisas clinicas, em que
pacientes ndo estavam cientes (e até mesmo conscientes — desacordados) de
estarem participando, foram conduzidas ' 4% 46, Nessa época, era comum o
pensamento de que os pacientes eram “suas doencas” e a missao do médico era,
independentemente do risco ao ser humano, obter a cura da doencga. Autores
descrevem que “o médico tinha autoridade completa e absoluta sobre seus pacientes”
45 A morte de um paciente era entendida como uma derrota para a doenca e ndo a
perda de uma vida. Essa pratica foi intensificada apés a década de 1970, como
resultado de acordos financeiros entre médicos e a industria biomédica 4.

Com o intuito de banir essas praticas, desde o final da Segunda Guerra,
regulamentagdes foram desenvolvidas e medidas de contencdo adotadas. Este
cenario teve inicio com o Cédigo de Nuremberg (1947), a Declaragao Internacional
dos Direitos Humanos (1948) e a Declaracédo de Helsinque (1964 - primeira verséo),
nas quais buscou-se garantir a transparéncia de informagdes sobre a pesquisa, a
obrigatoriedade de consentimento dos participantes, a privacidade de informagdes
geradas pela pesquisa, ter a certeza de que a pesquisa nao cause danos a populagao
estudada, entre outros . Foi, também, durante a década de 1970 que esses
principios foram mais amplamente divulgados e debatidos visto fundamentarem a,
entdo, nova disciplina denominada bioética 4% %°. Esses preceitos fundamentaram uma
nova linha de pesquisas clinica que passaram a ser executadas por meio de

procedimentos meticulosos, provendo dados e informagdes primarios fidedignos,
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reproduziveis e transparentes para a fundamentagao de evidéncias na area da saude
51.

Entre as décadas de 1960 e 1970, em meio a questionamentos sobre as
incertezas clinicas que envolviam os tratamentos de pacientes, pesquisadores como
Robert e Susan Fletcher, Alvin Feinstein e David Sackett fundamentaram,
documentaram e lecionaram principios de epidemiologia clinica, definida por Sackett
como a utilizagdo de métodos epidemiolégicos e biométricos por médicos,
extensivamente treinado em bioestatistica e epidemiologia, para diagnosticar ou
verificar o processo terapéutico de um paciente visando uma melhoria na saude °'.
Seus principais fundamentos, seja para a avaliagdo de um paciente ou seja para a
conducdo de uma pesquisa, sdo: a eliminacdo de vieses; utilizar ferramentas de
medicdo adequadas para obter dados corretos; utilizacido correta dos calculos e
paradmetros estatisticos; e, a adequabilidade da generalizagéo dos resultados 2.

Nesse periodo, ainda, um relatério do U.S. Office of Technology Assessment
(OTA) passou a utilizar os termos “Health Technology Assessment’ (avaliacdo de
tecnologia em saude - HTA) e “Comparative Effectiveness Research” (pesquisa
comparativa de efetividade - CER) para estudos de tecnologias em saude com a
inteng&o de minimizar os recursos envolvidos na sua implementacgéo e utilizagéo 53 %4,
Esses conceitos sdo importantes pois preveem aplicacbes praticas de estudos
empregando principios de epidemiologia clinica e bioética para o fortalecimento do
cuidado a saude e diminuicido de custos. Isso pode ser percebido em suas defini¢des:

- HTA: geragao e sintese de evidéncias que comparam os beneficios e danos
de métodos alternativos para prevenir, diagnosticar, tratar e monitorar uma condigao
clinica ou otimizar a entrega do cuidado °5;

- CER: a pesquisa para auxiliar consumidores, clinicos, compradores, e
elaboradores de politicas, para a tomada de decisdo fundamentada em evidéncias
que otimizem o cuidado a saude tanto em niveis individuais como populacionais .

No final da década de 80, com o aumento do gasto publico dos Estados Unidos
com seu Sistema de Saude — Medicare, foram elaborados estudos para comparar
diferentes procedimentos de praticas clinicas, incluindo a identificacdo de
procedimentos inadequados e excessivos (entre 25% e 33,3% eram desnecessarios)

56 57: 58, 59,60 Como resultado, os pesquisadores concluiram que havia a necessidade
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de estabelecer procedimentos nacionais de cuidado a saude, que melhorariam a
qualidade do servigo e diminuiriam custos ao sistema ',

Conforme descrito, desde os primérdios da humanidade, os seres humanos
criaram mecanismos para divulgar conhecimentos na area da saude com evidéncias,
inicialmente empiricas e, mais tarde, como resultado de experimentagcbes
sistematicas, aliadas a principios da bioética e do estudo da epidemiologia clinica.
Ainda, com o aumento do custo do cuidado a saude para as organizagdes e a maior
facilidade de comunicagao entre pesquisadores com o advento e popularizacao da
internet, houve a formulagao de uma nova area de pesquisa denominada de “medicina
baseada em evidéncias” que combinava a experiéncia clinica, com a busca
sistematicas por evidéncia e sua classificacédo, e a logica patofisioldgica, excluindo
teorias puramente intuitivas. A partir da sedimentacao dessa teoria, foi possivel, entao,
a elaboragao de protocolos clinicos como conhecemos hoje, as diretrizes baseadas

em evidéncia.

2.3 SAUDE BASEADA EM EVIDENCIAS

O termo “medicina baseada em evidéncias” foi inicialmente utilizado por Gordon
H. Guyatt em um editorial para a revista cientifica American College of Phisicians
Journal Club, em que explica que a técnica desestimula a intuicdo, a experiéncia
clinica nao sistematica e a logica patofisioldgica como motivos exclusivos para a
pratica clinica %2. Mais tarde, com a adog&o da metodologia por outras areas da saude,
como enfermagem, fisioterapia e farmacia, o termo “saude baseada em evidéncias”
passou a ser utilizado .

A saude baseada em evidéncias € norteada por dois principios: as evidéncias
apresentam forgcas que as categorizam em uma hierarquia; e, as evidéncias nao
podem ser utilizadas isoladamente para a tomada de decisdo clinica, ou seja, a
individualidade do paciente — seus valores, suas necessidades e preferéncias — deve
ser preservada 9. Mais tarde, Sackett (1997) refere-se a pratica baseada em
evidéncias como a integracédo da expertise clinica individual com a melhor evidéncia
cientifica obtida por meio de uma busca sistematica, ou seja, € a aplicagao pratica,
cotidiana, da salde baseada em evidéncias #°.

Para a saude baseada em evidéncias considera-se como a melhor evidéncia

aquela obtida por pesquisas em que o foco é o resultado para o paciente, de modo a
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promover os melhores resultados e invalidar aqueles que ja ndo sdo mais
considerados mais seguros 4% 4!, Assim, contradizendo a teoria médica dos anos 1970
e sendo encarada como uma mudanga nos paradigmas médicos, a tomada de decisao
clinica deve ser por meio da promog¢éo, utilizacdo e avaliacdo de evidéncias para o
melhor cuidado ao paciente. Esse processo ocorre em quatro passos: (1) definicdo do
problema/pergunta; (2) busca pela melhor evidéncia; (3) avaliacdo critica da

informacéo; (4) aplicagdo da evidéncia na pratica clinica %% °.

2.3.1 Evidéncia e sua hierarquizacao

A palavra evidéncia, oriunda do latim evidentia, experiéncia, tem o sentido de
prova; certeza manifesta; de que serve para demonstrar ou esclarecer um fato; de
qualidade ou carater daquilo que € evidente, de conhecimento que, pelo grau de
clareza, nao suscita duvida, segundo o racionalismo cartesiano 6:67:68 Pesquisadores
também explicam que evidéncias sao informagdes obtidas sobre qualquer assunto,
de maneira sistematica ou nao 9, obtida inclusive durante o treinamento
profissional/académico e da sua atuagao profissional/expertise. Essas sao diferentes,
pois as primeiras sao formais, sistematicas e fundamentadas -cientificamente;
enquanto aquelas originarias da atuagao profissional sdo provenientes da combinagao
do conhecimento formal a vivéncia diaria, que envolve, além da razdo, a emocéo do
profissional e de seus pacientes 7% 71,

Atualmente, na area da saude, a evidéncia € um fato ocorrido que deve ser
capaz de ser avaliado independentemente e racionalmente, a fim de se estimar o seu
real uso na pratica clinica 7. Para tanto, elas foram hierarquizadas de acordo com a
sua confiabilidade cientifica.

Murad e colaboradores (2016) elaboraram uma representacdo esquematica
que apresenta a evolucdo de como a hierarquia das evidéncias foi construida é
visualizada na ilustragéo 1.2 73. A figura (A) representa a piramide de evidéncias mais
antiga, em que os niveis de qualidade eram rigidos e estritamente divididos de acordo
com o tipo de pesquisa cientifica conduzida, sendo as mais fracas estudos de caso
ou de série de casos, enquanto revisdes sistematicas encontram-se no topo da
piramide, por apresentarem diversos resultados de um mesmo tipo de estudo. A figura
(B), por sua vez, apresenta linhas de divisdo onduladas, o que decorre da classificacao

de cada evidéncia individual, de acordo com um sistema de graduacéo de evidéncias
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em que caracteristicas do estudo e possiveis vieses em seus resultados s&o
avaliados, permitindo que dois estudos de um mesmo nivel possam ter qualidades
diferentes. Por fim, a figura (C) passou a representar as revisdes sistematicas como
uma lupa, que reune os resultados e os analisa criteriosamente, apresentando um

resumo fundamentado, estatistico ou ndo.

ILUSTRAGAO 1.2 - REPRESENTAGAO ESQUEMATICA DA HIERARQUIZAGAO DAS EVIDENCIAS
AO LONGO DO TEMPO
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Fonte: MURAD; ASI; ALSAWAS; ALAHDAB, 2016

2.4 ELABORACAO DE DIRETRIZES CLINICAS PELO GOVERNO BRASILEIRO

No Brasil, a elaboracao e utilizagao de diretrizes em saude esta intrinsicamente
correlacionada com a regulamentagado do sistema de saude. Desde a Constituigao
Federal de 1988 7 e da Lei Federal n. 8080, de 19 de setembro de 1990 %,0 conceito
de sistema de saude brasileiro é definido como o “conjunto de agbdes e servigos de

saude, prestados por 6rgaos e instituicées publicas federais, estaduais e municipais,
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da Administragcao direta e indireta e das fundagcbées mantidas pelo Poder Publico,
constitui o Sistema Unico de Saude (SUS)”. Além disso, o servico promovido por
instituicdes privadas participa em carater complementar ao publico sendo denominado
Sistema de Saude Suplementar, que pode prestar servicos complementares ao SUS
por meio de convénios ou contratos.

A fim de cumprir efetivamente com um dos objetivos do SUS denominado
assisténcia terapéutica integral, incluindo a farmacéutica (art. 6° da lei 8080/90),
houve a necessidade de racionalizar o uso de recursos, ou seja, profissionais de
saude, orgamento, recursos fisicos, e tecnoldgicos. Os recursos, por principio, sao
considerados finitos, escassos e utilizados para a produgcao de diferentes produtos e
servigos °, aquém do necessério para manter um conjunto articulado e continuo das
acdes e servigos preventivos e curativos, individuais e coletivos, exigidos para cada
caso em todos os niveis de complexidade do sistema.

Para tanto, em 2011, por meio da lei n. 12.401 % e do decreto n. 7.646, foi

regulamentada a Conitec, que €, segundo art. 2° do decreto n. 7646/2011:

orgéo colegiado de carater permanente, integrante da estrutura
regimental do Ministério da Saude, tem por objetivo assessorar
o Ministério da Saude nas atribuigbes relativas a incorporagéo,
excluséo ou alteragdo pelo SUS de tecnologias em saude, bem
como na constituigdo ou alteragdo de protocolos clinicos e

diretrizes terapéuticas™.

Esse 6rgao € composto por trés comités tematicos — Medicamentos; Produtos
e Procedimentos; Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas — e pela Secretaria
Executiva (SE), exercida pelo Departamento de Gestdo e Incorporagdo de
Tecnologias em Saude (DGITS). Seus representantes sado: Secretarias do Ministério
da Saude: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia, Inovagcdo e Complexo da Saude
(SECTICS), Secretaria-Executiva (SE), Secretaria de Saude Indigena (SESAI),
Secretaria de Atencao Especializada a Saude (SAES), Secretaria de Vigilancia em
Saude e Ambiente (SVSA), Secretaria de Atencdo Primaria a Saude (SAPS),
Secretaria de Gestdo do Trabalho e da Educagdo na Saude (SGTES); Agéncia
Nacional de Saude Suplementar (ANS); Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

(Anvisa); Conselho Nacional de Saude (CNS); Conselho Nacional de Secretarios de
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Saude (CONASS); Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Saude
(CONASEMS); Conselho Federal de Medicina (CFM); Associacao Médica Brasileira
(AMB); Nucleo de Avaliagao de Tecnologias em Saude (Nats).

Para cumprir com os objetivos da Conitec sdo necessarias avaliagdes racionais
das tecnologias em saude, de modo a considerar parametros de eficacia/efetividade,
acuracia, seguranca e eficiéncia adequados as necessidades de saude; e a
incorporagao de tecnologias que sejam relevantes para o cidadao e para o sistema de
saude, baseadas na relacdo custo-efetividade (incisos Il e IV, art. 3° decreto n.
7646/2011). Além disso, o decreto n. 7646/2011, art. 18, descreve que no caso de uma

nova tecnologia em saude, os relatérios da Conitec devem conter:

Art. 18 (...)

| - As evidéncias cientificas sobre a eficacia, a acuracia, a
efetividade e a seguranga do medicamento, produto ou
procedimento objeto do processo, acatadas pelo o6rgéo
competente para o registro ou a autorizacao de uso;

Il - A avaliagdo econdbmica comparativa dos beneficios e dos
custos em relagao as tecnologias ja incorporadas, inclusive no
que se refere aos atendimentos domiciliar, ambulatorial ou
hospitalar, quando cabivel; e

[l - o impacto da incorporagéo da tecnologia no SUS.

Cabe ressaltar, também, o trabalho do Ministério da Saude para a organizagao
e elaboracao de diretrizes metodoldgicas para a elaborag&o de diretrizes clinicas, as
quais também foram utilizadas para guiar a escrita dessa tese, dentre as publicagdes
destacam-se:

- Guia de Elaboracado: Escopo para Protocolos Clinicos e Diretrizes
Terapéuticas 7;

- Diretrizes Metodoldgicas: Elaboragao de Diretrizes Clinicas '7-78; e,

- Diretrizes Metodologicas: Adaptagéo de Diretrizes Clinicas (ADAPTE) 7°.

As publicagdes em avaliagédo de tecnologia em saude do Ministério da Saude
nao se limitam ao escopo diretrizes clinicas, também tém como fungcado explicar e
definir critérios para a elaboracao de revisdes sistematicas e meta-analise, utilizagao
da ferramenta de risco de viés para revisao sistematica - ROBIS e da ferramenta do
GRADE para avaliar a qualidade da evidéncia e forca de recomendagao, além de
outras para a conducido de estudos econdémicos, de impacto orgcamentario e de
monitoramento no horizonte tecnolégico em saude. Esses documentos sao revisados

e atualizados periodicamente a fim de estar a par das melhores praticas publicadas
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na area de avaliagao de tecnologias em saude. A lista completa de publicacdes pode
ser consultada no site da Conitec, assuntos: avaliagdo de tecnologias em saude:

diretrizes metodologicas °.

3. DESENVOLVIMENTO DE DIRETRIZES

Desde a divulgacgéo dos principios de praticas baseada em evidéncia, durante
a década de 1990, as caracteristicas das CPG foram, pouco-a-pouco, sendo
modificadas para que pudessem atender os interesses de todas as partes

interessadas, contemplando as melhores evidéncias cientificas disponiveis.

3.1 PADROES DE QUALIDADE PARA O DESENVOLVIMENTO DE DIRETRIZES

Na década de 1990, o Instituto de Medicina dos Estados Unidos (IOM), hoje
conhecido como AHRQ (Agency of Healthcare Research and Quality) estabeleceu
denominacbes e critérios de qualidade para o desenvolvimento de CPG Esses
critérios abrangiam aspectos como validade, confiabilidade, reprodutibilidade,
aplicabilidade clinica, flexibilidade, clareza, colaboracdo multidisciplinar, atualizagoes
regulares e documentagdo completa do processo. Em 2011, foram definidos oito
padrbes de qualidade para assegurar a confiabilidade adequada das CPG
desenvolvidas 2:

(1) Transparéncia. o processo de desenvolvimento das diretrizes deve ser

explicito e publico. Mesmo diretrizes fundamentadas em evidéncias podem ser
influenciadas por valores pessoais dos desenvolvedores, e a falta de transparéncia
sobre o processo de elaboragao pode suscitar duvidas quanto a confiabilidade das
informacdes apresentadas.

(2) Manejo dos conflitos de interesse. Durante a sele¢ao do grupo responsavel

pelo desenvolvimento das diretrizes, € crucial que qualquer conflito de interesse
relevante (seja financeiro, comercial, intelectual, institucional ou outro) seja
completamente descrito. Para os membros selecionados, é imperativo mitigar e
encontrar solugbes para garantir que tais conflitos nao influenciem o processo de
desenvolvimento das diretrizes. Quando possivel, € recomendavel que os membros e

seus familiares se abstenham de envolvimento financeiro em atividades de marketing
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ou participacdo em conselhos consultivos de empresas que possam ter interesse no
desenvolvimento das diretrizes.

(3) Composicédo do Grupo de Desenvolvimento. Os grupos devem ser

multidisciplinares, englobando metodologistas, profissionais clinicos, pacientes,
gestores e formuladores de politicas de saude - todos os stakeholders ou partes
interessadas. A participacao de individuos sem formacéao técnica na area da diretriz &
incentivada, especialmente na formulagdo das perguntas de pesquisa e na reviséo
preliminar da diretriz.

(4) Evidéncias cientificas atuais. Obter por meio de revisbdes sistematicas

utilizando padrées de qualidade da IOM &' que incluem recomendacdes da
Cochrane 8 e da Joanna Briggs Institute 83, além da utilizagdo do checklist do
Preferred Reporting ltems for Systematic reviews and Meta-Analyses (PRISMA) 8.

(5) Estabelecer a qualidade das evidéncias cientificas atuais e a forca das

recomendacdes. As recomendacdes devem incluir uma breve descricdo dos

beneficios e riscos da intervencgao proposta, acompanhada por uma lista resumida das
evidéncias utilizadas, incluindo uma avaliagdo da qualidade dessas evidéncias. Se
houver opinides relevantes contribuindo para a descricdo da recomendacao, estas
devem ser mencionadas, inclusive aquelas que expressem ideias conflitantes. O
resultado da avaliagao critica da qualidade das evidéncias e das recomendagdes deve
ser claramente apresentado junto com as proprias recomendagdes.

(6) Tipo de apresentacdo. Todas as recomendagdes devem seguir um formato

padrao, fornecendo detalhes sobre a circunstancia especifica e a agdo recomendada.
Recomenda-se destacar aquelas que possuem maior forca ou sao de maior
importancia.

(7) Revisdo externa. As diretrizes devem passar por uma revisdo externa,

envolvendo representantes de todas as partes interessadas, a fim de aumentar a
probabilidade de adogao e implementagdo das recomendagdes.

(8) Plano para a atualizacdo. Isso requer a documentagdo de datas

importantes, como a publicagao das diretrizes clinicas (CPG) e revisdes sistematicas,
além de uma vigilancia constante da literatura para identificar novas evidéncias. As
diretrizes devem ser prontamente atualizadas diante de novas evidéncias que
indiquem modificagdes significativas nas recomendacgdes clinicas, como intervengdes

que possam causar danos inesperados ou quando novas abordagens demonstrarem
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superioridade. Manter as diretrizes atualizadas e ajustadas conforme necessario
auxilia os profissionais de saude a garantirem que o cuidado ao paciente reflita as

informagdes mais recentes e confiaveis.

3.2 PROCESSO DE DESENVOLVIMENTO DE UMA DIRETRIZ

O processo de elaboracado de uma diretriz ndo € necessariamente idéntico entre
as organizagdes que preparam esses documentos, sejam publicas ou privadas.
Schunemann et al (2014) elaboraram uma revisao sistematica de documentos com
orientagdes para o desenvolvimento e escrita de CPG. A partir da extragdo e analise
de dados de 35 documentos elegiveis, os autores desenvolveram um checklist
contendo 18 itens considerados essenciais durante o ciclo de vida de uma diretriz
clinica 8,

Os itens s&o:

1) organizagao, orgamento, planejamento e treinamento;
2) definicdo de prioridades;
3) definicdo dos critérios e dos membros do grupo desenvolvedor da diretriz;

4) definicdo dos responsaveis pelos processos;

(
(
(
(
(5) identificacdo do publico-alvo e selegao dos tépicos abordados;
(6) envolvimento das partes interessadas e consumidores da diretriz clinica;
(7) consideracdes sobre conflito de interesse;
(8) formacao das perguntas-chave;
(9) consideragdes sobre a importancia dos desfechos e intervengdes, valores,
preferéncias e utilidade as partes interessadas;

(10) decisao sobre quais evidéncias incluir e processo de busca;

(11) resumo das evidéncias e consideragao sobre informagdes adicionais;

(12) julgamento da qualidade, for¢a ou certeza do corpo de evidéncias;

(13) desenvolvimento de recomendacgdes e determinagao de sua forga;

(14) redacao das recomendacgdes e consideragdes sobre a implementacao,
viabilidade e equidade;

(15) reporte e revisao por pares;

(16) disseminagao e implementagao;
(17) avaliagao e uso;
(18)

atualizagoes.
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Essas atividades podem ser feitas concomitantemente ou sequencialmente,
dependendo da sua natureza, e estdo representadas no diagrama da llustragcéo 1.3.
Algumas delas sao destacadas e descritas em seguida.

O processo se inicia com o planejamento da diretriz, quando se estabelece
respostas para perguntas como: Quem ira elaborar as diretrizes? Como o processo
sera feito (Qual metodologia? Sera uma atualizagdo? Sera uma adaptagéo?) Para
quem o documento sera destinado? Quanto tempo se tem até a finalizagédo do projeto?
Quanto a elaboragdo ira custar (recursos financeiros, humanos, materiais)? 7 E
importante destacar que todas as etapas de desenvolvimento de uma diretriz devem
ser documentadas, a fim de manter uma rastreabilidade e transparéncia do
processo 2185,

A escolha do tema da diretriz deve priorizar assuntos envolvendo
controvérsias ou clara necessidade de mudancga. Isso inclui situagdes em que a
evidéncia para a melhor pratica clinica é incerta, em que a mudanca na pratica clinica
pode melhorar resultados de saude ou otimizar o uso de recursos, além de promover
a equidade em saulde e efetuar mudangas substanciais na area* 2% 21, A partir disso,
delimita-se o escopo da diretriz, quando se elaboram as perguntas clinicas a partir de
acrénimos como PICOS - populacdo, intervengdo, comparador, desfecho e tipo
estudos 2% 21,

A elaboragao de diretrizes geralmente € organizada por instituigdes que
podem ser governamentais ou ndo, sendo comum a participagdo de sociedades de
especialidades profissionais. Exemplos incluem a Sociedade de Cardiologia
Canadense e a Sociedade Brasileira de Cardiologia, nas quais profissionais de saude
colaboram na elaboragéo de diretrizes para prevengao, diagndstico e tratamento de
condi¢gdes cardiacas como hipertensdo, aterosclerose e dislipidemias. Além disso,
instituicdes governamentais também produzem diretrizes para doengas de interesse
publico, como o Ministério da Saude, no Brasil; o NICE (Nacional Institute for Health
and Care Excellence) 8, no Reino Unido; e o US DAD/VA (United States Department
of Defense/Veteran Affairs) 8, nos Estados Unidos.
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Para uma elaboracgao de diretrizes mais abrangente e com maior potencial de
implementacao efetiva, é crucial convidar representantes das principais partes
interessadas no tema abordado pela diretriz. Isso inclui ndo apenas pacientes,
cuidadores e familiares, mas também profissionais de saude de diversas areas (nao
apenas clinicos, mas também outros especialistas com conhecimento no escopo da
diretriz) e tomadores de decisdo, incluindo gestores de instituicbes de saude e
formuladores de politicas publicas. E recomendavel que a participacdo desses
individuos ocorra desde a elaboragédo do escopo da diretriz, garantindo que os
interesses de todas as partes sejam considerados 2% 8" 8 O GIN (Guideline
International Network) oferece em seu site um guia (GIN Public Toolkit) com
recomendacgdes especificas para a participacao de pacientes e do publico em geral.
Este guia inclui instrugbes para consultas publicas, recrutamento, treinamento e
participacdo nas atividades do grupo elaborador, além de orientagbes para a
disseminacgédo e implementagéo das diretrizes 8°.

Os participantes sao divididos em dois grupos: o comité gestor e o grupo

elaborador. O comité gestor ou supervisor inclui membros com expertise na area de

elaboracao de diretrizes, contudo, é recomendada a presenca de representantes das
outras partes interessadas nas atividades relacionadas a delimitagdo do escopo,

debates sobre recomendacgdes e implementagao da diretriz. O grupo elaborador deve

ser multidisciplinar e composto por profissionais com treinamento no uso de
evidéncias para decisdes em saude, além de metodologistas e epidemiologistas. Um
participante deve ser designado como lider e fazer parte do comité gestor, enquanto
os demais membros sdo divididos entre atividades relacionadas a sintese da
evidéncia cientifica e a formulagcdo das perguntas de pesquisa e do escopo da
diretriz'”: 20, Shekelle et al. descrevem que as aptidées necessarias para o grupo de
desenvolvimento de diretrizes sdo: habilidade na busca de evidéncias, conhecimento
em epidemiologia, bioestatistica, pesquisa em servigco de saude, escrita cientifica,
além de ter de contar com experts na area clinica e em gerenciamento do processo %.

A partir da selecdo desses individuos, todas as formas de conflitos de
interesse devem ser relatadas detalhadamente, para que um manejo adequado possa

ser realizado.
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3.2.1 Conflitos de interesse

Conflitos de interesse sdo definidos como qualquer atividade ou interesse de
um individuo que possa afetar a sua objetividade ou algo que possa ser percebido
como potencial causador de viés em opinides relativas a diretriz, ou ainda, que possa
promover vantagens ao elaborador % 88, Assim, é recomendavel que os participantes
com conflitos de interesse sejam no menor nimero possivel 2'.

Esses conflitos de interesse podem ser classificados em diferentes graus:

e Pouco relevante: quando nao tém relagao direta com o objeto da diretriz;

¢ Importante: nesse caso, 0s membros ndao podem participar da elaboragao das
recomendacdes e devem se abster de participar da sintese de evidéncias;

e Muito importante: o membro deve ser excluido do processo.

Os conflitos de interesse classificados como importantes podem incluir
situacbes em que o membro ou um membro de sua familia seja financeiramente
dependente da tecnologia discutida na diretriz, tenha recebido fundos ou honorarios
de empresas com interesse na tecnologia em questao, ou tenha algum familiar que
seja funcionario de uma empresa com interesse financeiro na tecnologia abordada na
diretriz 19,

Os conflitos de interesse podem ser classificados em financeiros e nao
financeiros, e é importante notar que essas categorias podem se sobrepor. Os
conflitos de interesse financeiros referem-se ao recebimento de remuneragao
financeira para promover o uso de uma determinada tecnologia, enquanto os nao
financeiros podem estar relacionados a carreira, ao meio académico e a esfera
pessoal. Quando ocorre sobreposicéo, a recomendagao de uma tecnologia especifica
pode estar ligada a promog¢éo de um individuo em seu ambiente de trabalho, o que,
por conseguinte, pode aumentar seus ganhos financeiros. Cada conflito deve ser
analisado individualmente, pois alguns podem ter uma importancia menor para o
desenvolvimento da diretriz, enquanto outros podem representar uma ameacga mais
significativa a imparcialidade e integridade do processo & 192021,

O manejo dos conflitos de interesse pode ser abordado por meio de varias
estratégias, incluindo a regulacdo dos individuos envolvidos, o desenho e a
regulamentacdo dos processos de pesquisa, € a avaliagdo critica dos produtos
resultantes da pesquisa & 1% 20:21:91 Por exemplo, se um pesquisador convidado para

participar da elaboracdo de uma diretriz tem conflitos de interesse devido a fundos
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recebidos da industria farmacéutica relacionada a diretriz, € essencial afastar essa
pessoa de atividades como a obtencdo e a sintese de evidéncias, bem como a
elaboragao da diretriz, para garantir a imparcialidade do processo. Além disso, os
processos devem ser planejados e documentados de forma a garantir a racionalidade,
a transparéncia e a capacidade de avaliagdo % 2% 2! Por ultimo, a utilizagdo de
ferramentas de avaliagao critica visa identificar as caracteristicas do processo,
destacando suas forcas e fraquezas para possibilitar um aprimoramento continuo da
qualidade. Outras solugcbes podem ser consideradas pelo grupo responsavel pela
diretriz, desde que devidamente documentadas e transparentes 6 2021,

A declaragédo de conflitos de interesse deve fornecer todas as informagdes
relevantes sobre o recebimento de financiamentos ou qualquer conexao com fontes
que possam representar um conflito. Além disso, se algum membro envolvido na
elaboracao da diretriz tiver interesse pessoal no assunto abordado, isso também deve
ser divulgado. Isso se deve ao fato de que os valores e preferéncias individuais dessa
pessoa podem influenciar suas decisdes, mesmo que de forma inconsciente. E
fundamental que a declaragédo completa de conflitos de interesse esteja prontamente
disponivel para qualquer usuario da diretriz, permitindo que eles avaliem criticamente

as informagdes apresentadas no documento 6 19:20: 21,

3.2.2 Sintese de evidéncias

Com os conflitos de interesse gerenciados, o grupo elaborador deve buscar
evidéncias para responder as perguntas de saude previamente formuladas. O padrao-
ouro para essa sintese de evidéncias sdo as revisbes sistematicas > 20 . Estes
estudos sao caracterizados por apresentar um protocolo pré-definido e publicado em
plataformas como PROSPERO (International prospective register of systematic
reviews), JBI (Joanna Briggs Institute), ou INPLASY (International Platform of
Registered Systematic Review and Meta-analysis Protocols). Esses protocolos
documentam o planejamento do estudo, incluindo as perguntas de pesquisa, as
estratégias de busca, os bancos de dados utilizados (como PubMed, Scopus,
Embase, etc.) e a metodologia para a sintese dos resultados, como a possibilidade de
realizar uma meta-analise, por exemplo. Além disso, buscas complementares na

literatura cinzenta (que inclui teses, dissertacbes, relatérios e documentos
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governamentais, entre outros) e nas referéncias dos artigos selecionados também
podem ser realizadas 2.

Apds a realizagdo das buscas, sdo removidas as duplicatas e, em seguida, os
registros que claramente ndo atendem aos critérios da busca sao excluidos com base
na leitura de titulos e resumos. Na etapa seguinte, os artigos restantes sdo lidos na
integra e sao selecionados apenas aqueles que atendem completamente aos critérios
de inclusdo. Aqueles excluidos tém seus motivos explicitados em um quadro.

