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Resumo

Objetivo: Avaliar as evidéncias na literatura, por meio da revisdo sistematica da literatura, entre
habilidades auditivas e fungdes cognitivas no envelhecimento. Método: Os artigos foram pesquisados nas
bases de dados Medline, Scielo ¢ Lilacs, ¢ avaliados quanto ao nivel de evidéncia de acordo com “Oxford
Centre for Evidence-based Medicine Levels of evidence”. Resultados: Foram encontrados 38 artigos
entre 2008 € 2012, sendo 11% nacionais e 89% internacionais, 15% eram de cunho revisdo descritiva da
literatura (nivel de evidéncia 3a), 65% eram estudos caso-controle (nivel de evidencia 3b), 3,3% estudos
caso-controle com padrdo de referéncia pobre ou ndo independente (nivel de evidencia 4), 3,3% estudos
coorte validado somente em amostras fragmentadas (nivel de evidencia 3b), 3,3% de Relato de caso
(incluindo Coorte ou caso-controle de menor qualidade) e por fim, 10% estudos coorte validado, com
bom padrio de referéncia, critério diagnostico testado em um unico centro clinico (nivel de evidencia
1b). Poucos foram os autores que aplicaram uma metodologia visando avaliar e estabelecer o fator de
correlagdo entre as duas variaveis. O grau de recomendag@o da maior parte dos estudos encontrados
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¢ B, ou seja, estudos experimentais ou observacionais de menor consisténcia. Conclusio: A falta de
um protocolo padronizado para a avaliacdo das func¢des auditivas centrais e das fun¢des cognitivas ¢ a
variagdo metodoldgica entre os estudos encontrados prejudica a realizagdo de uma metanalise ou uma
compara¢do mais precisa entre os estudos.

Palavras-chave: Audigio; Idoso; Percepgdo Auditiva; Cognigdo.

Abstract

Purpose: These studies assess evidences in Literature about correlation between auditory abilities and
cognitive functions on elderly. It was realized a systematic review of Literature, using articles published
in the last two decades, researched in Medline, Scielo and Lilacs. It was picked prospective clinical and
reviewed texts that refer to the correlation between audition and cognition. Each article was evaluated
concerning to the level of evidence according to “Oxford Centre for Evidence-based Medicine Levels
of evidence”. It was found 38 articles among 2008 and 2012 that treated specifically aging auditory
and cognitive aspects, being 11% national and 89% international. From studies about correlation and
interactions between auditory abilities and cognitive abilities, 15% were about descriptive reviews of
literature (level of evidence 3a); 65% were about case-control (level of evidence 3b); 3,3 % were about
case-control studies with poor or not independent standard of reference (level of evidence 4); 3,3%
were about validation cohort only in fragmented samples (level of evidence 3b); and finally, 10% were
about validation cohort, with a good standard of reference, diagnostic criteria tested in a single clinical
center (level of evidence 1b). Few authors evaluated the correlation between hearing and cognition with
adequate methods. The recommendation grade of the most of studies reviewed was B, which represents
experimental or observational studies with fewer consistencies. It was observed that there are not formal
protocols to assess the cognitive and central auditory abilities. Meta-analyze is difficult to have because
of the variation of methods between these studies..

Keywords: Hearing; Aged; Auditory Perception; Cognition.

Resumen

Objetivo: Evaluar la evidencia en la literatura mediante la revision sistematica de la literatura entre
el auditorio y la funcion cognitiva en el envejecimiento. Método: Se realizaron busquedas en los articulos
en Medline, Lilacs y SciELO, y evaluaron el nivel de evidencia segun el “Centro de Oxford para los
niveles de Medicina Basada en Evidencia de la evidencia.” Resultados: 38 articulos fueron encontrados
entre 2008 y 2012, 11% internacionales interno y el 89%, 15% eran impronta revision descriptiva de la
bibliografia (nivel de evidencia 3 bis), el 65% fueron estudios de casos y controles (nivel de evidencia
3b), 3,3% de casos y controles con estandar de referéncia pobre o no independiente (nivel de evidencia
4), 3,3% estudios de cohortes validado solo en muestras fragmentadas (nivel de evidencia 3b), el 3,3%
de reporte de caso (incluyendo cohortes o de casos y controles de baja calidad) y, finalmente, 10%
estudios de cohortes validados con buenos criterios de diagnostico estandar de referencia probados
en un unico centro clinico (nivel de evidencia 1b). Pocos autores han aplicado una metodologia para
evaluar y establecer el factor de correlacion entre las dos variables. El grado de recomendacion para la
mayoria de los estudios encontrados es B, es decir, estudios experimentales y observacionales de menor
consistencia. Conclusion: la falta de un protocolo normalizado para la evaluacion de la funcion auditiva
central y las funciones cognitivas y la variacion metodologica entre los estudios se han encontrado
impedir la aplicacion de un meta-andalisis o una comparacion mds precisa entre los estudios..

Palabras clave: Audicion; Anciano; Percepcién Auditiva; Cognicion.
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Introducao

A porcentagem da populacdo que apresenta
dificuldades de comunicacdo aumenta progressi-
vamente com a idade, sendo assim a perda auditiva
tem um efeito adverso na qualidade de vida, no
estado funcional, na fun¢do cognitiva e no bem-
-estar emocional, comportamental e social do
individuo idoso'2.