Dos estudos incluidos, sdo extraidos os dados necessarios para a sintese de
evidéncias, os quais podem ser representados por meio de tabelas, diagramas ou
graficos 8. Além de extrair os dados necessérios dos estudos incluidos, esses
também devem ter sua qualidade e seu risco de viés avaliados de acordo com o tipo
de estudo; isto €, sao utilizadas ferramentas especificas para revisbes sistematicas,
para estudos clinicos, para estudos de coorte etc. Por exemplo, para revisdes
sistematicas, a ferramenta AMSTAR |l (Measurement Tool to Assess Systematic
Reviews %) avalia a qualidade; ja a ferramenta ROBIS (Risk Of Bias In Systematic
Reviews %) verifica o risco de viés. Outra ferramenta, denominada PRISMA (Preferred
Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses &) é utilizada como um
guia para a escrita de revisdes sistematicas e para a qualidade de reporte. Outras
ferramentas para a verificagdo da qualidade metodoldgica, de reporte e de risco de
viés podem ser localizadas na pagina da rede EQUATOR (Enhancing the QUAIity and
Transparency Of health Research °°), uma iniciativa internacional fundada em 2008
com o objetivo que busca aumentar a confiabilidade e o valor da literatura de pesquisa
em saude, promovendo relatérios transparentes e precisos e incentivando o uso de
diretrizes de elaboracdo, reporte, qualidade metodolégica e verificagdo de viés

robustas.

3.2.3 Avaliacdo econdbmica

As avaliagdes econdmicas em saude sao ferramentas formais usadas para
comparar diferentes acoes, considerando custos e consequéncias para a saude. Elas
ajudam a priorizar intervengdes e alocar recursos, envolvendo sintese de informacdes
multidisciplinares e se baseiam no conceito de custo de oportunidade, minimizando

custos alternativos para otimizar recursos. A analise econdmica de tecnologias em
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saude envolve custos e consequéncias, comparando diferentes estratégias
tecnologicas para condigdes clinicas % 97,

As abordagens variam em tipo de consequéncias, métodos e alcance,
dependendo do propédsito da avaliacido e dos recursos disponiveis. Existem duas
abordagens principais: parciais, que descrevem custos e desempenho sem
comparacao, e completas, que comparam custos e desempenho de alternativas.
Estas ultimas incluem quatro tipos principais: custo-efetividade, custo-minimizacao,
custo-utilidade e custo-beneficio. Podem ser empiricas, com dados primarios, ou
baseadas em modelagem computadorizada, integrando diversas fontes para
estimativas robustas. As avaliagbes baseadas em modelagem sédo cada vez mais
preferidas %97,

Além das abordagens tradicionais de custo-efetividade, as avaliagdes de
impacto orcamentario consideram o impacto econémico da incorporacdo ou remogao
de uma nova intervencgao, levando em conta todas as tecnologias disponiveis para o
problema de saude em questdo. Isso inclui os custos da nova intervencgao, custos de
intervengdes complementares, movimentagao de recursos entre opgdes terapéuticas
e possiveis economias resultantes da inclusdo da nova tecnologia. Ou seja,
complementa as analises de custo-efetividade e prevé o impacto financeiro global da
adogéo de uma tecnologia®.

A anadlise de impacto orgamentario estima o gasto atual com uma condigéo de
saude, a proporcao de individuos elegiveis para a nova terapia e o grau de adogao
dessa nova terapia ap6s sua introdugao. Isso fornece aos tomadores de decisao uma
estimativa do custo associado a introdugéo da tecnologia no sistema de saude, sendo
uma ferramenta crucial para a gestdo do orgamento da saude publica e privada,
ajudando na previsao financeira em um periodo de tempo especifico %.

As avaliagdes econdmicas em saude, portanto, constituem uma ferramenta
estratégica para o gerenciamento de servicos de saude, essencial para tomar
decisdes mais eficientes, uma vez que cerca de 80% dos custos estido vinculados as
decisdes clinicas relacionadas a medicamentos, insumos e procedimentos escolhidos
pelo profissional %% 10 As partes interessadas no tema abordado pela diretriz podem
utilizar essas informagdes para avaliar quanto (em termos de valor monetario) é

esperado para subsidiar uma intervencdo e, consequentemente, quais outras
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atividades nao poderao ser financiadas, ou mesmo de qual atividade os recursos

deverdo ser realocados : 97,

3.2.4 Elaboracao das recomendacgdes, graduacdo da evidéncia e forca das
recomendacgoes

A partir da sintese de dados, sao elaboradas possiveis recomendagdes para
responder as questdes de saude, sendo crucial que todos os interessados estejam
envolvidos nessa etapa. As recomendacgdes finais devem ser fundamentadas em um
processo de consenso formal, o qual ganhou popularidade apds 1999, quando
pesquisadores destacaram as vantagens desse método para a area da saude'%'. As
principais vantagens de adotar um consenso formal incluem o aumento da seguranga
das decisdes, dado que sdo tomadas por mais de uma pessoa; a maior autoridade
conferida a uma decisdo quando endossada por multiplos especialistas; o
aprimoramento da racionalidade das decisdes, uma vez que cada opinidao é submetida
a questionamentos, obrigando cada participante a justifica-la; além da necessidade
do processo ser estruturado e seguir os padroes requeridos pela ciéncia 01,

Entre as décadas de 1950 e 1980, trés métodos distintos de consenso formal
foram desenvolvidos: o método Delphi (na década de 1950), a técnica do grupo
nominal (nos anos 1960) e a conferéncia para o desenvolvimento de consenso (no
final dos anos 1970). Esses processos diferem em termos de como os questionarios
sdo conduzidos, o anonimato das opinides, o feedback das decisdes durante o
processo, a necessidade de encontros presenciais e 0 método para a sintese das
informacdes. No entanto, todos esses métodos compartilham atividades comuns,
como planejamento, julgamento individual e interagdo em grupo, ou seja, discussao.
Estas ultimas sdo desenvolvidas a partir de cenarios, permitindo que os profissionais
formem suas opinides sobre, por exemplo, uma determinada intervengdo°.

As evidéncias e as recomendagdes elaboradas devem ser apresentadas em
quadros para facilitar a identificagao e visualizacdo dos riscos e beneficios de cada
recomendagdo. Para isso é necessario graduar a qualidade das evidéncias
considerando, por exemplo, critérios de confianga mencionados abaixo. Além disso,
varios fatores sdo considerados para determinar a forga da recomendacéo, incluindo

a importancia do problema, a qualidade geral da evidéncia, o equilibrio entre
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beneficios e riscos, valores e preferéncias dos pacientes, utilizacdo de recursos,
equidade, aceitabilidade e viabilidade 12,

Existem diversas ferramentas disponiveis, tanto para a avaliacdo da qualidade
das evidéncias quanto da forca das recomendacdes, como a elaborada pelo OCEBM
(Oxford Centre of Evidence-Based Medicine) e pela U.S. Preventive Services
Taskforce, a ferramenta SORT (Strength of Recommendation Taxonomy), e a mais
comumente utilizada, a GRADE (Grading of Recommendations, Assessment,
Development, and Evaluations). Cada uma dessas metodologias possui graduacoes
especificas que nao séo diretamente comparaveis, o que pode dificultar para o leitor
a comparacgao das recomendacgdes de duas diretrizes diferentes 103 104; 105,

O sistema GRADE foi criado a partir da sintese de evidéncias sobre
metodologias para a avaliagao da certeza das evidéncias e forca das recomendacodes
para a pratica clinica %% 1% QO grupo desenvolvedor do GRADE tinha como objetivo a
“criagdo de um sistema universal, transparente e sensivel para graduar a certeza das
evidéncias e a forgca das recomendagdes” 197108 Este grupo permanece trabalhando
e publicando novos artigos e atualizando o sistema '°°. As principais distingdes entre
a ferramenta GRADE em relagao as demais estdo na melhor distingao entre a certeza
das evidéncias e a forgca das recomendagdes, maior transparéncia no processo de
avaliagdo e redugdo do viés na selegdo e no julgamento das recomendagdes '1°.
Autores, também, explicam que a principal vantagem do GRADE é sua abordagem
estruturada para desenvolver resumos de evidéncias, que serve como um guia
abrangente para clinicos, pacientes e formuladores de politicas ao formular
recomendagdes na pratica clinica 108 111112,

Segundo essa ferramenta, as evidéncias (a certeza da evidéncia ou a qualidade
da evidéncia) podem ser classificadas em quatro niveis: muito baixo, baixo, moderado
e alto 197,

- Nivel muito baixo: a confianga na estimativa dos efeitos € muito limitada e ha
um importante grau de incerteza nos achados '°7: 108,

- Nivel baixo: a confianga no efeito é limitada e, muito provavelmente, novos
estudos alterariam o impacto na estimativa do efeito 107 108,

- Nivel moderado: ha uma confianca moderada de que os efeitos estimados
sdo proximos aos verdadeiros. Trabalhos futuros poderdao modificar a confiangca na

estimativa do efeito e a propria estimativa 107- 108,
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- Nivel alto: os autores tém seguranca de que os efeitos verdadeiros e
estimados s&o similares. Novos trabalhos muito provavelmente nao iriam modificar a
confianga na estimativa do efeito 107: 108,

Sao consideradas evidéncias de niveis altos aquelas oriundas de estudos
clinicos randomizados e baixas, a principio, estudos observacionais (como estudos
de coorte, caso-controle e relato ou séries de relato de caso). Estudos clinicos nao
randomizados e estudos observacionais que tiveram seu risco de viés avaliado
utilizando ferramentas de avaliagdo de risco de viés, como: Rob-2 '3 114 ¢ Escala
Newcastle-Ottawa '° ou ROBINS-I "¢ respectivamente, podem ser considerados,
inicialmente, como nivel de evidéncia alta "".

A diminuigcdo da certeza da evidéncia pode se dar por cinco motivos %:

- Risco de viés do estudo "7 8: pode diminuir a certeza da evidéncia em até

trés niveis e é verificada por meio da utilizacao de ferramentas para a avaliagao de
risco de viés elaboradas, usualmente, para desenhos de estudo especificos. A
reducdo do nivel da certeza da evidéncia é relativa a gravidade do risco de viés
encontrado '"";

- Imprecisdo % deve ser verificado pelos limiares (valores das diferengas

clinicas minimamente relevantes) e intervalos de confianga do efeito absoluto como
critérios principais para avaliar a imprecisao. Se o intervalo de confianga nao cruzar
os limiares ou cruza-los amplamente, a certeza das evidéncias pode ser rebaixada em
1 ou 2 niveis, respectivamente. Se o intervalo de confianga for muito amplo e sugerir
inferéncias muito diferentes, o rebaixamento pode ser de até 3 niveis;

- Inconsisténcia '?°: pode diminuir a certeza da evidéncia em até dois niveis e

€ medida por meio de testes estatisticos de heterogeneidade que incluem a
similaridade entre estimativas pontuais, sobreposicdo de intervalos de confianca e
outros testes como de |2, para o qual sugere-se heterogeneidade baixa (valores
<40%), moderada (valores entre 30% e 60%), substancial (valores entre 50% e 90%)
ou consideravel (valores entre 75% e 100%). Independente da raz&o da variabilidade
€ recomendavel realizar testes formais para a verificagdo de hipdtese e explicar
inconsisténcias entre subgrupos;

- Evidéncia indireta '?': pode diminuir em até dois niveis a certeza da evidéncia

e € obtida por meio de comparacodes indiretas de uma meta-analise. Autores também

devem considerar uma diminui¢ao no nivel de evidéncia se houverem diferengas entre
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a populacdo, a intervencdo e o desfecho do estudo incluido e aqueles pré-
estabelecidos para a busca;

- Viés de publicacdo '?2: pode diminuir a certeza da evidéncia em até um nivel

e considera-se viés de publicagao quando pode-se reconhecer que estudos relevantes
nao foram considerados em uma meta-analise, ou ainda quando o numero amostral
de estudos é pequeno. Isso pode levar a resultados anémalos na meta-analise.
Quando a meta-analise inclui mais de dez estudos, o grafico de funil pode ser
empregado para a visualizagao desse tipo de viés.

Em situacbes em que os fatores que causam a diminuigdo da certeza nao
apresentam gravidade, a certeza da evidéncia pode aumentar. Sao trés os fatores que
podem aumentar a certeza da evidéncia '07: 198 123; grande magnitude de efeito,
apresentagdo do gradiente dose-resposta, e vieses residuais e de confusao
plausiveis.

- Grande magnitude de efeito '?%: a certeza da evidéncia podem ser elevadas
em 1 a 2 niveis quando ¢ identificado um efeito consideravel (por exemplo, razao de
risco [RR] >2 ou RR <0.5) e na auséncia de possiveis fatores de confusdo, ou se
constatarem um efeito muito expressivo (por exemplo, RR >5 ou RR <0.2) nos
resultados agrupados da meta-analise. A elevagdo da certeza da evidéncia pela
grande magnitude de efeito também deve levar em conta a precisdo em torno dos
efeitos.

- Apresentagdo do gradiente dose-resposta '23: a presenca da relagdo dose
resposta pode elevar a certeza da evidéncia em estudos observacionais

- Viéses plausiveis '23: a certeza da evidéncia pode ser elevada quando os
fatores de viés sdo medidos e sdo feitas andlises de comparacédo ajustadas,
considerando essas diferengas, entre diferentes grupos'?4.

As recomendacdes em diretrizes clinicas sao classificadas em fortes e fracas,
indicando o grau de confianga dos autores nos beneficios e danos de uma intervengao
para um determinado desfecho 9% "2 Essas classificagbes visam oferecer
orientagdes claras a pacientes, clinicos e formuladores de politicas, e precisam
considerar fatores como: a qualidade da evidéncia e o balango entre beneficios e
riscos; a importancia relativa dos desfechos; riscos dos desfechos; magnitude do risco
relativo; a magnitude do efeito absoluto; precisdo da estimativa dos efeitos; e,

custos 107 108,125 Ag recomendacgdes fortes implicam uma adesdo quase universal a
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intervencao, enquanto as fracas permitem uma gama de decisbes informadas,
refletindo um processo de tomada de decisdo mais complexo. As recomendacdes
fracas, também, podem derivar de evidéncias limitadas ou de situagdes em que os
riscos e beneficios se equiparam, e as preferéncias dos pacientes ou recursos
disponiveis ndo sao totalmente considerados 2.

E importante enfatizar que durante a avaliacdo da certeza da evidéncia e da
forga da recomendacéo podem ser utilizados julgamentos pessoais que podem tornar
essa avaliagao subjetiva. Para garantir a reprodutibilidade de resultados é necessario
treinamentos entre os membros da equipe de revisdo, além da clareza no reporte

metodoldgico e de resultados de modo a favorecer a reprodutibilidade externa : 126;
127

3.2.5 Redacao e avaliagao externa

Apds a formulagdo das recomendacdes, € crucial redigir o texto da diretriz
levando em consideracao as caracteristicas dos seus usuarios-alvo. Recomenda-se
fortemente a elaboragao de versdes destinadas a pacientes, cuidadores, familiares e
outras partes interessadas, dada a natureza educativa da diretriz. Antes da
publicacdo, o texto deve passar por uma revisao externa realizada por representantes
de todas as partes interessadas no escopo da diretriz, porém que ndo tenham vinculos
diretos com os membros do grupo elaborador, garantindo assim uma avaliagao

imparcial 8% 128,

3.2.6 Disseminacao e implementagao

Apds a revisdo externa e eventuais ajustes, € crucial que a diretriz seja
divulgada de maneira abrangente. Isso pode ocorrer por meio de publicagdes em sites
governamentais ou de sociedades especializadas, artigos em revistas cientificas,
divulgacao em redes sociais, e-mails ou até mesmo distribuicdo de exemplares para
centros de atendimento de pacientes com a condi¢do em questdo. Para garantir uma
disseminacao eficaz, os métodos de comunicagao devem ser selecionados de forma
a serem compativeis com os usuarios-alvo da diretriz .

No entanto, entre a divulgacao e a implementagao da diretriz, existe uma lacuna

que precisa ser preenchida com agdes concretas. Isso pode incluir atividades
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realizadas localmente para convencer os usuarios a adotarem as recomendagdes
propostas ou oferecer alternativas quando a implementagao literal ndo for viavel.
Estratégias comuns incluem materiais educativos e reunides, mas também podem
envolver mudangas na cultura organizacional, auditorias, feedbacks e outras
abordagens, especialmente em contextos regionais ou institucionais. Essas
estratégias devem ser sugeridas no texto da diretriz ou fornecer orientagdes sobre
como podem ser implementadas’®.

O sucesso da implementacdo pode ser medido por indices ou taxas que
refletem, por exemplo, em diminuicdo da mortalidade, ou diminuicdo do custo de
tratamento (verdadeiro versus esperado), ou melhoria na qualidade de vida.
Ferramentas como a analise critica da inter-relagdo estruturada entre tecnologia,
pessoas e organizagoes (HOT-fit) também podem ser uteis para avaliar o
desempenho das informacgdes transmitidas e sua relacdo com o uso e a satisfagao do
usuario, levando em consideragao a estrutura e o ambiente organizacional 130 131,

Por fim, como as diretrizes sao tecnologias em saude, seguem as cinco etapas
do ciclo de vida de um produto ou servigo que contemplam: a inovagao, a difusao
inicial, a incorporagdo, a utilizagdo em larga escala e o abandono seja por
obsolescéncia ou pelo surgimento de um novo produto substituto de baixo custo.
Portanto, € necessario estimar uma data para atualizacao ou estabelecer condigdes

para uma revis&do, como a introdugédo de novas tecnologias 132.

3.2.7 Adaptacao de diretrizes

Para diminuir a duplicagdo de esforgos e recursos (financeiros, humanos e
materiais) e reduzir o tempo necessario, a adaptagao de diretrizes pode ser uma
estratégia eficaz'33. Embora muitas organizagdes desenvolvam diretrizes sobre temas
semelhantes, nem sempre é viavel aplicar uma diretamente em outra, ja que
alteragbes sdo frequentemente necessarias para levar em consideragdo as nuances
culturais, econémicas e comportamentais especificas de cada contexto. Escoffery et
al. (2018), por exemplo, por meio de revisdo sistematica, demonstraram que as
principais razdes para a adaptagcao de diretrizes para intervengdes em saude publica
sdo a adaptacao cultural (64,3%), foco em nova populacdo alvo (59,5%) e

implementagao em nova realidade (57,1%) '34.
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Atualmente, a ferramenta mais amplamente adotada para esse fim é o
ADAPTE, que se divide em trés fases distintas:

(1) Preparagao, que engloba o planejamento e a distribuicdo de tarefas antes
do inicio do processo;

(2) Adaptacao; e

(3) Finalizagao.

Essas fases sdo subdivididas em nove modulos e 24 itens 33, O objetivo
principal da utilizacdo dessa ferramenta é facilitar a elaboragcdo de diretrizes
fundamentadas em evidéncias, garantindo alta qualidade e adaptadas as
caracteristicas locais pertinentes. Dessa forma, o ADAPTE oferece uma alternativa
sustentavel para a elaboracio de diretrizes, evitando a duplicacdo de recursos entre
diferentes instituicbes e promovendo a adocdo de recomendagdes clinicas

embasadas em evidéncia 133,

3.2.8 Adocao de diretrizes

Outra forma de diminuir os custos com o desenvolvimento de diretrizes € a
“‘adocdo” de wuma diretriz clinica. A adogado de diretrizes envolve utilizar
recomendacgdes existentes e confiaveis sem modifica-las, fornecendo orientacdes
sobre implementacgao. Isso requer revisao dos painéis de diretrizes e concordancia
sobre as recomendagdes originais. ldealmente, as recomendacgdes adotadas devem
ser baseadas nos mesmos critérios da original, mantendo consisténcia na populagao,
intervengéo, comparadores e nivel de certeza na evidéncia 13°.

Nesse contexto, as tabelas e estruturas de avaliagdo de evidéncias para
decisdo (EtD) '3 137 do GRADE estdo sendo cada vez mais usadas na produgéo de
diretrizes e quando empregadas para o processo de adog¢ao de uma diretriz, tem o
nome de GRADE-ADOLOPMENT '3, Os autores explicam que o processo de adogéo
de uma diretriz deve seguir trés etapas:

1. Identificar e priorizar diretrizes ou sinteses de evidéncias crediveis e
relevantes. Esta etapa deve envolver as partes interessadas pertinentes e
estabelecer prioridades adequadas 135,

2. Avaliar e concluir os Frameworks EtD do GRADE para cada recomendacéo.

Esta etapa envolve identificar e revisar informacdes de frameworks EtD
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existentes ou encontrar informagdes que informem os critérios EtD e
completar um novo EtD para a recomendagédo desenvolvida '35.

3. Realizar a adogao final, adaptacéo ou criacdo de recomendacdes com base
no nivel de alteracbes feitas na recomendacdo original ou no grau de
trabalho envolvido 135,

Em um processo de construgao de diretrizes para utilizacdo na Arabia Saudita,
os autores descrevem que o processo utilizando o GRADE-ADOLOPMENT
apresentou uma série de vantagens como a diminuigdo do tempo de desenvolvimento
de uma diretriz (de trés anos normalmente utilizados, para um ano), tempo para a
capacitacao dos participantes, transparéncia do processo e permite atualizacbes
conforme novas evidéncias s&o desenvolvidas '3%. Esse processo também pode ser
utilizado para a adaptacéao de diretrizes, porém, diferentemente do ADAPTE, nao inclui
etapas como aceitabilidade e aplicagdo de recomendacdes em um determinado

contexto 135,

4. FERRAMENTAS DE QUALIDADE PARA DIRETRIZES

41 QUALIDADE METODOLOGICA E DAS RECOMENDACOES DE DIRETRIZES
CLINICAS

As ferramentas para a avaliagdo da qualidade de diretrizes em saude surgiram
por meio da necessidade de garantir critérios minimos de qualidade para as CPG. Em
1992, Lohr e Field descreveram uma ferramenta para a avaliagao de diretrizes durante
a redacgéo do guia “Guidelines for Clinical Practice: From Development to Use” © para
o IOM. Essa ferramenta é composta por duas partes. A primeira consiste em um
relatério com informacgdes diretriz sobre a diretriz e o0 avaliador. Por sua vez, a segunda
parte trata da avaliagdo propriamente dita, separada em sete atributos ©:

(1) aplicabilidade clinica;

(2) flexibilidade clinica;

(3) confiabilidade e reprodutibilidade;

(4) validade — definicdo e questdes de avaliacdo sobre o método de
desenvolvimento;

(5) clareza;

(6) calendario para revisao/atualizagao;
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(7) processo multidisciplinar.

Os itens incluidos nesses critérios eram respondidos por sim ou nao,
associados a uma escala de aceitacao ou de omisséo.

Em 1993, houve a primeira proposta complementar para a padronizagao dos
resumos das diretrizes. Hayward e colaboradores (1993) descreveram uma proposta
para um resumo estruturado que é composto pelo:

(1) objetivo: inclui o problema de saude e os usuarios-alvo;

(2) opcoes: opgdes de pratica clinica para a formulagao da diretriz;

(3) desfechos: desfechos de saude e econémico considerados em praticas de
comparacao alternativa;

(4) evidéncia: detalhamento sobre a obtenc&o de evidéncias;

(5) valores: descricao dos principios para estimar os desfechos e escolhas dos
participantes no processo;

(6) beneficios, danos e custos: quais seus tipos e magnitudes, além dos custos
esperados para o paciente com a adogao da diretriz;

(7) recomendacgdes: resumo das recomendacdes chave;

(8) validacao: descri¢cao da revisao externa e comparagao com outras diretrizes;
e,

(9) financiadores: divulgacdo de recebimento de valores monetarios dos
desenvolvedores, ou pessoas que financiaram ou endossaram a diretriz 8.

A avaliagdo da qualidade das diretrizes por meio de um instrumento foi o
objetivo de um workshop organizado em 1993 pela Geréncia Executiva do Servigo
Nacional de Saude o Reino Unido. Os profissionais envolvidos descreveram que esta
ferramenta deveria ser de facil uso por qualquer pessoa — parte interessada na
aplicagdo da diretriz. Esta primeira ferramenta foi publicada apenas em 1999 °1 e
desenvolvida de acordo com trés dimensdes conceituais atribuidas pelo conceito de
diretriz clinica do IOM (1990), que abrange ser desenvolvido sistematicamente,
estratégias para disseminagao e implantagao.

A primeira dimensao, rigor de desenvolvimento, reflete os atributos para a
validagdo e reprodutibilidade; o segundo, contexto e conteudo, diz respeito a
confiabilidade, aplicabilidade, flexibilidade e clareza das diretrizes; por fim, o terceiro,
aplicagado — contém itens que avaliam a implementagao, disseminacao e estratégias

de monitoramento. No total, sdo 37 itens que podem ser respondidos em sim (1), nao
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(0), e nao sei (0). Mais tarde, Cluzeau e Littlejohns (1999) apresentam relatos da
melhoria da qualidade das diretrizes, desde 1997, avaliadas pela ferramenta em
desenvolvimento, inclusive no relato da estratégia de busca e sintese da evidéncia '*°.

Durante o mesmo periodo, as diretrizes baseadas em evidéncia passaram a
ser consideradas ferramentas poderosas para o cuidado efetivo 0. Nesse periodo,
com o grande numero de metodologias de desenvolvimento disponiveis, também
houve um consideravel aumento em pesquisas que investigavam como métodos de
producao, disseminacao e implementacao de diretrizes influenciavam os profissionais
no momento da tomada de decisdo. Considerando esse cenario, pesquisadores de
diferentes paises iniciaram esforgcos para o desenvolvimento de uma ferramenta de
avaliagdo de CPG que pudesse ser utilizada internacionalmente (de forma
generalizada) e, ao mesmo tempo, fosse fonte de critérios minimos de qualidade para
o desenvolvimento de diretrizes 1.

Dessa forma, no ano de 2000, houve a formagdo da colaboracdo AGREE
(Appraisal of Guidelines, Research, and Evaluation in Europe) com a participacao de

pesquisadores de 10 paises. Dentre as atividades iniciais da colaboragao encontram-

se:
(1) a identificagdo de procedimentos para elaboragao de diretrizes;
(2) desenvolvimento de um instrumento genérico para a avaliagdo da
qualidade;

(3) avaliagao da qualidade de diretrizes dos paises participantes;

(4) identificacao de diferengas nas recomendagdes propostas e o impacto no
custo-efetividade dos servigos;

(5) comparagdo de modelos de diretrizes europeus e como poderiam ser
melhorados;

(6) disseminagéo dos resultados 1.

A publicagao da ferramenta de avaliagéo se deu no ano seguinte, com 0 nome
AGREE. Essa ferramenta tem como objeto da avaliagao o rigor metodoldgico e reune
seis critérios para obter CPG de alta-qualidade. Esses critérios sao:

(1) escopo e propdsito;

(2) envolvimento das partes interessadas;

(3) rigor de desenvolvimento;
(

4) clareza e apresentacao;
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(5) aplicabilidade;

(6) independéncia editorial.

Para a organizagdo da ferramenta, esses critérios deram nome aos seis
dominios de avaliagao, cada qual com itens a serem avaliados (um total de 23 itens,
classificados em uma escala Likert de 1 a 4 — sendo 1 a pior qualidade e 4 a melhor
qualidade) '%2.

Mais tarde, em 2010, uma versao melhorada da ferramenta foi lancada
(AGREE 1) que hoje é reconhecida como a ferramenta de avaliacao de qualidade
metodoldgica de diretrizes mais utilizada no mundo. Essa ferramenta, em relagéo a
anterior, teve algumas alteragoes 2 143 144145 A primeira, em relagdo a escala para a
resposta, foi alterada de 4 opgdes (1 - discordo fortemente, 2 — discordo, 3 — concordo,
4 — concordo fortemente) para 7 opgbes (1 — discordo fortemente, 7 — concordo
fortemente, entre 2 e 6 — devem ser utilizados de acordo com a concordancia ao item
avaliado), para enquadrar-se a padrées metodologicas para o desenho de medi¢des
em saude, com isso diminuem-se ameacas relacionadas a performance e a
confiabilidade das ferramentas 9 143; 144,145,

A segunda alteragao teve relagdo com o aumento da eficiéncia/tempo de uso
da ferramenta, seja devido a diminui¢do da quantidade itens que compreendem cada
dominio ou a diminuigdo do numero de avaliadores necessarios, e garantindo que a
avaliagao continue confiavel e valida. Por fim, a terceira tem relagédo com a certeza de
que os itens da ferramenta realmente avaliam a qualidade das diretrizes,
considerando sua variabilidade na clinica. De forma geral, as modificacbes que
contemplam a segunda e a terceira alteragdo foram na redagao e ordenagéao dos itens,
além da excluséo de outros 46, A descrigdo de cada dominio e seus itens, bem como
suas diferengas entre o instrumento de avaliagao original e a 0 documento atualizado

constam no quadro 1.2.
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QUADRO 1.2 -COMPARAGAO ENTRE OS ITENS AVALIADOS PELAS FERRAMENTAS AGREE E

AGREE I

ITEM DO AGREE ORIGINAL

ITEM DO AGREE I

Dominio 1. Escopo e finalidade

1. O(s) objetivo(s) geral(is) da diretriz encontra(m
se especificamente descrito(s).

)_

Nenhuma alteragéao.

2. A(s) questao(des) clinica(s) coberta(s) pela
diretriz encontra(m)-se especificamente descrita(s).

A(s) questao(des) de saude coberta(s) pela diretriz
encontra(m)-se especificamente descrita(s).

3. Os pacientes a quem a diretriz se destina estao
especificamente descritos.

A populagao (pacientes, publico etc.) a quem a
diretriz se destina encontra-se especificamente
descrita

Dominio 2. Envolvimento das partes interessadas

4. A equipe de desenvolvimento da diretriz inclui
individuos de todos os grupos profissionais
relevantes.

Nenhuma alteracéao.

5. Procurou-se conhecer os pontos de vista e
preferéncias dos pacientes.

Procurou-se conhecer as opinides e preferéncias da
populacao-alvo (pacientes, publico etc.)

6. Os usuarios-alvo da diretriz estdo claramente
definidos.

Nenhuma alteragéo.

7. Fez-se um teste piloto da diretriz entre os
usuarios finais.

Iltem excluido. Incorporado na descricdo do guia do
usuario no item 19.

Dominio 3. Rigor do desenvolvimento

8. Foram utilizados métodos sistematicos para a
busca de evidéncias.

Nenhuma alteragédo no item. Renumerado para o
item 7.

9. Os critérios de selegao de evidéncia estao
claramente descritos.

Nenhuma altera¢do no item. Renumerado para o
item 8.

NOVO ltem 9. Os pontos fortes e limitagbes do
conjunto de evidéncias estdo claramente descritos.

10. Os métodos para a formulagéo das
recomendacdes estdo claramente descritos.

Nenhuma alteracéao.

11. Os beneficios, efeitos colaterais e riscos a
saude foram considerados na formulagao das
recomendacoes.

Nenhuma alteragéo.

12. Existe uma ligagéo explicita entre as
recomendacgdes e a respectiva evidéncia de
suporte.

Nenhuma alteragéao.

13. A diretriz foi revisada externamente por experts
antes da sua publicagao

Nenhuma alteracéao.

14. O procedimento para atualizacdo da diretriz
esta disponivel.

Nenhuma alteragéao.

Dominio 4. Clareza da apresentagio

15. As recomendacdes sao especificas e sem
ambiguidade.

Nenhuma alteracgéao.

16. As diferentes opcgdes de abordagem da
condicao estao claramente apresentadas.

As diferentes opgdes de abordagem da condigéo ou
problema de saude estdo claramente apresentadas.

17. As recomendacdes -chave sao facilmente
identificadas

Nenhuma alteragéao.

Dominio 5. Aplicabilidade

18. A diretriz € apoiada por ferramentas para a sua
aplicacgéo.

A diretriz traz aconselhamento e/ou ferramentas
sobre como as recomendacdes podem ser
colocadas em pratica.

E mudanga de dominio (na ferramenta AGREE
estava no dominio Clareza da Apresentacao) E
renumerado para o item 19.

19. Foram discutidos os potenciais barreiras
organizacionais a aplicagao das recomendagdes

A diretriz descreve as facilidades e barreiras para
sua aplicagdo. E mudancga na ordem — renumerado
para o item 18.
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ITEM DO AGREE ORIGINAL

ITEM DO AGREE I

20. Os potenciais implicagdes de custos da
aplicagado das recomendacgdes tém sido
consideradas.

Foram consideradas os potenciais implicagdes
quanto aos recursos decorrentes da utilizagdo das
recomendacgdes.

21. A diretriz apresenta critérios-chave de reviséo
para fins de monitoramento e/ou auditoria.

A diretriz apresenta critérios para o seu
monitoramento e/ou auditoria.

Dominio 6. Independéncia editorial

22. A diretriz encontra-se editorialmente
independente do 6rgéo financiador.

O parecer do 6rgéao financiador ndo exerce
influéncia sobre o conteudo da diretriz.

23. Foram registrados conflitos de interesse entre
0s membros da equipe que desenvolveram a
diretriz.

Foram registrados e abordados os conflitos de
interesse dos membros da equipe que
desenvolveram a diretriz.

Fonte: AGREE, 2010

Os autores explicam que tanto a ferramenta AGREE quanto a AGREE I

mensuram a qualidade metodolégica, somente das informagdes que séo relatadas, e

que isso nao garante que as recomendagdes sejam boas, aceitaveis, ou que

melhoram os desfechos em saude para os pacientes e populagao. Considerando esta

falta da avaliagdo da exceléncia das recomendacgdes, ou seja, sua credibilidade e
implementabilidade, em 2020, houve a publicagdo da ferramenta AGREE-REX (REX

— Recommendation Excellence) %147 Esta ferramenta também apresenta uma escala

de avaliacdo de sete itens, a mesma utilizada para a ferramenta AGREE I, e é

composta por trés dominios e nove itens., conforme quadro 1.3.

QUADRO 1.3 -

DOMINIOS E ITENS QUE COMPREENDEM A FERRAMENTA AGREE REX

Dominio 1 — Aplicabilidade Clinica

. Evidéncia
. Aplicabilidade aos usuarios alvo

WN =

. Aplicabilidade aos pacientes/populagio

Dominio 2 — Valores e Preferéncias

~NOo Oovbh

. Valores e preferéncias dos usuarios alvo

. Valores e preferéncias de pacientes/populagéo

. Valores e preferéncias de desenvolvedores de politicas e tomadores de decisao
. Valores e preferéncias dos desenvolvedores da diretriz

Dominio 3 — Implementabilidade

. Propésito
. Aplicacao local e adocao

©

Fonte: adaptado de Brouwers et al, 2020

Outra ferramenta para a avaliagado da qualidade de CPG foi desenvolvida pelo
International Centre for Allied Health Evidence (iCAHE) (University of South Australia,

Australia) 8. Ela é baseada na ferramenta AGREE Il, mas apresenta apenas 14
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questdes (quadro 1.4) e foi validada para ser utilizada por apenas um usuario e em

cenarios clinicos e politicos em que ha a necessidade de respostas rapidas sobre a

qualidade de uma diretriz clinica 8.

QUADRO 1.4 - COMPARAQ/:\O DO CONTEUDO DAS FERRAMENTAS ICAHE E AGREE Il
Ferramenta iCAHE Questoes equivalentes na ferramenta
Dominios Questdes AGREE I

Disponibilidade

Q1. A diretriz esta prontamente
disponivel em texto completo?

Q2. A diretriz fornece uma lista de
referéncia completa?

Resumo

Q3. A diretriz fornece um resumo de
suas recomendacoes?

Atualidade

Q4. Existe uma data de conclusdo
disponivel?

Q5. A diretriz prevé uma data de
revisdo antecipada?

Q6. A diretriz fornece datas para
quando a literatura foi incluida?

Evidéncias
subjacentes

Q7. A diretriz fornece um esbogo da
estratégia usada para encontrar
evidéncias subjacentes?

Q7. Métodos sistematicos foram utilizados
para buscar as evidéncias

Q8. A diretriz usa uma hierarquia
para classificar a qualidade da
evidéncia subjacente?

Q8. Os critérios de selecao das
evidéncias estao claramente descritos

Q9. A diretriz avalia a qualidade da
evidéncia que sustenta suas
recomendacgdes?

Q9. Os pontos fortes e as limitagcdes do
conjunto de evidéncias sao claramente
descritos

Q10. A diretriz vincula a hierarquia e
a qualidade da evidéncia subjacente
a cada recomendacao?

Q10. Os métodos de formulagéo das
recomendacdes estdo claramente
descritos

Desenvolvedores
da diretriz

Q11. Os desenvolvedores estéo
claramente declarados?

Q4. O grupo de desenvolvimento de
diretrizes inclui individuos de todos os
grupos profissionais relevantes

Q12. As qualificagdes e os
conhecimentos dos
desenvolvedores da diretriz se
conectam com o propésito da diretriz
e de seus usuarios finais?

Q5. Buscou-se as visdes e preferéncias
da populagéo-alvo

Objetivo da diretriz

Q13 O objetivo e o destino dos

Q1. Os objetivos gerais da orientacdo sao

e usudrios usuarios da diretriz sdo declarados? | especificamente descritos
Facilidade de Q14. A diretriz é legivel e facil de Q15. As recomendagdes sao especificas
utilizar navegar? e inequivocas

Q2. As questdes de saude abordadas
pela diretriz sdo especificamente descritas

Q3. A populagéo a quem a diretriz se
destina a ser aplicada é especificamente
descrita

Q6. Os usuarios-alvo sdo claramente
definidos

Q11. Os beneficios, efeitos colaterais e
riscos a saude foram considerados na
formulacdo das recomendagdes

Q12. Existe uma ligagéo explicita entre as
recomendacdes e as evidéncias de apoio

Q13. A diretriz foi eternamente revisada
por especialistas antes de sua publicagdo

Q14. Um procedimento para atualizar a
diretriz é fornecido
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Ferramenta iCAHE Questoes equivalentes na ferramenta
Dominios \ Questdes AGREE Il
Q16. As diferentes opgdes para o manejo
da condicdo ou problemas de saude séo
claramente apresentadas
Q17. As principais recomendacgdes sao
facilmente identificaveis
Q18. A diretriz descreve facilitadores e
barreiras para sua aplicagéo
Q19. A diretriz fornece conselhos e/ou
ferramentas sobre como as
recomendacgdes podem ser colocadas em
pratica
Q20. Foram consideradas os potenciais
implicacdes em termos de recursos da
aplicagdo das recomendacgdes
Q21. A diretriz apresenta critérios de
monitoramento e/ou auditoria
Q22. Os pontos de vista do organismo
financiador ndo influenciaram o conteudo
da orientacéo
Q23. Os interesses concorrentes dos
membros do grupo de desenvolvimento
de diretrizes foram registrados e
abordados

Fonte: traduzido e adaptado de Grimmer et al. 2014

Pesquisadores compararam a aplicacéo das ferramentas iCAHE e AGREE Il e
para verificar a qualidade de quatro diretrizes clinicas para o tratamento de diabetes,
dentre as diferengas verificou-se que o tempo para a utilizagdo da ferramenta iCAHE
€ cerca de 10 vezes a menos que para a aplicagao da ferramenta AGREE Il (média
de 7,5 minutos para iCAHE e 73 minutos para a aplicacdo da ferramenta AGREE II).
Além disso, os resultados obtidos para a ferramenta iCAHE tiveram uma média maior
que para a ferramenta AGREE Il (81,2% SD11,8 vs. 68% SD15,01). Os autores
descrevem que mais estudos sdo necessarios para concluir se uma ferramenta
poderia substituir a outra, mas corroboram que a ferramenta iCAHE possa ser usada

em situagdes em que a qualificagio das diretrizes devam ocorrer em pouco tempo 4.

4.2 QUALIDADE DE REPORTE — CHECKLISTS

Além das ferramentas para a avaliagdo da qualidade, algumas listas de
verificagcado para o reporte/apresentacao de CPG foram desenvolvidas para facilitar o
processo de redacao, avaliagao externa e implementagao de diretrizes. A primeira,
publicada em 2003, foi desenvolvida durante a Conferéncia para Padronizagcado de

Diretrizes (COGs), em 2002, com 18 itens considerados essenciais por um painel
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composto por 22 organizagdes diferentes’®. Sdo eles: (1) visdo geral, (2) foco, (3)
objetivos, (4) usuarios/configuragdes, (5) populagédo alvo, (6) desenvolvimento, (7)
investimento/financiamento, (8) obtencdo de evidéncias, (9) critério para graduar
recomendacdes, (10) método para sintetizar as evidéncias, (11) revisdo da diretriz
antes da publicacdo, (12) planejamento para atualizagdo, (13) defini¢cdes, (14)
recomendacdes e justificativas, (15) potenciais riscos e beneficios, (16) preferéncias
dos pacientes, (17) algoritmos, e, (18) consideragdes para implementagéo '4°.
Mais tarde, entre os anos de 2010 e 2020, outros checklists foram publicados:
— AGREE checklist 10 - resume em forma de uma folha de verificacdo os
23 itens da ferramenta AGREE Il para facilitar a conferéncia dos
atributos;
— RIGHT (Reporting Items for Practice Guidelines in HealThcare) ” para o
relatério de itens de diretrizes para a pratica clinica no cuidado a saude)
— inclui 22 critérios considerados essenciais: informagao basica,
contextualizagcédo, evidéncia, recomendacdes, revisdao e garantia da
qualidade, financiamento, declaragdo e gerenciamento de conflito de
interesses; e,
— Check-Up (Checklist for the Reporting of Updated Guidelines) '*' — que
€ uma lista de checagem com o objetivo de tornar mais compreensivel e

transparente o processo de atualizacdo de CPG.

Por meio desses checklists, é possivel verificar a qualidade do reporte das
diretrizes escritas e, € importante salientar, que as diversas listas de verificagao
podem apresentar semelhangas e diferengas no conteudo de suas perguntas. Por
exemplo, enquanto o AGREE enfatiza critérios de selecdo de evidéncias e
procedimentos de atualizagdo, a lista de verificagdo RIGHT se concentra em
elementos de apresentagio e selegéo de resultados '°2. A comparagéo entre as listas
de verificacdo esta no quadro 1.5, e cabe destacar que os itens nao listados no quadro

nao apresentam correlagao entre ferramentas.
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QUADRO 1.5 - COMPARACAO ENTRE OS ITENS AS LISTAS DE VERIFICAC/:\O AGREE E
RIGHT.
AGREE RIGHT DIFERENCAS
1. Objetivos 6. Objetivos gerais e
especificos da diretriz
2. Questdes 8. Usuarios finais e

preferéncias: 8b

10. Questodes de cuidado
a saude: 10a

5. Preferéncias e
visdes da populagéao
alvo

14.
Justificativa/explicagéo
das recomendagdes: 14a

9. Forgas e 12. Avaliagao da certeza
limitagdes da do corpo da evidéncia
evidéncia

10. Formulagéo das | 15. Processo da
recomendacoes evidéncia a decisédo

11. Consideracao de | 13. Recomendagdes: 13a,
beneficios e 13b

maleficios

15. Especifico e sem

dubiedade

16. Opgoes de

manejo

17. Identificacdo de | 2. Resumo executivo
recomendagdes

chave

20. Utilizagao de 14.

recursos Justificativa/explicagéo

das recomendacgdes: 14b

Itens com similaridade de conteudo entre as ferramentas AGREE Il e RIGHT

23. Conflito de
Interesses

19. Declaragéo e manejo
de conflitos de interesses:
19a e19b

6. Usuarios alvo

8. Usuarios finais e
preferéncias: 8a

O uso de "RIGHT" pode deixar incerto como os
usuarios-alvo devem utilizar o CPG

7. Métodos de
busca

11.Revis0Oes sistematicas
11b

Usar RIGHT pode néo ficar claro se uma
pesquisa de literatura primaria € necessaria e
como ela deve ser feita.

13. Revisdo externa

16. Revisdo externa

O uso de RIGHT pode néo ser transparente
para revisdo externa.

Itens reportados parcialmente entre as
ferramentas AGREE Il e RIGHT

3. Populagéo 7. Populagéo alvo: 7a, 7b | O uso do AGREE pode nao ser claro se
subgrupos especificos da populagédo foram
considerados.

4. Grupo de 9. Grupo de O uso do AGREE pode nao ser transparente

desenvolvimento desenvolvimento do CPG: | sobre como os desenvolvedores do CPG foram
9a, 9b selecionados

22. Fonte de 18. Fontes de A utilizagdo do AGREE pode néo ser clara

financiamento financiamento e papel do | quanto a influéncia do organismo financiador

financiador: 18a, 18b

nas diferentes fases do desenvolvimento do
CPG.

12. Ligacéo entre
recomendacoes e
evidéncias

13. Recomendagdes: 13c

O uso do AGREE pode nao deixar claro o quao
fortes sao as recomendacgoes; usar RIGHT
pode néo ser claro sobre quais evidéncias
estavam vinculadas a cada recomendacéo.

Itens reportados
com diferengas
entre AGREE Il e
AGREE REX

19. Ferramentas/
sugestdes para
implementacao

20. Acesso

Usar RIGHT pode néo ser claro sobre como o
CPG sera implementado; usar AGREE pode
nao deixar claro onde estdo esses conteudos
relevantes do CPG.

Fonte: traduzido de Yao et al. 2020
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Além das diretrizes clinicas, outras diretrizes em saude também necessitam de
ferramentas que estabelegam critérios minimos de qualidade para melhorar a
eficiéncia e a eficacia durante sua utilizagcdo. Como principal exemplo tem-se as
diretrizes para sistemas de saude (health systems guidances), documentos
desenvolvidos sistematicamente com recomendacbes para o fortalecimento de
sistemas de saude, que tém sua qualidade avaliada pela ferramenta AGREE-HS,
recentemente publicada. Essa ferramenta apresenta cinco itens: topico, participantes,
metodos, recomendagdes e implementabilidade, mais detalhes podem ser
observados no quadro 1.6. Essa ferramenta, além de ser utilizada como critérios para
a escrita e avaliacdo da qualidade, também promove a usabilidade, confianca e

validade dessas diretrizes 193,

QUADRO 1.6 - DOMINIOS E ITENS QUE COMPREENDEM A FERRAMENTA AGREE-HS

Itens Descrigao
1. Topico Este item aborda a descrigdo e as causas do(s) desafio(s) do
sistema de saude e a prioridade atribuida a ele, e a relevancia da
diretriz
2. Participantes Este item aborda a constituicdo da equipe de elaboragao da diretriz

para o Sistemas de Saude, o manejo do conflito de interesses € a
influéncia da instituicdo de fomento.

3. Métodos Este item aborda o uso de métodos sistematicos e transparentes no
relatorio; o uso das melhores evidéncias disponiveis e atualizadas; a
consideragao da eficacia e custo-efetividade das opgdes potenciais;
e a ponderagao entre os riscos e beneficios das recomendacdes da
diretriz.

4. Recomendagdes Este item aborda a orientagao do desfecho e abrangéncia da diretriz
do Sistema de Saude; as consideragdes éticas e de equidade
utilizadas em seu desenvolvimento; os detalhes para sua
operacionalizagao; o alinhamento sociocultural e politico da diretriz
do Sistema de Saude, e o plano de atualizacao.

5. Implementabilidade Este item aborda as barreiras e os facilitadores para a
implementacédo das recomendagdes; consideragdes sobre os custos
€ 0S recursos necessarios; a acessibilidade e a sustentabilidade
prevista para a implementacgéao; a flexibilidade e a capacidade de
transferéncia da diretriz, além das estratégias para a divulgagéo, o
acompanhamento e a avaliagao do impacto da implementagéo do
documento.

Fonte: adaptado de Brouwers et al., 2018

Mesmo com suas diferencas de formatos de apresentacdo e de modo de uso,
€ possivel verificar que tanto as ferramentas de qualidade quanto as listas de
checagem/verificacdo apresentam critérios de qualidade semelhantes: a preocupacao

com a descricdo metodoldgica, obtencédo e graduagao das evidéncias, elaboragao e



62

qualificacdo das recomendacodes, valores e preferéncias das partes interessadas,
transparéncia sobre conflitos de interesse e financiamentos, além da implementagao
e aplicabilidade. Esses critérios, ja descritos por IOM (1992), Fervers et al. (2005), e
Schunemann et al. (2014), sdo considerados essenciais para uma diretriz de alta

qualidade.

5. DIRETRIZES E A QUALIDADE DE UM SISTEMA DE SAUDE

Desde a popularizagcdo das diretrizes baseadas em evidéncia, elas tém sido
reconhecidas como ferramentas cruciais para aprimorar o cuidado e a qualidade dos
servigos de saude 8" 140: 154 Em uma perspectiva mais abrangente, a utilizagdo dessas
diretrizes promove a melhoria dos sistemas de saude, que englobam todas as
organizagdes, instituicbes, profissionais e recursos dedicados a promogao,
manutencdo e restauracdo da saude da populacdo, bem como a reabilitacdo de
pessoas com deficiéncias permanentes ¥ 95, ou ainda, reabilitar pessoas com
deficiéncias permanentes % 157 A qualidade, nesse contexto, € medida pelo alcance
desses objetivos por meio da adogao das melhores praticas, conforme estabelecido
pelas diretrizes 3. Segundo a OMS, a qualidade dos servigos de salde ¢ determinada
pela adequacdo e exceléncia do atendimento em relagdo as expectativas da
populagao3* 198,

Os critérios minimos de qualidade para servigos de saude s&o'%°:

(1) efetividade — prové servigcos de saude baseados em evidéncia a quem
necessita;

(2) seguranga — evitar causar danos em pessoas atendidas; e,

(3) centrado nas pessoas — o cuidado a saude de respeitar a individualidade do
paciente, preservando suas preferéncias, necessidades e valores.

Para tanto, os tomadores de decisdo (como gestores, politicos, profissionais de
saude) devem garantir que o servigo seja '%°:

(1) entregue na hora que é preciso, evitando danos causados por esperas
demasiadas;

(2) equitativo, ou seja, que adequar a qualidade de servigo para as
necessidades de qualquer pessoa, independentemente de seu género, sua

etnicidade, do local geografico ou segmento socioeconémico;
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(3) integrados, isto é, que integra servigos primarios, secundarios e terciarios,
além de atender a todo o ciclo de vida das pessoas; e,

(4) eficiente, maximizando a utilizacdo dos recursos disponiveis, sem
desperdicio %°.

No entanto, garantir a qualidade dos sistemas/servicos de saude requer
recursos financeiros, os quais geralmente sdo escassos e limitados. Para isso, é
fundamental contar com indicadores que avaliem o desempenho de cada fase do
processo de prestacédo de servigos, possibilitando tomadas de decisdo embasadas
para avaliar os impactos na saude e ajustes financeiros necessarios. Nesse contexto,
as diretrizes de saude desempenham um papel crucial, pois uma vez estabelecidas,
oferecem procedimentos sistematizados que podem ser empregados para mapear um
processo, calcular indicadores de desempenho ou integrar o processo a um sistema
informatizado. Em um contexto nacional, podem gerar dados utilizados para a
formulacao das “politicas e estratégias nacionais para a qualidade dos cuidados”, que
sao “esforgos organizados de um pais para planejar e promover uma melhor qualidade
dos cuidados de saude” '%°, e promovendo o fortalecimento e a resiliéncia de sistemas

de salde em situagdes de crise 34 160,
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CAPITULO 2. QUALIDADE METODOLOGICAE DAS
RECOMENDACOES DAS DIRETRIZES CLIiNICAS PARA O
TRATAMENTO FARMACOLOGICO DE DISLIPIDEMIAS: UM
ESTUDO DE CASO

Capitulo publicado parcialmente

Flavia Deffert, Ana Paula Oliveira Vilela, Alexandre de Fatima Cobre, Luiz Henrique
Picolo Furlan, Fernanda Stumpf Tonin, Fernando Fernandez-Lllimos, Roberto
Pontarolo. Methodological quality and clinical recommendations of guidelines on
the management of dyslipidaemias for cardiovascular disease risk reduction: a
systematic review and an appraisal through AGREE Il and AGREE REX tools.
Family Practice, 2024, cmae029, https://doi.org/10.1093/fampra/cmae029
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1. INTRODUGCAO

Doencas nao transmissiveis altamente prevalentes como doencgas cardiacas,
acidente vascular cerebral, diabetes e doencas crbnicas pulmonares s&o
responsaveis pela maioria das mortes globais - 73,6% em 2019, especialmente em
paises de baixa e média renda '8'. Essas doencas s&o frequentemente impulsionadas
por multiplos fatores de risco, como tabagismo, hipertensdo arterial, obesidade,
historia familiar, e sdo agravadas por um desequilibrio, principalmente, nos niveis de
lipoproteinas de colesterol de baixa densidade (LDL-c) e triglicerideos (TG) 162 163;164;
165, 166; 167 168 definido como ‘dislipidemias’ 167 169, As dislipidemias sdo condicdes de
saude subdiagnosticadas e subtratadas '7° que, quando considerados graves ou n&o
tratadas podem levar a doengas de 6rgaos terminais, incluindo doengas vasculares
(por exemplo, doencga arterial coronariana, acidente vascular cerebral, doenga arterial
periférica), pancreatite aguda, hepatomegalia e esplenomegalia '"'. Em 2019, os altos
niveis de LDL-c foram responsaveis por cerca de 4,40 milhdes (intervalo de confiancga
-1C 95% 3,30-5,65 milhdes) de mortes e 98,62 milhdes (IC 95% 80,34-118,98 milhdes)
de anos de vida ajustados por incapacidade (Disability-adjusted Life Years - DALYS)
em todo o mundo 72, Assim, agdes voltadas para a prevengio e tratamento de
dislipidemias sao criticas. O acesso a evidéncias cientificas de alta qualidade e
atualizadas, como aquelas provenientes de CPG podem fundamentar recomendacdes
clinicas para servigos de saude mais eficazes, seguros e acessiveis *.

Para garantir a qualidade das CPG, foram desenvolvidas ferramentas de
avaliagao, como o AGREE Il e o AGREE-REX. Estas abordam diferentes aspectos
como escopo, envolvimento das partes interessadas e certeza das recomendacoes?
173,174,175, 176 147177 Embora esses instrumentos sejam amplamente reconhecidos, a
literatura sobre 0 uso complementar de ambos AGREE Il e AGREE-REX é escassa.
Os estudos publicados referem-se majoritariamente a validagéo das ferramentas '8 e
avaliages de diretrizes para alguns tipos de cancer 179 180:181 ' sobre recomendagbes
para o gerenciamento de acidente vascular cerebral 82, diretrizes para transtornos
de ansiedade 83 e diretrizes nutricionais % 173: 174; 175, 176; 179; 184; 185

A respeito da avaliacdo da qualidade metodoldgica de recomendagdes para
manejo do perfil lipidico, apenas dois estudos foram encontrados. O primeiro

restringe-se a documentos para pacientes com doenca arterial coronariana e inclui
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CPG publicados entre 2009-2019 86 e outro € uma avaliacgéo critica das diretrizes da
Sociedade Europeia de Cardiologia e da Sociedade Europeia de Aterosclerose
(European Society of Cardiology/ European Atherosclerosis Society - ESC/EAS) de
2019 '87_ Portanto, considerando que a literatura sobre esse tema ¢ limitada, o objetivo
desse trabalho foi avaliar criticamente a qualidade de reporte de CPG sobre o
tratamento farmacolégico da dislipidemia em adultos por meio da ferramenta RIGHT,
bem como e qualidade metodolégica dos documentos de acordo com AGREE Il e
AGREE-REX e, ainda, destacar diferencas e oportunidades para melhorar o
desenvolvimento de futuras CPG. Além de comparar as principais recomendacodes
farmacoldgicas para pratica clinica em dislipidemias das diretrizes clinicas publicadas

nos ultimos cinco anos.

2. METODOLOGIA

Uma busca sistematica foi conduzida seguindo as recomendagbes da
Colaboragao Cochrane 82 e Joanna Briggs Institute 83 e foi adotada a metodologia de
reporte do PRISMA (Preferred Reporting ltems for Systematic Reviews e Meta-
Analyses) 8. O protocolo esta disponivel no PROSPERO CRD42023481886 e no site
da Open Science Framework (OSF) - DOI 10.17605/0OSF.I0/7AGFS.

Todas as etapas na selecao dos estudos e extracao de dados foram realizadas
por dois autores de forma independente, com auxilio de um terceiro autor para resolver

as discrepancias.

2.1 ESTRATEGIA DE BUSCA E SELECAO DE REGISTROS

Uma busca sistematica foi conduzida nas plataformas eletrénicas PubMed,
Scopus e TripDatabase (atualizadas em dezembro de 2023) usando estratégias de
busca altamente sensiveis sem limitagdes de data de publicagéo ou idioma. Os termos
de busca incluiram "diretrizes clinicas", "dislipidemia" e "hiperlipidemia”. As
estratégias de busca empregadas nas diferentes plataformas estdo contidos no

quadro 2.1.
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QUADRO 2.1 - ESTRATEGIAS DE BUSCA COMPLETAS UTILIZADAS NAS BASES DE DADOS
PUBMED, SCOPUS E TRIPDATABASE.

PubMed ("guideline"[Title]) OR (practice guidelines [MeSH Terms] OR "Practice
guideline"[Publication Type]) AND (Dyslipidemias [MH] OR Dyslipidemias
[TIAB] OR Dyslipidemia [TIAB] OR Dyslipidaemias [TIAB] OR
Dyslipidaemia [TIAB])

Scopus (TITLE-ABS-KEY (dyslipidemia)) AND (TITLE-ABS-KEY (guideline) OR
KEY (“PRACTICE GUIDELINE"))

TripDatabase (practice guidelines) AND (dyslipidemia)

Fonte: o autor, 2024

Adicionalmente, foi realizada uma pesquisa manual nas listas de referéncias
dos estudos incluidos. Todos os documentos relacionados as CPG elegiveis, como
material suplementar, orientacbes de desenvolvimento e declaragcdes de conflitos de
interesse, foram obtidos manualmente (quando disponiveis) das fontes mencionadas
nas diretrizes.

Os estudos foram incluidos se atendessem a todos os critérios de elegibilidade:
ser CPG contendo recomendacgdes de pratica clinica relacionadas ao tratamento
farmacologico (ou seja, medicamentos em qualquer dose, regime ou combinagdes)
para pacientes adultos diagnosticados com dislipidemias (ou seja, qualquer condicao
relacionada a saude com alteragdes nos parametros lipidicos) com o objetivo de
controle ou cura da doencga. Para ser considerado uma CPG, o documento deveria
conter uma declaragao de um painel de especialistas, incluindo recomendacdes com
base nas melhores evidéncias disponiveis para o tratamento da condi¢cio clinica.
Apenas documentos disponiveis online e elaborados por sociedades profissionais ou
organizagdes governamentais foram considerados para a elegibilidade.

Durante a fase de triagem (revisdo de titulo e resumo), os registros foram
excluidos se considerados irrelevantes para os objetivos do estudo. Na fase de
elegibilidade (leitura do texto completo), documentos direcionados a subgrupos
populacionais especificos (por exemplo, mulheres, pacientes idosos) ou a um unico
tipo de desequilibrio de dislipidemia (hipercolesterolemia familiar) foram excluidos.
Artigos publicados em idiomas diferentes do inglés, alemao, francés, espanhol e

portugués também foram excluidos.
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2.2 EXTRAGAO DE DADOS

A extragcédo de dados das informacdes gerais das CPG (ou seja, detalhes dos
autores, filiagcbes organizacionais, partes governamentais envolvidas, localizacao
geografica, ano de publicagdo e ferramentas de classificacdo de evidéncias) foi
realizada em planilhas do Microsoft 365 - Excel.

Das diretrizes mais recentes (publicadas entre 2019-2023; ultimos cinco anos),
também foram coletados, sistematicamente, dados sobre recomendagdes de praticas

clinicas para o tratamento farmacoldgico das dislipidemias.

2.3 AVALIAGAO DE DIRETRIZES CLINICAS ELEGIVEIS

2.3.1 Avaliacdo da qualidade metodologica e das recomendagdes utilizando as
ferramentas AGREE Il e AGREE REX

A avaliacdo do método de desenvolvimento, evidéncias e recomendacgdes
fornecidas por cada uma das diretrizes incluidas foi realizada por dois autores de
forma independente. Para os instrumentos AGREE-Il e AGREE-REX % 7 ¢
empregada a escala de Likert de 7 pontos (de 1 a 7), sendo 1 a nota para itens com a
pior qualidade (preenchimento inadequado dos critérios) e 7 a maior qualidade,
cumprindo com todos os critérios descritos. Os dominios, detalhes dos critérios e
critérios sugeridos para cada item estdo disponiveis no manual do usuario e
detalhados no item 4 do capitulo 1 dessa tese 133435,

Para facilitar o consenso entre os avaliadores, cada critério de julgamento
(especificado para todos os itens do AGREE Il e AGREE REX em seus manuais) foi
avaliado usando a escala 1 (preenchimento fraco ou ausente), 4 (nem todos os
critérios preenchidos) ou 7 (todos os critérios completamente divulgados). O valor para
os itens foi calculado da média aritmética. Um terceiro autor foi consultado se os
avaliadores alcangassem valores diferentes para os itens.

As notas dos dominios foram calculadas pela formula:

Nota do Dominio (%) = (pontuacé&o obtida — pontuagdo minima possivel) * 100
(pontuagdo maxima — pontuagdo minima)

As variaveis sao calculadas como:
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- Pontuagdo obtida: somatodria dos escores do item de um dominio — a
pontuacgao do escore do item é dado pela média aritmética das notas de seus subitens
(atribuidas entre 1, 4 e 7);

- Pontuagao minima: 1 * numero de itens que compde um dominio;

- Pontuagdo maxima: 7 * nimero de itens que compde um dominio.

Por exemplo:

O dominio 1 — escopo e proposito - apresenta trés itens:

(1) O(s) objetivo(s) geral(is) da(s) diretriz(es) encontra(m)-se
especificamente descrito(s).

(2)  A(s) questdo(bes) de saude coberta(s) pela diretriz encontra(m)-se
especificamente descrita(s).

(3) A populagdo (pacientes, publico etc.) a quem a diretriz se destina
encontra-se especificamente descrita.

Logo,

- Pontuacdo minima=1*3=3

- Pontuacdo maxima =7 * 3 = 21

- Pontuagéo atribuida = (tem 1 +item 2 +item3)=6+4 +6 =16

(16=3)  *100=72%
(21 - 3)

Também, foi atribuida, a cada diretriz, uma nota de avaliacdo geral que foi
calculada pela média dos resultados dos dominios do instrumento e expressas em
porcentagem. Apenas as publicacbes referentes as CPG e as seus materiais

suplementares (quando disponiveis) foram consultados para a avaliagao.

2.3.2 Avaliagao da qualidade de reporte utilizando a ferramenta RIGHT

A qualidade de reporte das diretrizes elegiveis foi verificada por meio do
checklist RIGHT '8 que apresenta 22 segbes e 35 itens. Essa ferramenta apresenta
afirmagdes em seus itens e as respostas variam entre “sim”, “ndo” e “néo esta claro”.
A avaliacao verificou se cada seg¢ao foi completamente atendida. Para isso, cores para

a construcdo de um grafico de 'sinaleiro’ foram utilizadas: verde — todos os itens da
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sessao foram preenchidos com “sim”; amarelo — um ou mais itens da segao foi
preenchido com “nao” ou “ndo esta claro” (ou seja, a informagao apresentada nao esta
completa); e vermelho — todos os itens foram preenchidos com “nao”. A verificagao foi
feita por dois pesquisadores independentemente e um terceiro autor foi consultado

para resolugao de discrepancias.

2.4  ANALISE E SINTESE DE DADOS

As estatisticas descritivas foram utilizadas para resumir os dados. Para
variaveis dicotdmicas, foram relatadas frequéncias absolutas e relativas, enquanto
variaveis continuas foram representadas pela média, desvio padrao (DP), mediana,
intervalo interquartil [IIQ] e valores minimo-maximo. A normalidade dos dados foi
avaliada pelo teste de Kolmogorov-Smirnov (KS) com inspegéo visual adicional dos
graficos Q-Q.

Uma analise bivariada foi conduzida com escores globais € de dominio em
relacdo ao tipo de organizagdo envolvida na geragcdo das diretrizes (ou seja,
sociedade profissional ou governamental), data de publicagdo (categorizada como
antes ou depois da mediana da data de publicacdo) e a origem geografica das
diretrizes (por continentes). Foram utilizados d de Cohen, Eta ao quadrado, com
valores de intervalo de confianga (IC) configurados para 95% como medidas de
tamanho do efeito para avaliar a magnitude das diferencas '8%. As analises foram
realizadas no IBM SPSS Statistics v.28, o nivel de significancia foi definido como

valores abaixo de 0,05.

2.4.1 Concordancia entre os resultados de AGREE Il e RIGHT

A concordancia entre os resultados da ferramenta AGREE Il e do checklist
RIGHT foi efetuada por:

(1) adequacgao das respostas do checklist RIGHT a metodologia utilizada pelo
AGREE Il; logo, respostas expressas em verde foram expressas pelo valor 7,
amarelas, 4 e vermelhas, 1;

(2) calculo da média dos resultados da pontuagdo dos topicosl/itens,

separadamente, das ferramentas AGREE Il e RIGHT;



71

(3) ordenacao das respostas de acordo com a similaridade de conteudo para
os checklists de AGREE (construido respeitando a ordem e conteudo dos itens da
ferramenta AGREE 1l ') e RIGHT %2, caso o contelido de mais de um item da
ferramenta RIGHT ou AGREE correspondesse a um unico item da outra ferramenta,
a média era calculada, conforme Yao et al. (2020);

(4) Calculo estatistico de Altman Bland para a comparacéao de resultados para
um mesmo desfecho entre métodos de aquisicdo de dados distintos °% 192, Esse
calculo resulta em um grafico tipo carta-controle, em que resultados que se encontram

entre os valores de 1,96 desvios padroes podem ser classificados como semelhantes.

2.5 SINTESE DAS RECOMENDAGCOES

As principais recomendagdes clinicas para o tratamento farmacoldgico de
dislipidemias apresentadas nas das diretrizes dos ultimos cinco anos (publicadas
entre 2019 e 2023) foram sintetizadas como texto narrativo e resumidas em tabelas.
Além disso, para facilitar a interpretacdo dos dados, uma analise qualitativa
exploratéria dessas recomendacgdes foi realizada utilizando uma matriz padronizada
com um grafico de semaforo para correlacionar o tipo de evidéncia e a forga de
recomendacgado. O nivel de evidéncia segue a piramide da medicina baseada em
evidéncias, enquanto a classificagdo das recomendacgdes foi estabelecida pelos

autores de acordo com o conteudo descrito pelas ferramentas de avaliagao.

3. RESULTADOS

3.1 CARACTERISTICAS GERAIS DAS DIRETRIZES CLINICAS

No total, foram recuperados 11.201 registros apos a remog¢éo de duplicatas,
dos quais 10.873 foram considerados irrelevantes durante a triagem (leitura de titulos
e resumos). Apés uma avaliagdo na integra de 307 registros, 112 atenderam aos
critérios de elegibilidade (ilustragédo 2.1). Os artigos elegiveis correspondem a 66 CPG

que foram publicados em mais de uma revista cientifica.
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As diretrizes clinicas foram publicadas entre os anos de 1988 e 2023 (ilustragao
2.2), com um ano de publicagdo mediano de 2017 (11Q 2013-2020).

ILUSTRAGCAO 2.2 - EVOLUGCAO NO NUMERO DE DIRETRIZES CLINICAS PUBLICADAS ENTRE

1988 E 2023
25 T 70

Qo 1 o
S &
£ 1 60 §
G20 T ®
[&] + ©
5 1 50 o
Q 9
S 4z | el
©
g 15 “ 40 g.
g g
2 10 1 30 8
N °
£ 20 ©
S .1 g

+ o
3 1 I I | 10 o
o 1 I 2
) 1
rrl BT [ T L7
z 1988 2000 2005 2010 2015 2020 2023

Periodo de publicagéo
mmm Africa Asia Europa mmm América do Sul
s América do Norte mmmm Oceania —Internacional ——Total

Fonte: o autor, 2024

Geograficamente, a maioria das diretrizes € da América do Norte (n = 22; 33%),
seguida pela Asia (n = 18; 27%) e Europa (n = 11; 17%). América do Sul (n = 7; 11%),
Africa (n = 5; 8%) e Oceania (n = 2; 3%) apresentaram menos documentos
disponiveis. Somente uma diretriz foi publicada na forma de colaboracéo
internacional; as demais foram predominantemente elaboradas por sociedades
profissionais (n = 47; 71%) e entidades governamentais (n = 13, 20%), com uma
porcentagem menor (n = 6, 9%) organizada colaborativamente por ambos os tipos de
instituicdes.

Em 44% (n=29) dos documentos elegiveis, ndo encontramos nenhuma
declaracao de financiamento para o desenvolvimento de diretrizes, sendo que a
maioria desses casos (n=26) ocorreu em diretrizes organizadas por sociedades

profissionais. Um numero maior de CPG de sociedades profissionais também carece



74

de reporte de declaracao de conflitos de interesses (n=10; 15%) em comparagdo com
apenas um documento desenvolvido por entidades governamentais.

Todas as diretrizes focaram no manejo da dislipidemia para a prevencéo de
doencgas cardiovasculares, como aterosclerose e acidente vascular cerebral (AVC).
Elas também declararam ter seguido uma abordagem metodoldgica baseada em
evidéncias, com recomendacdes formuladas por um painel de especialistas. Quase
metade das CPG (n = 30; 46%) utilizaram ferramentas de suas respectivas
organizagbdes, como aquelas da Sociedade Europeia de Cardiologia (European
Society of Cardiology - ESC) e da Associagao Americana do Coragao (American Heart
Association - AHA) para avaliar a evidéncia e a forga das recomendagdes. Doze
diretrizes (18%) utilizaram a ferramenta Grading of Recommendations Assessment,
Development, and Evaluation (GRADE) e 10 (15%) adaptaram ferramentas de
classificagdo existentes. Outras 10 (15%) n&o relataram qual instrumento foi usado
nessas tarefas. As diretrizes C-CHANGE (n=4) sdo um conjunto de recomendacdes
clinicas elaboradas pelo Canadian Cardiovascular Harmonized National Guidelines
Endeavour (C-CHANGE) e utilizam as classificagcbes de certeza de evidéncia das
diretrizes originais das quais as recomendagdes sado provenientes. Mais Informagdes

a respeito das CPG podem ser verificadas no quadro 2.2.
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3.2 RESULTADOS DAS AVALIACOES DE QUALIDADE METODOLOGICA

Os resultados gerais da avaliagdo metodoldgica das CPG estéo representados
no quadro 2.1. As pontuagdes gerais de avaliagao foram de 72% (DP 11) e 52% (DP
15) para as ferramentas AGREE Il e AGREE REX, respectivamente (qualidade
moderada). Os resultados para AGREE Il e AGREE REX podem ser vistos na figura
2.3.

Para a ferramenta AGREE I, as pontuagcbes mais altas foram alcangadas no
Dominio 4 (Clareza da Apresentacao) (97%; DP 7), seguido pelo Dominio 1 (Escopo
e Propdsito) (89%; DP 14) — ilustragdo 2.2. Os Dominios 6 (Independéncia Editorial),
5 (Aplicabilidade) e 2 (Envolvimento das Partes Interessadas) tiveram pontuacdes
moderadas similares de 69% (DP 22), 66% (DP 22) e 63% (DP 14), respectivamente.
Os ultimos trés dominios obtiveram a pontuagado mais baixa nos itens 5 (“As opinides
e preferéncias da populagdo-alvo foram procuradas”), 20 (“As possiveis implicagbes
em termos de recursos da aplicacdao das recomendagoes foram consideradas”) e 23
(“Interesses conflitantes das diretrizes membros do grupo de desenvolvimento foram
registados e abordados”) com medianas de 3 (11Q 1-4), 3 (lIQ 2-4) e 4 (11Q 2-6),
respectivamente.

Por outro lado, o dominio 3 (Rigor do Desenvolvimento) teve o pior
desempenho, com uma pontuacdo meédia de 46% (DP 20). Apesar da grande
dispersao nas pontuacdes dos itens, as taxas mais baixas foram observadas nos itens
7 ("Métodos sistematicos foram usados para buscar evidéncias"), 13 ("As diretrizes
foram revisadas externamente por especialistas antes de sua publicagéo") e 14 ("Um
procedimento para atualizar as diretrizes é fornecido") com medianas de 1 (11Q 1-4),
2 (IQ 1-4) e 2 (llIQ 1-4), respectivamente (informagdes sobre a pontuagéo de cada

item podem ser consultadas nos apéndices da tese).
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ILUSTRACAO 2.3 - PONTUACOES DOS DOMINIOS DE AGREE Il E AGREE REX PARA AS 66
DIRETRIZES AVALIADAS PARA DISLIPIDEMIA

a. AGREE Il b. AGREE REX

b 1
_ I 1
R

H

Domains' Scores (%)

0l
i

B

All_score Al_D1 AI_D2 AIll_D3 Al_D4 Al_D5 AI_D6 R_score RD1 R_D2 R_D3
AGREE tools' domains

Resultados expressos como média (%) e desvio padrao. Nota: All —Avaliagdo geral do AGREE Il (média
dos seis dominios); Dominios do AGREE II: All D1 — Escopo e Propésito, All D2 — Envolvimento das
Partes Interessadas, All D3 — Rigor do Desenvolvimento, All D4 — Clareza da Apresentagao, All D5 —
Aplicabilidade, All D6 — Independéncia Editorial; AR — Avaliagdo geral do AGREE Rex (média dos trés
dominios); Dominios do AGREE REX: AR D1 — Aplicabilidade Clinica, AR D2 — Valores e Preferéncias,
AR D3 - Implementabilidade

Fonte: o autor (2024)

Para o AGREE REX, a pontuacdo mais alta foi obtida no Dominio 1
(Aplicabilidade Clinica) - 77% (DP 15), enquanto os dominios 2 (Valores e
Preferéncias) e 3 (Implementabilidade) tiveram pontuagdes mais baixas de 41% (DP
17) e 38% (DP 17), respectivamente. Os itens 7 (Valores e Preferéncias dos
Desenvolvedores de Diretrizes) e 8 (Propdsito) do AGREE REX tiveram as
pontuagdes mais baixas - mediana 2 (11Q 1-3).

Nao foi observada diferenga significativa ao longo dos anos (CPG publicadas
antes ou depois do ano mediano de publicagdo de 2017) na pontuacéo geral do

AGREE Il e do AGREE REX ou nas pontuac¢des de dominio (ilustracéo 2.4).



82

ILUSTRACAO 2.4 - COMPARACAO DAS PONTUACOES DO AGREE Il E AGREE REX OBTIDAS

PARA DIRETRIZES PUBLICADAS ANTES E DEPOIS DO ANO MEDIANO DE
2017.

a. AGREE Il b. AGREE REX
1504 : : :

s cadde

Domains' Scores (%)

1
<

All Domain 1 Domain 2 Domain 3 Domain 4 Domain 5 Domain 6 AR Domain1 Domain 2 Domain 3
AGREE tools' domains
O Before 2017 D After 2017

Note: All - AGREE Il Global Assessment; AR - AGREE REX Global Assessment

Resultados expressos como média (%) e desvio padrdo. Nota: All — Avaliagao geral do AGREE Il (média
dos seis dominios); Dominios do AGREE II: All D1 — Escopo e Propdsito, All D2 — Envolvimento das
Partes Interessadas, All D3 — Rigor do Desenvolvimento, All D4 — Clareza da Apresentacao, All D5 —
Aplicabilidade, All D6 — Independéncia Editorial; AR — Avaliagdo geral do AGREE Rex (média dos trés
dominios); Dominios do AGREE REX: AR D1 — Aplicabilidade Clinica, AR D2 — Valores e Preferéncias,
AR D3 — Implementabilidade

Fonte: o autor (2024)

No entanto, diferengas significativas (p=0,03; p<0,01) a favor de diretrizes
criadas pelo governo em comparagao com sociedades profissionais foram observadas
para a avaliagdo geral do AGREE Il e no dominio 2, ilustragdo 2.5. Nao foram
observadas diferengas entre os dominios do AGREE REX dentro dessas trés

categorias organizacionais.
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ILUSTRACAO 2.5 - COMPARAGCAO DAS PONTUACOES DO AGREE Il E AGREE REX OBTIDAS
PARA DIRETRIZES ELABORADAS POR ORGANIZAQ(:)ES
GOVERNAMENTAIS, SOCIEDADES PROFISSIONAIS E COLABORACOES

MISTAS
a. AGREE Il b. AGREE REX
100 } ‘} P

=] ‘ll :

O o :
& ? : ]
2 507 +
- : :
£

=]

(=]

0

All Domain1 Domain 2 Domain3 Domain4 Domain 5 Domain & AR Domain1 Domain 2 Domain 3
AGREE tools' domains

3 governmental E3 professional society T2 professional and governmental

Note: All - AGREE |l Global Assessment; AR - AGREE REX Global Assessment

Resultados expressos como média (%) e desvio padrédo. Nota: All —Avaliacao geral do AGREE Il (média
dos seis dominios); Dominios do AGREE II: All D1 — Escopo e Propésito, All D2 — Envolvimento das
Partes Interessadas, All D3 — Rigor do Desenvolvimento, All D4 — Clareza da Apresentacao, All D5 —
Aplicabilidade, All D6 — Independéncia Editorial; AR — Avaliacdo geral do AGREE Rex (média dos trés
dominios); Dominios do AGREE REX: AR D1 — Aplicabilidade Clinica, AR D2 — Valores e Preferéncias,
AR D3 - Implementabilidade

Fonte: o autor (2024)

As diretrizes da Europa superaram as da Asia (tanto na pontuacéo geral do
AGREE Il quanto no Dominio 5 do AGREE I1) (p=0,01; p<0,01), da Africa (Dominio 3
do AGREE Il e Dominio 1 do AGREE REX) (p=0,02; p=0,04) e da América do Norte
(Dominio 5 do AGREE 1) (p=0,04) em termos de qualidade. As diretrizes da América
do Sul também tiveram pontuacdes mais altas em comparacdo com as da Africa,
especificamente para o Dominio 1 do AGREE REX (p=0,03). A visualizagao grafica
dos resultados esta na ilustragao 2.6.
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ILUSTRACAO 2.6 - COMPARACAO DOS RESULTADOS DAS FERRAMENTAS AGREE Il E AGREE
REX PARA OS DIFERENTES CONTINENTES GEOGRAFICOS

a. AGREE I
AGREE Il - Mean Scores Domain 1 AGREE Il - Domain 2 AGREE Il - Domain 3

. 100 __ 100 100 100
o I u w I w
[+ c =] o]
& o Q Q
w50 w50 @ 50 @ 50 }
w w w w
w w w w
[ 3 ® o
) g 3] a
< < < <

0 [ 0 0

Continents Continents Continents Continents
AGREE Il - Domain 4 AGREE Il - Domain 5 AGREE Il - Domain 6

100 I 100! 100!

Jill

50+ 50

AGREE SCORE (%)
AGREE SCORE (%)
AGREE SCORE (%)

Continents. Continents Continents

b. AGREE REX

AGREE REX - Mean Scores AGREE REX - Domain 1 AGREE REX - Demain 2 AGREE REX - Domain 3

|

100 100

o iyl

100 100

TTRITEE SIS

Continents Continents Continents Continents

50

AGREE SCORE (%)
AGREE SCORE (%)
AGREE SCORE (%)
AGREE SCORE (%)

B Africa HE Asia W8 Furope HE International North America #8 Oceania =33 South America

Fonte: o autor (2024)

3.3 RESULTADO DAAVALIAGAO DA QUALIDADE DE REPORTE - RIGHT

Por meio de uma analise exploratéria usando a ferramenta RIGHT para o
conjunto de diretrizes publicadas entre 2019-2023 (n=23), demonstra-se que, embora
informagdes basicas e de base (por exemplo, objetivos das diretrizes, problema de
saude, populagdo-alvo, usuarios finais) sdo abordados de forma clara por esses
documentos, os tdpicos relacionados a sintese de evidéncias, desenvolvimento e
revisdo de recomendagdes e garantia de qualidade sdo mal relatados — sem
diferencgas significativas de acordo com as diretrizes. origem, editora nem data de

publicagao (quadro 2.3).
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As médias para os itens de AGREE Il e para os dados transformados de RIGHT

foram comparados conforme descritos por Yao et al. (2020), resultando na tabela 2.1.

TABELA 2.1 - RELAGAO ENTRE ITENS DE AGREE Il E RIGHT E SEUS VALORES

Média dos
AGREE Il RIGHT itens
All RIGHT
1. Objetivos 6,65 g_. Opjetlvos gerais e especificos da 7.00| 6,65 7,00
iretriz
. 5,70 | 8. Usuarios finais e preferéncias: 8b 6,61| 5,70 5,76
2. Questdes = . .
10. Questdes de cuidado a saude: 10a 4,91
5. Preferengias e visbes 2.91 14. Justificat[va/fexplicagéo das 4.00| 2,01 4,00
da populagao alvo recomendagdes: 14a
9. _Fgrgag e limitagdes da 4.26 12_. ,Ah\va!iagéo da certeza do corpo da 5.83| 4,26 5,83
evidéncia evidéncia
10. Formulagao das A .
recomendactes 4,91 15. Processo da evidéncia a decisao 4,26 4,91 4,26
s 4,91|13. Recomendagdes: 13a, 13b 530| 6,23 | 5,30
beneficios e maleficios
15. Especifico e sem
dubiedade 6,83
16. Opgdes de manejo 6,96
17. ldentificagdo de 6,87 | 2. Resumo executivo 596| 6,87 | 5,96
recomendacgdes chave
20. Utilizagéo de recursos | 3,17 | 14- Justificativalexplicagdo das 4,00| 3,17 | 4,00
recomendagdes: 14b
23. Conflito de Interesses | 3,91 .19' Declar.agao & manejo de conflitos de 4,13 3,91 4,13
interesses: 19a and 19b
6. Usuarios alvo 6,70 | 8. Usuarios finais e preferéncias: 8a 6,61( 6,70 6,61
7. Métodos de busca 3,35 [ 11.Revisbes sistematicas 11b 4,26( 3,35 4,26
13. Revisao externa 2,04 | 16. Revisao externa 5,57| 2,04 5,57
3. Populagéo 6,52 | 7. Populagao alvo: 7a, 7b 6,87| 6,52 6,87
4. Grupo_de 4.91 9. Grupo de desenvolvimento do CPG: 413| 4,01 4,13
desenvolvimento 9a, 9b
_22. F_onte de 5.13 1_8. Fo_ntes .de financiamento e papel do 452| 513 4,52
financiamento financiador: 18a, 18b
12. Ligagao entre
recomendagdes e 6,26 | 13. Recomendacdes: 13c 5,30| 6,26 5,30
evidéncias
19. Ferramentas/
sugestdes para 3,83120. Acesso 4,78 3,83 4,78
implementacgao

Fonte: o autor (2024)

Por meio do grafico de Altman Bland (ilustragdo 2.7) é possivel afirmar que ha

uma concordancia entre a maioria dos pontos analisados entre AGREE Il e RIGHT,
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uma vez que os resultados se encontram em torno da linha central e entre os valores
equivalentes a 1,96 vezes do desvio padrao (limites destacados por uma linha
vermelha no grafico). A excegao é o item correspondente a Revisao Externa, que
apresentou valores superiores para a ferramenta RIGHT (item 16) em relacao a
AGREE Il (item 13), que pode ter ocorrido devido a ferramenta RIGHT ser menos
rigorosa, ou menos transparente, em relagao a esse quesito’®?. Também é possivel
notar que os valores estdo distribuidos de maneira aleatéria o que pode sugerir a

auséncia de viés sistematico.

ILUSTRAGAO 2.7 - GRAFICO DE BLAND-ALTMAN PARA OS VALORES DE AGREE Il E RIGHT

4,00

3,00

2,00
=
(:5 1,00 % ) o
v o
m' o
= 00 5 o
q’ U0
2 o
o 100 o © o
< °

-2,007

-3,007

o
-4,00]
T T T T T T T
1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00
Mean of Agree Il and RIGHT
Legenda:

Eixo X — Média dos scores obtidos por meio da avaliagao utilizando as ferramentas AGREE Il e RIGHT
Eixo Y — Diferenca entre os scores obtidos para as ferramentas AGREE Il e RIGHT

Linha Central: Média das diferengas entre os scores das ferramentas AGREE Il e RIGHT

Linhas Vermelhas: limites superiores e inferiores equivalentes a 1,96 vezes o valor do desvio padrao

para a média das diferengas entre os scores das ferramentas AGREE Il e RIGHT

Fonte o autor (2024)
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3.4 SINTESE DE RECOMENDAGCOES

Um total de 20 diretrizes originais foram publicadas nos ultimos cinco anos
(entre 2019-2023) e, portanto, tiveram suas recomendacdes gerais sobre intervencdes
farmacoldgicas para adultos com dislipidemia resumidas no quadro 2.3. Duas
diretrizes (BC 2021 e PEER 2023) reuniram recomendacdes de dados de outras
diretrizes (ESC 2019, CCS 2021, ACC/AHA 2019) usando o AGREE Il. O foco principal
dos CPG era a prevencgao de CVD e o tratamento de varios disturbios de dislipidemia,
incluindo hipercolesterolemia familiar, pancreatite e doengas do figado gorduroso.
Dado que individuos com obesidade, diabetes, doenca renal crénica ou historico de
CVD tém maior probabilidade de sofrer novos eventos cardiovasculares, eles sao
classificados pelos documentos como de alto, muito alto ou ultra-alto risco com base
em fatores cardiovasculares. avaliagdes de risco. O quadro 2.4 fornece uma visao
geral das recomendacdes praticas de tratamento adaptadas a esses diferentes
cenarios clinicos.

Diferentes métodos para avaliar o risco cardiovascular foram mencionados
pelas diretrizes, incluindo o algoritmo QRISK3 — NICE 2023 (Reino Unido), Chin-Shan
— TAIWAN 2022 (Taiwan) e SCORE — SAUDI 2022 (Arabia Saudita). Todos os CPG
forneceram limites para os niveis séricos de LDL, HDL e triglicerideos e
recomendaram o uso de tratamentos farmacologicos para reduzir os niveis de LDL-c
e triglicerideos, reduzindo assim o risco de eventos relacionados a saude ' (ver
Quadros 2.4 e 2.5). No entanto, as diretrizes sdo consensuais de que a primeira
abordagem clinica a dislipidemia nos cuidados primarios envolve aconselhar os
pacientes a adotarem escolhas de estilo de vida saudaveis (por exemplo, atividades
fisicas, dieta equilibrada) antes de considerarem intervengdes farmacoldgicas. As
causas secundarias de dislipidemia devem ser minuciosamente investigadas e a
condi¢ao primaria deve ser estabilizada antes de abordar as anormalidades lipidicas.

As estatinas sao a abordagem de primeira linha para o manejo da dislipidemia,
conforme recomendado por todas as diretrizes recentes, incluindo seu uso na
hipertrigliceridemia. No entanto, a APSC 2021 sugere cautela ao prescrever estatinas
entre a populacdo asiatica para prevencao primaria, uma vez que ha evidéncias
limitadas disponiveis para este publico. As diretrizes analisadas empregaram
diferentes abordagens para recomendagbes farmacoldgicas: uma favorece as

estatinas de alta intensidade como escolha primaria, enquanto outras sugerem avaliar
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o risco de CVD e estabelecer metas para os niveis séricos de LDL, HDL e
triglicerideos.

A intensidade do medicamento e sua dose estao diretamente relacionadas ao
risco de o paciente desenvolver DCV e a capacidade do individuo de lidar com os
efeitos colaterais desses medicamentos. Se o nivel de LDL-c ainda nao atingir o valor
necessario, outros medicamentos podem ser implementados, como ezetimiba e
inibidores de PCSK9, conforme descrito por NICE 2023, ESC 2019, SBC 2019.
Diretrizes desenvolvidas usando a ESC 2019 como referéncia metas especificas de
reducao do LDL-c. Estes incluem alcangcar uma reducao de pelo menos 50% dos
niveis basais de LDL-c ou atingir niveis de LDL-c abaixo de 40 mg/dL e 50 mg/dL para
pacientes de muito alto risco e de alto risco, respectivamente. Para pacientes com
risco moderado e baixo para eventos cardiovasculares, a redugao recomendada varia
de 30% a 50% dos niveis basais ou atingir LDL-c de 100 mg/dL e 116 mg/dL. Pacientes
com niveis persistentemente elevados de triglicerideos podem ser tratados com
fibratos como abordagem de segunda linha; o uso de icosapent etilico pode ser
considerado mediante disponibilidade (acesso ao tratamento), com avaliagao
cuidadosa dos potenciais efeitos colaterais 194 195,

Por fim, os quadros 2.3 e 2.4 destacam varias outras lacunas na literatura,
incluindo o escalonamento do processo de tratamento e no caso de intolerancia as
estatinas, que s&o particularmente preocupantes em subgrupos de pacientes com

risco elevado de eventos cardiovasculares.
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QUADRO 2.4 - GRAFICO DE SEMAFORO DAS RECOMENDACOES DAS CPG SOBRE O
TRATAMENTO FARMACOLOGICO DA DISLIPIDEMIA.
P -
2 S g) 8 818 N
o | = o ol| o « o~ )
s|lolo| Q|| ¥ |la| & | g - | < a ~ I P ®
RISIZI§|Is| 8|S o |8|a|8|8|q(ziR|8] & |8] 8|8
20wl 2% 8ol |g|o|uliialo| % < | w |
g g al2 > & |E| 2|2 (8|0 |o|w g‘-’ 3= = % o | u
21322 |Q 3 |8|>|% cClula|I|S|2| = o| % |a
w T (%2} Q| o L
o -} E o
Escore de avaliagdo de
risco de CVD F [S2| F |[AC| S AS|F | F|S|F S | G CcSs CR | Q3 F
Avaliagao de E A G |A G o ad|s| A |ad| G |G
evidéncias/recomendacoes
Metodologiade tratamento | R | T | T | T | T T T

CVD Prevencgao primaria ou

Estilo de vida mais saudavel
(exercicios, alimentagcdo
mais saudavel, por exemplo)

Tratar comorbidades ou
causas secundarias

pacientes de risco baixo/moderado

Estatinas

Intensidade Moderada

Intensidade Alta

Uso de néo estatinas como
monoterapia

Aumentando a escala do
tratamento

Estatinas em maior
intensidade ou dose

Inibidores de PCSK9
(alirocumabe, evolucomabe,
incliseran)

FH

Inibidores da absorgéo de
colesterol (ezetimibe)

FH

rc

Acido Bempedoico

r

Valores de TG persistentemente altos:

Acido eicosapentaenoico

Acidos graxo - omega-3

Acido nicotinico (niacina —
vitamina B3)

fibratos

NOT

NOT

Sequestrantes de  acidos
biliares (resinas trocadoras
de anions)

r

NOT

Prevencdo secundaria de DCV ou pacientes de Alto/Muito Alto Risco

Estatinas

Intensidade Moderada

Intensidade Alta

Aumentando a escala do
tratamento

Estatinas em maior
intensidade ou dose

Inibidores de PCSK9
(alirocumabe, evolucomabe,
incliseran)

Inibidores da absorgédo de
colesterol (ezetimibe)

Acido eicosapentaenoico

r

r

i

Intolerancia a estatina

Rechallenge (Reteste)

Manter a menor
dose/intensidade de estatina
toleravel

Inibidores de PCSK9
(alirocumabe, evolucomabe,
incliseran)

rc | SN

Inibidores da absorcédo de
colesterol (ezetimibe)

rc [ SN

fibratos

S/

Acido eicosapentaenoico

S/3

Acido Bempedoico

Acido Bempedoico e
ezetimibe

Sequestrantes de acidos
biliares (resinas trocadoras
de &nions)

rc

Fonte: o autor (2024)




91

Nota: Todas as cores foram desenvolvidas de acordo com a classificacao original de evidéncias e
recomendagbes das diretrizes. Caixas verdes: evidéncias consideradas de alta ou moderada alta
qualidade (dentro de seu proprio método de avaliagéo e da evidéncia tradicional — reviséo sistematica,
ensaio clinico de alta qualidade, por exemplo) pelos autores das diretrizes e recomendagdes
consideradas fortes ou que devem ser adotadas ou consideradas pelos autores das diretrizes. Caixas
amarelas: evidéncias consideradas de qualidade moderada pelos autores das diretrizes e
recomendagbes que devem ou podem ser consideradas pelos autores das diretrizes. Caixas
vermelhas: evidéncias de ma qualidade ou baseadas na opinido de especialistas. Mais informacdes
sobre a metodologia: consulte material complementar.

Siglas: mM — mL/L. Numeros arabicos mais y dentro das caixas: idade (anos) para um paciente ser
considerado idoso. r — recomendado. P — Prevengéo primaria de doengas cardiovasculares (DCV). S -
Prevencdo secundaria de doengas cardiovasculares (DCV). S e E — tratamento com estatinas e
ezetimiba. NAO — recomendado para NAO ser adotado. LRP — baixo risco para pacientes com doengas
cardiovasculares; MRP — risco moderado para pacientes com doencgas cardiovasculares; HRP —
pacientes com alto risco para doengas cardiovasculares; VHRP — pacientes com altissimo risco para
doengas cardiovasculares

Mais detalhes sobre os tratamentos: os documentos oficiais das diretrizes devem ser consultados.
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QUADRO 2.5 - MANEJO FARMACOLOGICO DA DISLIPIDEMIA° PARA REDUZIR O RISCO
CARDIOVASCULAR OU PREVENIR DANOS A ORGAOS PARA SUBGRUPOS
POPULACIONAIS EXPRESSOS COMO UM SEMAFORO.

BRAZIL 2019
ESC/EAS 2019
SBC 2019
AACE 2020
EGYPT 2020
PHILIPPINES 2020
QATAR 2020
US VA/DOD 2020
APSC 2021
BC 2021
CCS 2021
ESC 2021
MIDDLE EAST 2021
SAUDI 2022
SMC 2022
TAIWAN 2022
CHINA 2023
NICE 2023
PEER 2023

PoLA/CFPiP/PCS 2021

Paciente com Diabetes
Melito tipo 1 ou ll

Estilo de vida mais
saudavel

Estatinas | r r r

(SC)

Estatinas de intensidade
moderada

Estatinas de alta
intensidade

Inibidores de PCSK9
(alirocumabe, r
evolucomabe, incliseran)

Inibidores da absorgéo de
colesterol (ezetimibe)

Acido Nicotinico

Omega-3

Sequestrantes de acidos
biliares

Niveis persistentes de TG

Acido eicosapentaenoico |

!
:
;

Fibratos | r r | nr

Pacientes com Doenca
Renal Crénica

Inibidores de PCSK9
(alirocumabe,
evolucomabe, incliseran)

Inibidores da absorgao de
colesterol (ezetimibe)

Acido Nicotinico

Omega-3

Sequestrantes de acidos
biliares

Pacientes idosos 75y 85y 75y

Prevencgédo primaria

Discussao do uso de
estatinas em pacientes
saudaveis

Para pacientes sem uso de
- Al r r r r
terapia de hemodialise
. r
Estatinas r r r (PIS)
Estatinas e inibidores de
- r r r
absorcéo de colesterol
Estatinas de intensidade r
moderada
Aumento de dose ou
intensidade de estatinas

\Z
< N

ol

=

Estatinas para pacientes
com alto ou muito alto >75

risco para doengas y
vasculares

>75

y
Intensidade Moderada r
Intensidade Alta

Prevencgao secundaria
Discutir o uso de estatinas
Uso de estatinas
Continuar a usar estatinas
apesar do avanco da idade
N&o utilizar estatinas para
fins de melhora cognitiva

Inibidores de PCSK9
(alirocumabe, 2
evolucomabe, incliseran)

Inibidores da absorgao de
colesterol (ezetimibe)

Pacientes com Doengas Cardiovasculares

Adocédo de estilo de vida
mais saudavel
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Tratas comorbidades ou
causas secundarias
Estatinas
Intensidade Moderada | | | [ [ [ 1T TIr [ [T ] \ [
Intensidade Alta | | | L r [ r ] | | [ r | | | \ | r

Aumentando a escala do tratamento

Estatinas em maior
intensidade ou dose

Inibidores de PCSK9
(alirocumabe, r r 2
evolucomabe, incliseran)

Inibidores da absorgao de
colesterol (ezetimibe)

Acido Bempedoico

Acido Bempedoico e
estatinas

Niveis persistentes de TG

Acido eicosapentaenoico \ \ [ | | | [ | | | | | | | | | | \ |

Nota: Todas as cores foram desenvolvidas de acordo com a classificagdo original de evidéncias e
recomendacbes das diretrizes. Caixas verdes: evidéncias consideradas de alta ou moderada alta
qualidade (dentro de seu proprio método de avaliagédo e da evidéncia tradicional — revisao sistematica,
ensaio clinico de alta qualidade, por exemplo) pelos autores das diretrizes e recomendagbes
consideradas fortes ou que devem ser adotadas ou consideradas pelos autores das diretrizes. Caixas
amarelas: evidéncias consideradas de qualidade moderada pelos autores das diretrizes e
recomendagdes que devem ou podem ser consideradas pelos autores das diretrizes. Caixas
vermelhas: evidéncias de ma qualidade ou baseadas na opinido de especialistas. Mais informacdes
sobre a metodologia: consulte material complementar.

Siglas: mM — mL/L. Numeros arabicos mais y dentro das caixas: idade (anos) para um paciente ser
considerado idoso. r — recomendado. P — Prevengéo primaria de doengas cardiovasculares (DCV). S -
Prevencao secundaria de doengas cardiovasculares (DCV). S e E — tratamento com estatinas e
ezetimiba. NOT — recomendado para NAO ser adotado. LRP — baixo risco para pacientes com doengas
cardiovasculares; MRP — risco moderado para pacientes com doengas cardiovasculares; HRP —
pacientes com alto risco para doencgas cardiovasculares; VHRP — pacientes com altissimo risco para
doengas cardiovasculares

Mais detalhes sobre os tratamentos: os documentos oficiais das diretrizes devem ser consultados.

4. DISCUSSAO

Esta revisdo sistematica avaliou criticamente 66 diretrizes baseadas em
evidéncias de todo o mundo sobre tratamentos farmacoldgicos para dislipidemia,
utilizando dois instrumentos — AGREE Il e AGREE REX, cujos resultados se
correlacionam diretamente com a credibilidade da diretriz e a validade de suas
recomendagdes para uso na pratica clinica'9: 197, 198,199,200 ' manejo da dislipidemia
vai além da prevenc¢ao de DCV; também pode mitigar o risco de pancreatite associada
a niveis elevados de triglicerideos 2°': 202 ¢ reduzir a incidéncia de figado gorduroso

nao alcoodlico em pacientes com diabetes. Apesar de ser benigna, a doenga hepatica
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gordurosa nao alcodlica pode levar a parametros anormais das enzimas hepaticas e
esta correlacionada com neuropatia e nefropatia 2%, Deve-se estar ciente de que
estao disponiveis diferentes métodos para pontuar a avaliagao de risco cardiovascular
(conforme relatado nas diretrizes incluidas), cada um com os seus préprios pontos
fortes e fracos adaptados a diferentes grupos populacionais 2%4.

Foi encontrado um aumento significativo na taxa de publicagédo de CPG nos
ultimos anos - com cerca de um terco delas sendo publicadas entre 2019-2023, o que
pode ser consequéncia do movimento da salde baseada em evidéncias® 196 197; 19;
205 No entanto, inesperadamente, a qualidade desses documentos ndo melhorou ao
longo do tempo, o que reforga a necessidade de seguir estritamente as
recomendacdes para criar CPG para evitar processos de tomada de decisao inefetivos
196; 197; 198_

Encontramos uma qualidade geral moderada para as diretrizes disponiveis de
dislipidemia, com pontuagdes altas obtidas nos dominios 1 (Escopo e proposito) e 4
(Clareza da apresentacdo) do AGREE Il e no dominio 1 do AGREE REX
(aplicabilidade clinica), o que é semelhante ao que foi relatado para outras CPG de
condigdes clinicas*6: 47; 48; 49; 50; 51; 52; 53; 54; 85; 56; 57; 58 59 No entanto, varios problemas
metodolégicos foram identificados no dominio 3 do AGREE Il (Rigor do
desenvolvimento) e no dominio 2 do AGREE-REX (Valores e preferéncias). Isso inclui
informacgdes insuficientes sobre os métodos utilizados para criar a CPG (por exemplo,
busca sistematica de evidéncias, critérios de inclusao de estudos, ferramentas usadas
para formular as recomendacoes), a submissao da CPG ao revisor externo antes da
publicacdo, descricao das forgcas e limitacbes e descricdo de um procedimento de
atualizagcdo, o que pode impactar negativamente na transparéncia cientifica das
diretrizes e na repetibi”dade do método183; 206; 207; 208; 209; 210; 211; 212; 213; 214; 215; 216; 217, 218_

No entanto, embora criar e atualizar uma CPG de alta qualidade a cada dois a
cinco anos possa ser um processo custoso, especialmente para uma pequena
sociedade profissional nacional ou 6rgdo governamental, estratégias incluindo
consorcios internacionais, obtencao de financiamento externo e adaptacées de CPG
publicadas de alta qualidade s&o consideradas eficientes. O uso de estruturas de
evidéncia para decisdo também pode fornecer documentos melhores com

recomendagbes mais crediveis e transparentes, como recentemente demonstrado?'®:
220
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Além disso, como demonstrado em nosso estudo, as diretrizes governamentais
muitas vezes tém qualidade superior (mais rigorosamente desenvolvidas) do que as
das sociedades profissionais 215 22': 222 As CPG produzidas pelas sociedades
profissionais muitas vezes apresentam maior suscetibilidade a conflitos de interesse
(COl) e influéncia de patrocinadores, com menos transparéncia em relacéo a esses
fatores do que aqueles produzidos por instituigbes governamentais 223, conforme
confirmado em nosso estudo. Brems et al. 2?4 avaliaram a presenca de conflitos de
interesse em 39 CPG (14 de cardiologia) e identificaram que 84% dos autores das
diretrizes de cardiologia tinham algum COIl. O Comité Executivo das Diretrizes
Antitrombdticas do American College of Chest Physicians (CHEST) sugere trés
estratégias para reduzir o COl. Primeiro, dar igual énfase aos conflitos de interesse
intelectual e financeiro e fornecer critérios explicitos para avaliagdo de ambos;
segundo, um metodologista sem COls importantes deve ter a responsabilidade
primaria por cada capitulo; e, terceiro, especialistas com COls financeiro ou intelectual
importantes podem coletar e interpretar evidéncias, mas apenas os membros do
painel sem conflitos importantes podem estar envolvidos no desenvolvimento da
recomendagdo para uma questdo especifica 22°. Norris et al. defendem a
transparéncia em todo o processo de desenvolvimento de CPG, especialmente nos
casos em que é recebido apoio financeiro ou quando os investigadores envolvidos
tém COl 223,

Uma ampla variedade de paises publicou CPG de dislipidemia, com América
do Norte, Asia e Europa sendo as regides mais produtivas, o que esta de acordo com
o padrdao de publicagdo mundial'®: 215, Embora as diferengas populacionais (por
exemplo, genética, ragas/etnias) reforcem a importdncia das CPG locais,
especialmente em doengas metabdlicas, como a dislipidemia 226 227:228 (por exemplo,
a dislipidemia € menos prevalente na populagao chinesa, mas tem uma probabilidade
maior em indianos de ascendéncia asiatica, filipinos, hispanicos e afro-americanos 22%
230; o metabolismo das estatinas tem diferengas entre populacdes asiaticas e
ocidentais) 231:232:233) foram encontradas discrepancias geograficas na qualidade das
CPG de dislipidemia, com a Europa apresentando as CPG com melhores pontuagdes,
como ja relatado anteriormente para doengas respiratorias e cardiovasculares 234 235
236, 237, 238 |sso pode ser devido as metodologias estabelecidas para desenvolver,

escrever e relatar diretrizes de pratica e a disponibilidade de recursos neste
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continente. Além disso, a aproximacdo das CPG a uma determinada populagao
também deve considerar aspectos comportamentais e sociais. Assim, o envolvimento
das partes interessadas (dominio 2 do AGREE Il), valores e preferéncias (dominio 2
do AGREE-REX) e caracteristicas de implementagédo (dominio 3 do AGREE-REX)
devem ser cuidadosamente considerados ao criar uma CPG, pois estao relacionados
a viabilidade de implementagédo de uma diretriz em um determinado cenario e a
aceitacao pelas partes interessadas - pacientes, profissionais de saude e
formuladores de politicas'? 214 239 Estudos anteriores sobre CPG de dislipidemia
identificaram uma consideragao pobre das opinides e preferéncias da populagao-alvo.
Gillespie et al. também relataram informagdes insuficientes sobre o custo do
tratamento e as preferéncias dos pacientes em CPG de dislipidemia 2°7. No entanto,
foram propostas ferramentas para preparar as partes interessadas nao técnicas para
expressar seus valores e preferéncias usando termos harmonizados para promover
etapas mais gerenciaveis para quantificar uma opinido qualitativa 240 241; 242,243
Aimplementabilidade geralmente esta relacionada a fatores extrinsecos em vez
do proprio conteudo da diretriz. A disponibilidade de recursos necessarios para
administrar um medicamento ou recomendacdes resumidas para os clinicos, por
exemplo, deve ser considerada antes que a diretriz seja publicada. A ades&o dos
meédicos as diretrizes de dislipidemia esta relacionada ao numero de pacientes
dislipidémicos assistidos, ao numero de visitas dos pacientes e ao tratamento de
pacientes de diferentes etnias 244, Estratégias de implementagéo devem fornecer as
mudangas organizacionais necessarias e oferecer educagdo aos profissionais de
salde e pacientes 2*°. Solugbes também devem ser abordadas para garantir a
equidade no tratamento em um sistema de saude. Os valores e preferéncias das
partes interessadas devem ser observados para garantir a adogdo das
recomendagdes propostas pelos prestadores de cuidados de saude e persuadir 0os
pacientes a aderirem ao tratamento 246. Entre as CPG com melhor pontuagdo nesses
itens, as diretrizes ESC/EAS 2% fornecem folhetos com informagdes estruturadas para
profissionais e pacientes para melhorar o uso das recomendacdes das diretrizes, bem
como critérios para avaliar sua aplicabilidade 2*% 249, No entanto, nenhuma CPG
mencionou estratégias para abordar a comunicagdo entre clinicos e pacientes,
percepg¢ao de racismo e preconceitos culturais ou barreiras linguisticas em subgrupos

populacionais (por exemplo, indigenas e pessoas cultural ou linguisticamente
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diversas). Esses elementos ausentes podem reforcar o estigma, aumentar a
desconfianca e reduzir o acesso ao tratamento médico 2°°. O estudo PROGRESS
(Prognosis Research Strategy) demonstrou que uma diretriz de dislipidemia filipina
prejudicou significativamente a equidade em saude publica e desfavoreceu as
necessidades da populagdo, sendo posteriormente substituida pela diretriz
Phillipinean 2020, cujas recomendagdes foram avaliadas por quatro grupos diferentes
de pacientes.

Apesar de possuirem finalidades distintas, a ferramenta de reporte RIGHT e a
ferramenta para a avaliagdo da qualidade metodolégica AGREE Il apresentam
resultados semelhantes, conforme percebido pelos resultados expressos no grafico
de Altman Bland. Isso possivelmente decorre de a avaliagdo utilizando a ferramenta
AGREE Il considerar apenas o que esta relatado nas diretrizes, sem a busca por
materiais que nao estejam devidamente referenciados na diretriz. Ainda, pode-se dizer
que a ferramenta RIGHT apresenta itens complementares a ferramenta AGREE I,
como, por exemplo itens referentes as informacgdes basicas que facilitam ao usuario
alvo, ou ao pesquisador identificar mais facilmente se o documento € ou ndo uma
diretriz. Yao et al. (2020), comparando os checklists RIGHT e AGREE, recomendam o
uso complementar das duas ferramentas para reporte uma vez que cada uma
apresenta suas virtudes e fraquezas '52. Tokalic et al. (2020) sugerem a
intercambialidade das duas ferramentas de reporte, mas alerta que enquanto a
ferramenta RIGHT avalia topicos abrangentes e importantes para o reporte de uma
CPG, a ferramenta de reporte AGREE concentra sua avaliagdo em caracteristicas que
avaliam o rigor metodoldgico das diretrizes 2°1.

Embora tenham sido encontradas recomendagdes semelhantes de tratamento
farmacologico para prevenir doengas cardiovasculares e pancreatite em individuos
dislipidémicos nas diretrizes incluidas o que pode ser devido a um conhecimento mais
padronizado nesta area. O tratamento primario para redu¢do do LDL-c sdo as
estatinas, com aumento frequentemente envolvendo o uso de ezetimiba ou inibidores
de PCSK9 2% Mackinnon et al. (2023) 252, em um estudo real no Canada, identificaram
melhores resultados usando os inibidores de PCSK9, seja isoladamente (52,5% de
reducao de LDL-c [29,7-69,3]) ou em um regime de combinagéo (66,5% de redugéo

de LDL-c [ 55,8-91,1]) em comparagdo aos tratamentos com estatinas de alta
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intensidade (27,8% [24,2—-31,0]) e ao uso de estatinas e ezetimiba (28,4% [25,4—
31,0]).

A estratégia de prescricdo de estatinas também varia entre as diretrizes
clinicas. Alguns documentos defendem a prescricdo de estatinas com base na
obtencao de um nivel especifico de LDL-c (abordagem de tratamento para o alvo),
enquanto outros recomendam iniciar o tratamento com estatinas de alta intensidade
sem um alvo pré-definido. Além disso, os limiares de tratamento para redug¢ao do LDL-
c diferem entre as diretrizes, influenciados pela genética populacional e por fatores
que aumentam o risco de DCV, como idade, DAC e diabetes. No entanto, estudos
recentes questionaram quéao baixos os niveis de LDL-c devem ser para alcangar uma
prevencao eficaz dos riscos relacionados com a saude. Um estudo japonés mostrou
que a reducao do LDL-c para um limiar de 70 mg/dL nao teve impacto significativo na
probabilidade de DCV na populagdo em geral 23, Por outro lado, outros estudos
propuseram um limiar mais baixo de 50 a 70 mg/dL como meta para terapia de alta
intensidade com estatinas 2%*. Um modelo de estudo matematico sugeriu que a
reducao do LDL-c bem abaixo de 40 mg/dL permanece eficaz na prevengao de DCV
em pacientes com CAD 2%, alinhando-se com as diretrizes ESC/EAS. No entanto, s&o
necessarias evidéncias adicionais do mundo real para elucidar completamente a
extensdo destas descobertas, especialmente considerando que variagdes dentro
destes limites podem persistir devido a diferengas genéticas e culturais entre as
populacdes. O desenvolvimento de um escore de risco cardiovascular unificado
poderia ser uma estratégia eficaz neste campo 2%6.

Existe uma alta heterogeneidade entre as CPG (ou seja, ano de publicacao,
diferentes métodos para avaliar o nivel/certeza das evidéncias e propor
recomendacgdes). Embora os instrumentos AGREE faciltem a avaliagdo das
evidéncias e a forca das recomendacgbes, € importante evitar fazer comparagoes
especificas entre o conteudo das orientagdes. Portanto, comparagdes especificas
entre o conteudo das diretrizes devem ser evitadas. Procedimentos adicionais para
priorizar evidéncias e estabelecer recomendagdes apropriadas em cada cenario
devem ser desenvolvidos para aumentar a qualidade das diretrizes 257 258,

Priorizar os métodos de rigor das CPG e a notificagdo transparente né&o
contribui apenas para aumentar a credibilidade e a confiabilidade das recomendacgdes

clinicas. A implementacdao de praticas baseadas em evidéncias também foi
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recentemente associada ao retorno positivo dos investimentos (ROI) para os sistemas
de saude — especialmente em ambientes hospitalares de cuidados agudos, como
demonstrado por Connor et al. 2023 em revisao de escopo 2°°. Deve-se estar ciente
de que as analises de ROl sdo cada vez mais recomendadas pela Organizacao
Mundial da Saude para justificar novos investimentos em saude, pois representam o
tempo necessario para pagar pela utilizagao de um determinado recurso (de qualquer
tipo) 250, Nesse sentido, as informagdes técnicas disponiveis em CPG bem
desenvolvidas podem fundamentar o desenho, a otimizacdo e o monitoramento dos
processos de saude, servindo como ferramenta de gestdo para aumentar as métricas
de desempenho dos sistemas de saude.

Na Dinamarca, pesquisadores elaboraram um estudo de coorte em que
compararam sete indices desempenho, baseados na diretriz clinica nacional para o
tratamento de fraturas de quadril, com 20.458 pacientes que incluiam a medida da
dor, mobilizagcédo nas primeiras 24 horas do pos-operatorio, avaliagao da mobilidade,
existéncia de um programa de reabilitacdo pos-alta, necessidade de medicagao para
osteoporose e orientagdes para prevengao de quedas. Esses pesquisadores, por meio
de analise multivariada, verificaram que quanto maior o cumprimento das orientacdes
da diretriz clinicas, melhores eram os desfechos para os pacientes. Além disso, a
analise de custos ajustados revelou que esses pacientes foram o que geraram menor
custo ao sistema de saude, ja os que receberam menos de 50% das intervengdes
descritas na diretriz apresentaram um maior custo devido ao maior tempo de
permanéncia acamado e com os custos de tratamentos posteriores ' 14, A concluséo
dos pesquisadores é que as intervencdes descritas em CPG estdo associadas ao
aumento da sobrevida e recuperacido, sem aumento de custos ao sistema de saude.
Resultados positivos da utilizacdo de medidas de performance baseadas em CPG
também foram relatados em relagdo a processos referentes ao tratamento da
insuficiéncia cardiaca 2%'. Mais tarde, o estudo foi estendido ao sistema de saude do
Canada e Australia revelando resultados similares aos sistemas de saude desses
paises 262, Essas evidéncias de mundo real sugerem que a pratica baseada em
evidéncias parece estar relacionada ndo somente a melhoria do cuidado ao paciente
e seus desfechos, mas, também, para a melhoria da governanga do local em que é

aplicada.
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Assim, para melhorar continuamente o desenvolvimento de CPG, propomos
uma abordagem de benchmarking utilizando a lista de verificagdo de Schinemann et
al. (2014), seguida de uma analise do quadro PCDA (Plan-Do-Check-Act), em que as
oportunidades provenientes de falhas comuns observadas no nosso estudo
exploratério e outras avaliacbes de CPG disponiveis na literatura levariam a melhores
resultados na governanga, responsabilizacdo e responsabilizagédo do sistema de
saude. sustentabilidade e forga:

* Planejar: esta é a etapa mais critica de novos processos, pois evita o
desperdicio de recursos a longo prazo. No cenario atual de CPG de baixa qualidade,
dois problemas emergentes exigem uma acao rapida: a escassa participagdo das
partes interessadas (por exemplo, pacientes, profissionais de saude, industrias,
representantes governamentais) no desenvolvimento dos documentos, e a falta de um
sistema econdmico de saude (analise formal de custos, beneficios e consequéncias
das tecnologias de saude — por exemplo, medicamentos, dispositivos, vacinas —
aplicadas a condigbes institucionais e economias em transigdo)?®3. Como
repercussdes diretas da falta do envolvimento das partes interessadas, os CPG
podem ter relevancia limitada (por exemplo, relatérios inadequados) e generalizagéo
entre diferentes populagdes e ambientes, podem ser mais dificeis de implementar (ou
seja, ceticismo e relutancia por parte dos profissionais em aderir as diretrizes e fraca
aceitacdo pelos pacientes), o que pode resultar em oportunidades perdidas para
identificar e abordar questdes clinicas importantes ou lacunas de evidéncias 2%4. Da
mesma forma, a auséncia de economia da saude nas CPG (incluindo caracteristicas
formais [estruturas regulamentares e legais] e informais [costumes, tradi¢des, valores
e crengas das partes interessadas; redes sociais e organizagdes da sociedade civil])
pode levar ndo so6 a variabilidade na pratica e a recomendacdes clinicas ineficazes,
mas também a decisbes economicamente insustentaveis para a alocagao de
recursos, acesso aos cuidados e equidade — o que acabara por ter impacto na
sustentabilidade dos sistemas 265.

* Fazer: com base em exemplos da Zambia e do Malawi, abordagens
inovadoras foram empregadas pelos criadores de CPG — uma vez que sublinharam a
importancia de um movimento inclusivo das partes interessadas — para envolver as
comunidades marginalizadas na criacdo de diretrizes. Ao promover estas

colaboragcbes e abordar as desigualdades estruturais, os CPG sao agora
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reconhecidos por todas as partes como refletindo verdadeiramente as realidades da
pratica diaria e da prestagdo equitativa de cuidados de saude 2%6. No entanto,
considerando que os desafios que abrangem a acessibilidade das tecnologias de
saude sao comuns, especialmente em paises de baixo e médio rendimento, a
transferibilidade de recursos de outra realidade de regido/pais poderia ser uma
alternativa — embora néo seja facil. A utilizacdo de indices econémicos, como 0s
indices de paridade do poder de compra (PPC) - taxas de converséo para equalizar o
poder de compra entre paises pode simplificar alguns destes processos. Além disso,
considerando que muitas vezes os dados econdmicos da saude nao estao
disponiveis, os esforcos de colaboragao entre os criadores de CPG e as instituicdes
académicas podem facilitar a incorporacédo da analise de custos nas diretrizes. Além
dos profissionais de saude, os CPG também devem atender aos pacientes e seus
representantes — como exemplificado pelas diretrizes sobre dislipidemias da
Sociedade Europeia de Cardiologia (ESC), do Instituto Nacional de Exceléncia em
Cuidados de Saude (NICE) e dos Assuntos de Veteranos dos Estados
Unidos/Departamento de Defesa (US-VA/DOD). A ideia é oferecer materiais
educativos acessiveis para promover ainda mais a literacia em saude e a adesdo ao
tratamento — especialmente considerando que estas intervengdes custam menos do
que as tradicionais e proporcionam aos pacientes conhecimentos sobre o seu estado
de saude. Isto também pode ajudar a reduzir as disparidades sociais, melhorar a
capacitagao e a autogestdo dos pacientes, o que pode mitigar o fardo das condi¢des
croénicas em todo o mundo 2.

» Verificar e Agir: finalmente, implementando procedimentos operacionais
padronizados e métricas de desempenho projetadas a partir dos CPG (cuja selegao
dependera do foco da diretriz e do contexto de saude, por exemplo, taxas de
imunizagao, adesado a medicagao, utilizacdo de testes diagndsticos, indicadores de
seguranga do paciente, medidas de coordenacdo de cuidados) a eficacia das
diretrizes pode ser medida continuamente, permitindo a tomada de decisdes baseada
em dados e iniciativas de melhoria da qualidade. Ao adotar essas estratégias, os
criadores de CPG podem produzir diretrizes que ndao sejam apenas baseadas em
evidéncias, mas também relevantes, acessiveis e que respondam as necessidades

das diversas partes interessadas.
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4.1 LIMITAGOES DO ESTUDO

Este estudo possui algumas limitagbes. Embora o instrumento AGREE fornega
um quadro para avaliar as orientagdes, pode nao ter em conta totalmente o nivel de
evidéncia atribuido as recomendagdes, que podem estar sujeitas a debate. Nao
avaliamos os estudos originais utilizados para fornecer evidéncias para as diretrizes.
Reconhecemos que, apesar de realizarmos uma revisao abrangente da literatura,
algumas diretrizes podem ter sido excluidas deste estudo devido aos nossos rigorosos
critérios de elegibilidade - que visam garantir evidéncias mais homogéneas, bem como
ao amplo escopo de algumas diretrizes. Além disso, apesar de terem sido incluido
CPG abrangendo cinco linguas anglo-saxonicas e latinas, foram excluidos
documentos escritos em caracteres ndao romanos, o0 que pode contribuir para
preconceitos linguisticos. A avaliagdo dos CPG com as ferramentas AGREE Il e
AGREE-REX foi realizada por dois revisores de forma independente (com um terceiro
autor a disposi¢ao para solucionar eventuais discrepancias) seguindo a metodologia
descrita no manual do usuario dos instrumentos. Este processo pode ter resultado em
algumas conclusdes arbitrarias, uma vez que as decisdes de acordo foram restritas
as informagdes fornecidas nos materiais publicados (ou seja, artigos e materiais
suplementares, se disponiveis). E importante reconhecer que as ferramentas AGREE
Il e REX envolvem subjetividade inerente na pontuagéo de seus dominios. Além disso,
nao avaliamos pontos de corte especificos para recomendacao de diretrizes (“Eu
recomendo esta diretriz’). Assim, um item classificado com baixa pontuagdo nao
significa necessariamente que procedimentos padronizados n&o foram seguidos
durante o desenvolvimento das diretrizes. Praticas de relato inadequadas podem
resultar em pontuagbes de baixa qualidade. Avaliamos apenas a qualidade
metodolégica de diretrizes que abordam tratamentos farmacolégicos para
dislipidemias; os resultados e conclusbes ndo devem ser generalizados para outras

condigoes.

5. CONCLUSAO

A avaliagdo da qualidade metodolégica das CPG para o tratamento
farmacolégico das dislipidemias usando AGREE Il e AGREE REX revelou uma

fraqueza geral na implementabilidade das recomendacdes, juntamente com um rigor



103

cientifico insuficiente e a falta de transparéncia dos dados. A qualidade das diretrizes
modernas nao melhorou em relagao as diretrizes mais antigas. As diretrizes europeias
e aquelas criadas por érgaos governamentais tém pontuagdes de qualidade mais
altas. Para garantir uma implementacao bem-sucedida, os desenvolvedores de CPG
devem considerar os valores e preferéncias das partes interessadas e adaptar
estrategicamente as diretrizes existentes as populagdes individuais e a outros
sistemas de saude - especialmente considerando que as recomendacdes sobre
tratamentos farmacolégicos sdao um tanto dissimilares em diferentes regides.
Sugerimos que os desenvolvedores de CPG usem o instrumento AGREE como
referéncia para melhorar o rigor metodolégico e a transparéncia em futuras
atualizagdes ou no desenvolvimento de novas diretrizes. Dessa mesma forma, a
utilizacao de checklists de reporte como RIGHT e a elaborada pela colaboragao
AGREE pode auxiliar na escrita dos documentos das diretrizes clinicas e documentos
analogos a fim de garantir a demonstracado de todos os aspectos para considerar o
documento com qualidade. Ferramentas para melhoria continua da qualidade de
produtos e servigos como o ciclo PDCA sao aconselhaveis e facilitam o planejamento
e execugao do projeto de uma diretriz, além da identificacdo de pontos a serem

atendidos em uma nova atualizagéo.
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CAPITULO 3. TRADUGAO DA FERRAMENTA DE AVALIAGCAO
CRITICA DE DIRETRIZES PARA SISTEMAS DE SAUDE
(HEALTH SYSTEM GUIDANCE- HS) - AGREE-HS - PARA O
IDIOMA PORTUGUES-BRASILEIRO
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1. INTRODUGCAO

A elaboracido de documentos descrevendo solucdes baseadas em evidéncias
cientificas € uma estratégia para o fortalecimento de sistemas de saude e melhora na
qualidade dos servigos. Além disso, documentos deste tipo auxiliam na segmentacao
e priorizacao de problemas ou situagdes, o que melhora a governanga, a distribuicéo
financeira, e o desenho de programa e servigos de saude mais eficientes % 3% 33,

Diferentemente das diretrizes clinicas, as diretrizes para sistemas de saude
baseadas em evidéncia sao mais dificeis de serem elaboradas, ja que a variedade de
evidéncias que podem ser relevantes ao documento é muito maior, e que devem ser
ainda avaliadas e analisadas 258 269, As evidéncias podem ser relativas as relagbes
internas e externas do sistema, valores e preferéncias e fatores contextuais que
podem influenciar diretamente na implementacdo das recomendacdes. Essas
evidéncias, da mesma forma que para a elaboracao de diretrizes clinicas, devem estar
vinculadas a qualidade (certeza) da evidéncia e forga da recomendagao 269 270,

Ja foi estabelecido que uma diretriz € tdo boa quanto for sua qualidade, o que
reforca a estratégia chave que para a produgao de diretrizes para sistemas de saude
€ essencial a adogao de critérios padrbes de qualidade, como o informado pela
ferramenta AGREE HS (health system guidance) % 3':26°_ Ainda, no Brasil, a utilizagao
de ferramentas AGREE sao recomendadas para a avaliacdo e melhora da qualidade
de diretrizes clinicas elaboradas pelo Ministério da Saude'’, o que poderia sugerir a
utiizacdo de outras ferramentas de qualidade desenvolvidas pela colaboragao
AGREE pelo governo brasileiro.

Contudo, o idioma original da ferramenta AGREE HS é o inglés e apenas 5%
dos brasileiros com 16 anos ou mais tém conhecimento da lingua inglesa e 47% dos
individuos apresenta, apenas, o nivel basico de aprendizado ?7'. Ferramentas de
traducao instantanea podem ser utilizadas como recursos rapidos e custo-efetivos,
porém podem ndo contemplar a complexidade da equivaléncia da mensagem
transmitida entre diferentes idiomas, causando dificuldades e erros na interpretacao
da mensagem. A traducao e adaptacao transcultural de um documento contempla os
aspectos semanticos (equivaléncia no sentido dos termos), sintatico (0 modo como as
frases séo construidas entre diferentes idiomas) e epistemolégico (a adequacéo da

linguagem em relagéo a cultura de um pais ou do publico-alvo do texto) 272.
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Assim, considerando os beneficios que a ferramenta AGREE HS pode fornecer
aos documentos empregados para a elaboragao de guias em saude e o baixo nivel
de aprendizado da lingua inglesa no Brasil, o objetivo desse trabalho foi a tradugao

da ferramenta AGREE HS para o Portugués Brasileiro.
2. METODOS

Um grupo de trabalho de cinco pessoas foi organizado (RP, FD, FST, FSS,
PGS) e a tradugao da ferramenta AGREE HS foi conduzida em um processo de cinco
etapas, fundamentada nos estudos de Guillemin et al. 2’3 e Beaton et al.?’4 275, A
metodologia esta apresentada como fluxograma na llustracdo 3.1, seguido da

descricao das atividades de cada etapa.

ILUSTRAGAO 3.1 - FLUXOGRAMA DE TRABALHO COM IDENTIFICAGAO DOS DOCUMENTOS
ELABORADOS EM LETRAS MAIUSCULAS

Documento original
(em inglés)
h 4 B
Tradugéo 1 Tradugao 2

|
4[ Consenso 1 ]7

E r F

[ Retrotradugao 1 ] Retrotraducao 2 ]

o

)

[ Consenso 2 ]G

H

O - { Reviséo externa H Consenso 3 J
AGREE

t |

Conferéncia e publicagédo

Fonte: o autor, 2024

(1)  Tradugédo — a tradugao do documento AGREE HS do inglés (documento

A) para o idioma portugués-brasileiro foi feita de maneira independente por duas
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pessoas (FSS e FD — documentos representados pelas letras B e C) de lingua
materna portuguesa e nacionalidade brasileira. Ao menos um dos tradutores deve ter
familiaridade com as ferramentas AGREE (FD).

(2) Consenso — as versdes dos dois tradutores sdo comparadas para
verificagao de discrepancias, as quais sao discutidas com o grupo de trabalho até um
consenso para a escrita de um primeiro rascunho (documento D).

(3) Retrotradugdo — o primeiro rascunho foi encaminhado a duas pessoas
cujo idioma materno é o inglés. Estas, também de forma independente, elaboraram
tradugdes do documento D para o inglés (documentos E e F) a fim de verificar se os
textos traduzidos para o portugués ainda apresentavam o mesmo sentido (verificagao
da semaéntica e sintatica) do documento original A. Nenhuma das duas pessoas
participaram da primeira fase da traducdo e nem tem conhecimento sobre as
ferramentas AGREE.

(4) Comparagao — ap6és a retrotradugao, o grupo de trabalho comparou os
documentos E e F ao documento original A. Notadas diferencas, o rascunho D foi
modificado, resultando em um novo documento denominado de G. O documento G foi
encaminhado para a colaboragdo AGREE para avaliagéo.

(5) Revisado Externa — o documento G foi encaminhado para um revisor
externo brasileiro independente por meio da colaboracdo AGREE. Apds acatar as

modificagdes sugeridas pelo revisor, deu-se origem ao documento final (letra H)

2.1 AVALIAQAQ DAS ETAPAS DE TRADUGAO E RETROTRADUGAO E SINTESE
DAS INFORMACOES

Para avaliagdo das etapas desse processo, os documentos gerados foram
comparados pelo software on-line Copyleaks, conforme reportado por Gronier et al.
276 Para tanto, comparou-se:

e Documentos traduzidos B e C entre si;
e Documentos retrotraduzido E e F entre si e com documento original A;
e Documentos D, G e H entre si.

O software Copyleaks utiliza a tecnologia para o processamento de linguagem
natural (natural language processing technology — NLP) junto ao aprendizado de
maquina (machine learning) para verificar semelhancas entre textos. As similaridades

abordadas pelo software incluem o plagio (conteudos iguais, com poucas alteragdes
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e parafraseados), léxicas (conjunto de palavras) e semanticas (significado das
palavras em um determinado contexto). O objetivo da utilizagdo desse software €,
portanto, quantificar a similaridade entre as versbes do documento geradas. Para
tanto, considerou-se a porcentagem de similaridade acima de 70% 27® como a se
plagio entre documentos.

A sintese dos resultados foi feita de maneira descritiva e narrativa (na forma de
texto e tabelas). Para facilitar o entendimento tendo em vista o desenho pouco
convencional de um estudo de tradugao de ferramentas, a proxima sessao apresenta

de maneira conjunta os principais resultados e discussdes do projeto.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

O processo de traducdo, retrotraducdo, avaliacdo externa e aceite pelos
representantes da colaboracdo AGREE ocorreu em 2021, e, imediatamente apés o
aceite, a ferramenta foi disponibilizada no site da colaboracédo (em anexo a tese) uma
vez que esta ndo tem como pré-requisito a validagéo da adaptagao transcultural.

O processo de validacao de ferramentas adaptadas é tradicionalmente feito por
de pesquisa observacional em que pacientes ou pesquisadores utilizam-na com
intuido de avaliar as diretivas e sua usabilidade, ou seja, se a ferramenta traduzida
pode ser compreendida e adequadamente utilizada pelos seus usuarios principais.
Com a popularizagao e aprimoramento de inteligéncias artificiais voltadas a area da
linguistica, a inclusdo de uma etapa prévia de validacédo tem sido estudada em areas
como educacao, psicologia e administracdo. Nesse contexto, a ferramenta Copyleaks
foi utilizada anteriormente para a validagao prévia da tradugdo de um questionario do
alemao para o francés que mede a sensacgdo de esperancga (Herth Hope Index)?"®.
Nesse trabalho, os pesquisadores consideraram consenso como Vvalores de
similaridade total de, ao menos, 90% entre tradutores. Nao ha concordancia sobre os
limites de similaridade, mas se convenciona que valores acima de 70% entre
documentos é considerado plagio 276.

Os documentos elaborados pelos tradutores (B e C) foram comparados e
apresentaram similaridade de 85%, o que demonstra concordancia entre os
documentos traduzidos. Apesar disso, verifica-se que apenas 5,5% do texto era

idéntico, atestando a autenticidade da traducdo independente. A maior parte do texto
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foi construido com pequenas modificagdes e texto parafraseado, totalizando 79,6%.
Uma maior similaridade foi encontrada entre os documentos retrotraduzido (E e F)
elaborados pelos retrotradutores independentes — total de 94,7%; porém, verificou-se
uma maior porcentagem de texto idéntico (76,2%) em relacdo a situagao anterior
(5,5%).

Ja, em relacao a semelhanga do documento elaborado pelo retrotradutores e o
documento original, verificou-se uma porcentagem de similaridade média de 74%
(67,3% e 80,7% para AXE e AxF, respectivamente). Esse resultado sugere que o
documento traduzido para o portugués nao foi fidedigno ao informar ao leitor sobre a
mensagem inicialmente descrita na ferramenta AGREE HS, ou seja, necessita de
revisdo. A partir dessa revisao, elaborou-se 0 novo rascunho denominado de G o qual
foi encaminhado para a colaboracdo AGREE.

A comparagao entre o documento G e o consenso da primeira tradugao (D)
apresentou apenas 47,6% de texto idéntico, 27,6% de texto modificado ou
parafraseado e cerca de 20% de diferengas. Essa comparagdo mostra indicios das
modificagdes feitas pelo grupo de pesquisa na tradugao original apds a revisao pelos
retrotradutores. Outras alteragdes também foram evidenciadas pela comparagao
entre a versao G e a versao H, elaborada apos revisao externa: cerca de 62% de

textos idénticos e 36% de pequenas alteragdes textuais ou textos parafraseados.

TABELA 3.1- PORCENTAGENS DE SIMILARIDADE TEXTUAL E SEMANTICA ENTRE
DOCUMENTOS ELABORADOS DURANTE A ADAPTACAO TRANSCULTURAL

Identificagcao dos documentos comparados

Tradugao Retrotradugao Entre versoes
BxC ExF AxE AxF DxG DxH GxH
Idéntico 5,5% 76,2% 5% 14,3% | 47,6% | 10,7% | 61,9%
g Com
> pequenas 38,6% 17,8% | 10,2% | 11,2% | 22,7% | 2,8% | 29,4%
£ | modificagbes
)
g Parafraseado 41% 0,8% 521% | 55,3% | 49% | 61,4% | 6,4%
m - - -
Similaridade | gs% | 94,7% | 67,3% | 80.7% | 80.2% | 74,9% | 97,8%

Fonte: o autor (2024)
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Para exemplificar a aplicagao da ferramenta, tomamos como exemplo a diretriz
norte-americana “The Management of Dyslipidemia for Cardiovascular Risk Reduction
(Lipids)?>’™ de autoria do Department of Veterans Affairs e Department of Defense
(United States Government). O quadro 3.1 descreve os itens e os valores de escore
(de 1 a 7) atribuidos para essa diretriz, que é reconhecida pela Sociedade Canadense
de Cardiologia (CCS) como uma das melhores fontes de informagao para o cuidado
primario 278, Essa diretriz, apesar de ser considerada uma diretriz clinica, apresenta,
além de recomendacgdes de linhas de tratamento, também contém recomendacgdes
para a prevencao de disfungdes lipidicas em pessoas atendidas pelo programa

governamental de atendimento a militares dos Estados Unidos (TRICARE).

QUADRO 3.1 - EXEMPLO DE APLICACAO DA FERRAMENTA AGREE HS EM UMA DIRETRIZ PARA
A PREVENCAO E TRATAMENTO DE DISLIPIDEMIAS PARA A DIMINUICAO DE RISCO
CARDIOVASCULAR EM ADULTOS

# | Nome Descri¢cao do item Escore

1 | Tépico Este item aborda a descricdo e as causas do(s) | 5
desafio(s) do sistema de saude e a prioridade

atribuida a ele, e a relevancia da diretriz.

O conteudo do item inclui os seguintes critérios:

* O desafio é claramente descrito (ou seja, a natureza; a
magnitude, frequéncia ou intensidade do desafio e as populagdes
afetadas).

* As causas do desafio do sistema de saude s&o claramente
descritas.

» O desafio do sistema de saude é descrito em seu nivel de
prioridade no sistema de saude visado e na populagéo afetada;
sdo fornecidos argumentos para apoiar a classificacdo de
prioridade.

* A diretriz é relevante (ou seja, oportuna em relagdo quando as
decisdes serao tomadas) e apropriada para o desafio do sistema
de saude, as necessidades do sistema ou subsistema, a (s)
populacéo (6es) alvo e o (s) ambiente (s) em que funcionara.

2 | Participantes Este item aborda a constituicdo da equipe de | 5
elaboragao da diretriz para o Sistemas de Saude, o
manejo do conflito de interesses e a influéncia da

instituicdo de fomento.

O conteudo do item inclui os seguintes critérios:

* A equipe de desenvolvimento da diretriz do Sistema de Saude
inclui membros com interesse ou interesse nas recomendacgdes
(p. ex., tomadores de decisao (decision makers), gerentes de
programa, lideres operacionais, consumidores e membros do
publico).

* A equipe de desenvolvimento da diretriz do Sistema de Saude &
multidisciplinar  (p. ex., cientistas politicos, economistas,
epidemiologistas, metodologistas).

* A equipe de desenvolvimento da diretriz do Sistema de Saude é
multissetorial (p. ex., atencdo primaria, saude publica e, se for o
caso, financas e moradia).

* Os conflitos de interesses dos membros da equipe de
desenvolvimento da diretriz dos sistemas de saude (p. ex.,
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Nome

Descrigcao do item

Escore

financeiros, profissionais) e as estratégias utilizadas para
identifica-los e gerencia-los sdo claramente descritos.

* Foram tomadas precaugdes para evitar ou minimizar a
interferéncia de uma instituicdo de fomento.

Métodos

Este item aborda o uso de métodos sistematicos e
transparentes no relatério; o uso das melhores
evidéncias disponiveis e atualizadas; a consideragao
da eficacia e custo-efetividade das opgdes potenciais;
e a ponderacdo entre os riscos e beneficios das

recomendacdes da diretriz.

O conteudo do item inclui os seguintes critérios:

* Métodos sistematicos e transparentes foram utilizados para
identificar e revisar as evidéncias (p. ex., revisdao integrada,
revisdo de escopo, revisdo da literatura cinza, revisao
sistematica).

« Foi considerada a melhor evidéncia disponivel e a mais relevante
contextualmente.

A base de evidéncias é atual.

» A evidéncia da eficacia das opgdes potenciais € claramente
descrita, incluindo descrigbes dos contextos nos quais as opgdes
foram testadas.

» Estd descrita a evidéncia de custo e custo-efetividade das
opgdes potenciais.

» Esta descrita a ponderagéo dos beneficios e danos das opgdes
potenciais.

* Existe uma relagao entre as recomendagdes e as evidéncias.

* A légica por tras das recomendacdes é clara.

» Métodos sistematicos e transparentes foram usados para chegar
a um acordo sobre as recomendacées finais (p. ex., consenso
formal ou informal, método Delphi, métodos de grupo nominal).

Recomendagoes

Este item aborda a orientacdo do desfecho e
abrangéncia da diretriz do Sistema de Saude; as
consideracdes éticas e de equidade utilizadas em seu
desenvolvimento; 0s detalhes para sua
operacionalizagdo; o alinhamento sociocultural e
politico da diretriz do Sistema de Saude, € o plano de

atualizacao.

O conteudo do item inclui os seguintes critérios:

* Os desfechos esperados da implementagdo das recomendagoes
sdo claramente descritos (incluindo indicadores, limites ou metas
de desempenho e padrdes para mensura-los).

 As recomendacgdes sdo abrangentes e fornecem orientagéo para
todos os niveis relevantes do sistema de saude (p. ex., nacional,
estadual), subsistemas (p. ex., cancer, saude mental) e setores
(p. ex., atengédo primaria, saude publica).

» S&o descritos os principios éticos utilizados para desenvolver as
recomendacdes.

» As recomendagdes promovem a equidade entre a populagéo-
alvo (p. ex., idade, sexo, género, cultura, religido, raca, orientagéo
sexual).

» Foram considerados a aceitabilidade das recomendagoes e o
alinhamento com os interesses socioculturais e politicos.

» As recomendagbes sao facilmente identificaveis, claras e
sucintas.

» As recomendagoes sdo exequiveis e suficientemente detalhadas
para serem operacionalizadas.

« E descrito um plano para atualizar o documento.

Implementabilidade

Este item aborda as barreiras e os facilitadores para a
implementacdo das recomendagdes; consideragdes
sobre o0s custos e 0s recursos necessarios; a
acessibilidade e a sustentabilidade prevista para a
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# | Nome

Descrigao do item Escore

implementacao; a flexibilidade e a capacidade de
transferéncia da diretriz, além das estratégias para a
divulgacdo, o acompanhamento e a avaliagdo do

impacto da implementagao do documento.

O conteudo do item inclui os seguintes critérios:

 S&o descritos as barreiras e os facilitadores para a
implementagéo das recomendagdes, incluindo fatores internos (p.
ex., recursos, incentivos, estrutura administrativa) e externos (p.
ex., sistema juridico, sistema social, estado da economia,
corrupgdo, crengas) para o sistema de saude. Um plano para
mitigar barreiras e otimizar facilitadores esta incluido.

» S8o descritas as consideragbes de custos e recursos para as
agcbes recomendadas (p. ex., dinheiro, tempo, infraestrutura,
equipamento, capacidade administrativa, suprimentos, pessoal e
treinamento).

» Esta descrita a aceitabilidade das recomendagdes pelas partes
interessadas.

* Esta descrita a acessibilidade das recomendagdes, no contexto
em que a implementagao sera aplicada.

» S&o descritos os requisitos e a sustentabilidade previstos para
manter os resultados de longo prazo

» As recomendagdes sao flexiveis e ha uma descricdo de como
podem ser adaptadas ou seguidas para os contextos especificos
em que serao implementadas.

« E fornecida uma descrigdo do grau em que as recomendagdes
conseguem ser transferidas (adaptaveis) para outros contextos
semelhantes ou diferentes.

» S&o descritas as estratégias para divulgar a diretriz (guidance)
dos sistemas de saude.

+ Sao descritas as estratégias para avaliar o processo de
implementacao e o impacto das recomendacoes.

A avaliagao iniciou com 7 pontos para todos os itens e a nota foi reduzida

conforme o nao cumprimento de um ou mais itens dos critérios descritos. A seguir, a

explicagao para a atribuicdo de cada nota.

Item 1 “Tépico”: apesar da clareza em explicar o tépico sobre o qual a
diretriz descreve, ndo é possivel conhecer a magnitude do problema em
relacdo a populacao atendida pelo Sistema de Saude.

item 2 “Participantes”: o grupo focal de pacientes era composto por trés
pacientes; entre os membros elaboradores nao foi possivel confirmar a
presenga de profissionais de saude que fossem ativamente
responsaveis pelo atendimento de pacientes.

Item 3 “Métodos”: apesar da clara descri¢cao a respeito da obtencéo de
evidéncias, escrita das recomendacdes e sua classificagdo de acordo
com o sistema GRADE, nao é clara a analise econémica do impacto das
intervencdes para o sistema de saude.

Item 4 “Recomendacdes”: As recomendacgdes sao claras em relagao ao

conteudo de saude, contudo, cabe aos profissionais de saude, que se
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utilizam as recomendacgdes descritas, considerar sobre aspectos que
afetam a equidade no atendimento de saude, a aceitabilidade e a
avaliacao de subgrupos de pacientes.

¢ Item 5 “Implementabilidade”. As recomendacgdes sdo amplas e flexiveis
ao contexto em que serdo aplicadas — deverao ser considerados os
valores e preferéncias dos pacientes, recursos e contexto. A avaliacao
sobre a implementagao da diretriz é feita por meio da diminuigao do risco
cardiovascular e do custo do agravamento de doengas crénicas ao

sistema de saude.

Em relagdo ao uso dessa ferramenta por grupos de pesquisa internacionais,
por meio de uma busca nas plataformas de dados “PubMed”, “Scopus” e “Web of
Science”, empregando como termos de busca “AGREE HS”, “AGREE-HS” e
“Appraisal of Guidelines Research & Evaluation—Health Systems” foram localizadas
cinco revisdes sistematicas que empregaram a ferramenta AGREE HS como recurso
avaliativo da qualidade para verificacao de diretrizes de saude. Essas sado dos
seguintes temas: suporte de saude mental e psicossocial em situagdes de emergéncia
219 reabilitacdo de sindromes pos-COVID-19 280 ferramentas de avaliacdo de
mortalidade perinatal 28!, diretrizes para o reporte de casos de pandemia 282 | e de
guias com recomendagdes para farmacéuticos ao dispensar opioides 3.

Diferentemente da diretriz utilizada como exemplo, os estudos localizados
tiveram como médias porcentagens abaixo de 50% para os cinco dominios de AGREE
HS (topico, participantes, métodos, recomendagbdes e implementabilidade). Os
valores médios obtidos para os estudos podem ser verificados na tabela 3.2, em que
se evidencia as piores médias para os resultados dos dominios correspondentes a

participantes (38% SD15) e ao método (34% SD7) de elaboragdo do documento.
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TABELA 3.2 - VALORES MEDIOS PARA OS CINCO DOMINIOS DE AGREE HS REPORTADOS
PARA A AVALIAGAO DE DIRETRIZES EM SAUDE OBTIDAS POR BUSCAS SISTEMATICAS PARA
DIFERENTES SITUAGOES DE UM SISTEMA DE SAUDE

Tépico | Participantes | Métodos | Recomendagdes | Implementabilidade | Média
Brake et al.
2022 72% 37% 37% 53% 67% 53%
Marshall-
Andon et al.
2022 57% 28% 26% 42% 28% 36%
O’Connor et al.
2024 43% 63% 43% 47% 45% 48%
Ursic et al 2023 | 69% 19% 26% 46% 39% 40%
Olsen et al.
2023 60% 41% 37% 55% 48% 48%
Média 60% 38% 34% 49% 45% 45%
Desvio Padrao 10% 15% 7% 5% 13% 6%

Nota: as cores correspondem a escala de escores: vermelho - escores <25%; amarelo — 25 <
escore < 50%; azul — 50% < escore < 75%.

Fonte: o autor, 2024

A utilizacao da ferramenta AGREE HS auxilia na identificagao de pontos para a
melhoria dos documentos e, como consequéncia, a melhoria do Sistema de Saude.
Portanto, espera-se que a ferramenta traduzida possa ser utilizada para a melhoria da
qualidade de diretrizes elaboradas por brasileiros, além de ser empregada para a
avaliagao da qualidade e analise de outras diretrizes para identificacao de lacunas de
melhoria e verificagdo de atributos que possam ser adaptados para as diretrizes
nacionais.

Esse estudo, apesar de ja apresentar a ferramenta disponivel para a utilizagao
pelo publico geral, apresenta certas limitagées. Primeiro, o grupo de trabalho para a
tradugéo da ferramenta incluiu pessoas com experiéncia na avaliagdo de tecnologias
em saude e na utilizagdo de ferramentas AGREE, mas sem formagéao na area de
comunicagao. A revisdo do documento por esses profissionais antecipadamente a
validacao pelos usuarios alvo pode proporcionar opgdes para a melhoria da fluidez e
compreensao textual. Segundo, apos a reviséo textual por profissionais habilitados, a
traducdo da ferramenta necessita ser avaliada por seus usuarios-alvo, a fim de
proporcionar a melhor compreensao do texto da ferramenta por pessoas de diferentes

regides do pais.
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CAPITULO 4. CONSIDERAGOES FINAIS



116

As diretrizes em saude sao ferramentas importantes para o fortalecimento de
sistemas de saude, pois, além de otimizar o cuidado a saude do paciente promovendo
escolhas clinicas fundamentadas e individualizadas, também melhoram a
padronizacao de atendimento, facilitam a criagdo de indicadores de desempenho e
diminuem custos ao sistema de saude.

No entanto, verifica-se que apesar de existirem ferramentas internacionais
validadas para guiar a elaboragao e reporte de diretrizes em saude — com objetivo de
padronizar os documentos e aumentar a sua qualidade, credibilidade e
reprodutibilidade dos resultados, os critérios minimos para o desenvolvimento de
diretrizes clinicas para tratamentos farmacologicos de doengas prevalentes nao
comunicaveis sao escassamente seguidos - a exemplo dos resultados encontrados
para na area de dislipidemias. Sendo assim, esfor¢os conjuntos para o aprimoramento
de documentos que abordem estritamente a sintese, avaliacdo e recomendagdes de
evidéncias ainda sao necessarios, especialmente fora da América do Norte e da
Europa. O desenvolvimento destes documentos deve considerar, ainda, os valores e
preferéncias dos stakeholders e adaptar estrategicamente as recomendacgoes
existentes as populagdes individuais e ao sistema de saude de cada pais para garantir
uma implementacdo bem-sucedida de praticas clinicas.

Finalmente, estratégias adicionais como a tradugao e adaptacgéao transcultural
de ferramentas disponiveis as popula¢des individuais e ao sistema de saude — como
AGREE HS para o portugués-brasileiro, podem contribuir para a melhoria de servigos

em saude em um determinado pais/contexto.
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APENDICEIV- NIVEIS DE EVIDENCIA E FORGA DAS RECOMENDAGOES

UTILIZADAS NAS DIRETRIZES CLINICAS ELEGIVEIS

Level of evidence

Classification of recommendation

e Level 1 (L1):

o Meta-analyses.

o Randomised controlled trials with meta-analysis.

o Randomised controlled trials.

o Systematic reviews.

* Level 2 (L2):

o Observational studies, examples include:

§ Cohort studies with statistical adjustment for potential
confounders.

* Recommendation Grade A (RGA): Evidence demonstrates
at least moderate certainty of a net

benefit from the recommendation.

* Recommendation Grade B (RGB): Evidence is insufficient,
conflicting, or poor and demonstrates

an incomplete assessment of net benefit vs harm; additional

SIGN § Cohort studies without adjustment research is recommended.
) A L * Recommendation Grade C (RGC): Evidence demonstrates
§ Case series with historical or literature controls. tential harm that outweighs benefit:
§ Uncontrolled case series. poten : 9 ’
o Statements in published articles or textbooks. additional research is recommended.
X ’ * Recommendation of the GDG (R-GDG): Recommended
* Level 3 (L3): b ) - N
o est practice on the basis of the clinical
0 Expert opinion. experience of the Guideline Development Group members
o Unpublished data, examples include: P P P )
§ Large database analyses.
§ Written protocols or outcomes reports from large practices
Class I: evidence and/or general agreement that a given
treatment or procedure is beneficial, useful, effective - is
recommended or is indicated
Level of evidence A - data derived from multiple randomized | Class II: Conflicting evidence and/or a divergence of opinion
clinical trials or meta-analyses about the usefulness/ efficacy of the given or procedure
ESC Level of evidence B - data derived from a single randomized Class lla: weight of evidence/ opinion is in favour of
clinical trial or large non-randomized studies usefulness/efficacy - should be considered
Level of evidence C - consensus of opinion of the experts Class lIb: usefulness/ efficacy is less well established by
and/or small studies, retrospective studies, registries evidence/opinion - may be considered
Class llI: Evidence or general agreement that the diven
treatment or procedure is not usefulness/effective, and in some
cases may be harmful - is not recommended
Level of evidence A - data derived from more than one Class | - recommendations are strong and indicate that the
randomized clinical trials, meta-analysis of high quality RCTs, | treatment, procedure, or intervention is useful and effective and
one or more randomized clinical should be performed or administered for most patients under
Level B-R - moderate quality from one or more RCTs, meta- | most circumstances.
analysis of moderate-quality RCTs Class Il - recommendations are weaker, denoting a lower
Level B- NR - moderate-quality evidence: from one or more degree of benefit in proportion to risk. Benefit is generally
well-designed, well-executec nonrandomized studies, greater for Class lla (moderate) recommendations and smaller
ACC observational studies or registry studies, meta-analysis of for Class lib (weak) recommendations, for which benefit only
such studies. marginally exceeds risk. A COR of lib suggests that
Level C-LD - randomized or nonrandomized observational or | implementation should be selective and based on careful
registries studies with limitations of design or execution, meta- | consideration of individual patient factors and, for invasive
analysis of such studies, physiological or mechanistic studies | procedures, available expertise.
in human subjects. Class lll - is assigned when actions are specifically not
Level C -EO - consensus of expert opinion based on clinical recommended, either because studies have found no evidence
experience of benefit or because the intervention causes harm.
Levels of evidence
1++ High quality meta-analyses, systematic reviews of RCTs,
or RCTs with a very low risk of bias . . A - At least one meta-analysis, systematic review, or RCT rated
1+ Well conducted meta-analyses, systematic reviews of 1++ and direct! licable to the target lation or
RCTs, or RCTs with a low risk of bias as 1+ and directly applicable 1o the target population or a
1- Meta-analyses, systematic reviews or RCTs, or RCTs with sylste_matlc review of RCTs ora bogy of ewdepce consisting
ySes, sy: )
a high risk of bias pr|n0|pqlly of studies rated as 1+ directly appllcable to the target
2++ High quality systematic reviews of case-control or cohort population and dlemonsltratmg overalllcon3|stency of resylts
studies or B - A body of evidence including studies rated as 2++ directly
High quality case-control or cohort studies with a very low risk applicable to the target population and demonsirating overall
SIGN anq Y y consistency of results or Extrapolated evidence from studies

of confounding, bias, or chance and a high probability that the
relationship is causal

2+ Well conducted case-control or cohort studies with a low
risk of confounding, bias, or chance and a moderate
probability that the relationship is causal

2- Case-control or cohort studies with a high risk of
confounding, bias, or chance and a significant risk that the
relationship is not causal

3 Non-analytic studies, eg case reports, case series

4 Expert opinion

rated as 1++ or 1+

C - A body of evidence including studies rated as 2+ directly
applicable to the target population and demonstrating overall
consistency of results or Extrapolated evidence from studies
rated as 2++

D - Evidence level 3 or 4 or Extrapolated evidence from studies
rated as 2+
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Level of evidence

Classification of recommendation

GRADE

High - We are very confident that the true effect lies close to
that of the estimate of the effect.

Moderate - We are moderately confident in the effect
estimate: The true effect is likely to be close to the estimate of
the effect, but there is a possibility that it is substantially
different.

Low - Our confidence in the effect estimate is limited: The
true effect may be substantially different from the estimate of
the effect.

Very Low - We have very little confidence in the effect
estimate: The true effect is likely to be substantially different
from the estimate of effect.

Strong Recommendation:

For patients: Most individuals in this situation would want the
recommended course of action and only a small proportion
would not.

For clinicians: Most individuals should receive the
recommended course of action. Adherence to this
recommendation according to the guideline could be used as a
quality criterion or performance indicator. Formal decision aids
are not likely to be needed to help individuals make decisions
consistent with their values and preferences.

For policy makers: The recommendation can be adapted as
policy in most situations including for the use as performance
indicators.

Weak Recommendations:

For patients: The majority of individuals in this situation would
want the suggested course of action, but many would not.

For clinicians: Recognize that different choices will be
appropriate for different patients, and that you must help each
patient arrive at a management decision consistent with her or
his values and preferences. Decision aids may well be useful
helping individuals making decisions consistent with their values
and preferences. Clinicians should expect to spend more time
with patients when working towards a decision.

For policy makers: Policy making will require substantial
debates and involvement of many stakeholders. Policies are
also more likely to vary between regions. Performance
indicators would have to focus on the fact that adequate
deliberation about the management options has taken place.

Factors which may inlfuence the strenght of
recommendations: (I) Balance between desirable and
undesirable outcomes (trade-offs) taking into account: - best
estimates of the magnitude of effects on desirable and
undesirable outcomes. - importance of outcomes (estimated
typical values and preferences). (Il) Confidence in the
magnitude of estimates of effect of the interventions on
important outcomes (overall quality of evidence for outcomes).
(1) Confidence in values and preferences and their variability.
(IV) Resource use.

China 2023

Evidence level A: Evidence based on multiple randomized
clinical trials (RCT) or meta-analyses.

Evidence level B: Evidence based on a single RCT or multiple
non-randomized controlled studies.

Evidence level C: Expert consensus opinion only and/or
based on small size studies, retrospective studies, and
registry study results.

Class I: Treatments or operations for which there is proven
and/or consistent recognition of benefits, usefulness, or
effectiveness are recommended.

Class II: Treatments or operations for which the evidence of
usefulness and/or effectiveness is still contradictory or for which
there are different opinions.

Class I a: Evidence, opinions that tend to be useful and/or
effective, and the application of these treatments or operations
is justified.

Class I b: The relevant evidence and views are not yet
adequate to prove useful and/or effective, but the application
can be considered.

Class II: Treatments or operations that have been proven
and/or unanimously recognized as ineffective and may be
unsafe in some cases are not recommended.
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APENDICE V - RECOMENDAGCOES FARMACOLOGICAS UTILIZADAS NAS
DIRETRIZES CLINICAS ELEGIVEIS
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APENDICE VI- ANALISE POST HOC DE BON FERRONI PARA COMPARACAO
DOS RESULTADOS PARA OS DOMINIOS DAS FERRAMENTAS DE AGREE Il E
AGREE REX

188



Intervalo de confianca 95%

. . Diferenca . T
(I) Continente (J) Continente Média (I-J) DP Sig Limite inferior L|m|t_e
superior

Europe 14,773 3,971 | 0,01 -26,92 -2,62
North America -5,773 3,298 1 -15,86 4,32
Asia South America -7,5 4,622 1 -21,64 6,64
Africa 2,3 5,245 1 -13,75 18,35
Oceania -2 7,734 1 -25,66 21,66
Asia 14,773 3,971 0,01 2,62 26,92
North America 9 3,832 | 0,33 -2,72 20,72
Europe South America 7,273 5,017 1 -8,08 22,62
Africa 17,073 5,597 | 0,05 -0,05 34,19
Oceania 12,773 7,976 1 -11,63 37,18
Asia 5,773 3,298 1 -4,32 15,86
Europe -9 3,832 | 0,33 -20,72 2,72
North America South America -1,727 4,503 1 -15,5 12,05
) 'g Africa 8,073 5,141 1 -7,65 23,8
§ g Oceania 3,773 7,663 1 -19,67 27,22
_I| € Asia 7,5 4,622 1 -6,64 21,64
< |3 Europe -7,273 5,017 1 -22,62 8,08
South America North America 1,727 4,503 1 -12,05 15,5
Africa 9,8 6,076 1 -8,79 28,39
Oceania 55 8,32 1 -19,95 30,95
Asia -2,3 5,245 1 -18,35 13,75
Europe -17,073 5,597 | 0,05 -34,19 0,05
Africa North America -8,073 5,141 1 -23,8 7,65
South America -9,8 6,076 1 -28,39 8,79
Oceania -4,3 8,681 1 -30,86 22,26
Asia 2 7,734 1 -21,66 25,66
Europe -12,773 7,976 1 -37,18 11,63
Oceania North America -3,773 7,663 1 -27,22 19,67
South America -5,5 8,32 1 -30,95 19,95
Africa 4,3 8,681 1 -22,26 30,86
Europe -9,298 4,975 1 -24,52 5,92
North America 3,611 4,131 1 -9,03 16,25
Asia South America -7,96 5,79 1 -25,67 9,75
Africa -3,389 6,571 1 -23,49 16,71
Oceania -4,389 9,689 1 -34,03 25,25
Asia 9,298 4,975 1 -5,92 24,52
North America 12,909 4,8| 0,14 -1,78 27,59
Europe South America 1,338 6,285 1 -17,89 20,57
Africa 5,909 7,011 1 -15,54 27,36
Oceania 4,909 9,992 1 -25,66 35,48
Asia -3,611 4,131 1 -16,25 9,03
Europe -12,909 4,8| 0,14 -27,59 1,78
North America South America -11,571 5,641 | 0,67 -28,83 5,69
- 'g Africa -7 6,44 1 -26,7 12,7
D| g Oceania -8 9,6 1 -37,37 21,37
Z "g Asia 7,96 5,79 1 -9,75 25,67
om Europe -1,338 6,285 1 -20,57 17,89
South America North America 11,571 5,641 | 0,67 -5,69 28,83
Africa 4,571 7,611 1 -18,71 27,86
Oceania 3,571 10,422 1 -28,31 35,46
Asia 3,389 6,571 1 -16,71 23,49
Europe -5,909 7,011 1 -27,36 15,54
Africa North America 7 6,44 1 -12,7 26,7
South America -4,571 7,611 1 -27,86 18,71
Oceania -1 10,875 1 -34,27 32,27
Asia 4,389 9,689 1 -25,25 34,03
Europe -4,909 9,992 1 -35,48 25,66
Oceania North America 8 9,6 1 -21,37 37,37
South America -3,571 10,422 1 -35,46 28,31
Africa 1 10,875 1 -32,27 34,27
Europe -10,955 6,112 1 -29,66 7,75
North America -8,364 5,076 1 -23,89 717
Asia South America 1,357 7,114 1 -20,41 23,12
Africa 8,9 8,074 1 -15,8 33,6
Oceania 6| 11,905 1 -30,42 42,42
Asia 10,955 6,112 1 -7,75 29,66
~ 'g North America 2,591 5,898 1 -15,45 20,64
Dl % Europe South America 12,312 7,722 1 -11,31 35,94
z “g Africa 19,855 8,614 | 0,37 -6,5 46,21
m Oceania 16,955 | 12,277 1 -20,61 54,52
Asia 8,364 5,076 1 -7,17 23,89
Europe -2,591 5,898 1 -20,64 15,45
North America South America 9,721 6,931 1 -11,48 30,93
Africa 17,264 7,913 05 -6,95 41,47
Oceania 14,364 | 11,796 1 -21,72 50,45
South America Asia -1,357 7,114 1 -23,12 20,41
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Diferenca

Intervalo de confianca 95%

(I) Continente (J) Continente Média (I-J) DP Sig. Limite inferior L|m|t_e
superior
Europe -12,312 7,722 1 -35,94 11,31
North America -9,721 6,931 1 -30,93 11,48
Africa 7,543 9,352 1 -21,07 36,15
Oceania 4,643 | 12,806 1 -34,54 43,82
Asia -8,9 8,074 1 -33,6 15,8
Europe -19,855 8,614 | 0,37 -46,21 6,5
Africa North America -17,264 7913| 05 -41,47 6,95
South America -7,543 9,352 1 -36,15 21,07
Oceania -2,9 | 13,363 1 -43,78 37,98
Asia -6 11,905 1 -42,42 30,42
Europe -16,955 | 12,277 1 -54,52 20,61
Oceania North America -14,364 11,796 1 -50,45 21,72
South America -4,643 | 12,806 1 -43,82 34,54
Africa 29| 13,363 1 -37,98 43,78
Europe -17,303 7,169 | 0,28 -39,24 4,63
North America -8,985 5,954 1 -27,2 9,23
Asia South America -9,81 8,344 1 -35,34 15,72
Africa 17,533 9,47 1 -11,44 46,51
Oceania 0,333 | 13,963 1 -42,38 43,05
Asia 17,303 7,169 | 0,28 -4,63 39,24
North America 8,318 6,918 1 -12,85 29,48
Europe South America 7,494 9,057 1 -20,22 35,2
Africa 34,836° | 10,104 | 0,02 3,92 65,75
Oceania 17,636 14,4 1 -26,42 61,69
Asia 8,985 5,954 1 -9,23 27,2
Europe -8,318 6,918 1 -29,48 12,85
North America South America -0,825 8,129 1 -25,7 24,05
- 'g Africa 26,518 9,281 | 0,09 -1,88 54,91
Dl 5 Oceania 9,318 | 13,835 1 -33,01 51,65
b “g Asia 9,81 8,344 1 -15,72 35,34
m Europe -7,494 9,057 1 -35,2 20,22
South America North America 0,825 8,129 1 -24,05 25,7
Africa 27,343 | 10,969 | 0,23 -6,22 60,9
Oceania 10,143 15,02 1 -35,81 56,1
Asia -17,533 9,47 1 -46,51 11,44
Europe -34,836° | 10,104 | 0,02 -65,75 -3,92
Africa North America -26,518 9,281 | 0,09 -54,91 1,88
South America -27,343 | 10,969 | 0,23 -60,9 6,22
Oceania -17,2| 15,673 1 -65,15 30,75
Asia -0,333 | 13,963 1 -43,05 42,38
Europe -17,636 14,4 1 -61,69 26,42
Oceania North America -9,318 13,835 1 -51,65 33,01
South America -10,143 15,02 1 -56,1 35,81
Africa 17,2 | 15,673 1 -30,75 65,15
Europe -3,01 2,831 1 -11,67 5,65
North America 0,854 2,351 1 -6,34 8,05
Asia South America -3,127 3,295 1 -13,21 6,95
Africa -3,556 3,739 1 -15 7,88
Oceania -3,556 5,513 1 -20,42 13,31
Asia 3,01 2,831 1 -5,65 11,67
North America 3,864 2,732 1 -4,49 12,22
Europe South America -0,117 3,576 1 -11,06 10,82
Africa -0,545 3,99 1 -12,75 11,66
‘= Oceania -0,545 5,686 1 -17,94 16,85
g8 Asia -0,854 2,351 1 -8,05 6,34
_1| e Europe -3,864 2,732 1 -12,22 4,49
< é North America South America -3,981 3,21 1 -13,8 5,84
Africa -4,409 3,665 1 -15,62 6,8
Oceania -4,409 5,463 1 -21,12 12,3
Asia 3,127 3,295 1 -6,95 13,21
Europe 0,117 3,576 1 -10,82 11,06
South America North America 3,981 3,21 1 -5,84 13,8
Africa -0,429 4,331 1 -13,68 12,82
Oceania -0,429 5,931 1 -18,57 17,72
Asia 3,556 3,739 1 -7,88 15
Africa Europe 0,545 3,99 1 -11,66 12,75
North America 4,409 3,665 1 -6,8 15,62
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Diferenca

Intervalo de confianca 95%

(I) Continente (J) Continente Média (I-J) DP Sig. Limite inferior L|m|t_e
superior
South America 0,429 4,331 1 -12,82 13,68
Oceania 0 6,189 1 -18,93 18,93
Asia 3,556 5,513 1 -13,31 20,42
Europe 0,545 5,686 1 -16,85 17,94
Oceania North America 4,409 5,463 1 -12,3 21,12
South America 0,429 5,931 1 -17,72 18,57
Africa 0 6,189 1 -18,93 18,93
Europe -25,298" 5,724 0 -42,81 -7,78
North America -7,753 4,754 1 -22,3 6,79
Asia South America -6,96 6,663 1 -27,34 13,42
Africa -3,989 7,561 1 -27,12 19,14
Oceania -25,889 | 11,149 0,36 -60 8,22
Asia 25,298 5,724 0 7,78 42,81
North America 17,545 5,523 | 0,04 0,65 34,44
Europe South America 18,338 7,232 | 0,21 -3,79 40,46
Africa 21,309 8,067 | 0,16 -3,37 45,99
Oceania -0,591 11,498 1 -35,77 34,59
Asia 7,753 4,754 1 -6,79 22,3
Europe -17,545 5,523 | 0,04 -34,44 -0,65
North America South America 0,792 6,491 1 -19,07 20,65
o 'g Africa 3,764 7,41 1 -18,91 26,44
Dl % Oceania -18,136 | 11,047 1 -51,93 15,66
Z "g Asia 6,96 6,663 1 -13,42 27,34
m Europe -18,338 7,232 | 0,21 -40,46 3,79
South America North America -0,792 6,491 1 -20,65 19,07
Africa 2,971 8,758 1 -23,82 29,77
Oceania -18,929 | 11,993 1 -55,62 17,76
Asia 3,989 7,561 1 -19,14 27,12
Europe -21,309 8,067 | 0,16 -45,99 3,37
Africa North America -3,764 7,41 1 -26,44 18,91
South America -2,971 8,758 1 -29,77 23,82
Oceania 219 12,514 1 -60,19 16,39
Asia 25,889 | 11,149 | 0,36 -8,22 60
Europe 0,591 11,498 1 -34,59 35,77
Oceania North America 18,136 | 11,047 1 -15,66 51,93
South America 18,929 | 11,993 1 -17,76 55,62
Africa 219| 12,514 1 -16,39 60,19
Europe -22,803 8,032 | 0,09 -47,38 1,77
North America -14,212 6,67 | 0,56 -34,62 6,2
Asia South America -18,595 9,349 | 0,77 -47,2 10,01
Africa -0,367 10,61 1 -32,83 32,09
Oceania 13,833 | 15,643 1 -34,03 61,69
Asia 22,803 8,032 | 0,09 -1,77 47,38
North America 8,591 7,75 1 -15,12 32,3
Europe South America 4,208 | 10,147 1 -26,84 35,25
Africa 22,436 11,32 | 0,78 -12,2 57,07
Oceania 36,636 | 16,133| 04 -12,72 86
Asia 14,212 6,67 | 0,56 -6,2 34,62
Europe -8,591 7,75 1 -32,3 15,12
North America South America -4,383 9,108 1 -32,25 23,48
© 'g Africa 13,845| 10,398 1 -17,97 45,66
Dl 5 Oceania 28,045 15,5 1 -19,38 75,47
Z “g Asia 18,595 9,349 | 0,77 -10,01 47,2
m Europe -4,208 | 10,147 1 -35,25 26,84
South America North America 4,383 9,108 1 -23,48 32,25
Africa 18,229 | 12,289 1 -19,37 55,83
Oceania 32,429 | 16,828 | 0,88 -19,05 83,91
Asia 0,367 10,61 1 -32,09 32,83
Europe -22,436 11,32 | 0,78 -57,07 12,2
Africa North America -13,845| 10,398 1 -45,66 17,97
South America -18,229 | 12,289 1 -55,83 19,37
Oceania 14,2 17,56 1 -39,52 67,92
Asia -13,833 | 15,643 1 -61,69 34,03
Europe -36,636 | 16,133| 04 -86 12,72
Oceania North America -28,045 15,5 1 -75,47 19,38
South America -32,429 | 16,828 | 0,88 -83,91 19,05
Africa -14,2 17,56 1 -67,92 39,52
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Diferenca

Intervalo de confianca 95%

(I) Continente (J) Continente Média (I-J) DP Sig. Limite inferior L|m|t_e
superior
Europe -13,596 5,288 | 0,19 -29,78 2,58
North America -11,141 4,392 | 0,21 -24,58 2,3
Asia South America -5,349 6,155 1 -24,18 13,48
Africa 6,022 6,986 1 -15,35 27,39
Oceania -12,778 10,3 1 -44,29 18,73
Asia 13,596 5,288 | 0,19 -2,58 29,78
North America 2,455 5,103 1 -13,16 18,07
Europe South America 8,247 6,681 1 -12,19 28,69
Africa 19,618 7,453 | 0,16 -3,18 42,42
Oceania 0,818 | 10,622 1 -31,68 33,32
Asia 11,141 4,392 | 0,21 -2,3 24,58
Europe -2,455 5,103 1 -18,07 13,16
North America South America 5,792 5,997 1 -12,55 24,14
o 'g Africa 17,164 6,846 | 0,22 -3,78 38,11
8 g Oceania -1,636 | 10,206 1 -32,86 29,59
MER= Asia 5,349 6,155 1 -13,48 24,18
* R Europe -8,247 6,681 1 -28,69 12,19
South America North America -5,792 5,997 1 -24,14 12,55
Africa 11,371 8,091 1 -13,38 36,13
Oceania -7,429 11,08 1 -41,33 26,47
Asia -6,022 6,986 1 -27,39 15,35
Europe -19,618 7,453 | 0,16 -42,42 3,18
Africa North America -17,164 6,846 | 0,22 -38,11 3,78
South America -11,371 8,091 1 -36,13 13,38
Oceania -18,8 | 11,562 1 -54,17 16,57
Asia 12,778 10,3 1 -18,73 44,29
Europe -0,818 | 10,622 1 -33,32 31,68
Oceania North America 1,636 10,206 1 -29,59 32,86
South America 7,429 11,08 1 -26,47 41,33
Africa 18,8 11,562 1 -16,57 54,17
Europe -11,247 5,464 | 0,66 -27,96 5,47
North America -7,657 4,538 1 -21,54 6,23
Asia South America -14,04 6,36 | 0,47 -33,5 542
Africa 13,189 7,218 1 -8,89 35,27
Oceania -12,111 10,642 1 -44,67 20,45
Asia 11,247 5,464 | 0,66 -5,47 27,96
North America 3,591 5,272 1 -12,54 19,72
Europe South America -2,792 6,903 1 -23,91 18,33
Africa 24,436 7,701 | 0,04 0,88 48
Oceania -0,864 | 10,975 1 -34,44 32,71
Asia 7,657 4,538 1 -6,23 21,54
Europe -3,591 5,272 1 -19,72 12,54
North America South America -6,383 6,196 1 -25,34 12,57
'g Africa 20,845 7,074 | 0,07 -0,8 42,49
a 5 Oceania -4,455 | 10,545 1 -36,71 27,81
n:l kS Asia 14,04 6,36 | 0,47 -5,42 33,5
@ Europe 2,792 6,903 1 -18,33 23,91
South America North America 6,383 6,196 1 -12,57 25,34
Africa 27,229 8,36 | 0,03 1,65 52,81
Oceania 1,929 | 11,447 1 -33,09 36,95
Asia -13,189 7,218 1 -35,27 8,89
Europe -24,436" 7,701 | 0,04 -48 -0,88
Africa North America -20,845 7,074 | 0,07 -42,49 0,8
South America -27,229" 8,36 | 0,03 -52,81 -1,65
Oceania -25,3| 11,945| 0,58 -61,85 11,25
Asia 12,111 10,642 1 -20,45 44,67
Europe 0,864 | 10,975 1 -32,71 34,44
Oceania North America 4,455 10,545 1 -27,81 36,71
South America -1,929 | 11,447 1 -36,95 33,09
Africa 253 | 11,945| 0,58 -11,25 61,85
Europe -13,313 6,515 | 0,68 -33,25 6,62
= North America -12,949 5,411 0,3 -29,5 3,6
N O | Asia South America -1,079 7,583 1 -24,28 22,12
O le Africa 1,178 8,606 1 -25,15 27,51
© |85 Oceania 13,722 | 12,689 1 52,54 25,1
@ Europe Asia 13,313 6,515 | 0,68 -6,62 33,25
North America 0,364 6,286 1 -18,87 19,6
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Diferenca

Intervalo de confianca 95%

(I) Continente (J) Continente Média (I-J) DP Sig. Limite inferior L|m|t_e
superior
South America 12,234 8,231 1 -12,95 37,42
Africa 14,491 9,182 1 -13,6 42,58
Oceania -0,409 | 13,086 1 -40,45 39,63
Asia 12,949 5,411 0,3 -3,6 29,5
Europe -0,364 6,286 1 -19,6 18,87
North America South America 11,87 7,387 1 -10,73 34,47
Africa 14,127 8,434 1 -11,68 39,93
Oceania -0,773 | 12,573 1 -39,24 37,69
Asia 1,079 7,583 1 -22,12 24,28
Europe -12,234 8,231 1 -37,42 12,95
South America North America -11,87 7,387 1 -34,47 10,73
Africa 2,257 9,968 1 -28,24 32,75
Oceania -12,643 | 13,649 1 -54,4 29,12
Asia -1,178 8,606 1 -27,51 25,15
Europe -14,491 9,182 1 -42,58 13,6
Africa North America -14,127 8,434 1 -39,93 11,68
South America -2,257 9,968 1 -32,75 28,24
Oceania -14,9 | 14,243 1 -58,48 28,68
Asia 13,722 | 12,689 1 -25,1 52,54
Europe 0,409 | 13,086 1 -39,63 40,45
Oceania North America 0,773 12,573 1 -37,69 39,24
South America 12,643 | 13,649 1 -29,12 54,4
Africa 14,9 | 14,243 1 -28,68 58,48
Europe -16,54 6,373 | 0,18 -36,04 2,96
North America -13,404 5,292 | 0,21 -29,6 2,79
Asia South America -0,294 7,417 1 -22,99 22,4
Africa 3,278 8,418 1 -22,48 29,03
Oceania -13,722 | 12,412 1 -51,69 24,25
Asia 16,54 6,373 | 0,18 -2,96 36,04
North America 3,136 6,149 1 -15,68 21,95
Europe South America 16,247 8,051 | 0,72 -8,38 40,88
Africa 19,818 8,981 | 047 -7,66 47,3
Oceania 2,818 12,8 1 -36,34 41,98
Asia 13,404 5,292 | 0,21 -2,79 29,6
Europe -3,136 6,149 1 -21,95 15,68
North America South America 13,11 7,226 1 -9 35,22
'g Africa 16,682 8,25| 0,72 -8,56 41,92
8 g Oceania -0,318 | 12,298 1 -37,94 37,31
rrl c Asia 0,294 7,417 1 -22.4 22,99
& Europe -16,247 8,051 | 0,72 -40,88 8,38
South America North America -13,11 7,226 1 -35,22 9
Africa 3,571 9,75 1 -26,26 33,4
Oceania -13,429 | 13,351 1 -54,28 27,42
Asia -3,278 8,418 1 -29,03 22,48
Europe -19,818 8,981 | 0,47 -47,3 7,66
Africa North America -16,682 8,25 | 0,72 -41,92 8,56
South America -3,5671 9,75 1 -33,4 26,26
Oceania -17 | 13,932 1 -59,62 25,62
Asia 13,722 | 12,412 1 -24,25 51,69
Europe -2,818 12,8 1 -41,98 36,34
Oceania North America 0,318 | 12,298 1 -37,31 37,94
South America 13,429 | 13,351 1 -27,42 54,28
Africa 17 ] 13,932 1 -25,62 59,62
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AN INTRODUCTION TO THE AGREE-HS

I. Background

Health systems guidance or guidelines (HSG) documents are systematically developed statements to assist
with decisions about appropriate options for addressing health system challenges, the implementation of
these options, and the monitoring and evaluation of the implementation efforts1. For example, common
challenges addressed by HSG are those related to health system arrangements and governance (e.g., policy,

professional authority), financial arrangements (e.g., financing, incentives) and delivery arrangements (e.g., to
whom, by whom, or where care is provided) for health care and population health services.

was designed to:

- Provide a methodological framework for the development of HSG;
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- Inform what and how information ought to be reported in HSG; and
- Assess the quality of HSG.

The AGREE-HS was designed through a formal review and analysis of the published literature and a series of
studies involving leaders and international stakeholders with experience in the HSG field2-4. A full listing of
research papers related to the AGREE-HS can be found on the AGREE Enterprise website
(www.agreetrust.org).

The AGREE-HS tocl comprises five items representing key HSG quality domains: topic, participants, methods,
recommendations and implementability. Definitions and quality criteria are provided for each item. The tool
condudes with two overall assessment statements.

Which documents can be appraised with the AGREE-HS?

The AGREE-HS can be applied to HSG documents produced at a global (e.g., World Health Organization),
regional (e.g., Pan American Health Organization), national (e.g., National Institute for Health and Care
Excellence, UK), or provincial/state/local (e.g., Cancer Care Ontario, Ontario, Canada) level. HSG documents
provide recommendations related to improving health system governance, or financial or delivery
arrangements.

Relevant documents might not be labeled as “HSG", as a wide range of terms is used to describe guidance
documents. Some of these terms include

manual, framework, review, toolkit and

implementation plan. As a general point of reference, if a document addresses a health systems challenge
and provides recommendations or statements of action, it can be appraised with the AGREE-HS.

The following references provide
examples of HSG documents:

Global
: WHO recommendations: optimizing health worker roles to improve access to key maternal and newborn
health interventions through task shifting.

Regional

: Technical guidelines for vaccination against the pandemic influenza virus. BaniAmerican Health Organization

National
: Home care: delivering personal care and practical support to older people living in their own homes.

Provincial/state/local

In contrast to the AGREE-HS, that provides structured processes to help optimize the quality and usability of
HSG, the AGREE Il is a tool for clinical practice guidance. Specifically, the AGREE Il is used to support guidelines
that address clinical, rather than system, challenges, and that provide recommendations to inform clinician
and patient decisions, the clinical encounter, or specific clinical policy5. Some guidance documents contain
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both clinical and health systems recommendations; both tools can be applied to the appropriate sections of
these documents.

Who can use the AGREE-HS?
The AGREE-HS is intended to be used by:

11
Guidance developers: The AGREE-HS provides a structured, systematic and standardized methodological
framework for developing and reporting HSG.

2

Policy makers and program managers: To facilitate the process of translating knowledge into action, the
AGREE-HS provides a means for policy makers and program managers to evaluate the quality of the HSG they
recommend for use, or use themselves, to inform policy development and implementation, as well as to
enhance policy monitoring and evaluation.

B

Stakeholders: Patients/consumers, health professionals, researchers, educators and other stakeholders
interested in the development and uptake of HSG, can use the AGREE-HS as a tool to enhance their skills in
the development, reporting and critical appraisal of HSG.

AGREE-HS training materials and resources

Training is essential for successful application of the AGREE-HS. Therefore, individuals new to the tool or new
to HSG are encouraged to orient themselves before using the tool. Access to AGREE-HS training materials,
HSG resources, and the AGREE-HS project will become available on the AGREE Enterprise website
(www.agreetrust.org) as they are developed.

References

1. Bosch-Capblanch X, Lavis N, Lewin S, et al. Guidance for evidence-informed decisions about health
systems: rationale for and challenges of guidance development. PLoS Med 2012;9:e1001000.

2. Ako-Arrey DE. Better guidance for better health systems: Designing a knowledge translation tool for the
development, appraisal and reporting of health systems guidance (doctoral thesis). McMaster University,
Canada; 2015. Available at: http://hdl.handle.net/11375/18034.

3. Ako-Arrey DE, Brouwers MC, Lavis JN, Giacomini MK. Health systems guidance appraisal—a critical
interpretive synthesis. Implement Sci 2016;11:9.

4. Ako-Arrey DE, Brouwers MC, Lavis JN, Giacomini MK. Health system guidance appraisal—concept evaluation
and usability testing. Implement Sci 2016;11:3.

5. Brouwers MC, Kho ME, Browman GP, et al. AGREE II: Advancing guideline development, reporting and
evaluation in healthcare. CMA] 2010;182:E839-42.

AGREE-HS:

USER MANUAL

I. Review of HSG and Accompanying Documents

Before applying the instrument, users should read the HSG in full. Additionally, every effort should be made
to identify any supporting documents and resources (e.g., organizations statements, appendices, data
supplements) and all other pertinent information related to the HSG. This supplementary information may be
found in the same document as the HSG or it may be summarized in a separate technical report,
methodological manual, or guidance developer policy statement. It may have been published elsewhere or
made available publicly on web sites.

l HSG Appraisers

It is recommended that at least two, and preferably four, appraisers assess each HSG to increase the

reliability of the assessment. Ideally, a team of appraisers evaluating the same HSG should have various areas
of expertise, to ensure that different perspectives on the HSG topic are represented. Further, some should be
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familiar with the AGREE-HS, HSG documents, and/or the process of critical appraisal.

First-time users should read this User Manual thoroughly and become familiar with each item, its definition
and the criteria associated with it. They should consider applying the tool to a few “practice” HSG documents
to ensure consistency in their application and interpretation of items. If reviewing with another appraiser,
they should confirm that the items are being applied and interpreted similarly and make adjustments as
required, including more specific operationalization of concepts that are appropriate for the context.

Ill. Rating Scale

Each of the five AGREE-HS items is rated on the following 7-point scale:

Lowest Quality

2

Highest Quality

Score of 1(

Lowest Quality):

Ascore of 1 should be given if there is no information that is relevant to the AGREE-HS item, if the criteria are
very poorly reported in the HSG document, or if the authors explicitly state that it was not done.

Score of 7 (

Highest Quality):

A score of 7 should be given if the information related to the AGREE-HS item was exceptionally well reported,
all criteria related to the item have been considered during the development of the guidance, and the
information related to the item is applicable in its context.

Scores between 2 and 6: A score between 2 and 6 is assigned when not all criteria of the AGREE-HS item have
been met. A score is assigned depending on the completeness and quality of reporting. Scores increase as
more criteria are met.

Comment boxes: The boxes provided on each item page can be used by appraisers to reference relevant
pages in the HSG document and/or to rationalize their item scores. Written comments can help to facilitate
discussion with other appraisers of the same HSG, to reach consensus regarding item scores (see Section IV
below), and to guide decisions about whether to use or implement the HSG.

Additional considerations:

- When assessing whether each item's criteria have been met, appraisers should take into consideration
whether the item-related content is well written, easy to find, and easy to understand.

- When rating the AGREE-HS items, judgments by the appraisers are required. The criteria are provided to
guide, not to replace, these judgments. Thus, explicit expectations for each of the 7 points on the rating scale
are not provided. Appraisers are encouraged to use the comment boxes to provide justification for their
scores. Teams of appraisers may wish to create rules or thresholds for each item appropriate to their context
and purpose.

- On occasion, some item criteria may not be applicable to the particular HSG document under review
because, for example, they are out of scope. If appropriate, appraisers may rate the item(s) based only on the
criteria that are deemed applicable. If any criteria are not applicable, decisions about how to rate the item(s)
should be made in advance, described in an explicit manner, and applied consistently by all reviewers of that
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HSG document. As a general principle, excluding criteria in the appraisal process is discouraged.
IV. Methods of Scoring HSG Documents Using the AGREE-HS

Two methods can be used to calculate final item scores and an overall score when multiple appraisers assess
the same HSG document:

1. Calculating final item scores and an overall score using individual appraisers’ scores.
2. Determining final item scores by consensus and then calculating an overall score.

i) Scoring Method 1: Using Individual Appraisers' Scores

Final ltem Scores

For this method, each appraiser reviews the HSG document and independently assigns item scores. Final item
scores are then calculated by averaging the independently assigned scores (i.e., calculating the mean).

Example:

Four appraisers give the following scores for the
Topic item. The final item score, or average (mean) of the four appraisers' scores, is 5.25.

Item

Appraiser 1
Appraiser 2
Appraiser 3
Appraiser 4
Final item score
Topic

6

525

Overall Score

The overall score is calculated by summing up all the scores of the individual items (the sum of the item
scores is referred to as the “obtained score” in the formula below) and by scaling this total as a percentage of
the maximum possible score. The overall score is represented by a percentage, calculated as:

Obtained score - Minimum possible score

= QOverall score

Four appraisers give the following AGREE-HS scores:
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Appraiserl
Appraiserl
Appraiserl

Appraiserl

Recommendations

Implementability
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The maximum and minimum possible scores are calculated based on the 7-point scale, the number of items
and the number of appraisers.

Maximum possible score = 7 (strongly agree) x 5 (# of items) x 4 (# of appraisers) = 140
Minimum possible score = 1 (strongly disagree) x 5 (# of items) x 4 (# of appraisers) = 20
Therefore, using Scoring Method 1, the overall score for this HSG document would be:

Obtained score - Minimum possible score

Maximum possible score - Minimum possible score

140-20

ii) Scoring Method 2: Reaching Consensus

Final ltem Scores

Another option is for the appraisal team to

reach consensus on final item scores, rather than averaging them across multiple raters. The final item scores
are used to calculate an overall score for the HSG document.

Overall Score

The overall score can be calculated by summing up all the final item scores of the individual items (the sum of
the final item scores is referred to as the “obtained score” in the formula below) and by scaling this total as a
percentage of the maximum possible score. The overall score will be represented by a percentage, calculated
as:

Obtained score - Minimum possible score

=Overall score

Maximum pessible score - Minimum possible score

Example:

The team of appraisers collectively assigns the final item scores:

Item
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Appraisers’ final

Item scores
Topic
5

Recommendations
i
Implementability
5

Obtained Séore

3

The maximum and minimum possible scores are calculated based on the 7-point scale and the number of
items.

Maximum possible score = 7 (strongly agree) x 5 (# of items) = 35
Minimum possible score = 1 (strongly disagree) x 5 (# of items) =5
Therefore, using Scoring Method 2, the overall score for this HSG document would be:

Obtained score - Minimum possible score

Maximum possible score - Minimum possible score

355

iii) Interpreting AGREE-HS Scores

Stakeholders can use final item and overall scores to compare HSG documents, to identify limitations of the
guidance being considered, or to select high quality HSG to implement. This manual does not weigh final item
scores, nor does it define a threshold overall score to differentiate between high, moderate and low quality

HSG. This is because there is no empirical basis to define thresholds.

While more research is required to create empirically derived thresholds to define high quality and low quality
HSG, examples of how the data can be interpreted are offered:

- Users could perform a tertile split of the overall scores of the HSG documents being considered and classify
documents as being higher quality, medium quality, or lower quality.

- Users may determine threshold scores through consensus. For example, HSG documents with overall scores
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>70% may be defined as high quality, those with overall scores <30% as low quality, and those between 30%
and 70% as moderate quality.

- Users might value one item over the others for their decision-making purposes and create thresholds based
on that priority item score.

Decisions about how to define minimum thresholds for quality or applicability should ideally be made by a
panel of all relevant stakeholders. Decisions should be guided by the context in which the HSG is to be used
and by evaluating the importance of the different items and criteria in that context.

AGREE-HS:

APPRAISAL TOOL

Item 1: Topic

This item addresses the description of the health system challenge, the causes of the challenge and the
priority accorded to it, and relevance of the guidance.

Criteria:

Item content includes the following criteria:

- The

health system challenge is clearly described (i.e., the nature of the challenge; the magnitude, frequency or

intensity of the challenge; the populations affected).

-The
causes of the health system challenge are clearly described.

- The health system challenge is described in terms of its

level of priority in the targeted health system and the affected population; arguments to support the priority
classification are provided.

- The guidance is

relevant to (i.e., timely in relation to when decisions will be made), and

appropriate for, the health system challenge, the system or sub-system needs, the target population(s), and
the setting(s) in which they will operate.

Evaluation:

Rate the overall quality of this item.

1

Lowest quality

2

Highest quality
Comments

Item 2: Participants
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This item addresses the composition of the health systems guidance development team and the
management of competing interests and funder influence.

Criteria:
Item content includes the following criteria:

- The health systems guidance development team includes members who have an
interest or

stake
and of the public).

- The health systems guidance development team is
multidisciplinary (e.g., political scientists, economists, epidemiologists, methodologists).

- The health systems guidance development team is
multi-sectoral (e.g., primary care, public health and, if appropriate to the challenge, finance and housing).
Competing interests of the health systems guidance development team members (e.g., financial,

professional), and the strategies used to identify and manage them, are clearly described.

- Precautions have been taken to avoid or to minimize the
influence of a funding agency.

Evaluation:

Rate the overall quality of this item.

Lowest quality

2

Highest quality
Comments
Item 3: Methods

This item addresses the use of systematic methods and transparency in reporting; the use of the best

available and up-to-date evidence; the consideration of effectiveness and cost-effectiveness of the potential

options; and the weighting of benefits and harms in the guidance document.
Criteria:

Item content includes the following criteria:

Systematic and

transparent methods were used to identify and review the evidence (e.g., integrated review, scoping review,

review of the grey literature, systematic review).

-The
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best available and
most contextually relevant evidence was considered.

+ The evidence base is
current.

- Evidence of

effectiveness of the potential options is clearly described, including descriptions of the contexts in which the
options were tested.

- Evidence of

costand

cost-effectiveness of the potential options is described.

- The weighting of the

benefits and

harms of the potential options is described.

*Thereis a
link between the recommendations and evidence.

- The

rationale behind the recommendations is clear.

Systematic and
transparent methods were used to agree upon the final recommendations (e.g., informal or formal
consensus, Delphi method, nominal group methods).

Evaluation:

Rate the overall quality of this item.

Lowest quality

2

Highest quality

Comments

[tem 4: Recommendations

This item addresses the outcomes orientation and comprehensiveness of the guidance; the ethical and equity
considerations drawn upon in its development; the details for its operationalization; the sociocultural and
political alignment of the guidance; and the updating plan.

Criteria:

Item content includes the following criteria:

- The anticipated
outcomes of implementing the recommendations are clearly described (including indicators, performance
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thresholds or targets, and standards to measure them).
- The recommendations are
comprehensive and provide direction to all relevant health system levels (e.g., national, provincial/state),

subsystems (e.g., cancer, mental health) and sectors (e.g., primary care, public health).

- The
ethical principles used to develop the recommendations are described.

- The recommendations promote

equity among the target population (e.g., in terms of age, sex, gender, culture, religion, race, sexual
orientation).

- The recommendations’ acceptability to, and
alignment with,

sociocultural and political interests were considered.
- The recommendations are easily

identifiable,

clear, and

succinct.

- The recommendations are

actionable and are

sufficiently detailed to be

operationalized.

<A
plan for updating the recommendations is described.

Evaluation:

Rate the overall quality of this item.

Lowest quality

2

Highest quality

Comments

Item 5: Implementability

This item addresses the barriers and enablers to implementing the recommendations; the cost and resource
considerations in implementing the recommendations; the affordability of implementation and anticipated
sustainability of cutcomes; the flexibility and transferability of the guidance; and the strategies for
disseminating the guidance, monitoring its implementation and evaluating its impact.

Criteria:

Item content includes the following criteria:
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Barriers and

enablers to the implementation of the recommendations are described, including factors that are
(e.g. resources, incentives, administrative structure) and external (e.g., state of

the economy, corruption, beliefs) to the health system. A plan to mitigate barriers and optimize enablers is
included.

Costand
resource considerations for the recommended actions are described (e.g., money, time, infrastructure,
equipment, administrative capacity, supplies, staffing, and training).

+ The stakeholders’
acceptability of the recommendations is described.

:The
affordability of the recommendations, in the context where implementation will take place, is described.

- The anticipated
sustainability and requirements to maintain long-term outcomes is described.

+ The recommendations are
flexible and there is a description of how they can be adapted or tailored for specific contexts in which they

will be implemented.

- Adescription of the degree to which the recommendations are
transferable to other similar or different contexts is provided.

- Strategies for
disseminating the health systems guidance are described.

- Strategies for
assessing the implementation process and the impact of the recommendations are described.

Evaluation:

Rate the overall quality of this item.

Lowest quality

2

Highest quality
Comments
QOverall Assessment

The overall assessment requires the AGREE-HS user to make a judgment about the overall quality of the
health systems guidance, taking into account the five AGREE-HS items.

1. | would recommend this health systems guidance for use
in the appropriate context.
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FORMCHECKBOX
Yes

FORMCHECKBOX
Yes, with modifications

FORMCHECKBOX
No

Comments

2. | would recommend this health systems guidance for use
in my context (optional).

FORMCHECKBOX
Yes

FORMCHECKBOX
Yes, with modifications

FORMCHECKBOX
No

Comments

PAGE
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DIREITOS AUTORAIS E REPRODUCAQ
Este documento é produto de uma colaboragio internacional. Pode ser reproduzido e utilizado para fins
educacionais, programas de garantia de qualidade e para a avaliagao critica de diretrizes para
orientacdo aos Sistemas de Saude (Heath systems guidance - HSG). N&o pode ser utilizado para fins
comerciais ou de marketing. Ofertas de assisténcia na tradugdo para outras linguas sao bem-vindas,
desde que em conformidade com o protocolo estabelecido pelo AGREE Research Trust.

ISENGAO DE RESPONSABILIDADE
A AGREE-HS é uma ferramenta para auxiliar desenvolvedores, usuarios e escritores de HSG, de modo a
direcionar o desenvolvimento, avaliagdo e produgdo do documento. Os autores ndo se responsabilizam
pelo uso inapropriado do instrumento AGREE-HS.

© 2018
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AGREE-HS Research Team (2018). The Appraisal of Guidelines Research & Evaluation—Health
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UMA INTRODUGAO AO AGREE-HS

As diretrizes (guidance) para orientacdo de sistemas de salude (Health Systems Guidance - HSG)
sdo desenvolvidas sistematicamente para auxiliar nas decisdes sobre as opgdes apropriadas para
enfrentar os desafios na implementacéo, no monitoramento e na avaliacio dos sistemas de saude’.
Por exemplo, desafios comuns abordados pelo HSG sao aqueles relacionados a organizacao e a
administracdo do sistema de saude (p. ex. politicas, autoridade profissional), a organizacido
financeira (p. ex. financiamento, incentivos) e a logistica de entrega (p. ex. para quem, por quem ou
onde os cuidados sao fornecidos) dos cuidados em salde e servicos de salude para a populagéo.

A ferramenta Appraisal of Guidelines for Research and Evaluation for Health Systems (AGREE-HS)
foi desenvolvida com intuito de:

* Fornecer um quadro metodolégico para o desenvolvimento de HSG;

+ Informar quais e como as informacdes devem ser reportadas no HSG; e

e Avaliar a qualidade do HSG.

O AGREE-HS foi desenvolvido por meio de revisdo e da analise de literatura publicada e de estudos
com lideres e colaboradores internacionais com experiéncia na area de HSG?*. Uma lista completa
dos artigos relacionados ao AGREE-HS pode ser acessada no site AGREE Enterprise
(www_agreetrust.org).

Il. Visdo Geral do AGREE-HS
Descrigao do AGREE-HS

A ferramenta AGREE-HS compreende cinco itens que representam os principais dominios para
qualidade de um HSG: tépicos, participantes, métodos, recomendacdes e implementabilidade. As
definicdes e os critérios de qualidade sdo descritos em cada item. O questionario da ferramenta
AGREE-HS finaliza com espaco para duas declaracbes do avaliador sobre a qualificacdo geral do
documento.

Quais documentos podem ser avaliados com a AGREE-HS?

A ferramenta AGREE-HS pode ser aplicada a documentos HSG produzidos ao nivel global (p. ex.,
World Health Organization - WHO), regional (p. ex., Pan American Health Organization - PAHO),
nacional (p. ex., National Institute for Health and Care Excellence - NICE, Reino Unido) ou ao nivel
estadual/ municipal/ local (p. ex., Cancer Care Ontario, Ontario, Canada). O HSG fornece
recomendacgdes relacionadas a otimizagdo da administracido dos sistemas de saude, ao
financiamento do sistema de saude, e sobre a metodologia de entrega dos cuidados em saude
ofertados.

Alguns documentos de interesse podem nao estar intitulados como “HSG", devido a grande gama
de termos usados para descrever uma diretriz (guidance). Alguns desses termos incluem: manual,
normativa, reviséo, instrugées e plano de implementagdo. De modo geral, se um documento aborda
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o tema “sistemas de saude”, fornecendo recomendagdes ou descrigdo de agdes a eles, podera ser
avaliado com a ferramenta AGREE-HS.
As seguintes referéncias fornecem exemplos de documentos HSG:

Global: WHO recommendations: optimizing health worker roles to improve access to key
maternal and newborn health interventions through task shifting. World Health Organization
2012; 1-98.

Regional: Technical guidelines for vaccination against the pandemic influenza virus. Pan
American Health Organization 2009; 1-68.

Nacional: Home care: delivering personal care and practical suppotrt to older people living in
their own homes. National Institute for Health and Care Excellence 2015; 1-29.

Estadual/ Municipal/ Local: Murphy J, Varela N, Elit L, Lytwyn A, Wu V, Yudin M, Shier M,
El-Khatib S, and the Cervical Cancer Screening Clinical Advisory Committee. The
organization of colposcopy services in Ontario: recommended framework. Cancer Care
Ontario 2015; 1-56.

AGREE-HS versus AGREE Il

Ao contrario do instrumento AGREE-HS, que fornece processos estruturais para ajudar na
otimiza¢do de qualidade e utilidade (usability) de um HSG, o AGREE Il é uma ferramenta para
diretrizes clinicas. Especificamente, o AGREE Il é utilizado para suporte de diretrizes com
finalidades clinicas, ao invés de sistemas, desafios, e que fornece recomendacgdes para dar suporte
as decisdes dos médicos e dos pacientes, acordos clinicos, ou politicas clinicas especificas®. Alguns
documentos contém tanto recomendacdes clinicas como de sistemas de salde, e ambas as
ferramentas podem ser aplicadas nas sec¢des apropriadas destes documentos.

Quem pode utilizar o AGREE-HS?

A utilizagdo da ferramenta AGREE-HS foi direcionada para:

1.

Formuladores do HSG: O AGREE-HS fornece instrucées estruturadas, sistematicas e
padronizadas para desenvolver e descrever o HSG.

. Formuladores de politicas em salude (policy makers) e gerentes de programa: para

facilitar o processo de tradugdo do conhecimento em agdo, o AGREE-HS fornece um meio
para os formuladores de politicas e gerentes de programa avaliarem a qualidade do HSG
que recomendam para uso, ou que sera de uso proprio, para informar o desenvolvimento e
a implementacado de politicas, bem como para melhorar o monitoramento e avaliagdo de
politicas.

. Partes interessadas (stakeholders). pacientes/consumidores, profissionais da saulde,

pesquisadores, educadores e qualquer publico com interesse no desenvolvimento e na
otimizacdo de um HSG, podem utilizar o AGREE-HS como ferramenta para aprimorar suas
habilidades no desenvolvimento, descricdo e avaliagio critica do HSG.

Materiais e Recursos para Treinamento em AGREE-HS
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O treinamento & essencial para a aplicacdo bem-sucedida do AGREE-HS. Portanto, os individuos
inexperientes na utilizagdo da ferramenta ou em documentos HSG s&o incentivados a se orientar
antes de utiliza-la. O acesso aos materiais de treinamento para a ferramenta AGREE-HS, aos
recursos de um HSG e ao projeto do instrumento AGREE-HS estarao disponiveis no site da AGREE
Enterprise (www.agreetrust.org) a medida que séo desenvolvidos.
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AGREE-HS:

MANUAL DO USUARIO

. Revisao do HSG e Documentos Associados

Antes de aplicar a ferramenta, os usuarios devem ler todo o manual do usuario HSG. Além disso
precisam identificar quaisquer documentos de suporte, fontes de informacao (p. ex. comunicados,
apéndices, dados complementares) e todas as informacdes pertinentes relacionadas ao HSG. Estas
informacées podem ser encontradas no mesmo documento do HSG ou resumidas em um relatério
técnico separado, manual metodolégico, ou na declaragao da politica de desenvolvimento do HSG.
Estes documentos também podem estar disponibilizados gratuitamente em websites relacionados
ao documento principal.

Il. Avaliadores dos HSGs

Recomenda-se que pelo menos dois, e preferivelmente quatro, avaliadores analisem o HSG de
modo a aumentar a confiabilidade da avaliacdo. Preferencialmente, o grupo de avaliadores deve
apresentar diferentes areas de expertise, de modo a garantir que diferentes perspectivas possam
ser contempladas durante a avaliacdo. Além disso, recomenda-se que um dos avaliadores esteja
familiarizado com a feramenta AGREE-HS, documentos HSG, e/ou processo de avaliacdo critica
utilizando métodos similares aos do grupo AGREE.

Os usuarios iniciantes da ferramenta devem ler com atengdo o Manual do Usuario e se familiarizar
com cada topico abordado, suas definicdes e os critérios associados. Esses usuarios devem
ponderar utilizar a ferramenta AGREE-HS em alguns exemplos “praticos” para assegurar a
consisténcia na aplicacdo da ferramenta e na interpretacdo dos itens. Em caso de avaliacdo junto a
outros usuarios, deve-se confirmar que os itens estdo sendo aplicados e interpretados de forma
semelhante e, caso necessario, realizar ajustes, que podem incluir uma adaptacao da aplicacao da
ferramenta a conceitos mais especificos, mais adequados ao contexto.

lll. Escala de Classificagao

Cada um dos cinco itens do AGREE-HS € avaliado na escala de 7 pontos a seguir:

Pontuagdo 1 (qualidade minima ou menor qualidade): uma pontuacdo 1 € atribuida se nao
houver informacbdes relevantes ao item correspondente da ferramenta AGREE-HS, se os critérios
de avaliagdo forem fracamente descritos no HSG, ou se os autores declararem explicitamente que

5
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nao foi feito.

Pontuacdo 7 (qualidade maxima ou maior qualidade): uma pontuagdo 7 ¢ atribuida se as
informacdes relacionadas ao AGREE-HS forem excepcionalmente bem descritas, todos os critérios
forem considerados durante o desenvolvimento do documento, e a informacao relacionada ao
AGREE-HS for aplicavel ao contexto.

Pontuacao entre 2 e 6: uma pontuacio entre 2 e 6 é atribuida quando nem todos os critérios do
AGREE-HS forem atendidos. Uma pontuacao é atribuida dependendo da integridade e da qualidade
do documento. A pontuacdo aumenta conforme os critérios sdo atendidos.

Caixa de comentdrios: as caixas disponiveis em cada pagina podem ser utilizadas por avaliadores
para referir-se a paginas relevantes no documento HSG e/ou para justificar a pontuagéo atribuida
ao item. Comentarios escritos podem ajudar a facilitar a discussdo com os outros avaliadores do
HSG, de modo a atingir um consenso em relagdo a pontuacdo (veja segdo IV abaixo), e orientar
decisdes sobre onde usar e como implementar o HSG.

Consideragoes adicionais:
e Ao avaliar se os critérios de cada item foram atendidos, os avaliadores devem considerar se
o conteldo esta bem escrito, se € de facil acesso e se é de facil compreensao.

* Ao estabelecer uma nota para os itens do AGREE-HS, os avaliadores necessitam realizar
julgamentos. Os critérios fornecidos s&o para orientar, e ndo para substituir, esses
julgamentos. Assim, ndo sdo estabelecidos critérios explicitos para cada um dos 7 pontos na
escala de classificagdo. Sendo incentivado, entdo, o uso das caixas de comentarios para
justificar suas pontuacdes. As equipes de avaliadores podem desejar criar regras ou limites
para cada item apropriado ao seu contexto e proposito.

¢ Ocasionalmente, alguns critérios de cada item podem ndo ser aplicaveis a algum
documento HSG especifico sob revisdo porque podem, p. ex., estar fora de escopo. Se for
o caso, os avaliadores podem classificar o (s) item (ns) com base apenas nos critérios que
julgarem aplicaveis. Se algum critério nao for aplicavel, as decisbes sobre como classificar
o (s) item (ns) devem ser tomadas com antecedéncia, descritas de maneira explicita e
aplicadas de forma consistente por todos os revisores desse documento HSG. Como regra
geral, o critério de exclusdo durante o processo de avaliagao &€ desencorajado.

V. Métodos de Pontuagdo de Documentos HSG utilizando AGREE-HS

Dois métodos podem ser utilizados para calcular a pontuacao final de um item quando varios
avaliadores avaliam o mesmo documento HSG:

1. Calcular as pontuacdes finais dos itens e uma pontuacdo geral usando as pontuactes
individuais dos avaliadores.

2. Determinar as pontuacdes finais dos itens por consenso e, em seguida, calcular uma
pontuagao geral.

i) Método de pontuacao 1: Utilizando pontuacdes individuais de avaliadores
6
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Pontuacao final do item

Por meio deste método, cada avaliador analisa o documento HSG e atribui uma pontuagéo de
maneira independente. Em seguida, a pontuacao final € calculada pela média das pontuacdes
atribuidas independentemente pelos avaliadores.

Exemplo:
Quatro avaliadores atribuem as pontuagdes abaixo para o item Topico. A pontuagéo final, ou a
média das pontuagdes dos quatro avaliadores & 5,25.

Item Avaliador | Avaliador | Avaliador | Avaliador | Pontuagao
1 2 3 4 final do
item
Topico 6 5 4 6 5,25

Pontuacio geral

A pontuacio geral é calculada pela somatoéria de todas as pontuacées individuais dos itens (a soma
das pontuagdes dos itens é referida como a “pontuagdo obtida” na formula abaixo) e escalonando
esse total como uma porcentagem da pontuacdc maxima possivel. A pontuacdo geral é
representada por uma porcentagem, calculada como:

Pontuacio obtida — pontuacio minima possivel
Pontuagéo maxima possivel — pontuagéo minima possivel

= Pontuacéo total

Exemplo:
Quatro avaliadores atribuiram as seguintes pontuagdes do AGREE-HS:

ltem Avaliador | Avaliador | Avaliador | Avaliador Total
1 2 ) 4
Tépico 6 S 7 6 24
Participantes 2 1 2 1 6
Métodos 3 3 b 5 16
Recomendacbes 5 5 5 5 20
Implementabilidade 4 S 4 o 18
Total 20 19 23 22 84

A pontuacdo maxima e a minima sdo calculadas com base na escala de 7 pontos, no nimero de
itens e no numero de avaliadores.

Pontuacdo maxima obtida = 7 (concordo totalmente) x 5 (# de itens) x 4 (# de avaliadores) = 140
Pontuacdo minima obtida = 1 (discordo totalmente) x 5 (# de itens) x 4 (# de avaliadores) = 20

Portanto, utilizando o Método de Pontuacéo 1, a pontuacao geral deste documento HSG poderia
ser:
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Pontuacéo obtida — pontuacdo minima possivel 84-20 _ 539,
Pontuacéo maxima possivel — pontuacdo minima possivel 140-20 ’

ii) Método de Pontuacgdo 2: Utilizando consenso

Pontuacao final do item

Qutra opgao € a equipe de avaliagdo chegar a um consenso sobre as pontuagdes finais dos itens
em vez de fazer a média entre varios avaliadores. As pontuacdes finais dos itens sao usadas para
calcular uma pontuagéo geral para o documento HSG.

Pontuacao total

A pontuacao total pode ser calculada pela somatoria de todas as pontuacdes finais dos itens
individuais (a soma das pontuacdes finais dos itens & referida como a "pontuacao obtida" na formula
abaixo) e escalonando este total comoc uma porcentagem da pontuagcdo maxima possivel. A
pontuacéo total sera representada por uma porcentagem, calculada como:

Pontuacéo obtida — Pontuacéo minima possivel
Pontuacdo maxima possivel — Pontua¢do minima possivel

= Pontuacéo total

Exemplo:
A equipe de avaliadores atribui coletivamente as pontuacgoes finais dos itens:
ltem Pontuacao final
dos avaliadores
Topico 5
Participantes 3
Métodos 6
Recomendagdes 4
Aplicacao 5
Pontuacgao obtida 23

As pontuacées maximas e minimas sao calculadas com base na escala de 7 pontos e no numero
de itens.

Maxima pontuacao possivel = 7 (concordo totalmente) x 5 (# de itens) = 35

Minima pontuacao possivel = 1 (discordo totalmente) x 5 (# de itens) = 5

Portanto, utilizando o Método de Pontuacao 2, a pontuacéo final para este documento HSG seria:

Pontuacao obtida — Pontuacio minima possivel 23-5
Pontuacdo maxima possivel — Pontuagdo minima possivel 35-5

= 60%

iii) Interpretando a pontuacao AGREE-HS
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As partes interessadas (stakeholders) podem utilizar o ultimo item da ferramenta e os valores das
pontuagdes gerais para comparar os documentos HSG, para identificar as limitagdes da orientacio
que esta sendo considerada ou para selecionar o HSG de alta qualidade a ser implementado. Este
manual ndo pondera as pontuacfes finais dos itens, nem define uma pontuacdo padrdo que
diferencie documentos/HSG de alta, moderada e baixa qualidade. Isso ocorre porque ndo ha base
empirica para definir valores para limites de qualidade.

Embora mais pesquisas sejam necessarias para determinar empiricamente os limites de alta e baixa
qualidade de um HSG, algumas sugestbes sdo apresentadas de como os resultados obtidos
poderiam ser interpretados:

« Os usuarios podem realizar uma divisdo em trés partes das pontuacdes gerais dos documentos
HSG que estdo sendo avaliados e classifica-los como: qualidade alta, média ou baixa.

* Os usuarios podem determinar os limites das pontuacdes por consenso. P. ex., documentos HSG
com pontuacdes gerais >70% podem ser definidos como de alta qualidade, aqueles com pontuacdes
gerais <30% como de qualidade baixa e aqueles entre 30% e 70% como de qualidade moderada.

* Os usuarios podem valorizar um item em detrimento dos outros para fins de tomada de deciséo e
criar limites com base na pontuacgdo do item de prioridade.

As decisbes sobre como definir os limites minimos de qualidade ou aplicabilidade devem ser
tomadas por um painel formado pelas partes interessadas. O julgamento desses limites de
qualidade deve ser orientado pelo contexto em que o HSG sera utilizado e pela avaliagdo da
importancia dos diferentes itens e critérios para esse contexto.
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AGREE-HS:

FERRAMENTA DE AVALIAGCAO

10
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Item 1: Tépico

Este item aborda a descrigdo e as causas do(s) desafio(s) do sistema de satide e a prioridade
atribuida a ele, e a relevancia da diretriz.

Critérios:

O contelido do item inclui os seguintes critérios:

« O desafio é claramente descrito (ou seja, a natureza; a magnitude, frequéncia ou intensidade do
desafio e as populagdes afetadas).

« As causas do desafio do sistema de saude sao claramente descritas.

= O desafio do sistema de salde é descrito em seu nivel de prioridade no sistema de salide visado
e na populacao afetada; sdo fornecidos argumentos para apoiar a classificacdo de prioridade.

* A diretriz é relevante (ou seja, oportuna em relacdo quando as decisbes serdo tomadas) e
apropriada para o desafio do sistema de salude, as necessidades do sistema ou subsistema, a (s)
populacao (6es) alvo e o (s) ambiente (s) em que funcionara.

Avaliagao:
Avalie a qualidade geral deste item.

Comentarios

11
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Item 2: Participantes

Este item aborda a constituigdo da equipe de elaboragédo da diretriz para o Sistemas de Satde,
o manejo do confiito de interesses e a influéncia da instituicdo de fomento.

Critério:

O conteldo do item inclui os seguintes critérios:

* A equipe de desenvolvimento da diretriz do Sistema de Saude inclui membros com interesse ou
interesse nas recomendacfes (p. ex., tomadores de decisdo (decision makers), gerentes de
programa, lideres operacionais, consumidores e membros do publico).

« A equipe de desenvolvimento da diretriz do Sistema de Salde é multidisciplinar (p. ex., cientistas
politicos, economistas, epidemiologistas, metodologistas).

* A equipe de desenvolvimento da diretriz do Sistema de Salde € multissetorial (p. ex., atencio
primaria, saude publica e, se for o caso, financas e moradia).

« Os conflitos de interesses dos membros da equipe de desenvolvimento da diretriz dos sistemas
de saude (p. ex., financeiros, profissionais) e as estratégias utilizadas para identifica-los e gerencia-
los sdo claramente descritos.

« Foram tomadas precaucdes para evitar ou minimizar a interferéncia de uma instituicdo de
fomento.

Avaliagdo:
Avalie a qualidade geral deste item.

Comentarios

12
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Item 3: Métodos

Este item aborda o uso de métodos sistematicos e transparentes no relatério; o uso das melhores
evidéncias disponiveis e atualizadas; a consideragdo da eficacia e custo-efetividade das opgdes
potenciais; e a ponderagdo entre os riscos e beneficios das recomendagées da diretriz.

Critérios:

O contelido do item inclui os seguintes critérios:

- Métodos sistematicos e transparentes foram utilizados para identificar e revisar as evidéncias
(p. ex., revisdo integrada, revisdo de escopo, revisao da literatura cinza, revisao sistematica).

- Foi considerada a melhor evidéncia disponivel e a mais relevante contextualmente.

« A base de evidéncias € atual.

- A evidéncia da eficacia das opgdes potenciais é claramente descrita, incluindo descri¢des dos
contextos nos quais as opcdes foram testadas.

« Esta descrita a evidéncia de custo e custo-efetividade das opgdes potenciais.

« Esta descrita a ponderagdo dos beneficios e danos das opgdes potenciais.

« Existe uma relagdo entre as recomendacdes e as evidéncias.

« A légica por tras das recomendacoes € clara.

« Métodos sistematicos e transparentes foram usados para chegar a um acordo sobre as
recomendacdes finais (p. ex., consenso formal ou informal, método Delphi, métodos de grupo
nominal).

Avaliacio:
Avalie a qualidade geral deste item.

Comentarios

13
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Item 4: Recomendacodes

Este item aborda a orientagdo do desfecho e abrangéncia da diretriz do Sistema de Saude; as

considerages éticas e de equidade utilizadas em seu desenvolvimento,; os detalhes para sua
operacionalizagdo; o alinhamento sociocultural e politico da diretriz do Sistema de Salde, e o
plano de atualizagéo.

Critérios:
O contelido do item inclui os seguintes critérios:

Os desfechos esperados da implementacdo das recomendacgdes sdo claramente descritos
(incluindo indicadores, limites ou metas de desempenho e padrées para mensura-los).

As recomendacdes sdo abrangentes e fornecem orientacio para todos os niveis relevantes
do sistema de saude (p. ex., nacional, estadual), subsistemas (p. ex., cancer, salude mental) e
setores (p. ex., atencao primaria, saude publica).

Séo descritos 0s principios éticos utilizados para desenvolver as recomendacoes.

As recomendacdes promovem a equidade entre a populacdo-alvo (p. ex., idade, sexo, género,
cultura, religido, raga, orientagdo sexual).

Foram considerados a aceitabilidade das recomendacdes e o alinhamento com os
interesses socioculturais e politicos.

As recomendacdes sdo facilmente identificaveis, claras e sucintas.

As recomendacdes sdo exequiveis e suficientemente detalhadas para serem
operacionalizadas.

E descrito um plano para atualizar o documento.

Avaliagao:
Avalie a qualidade geral deste item.

Comentarios

14

228



Item 35: Implementabilidade

Este item aborda as barreiras e os facilitadores para a implementagdo das recomendagées;
consideragées sobre os custos e 0s recursos necessarios; a acessibilidade e a sustentabilidade

prevista para a implementagéo; a flexibilidade e a capacidade de transferéncia da diretriz, além das
estratégias para a divulgagdo, o acompanhamento e a avaliagdo do impacto da implementagdo do

documento.

Critérios:
O conteldo do item inclui os seguintes critérios:

Sao descritos as barreiras e os facilitadores para a implementacdo das recomendacdes,
incluindo fatores internos (p. ex., recursos, incentivos, estrutura administrativa) e externos (p. ex.,
sistema juridico, sistema social, estado da economia, corrupcio, crencas) para o sistema de
saude. Um plano para mitigar barreiras e otimizar facilitadores esta incluido.

Sao descritas as consideragdes de custos e recursos para as agdes recomendadas (p. ex.,
dinheiro, tempo, infraestrutura, equipamento, capacidade administrativa, suprimentos, pessoal e
treinamento).

Esta descrita a aceitabilidade das recomendacgfes pelas partes interessadas.

Esta descrita a acessibilidade das recomendacdes, no contexto em que a implementacao sera
aplicada.

Sao descritos os requisitos e a sustentabilidade previstos para manter os resultados de longo
prazo

As recomendacdes sdo flexiveis e ha uma descri¢do de como podem ser adaptadas ou seguidas
para os contextos especificos em que serdo implementadas.

E fornecida uma descrigdo do grau em que as recomendacdes conseguem ser transferidas
(adaptaveis) para outros contextos semelhantes ou diferentes.

Sao descritas as estratégias para divulgar a diretriz (guidance) dos sistemas de salde.

Sao descritas as estratégias para avaliar o processo de implementacdo e o impacto das
recomendacgoes.

Avaliagao:
Avalie a qualidade geral deste item.

Comentarios
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A avaliagdo geral requer que o usuario do AGREE-HS faga um julgamento sobre a qualidade geral
das orientagbes dos sistemas de salide, considerando os cinco itens do AGREE-HS.

1. Eu recomendaria este documento para sistemas de saude para uso em um contexto

apropriado.

[]sim

[] Sim, com alteragdes

[ Nao

Avaliacao geral

Comentarios

2. Eu recomendaria este documento de diretrizes para sistemas de saude para uso no meu

contexto (opcional).

[]Sim

[] Sim, com alteragdes

[[INao

Comentarios
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