A Presbiacusia ¢ a denominagao desse processo
que tem como caracteristica inerente, além da idade
avangada, o rebaixamento dos limiares auditivos
afetando ambas as orelhas, sendo acompanhada
por uma diminui¢do na discriminacdo da fala, e
um declinio da funcdo auditiva central, que se
manifesta por meio do aumento da dificuldade
nas habilidades de fusdo binaural, figura-fundo,
atencdo seletiva, julgamento de padrdes acusticos
e uma reducao na velocidade do fechamento e
sintese auditivos'?3.

O processamento auditivo temporal inclui
sincronia ou codificagdo periodica diferencial,
codificacao de duragao (inicio e fim de detecgdo) e
codigos de padroes ritmicos (prosodias silabicas)*.
Com o avanco da idade, o processamento auditivo
temporal pode ocasionar problemas idosos, no que
diz respeito a distingdo de alguns contrastes e dife-
rengas fonémicas ou nas qualidades vocais, mas nao
na percep¢ao do ritmo®. Assim, o envelhecimento
prejudica mais os processos segmentares da fala
do que os suprassegmentares®’”

Uma das caracteristicas do envelhecimento
auditivo central parece ser a perda da sincronia
que compromete os processos tempo-dependentes
exigidos nas comparagdes binaurais na extragao
de sinais de ruidos e na detec¢do de intervalos
monoaural®. Os processos cognitivos tém como
finalidade melhorar a percepgdo, e permitir o
entendimento da esséncia do discurso, assim como
o armazenamento da informagdo na memoria, e seu
uso*’.A reducdo da substincia branca no cérebro
também tem sido citada como explica¢do para o
declinio cognitivo relacionado com a idade, porém,
o papel especifico das regides em que o declinio
cognitivo ocorre permanece incerto.

Ha trés mecanismos subjacentes ao processo
de compreensao da fala dos idosos, sendo estes:
o envelhecimento auditivo periférico, as fungdes
auditivas centrais e as fungdes cognitivas'. O sig-
nificado do que foi ouvido deve ser adequadamente
interpretado no contexto do ambiente social e

fisico. A interpretagdo correta da mensagem neces-
sita da atenc¢do intencional, dirigida e focada por
parte do ouvinte. Certamente, os fatores cognitivos
(memoria e atencdo seletiva) desempenham um
importante papel na compreenséo. Individuos que
apresentam uma capacidade de memoria reduzida
seriam capazes de armazenar menos informagdes
durante o processo de reconhecimento de fala, o
que poderia implicar na dificuldade em analisar
estruturas linguisticas em relacdo aos individuos
com maior capacidade de retencdo e melhor memo-
ria de trabalho®"*®,

Quando um ouvinte tem como objetivo com-
preender a fala, a prioridade do processo ¢ dada a
percepgdo tal que, em condi¢des adversas ou de
ruido, a recordagdo fica reduzida, intensificando
a carga da memoria ao adicionar mais material a
ser lembrado. Sendo assim, o ouvinte, quer seja
ele jovem ou idoso, lembrara melhor das pala-
vras ouvidas em ambientes silenciosos do que as
palavras faladas em lugares ruidosos. Entretanto,
se a informacgao ndo ¢ armazenada o suficiente, a
compreensao ficara comprometida, porque a infor-
macdo acumulada ndo sera exatamente integrada
com a informagao anterior!:1%13:14,

A avaliagdo do processamento temporal audi-
tivo esclarece alguns dos problemas de percepcao
da fala em relagdo a idade. Sendo assim, o declinio
do processamento auditivo influencia na habilidade
para identificar palavras, mesmo fora de condigoes
de interacdo ou integragdo binaural. J4, o declinio
temporal no processo cognitivo influencia a coor-
denacgdo de informacdo durante as condi¢des do
discurso interativo ou prolongado*’

No decorrer do envelhecimento a capacidade
de processamento, de resolucdo temporal, de
resolucdo de freqiiéncia e a sensibilidade auditiva,
compdem mudangas que podem afetar a discrimi-
nacdo da fala, principalmente em ambientes com
ruido competitivo ou reverberacao, sendo assim, os
idosos precisam de melhores condigdes acusticas
que os jovens, mesmo com audi¢do dentro dos
padroes de normalidade, para identificacdo precisa
das palavras. Portanto, com o aumento da idade a
dificuldade de discriminagao de fala no ruido ocorre
independentemente da existéncia de uma perda
auditiva periférica ou do uso de dispositivos para
a reabilitagdo da audigdo *1%1319),

Na reabilitagao da audi¢@o, principalmente do
idoso portador de presbiacusia, ¢ recomendado o
uso de aparelhos de amplificagdo sonora individual
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(AASI), entretanto, em alguns casos, os idosos
referem nao ter um aproveitamento favoravel com
a amplificagdo sonora individual, preferindo ndo
usa-la ou optando pela adaptagao unilateral, mesmo
naqueles portadores de perda auditiva bilateral.
Outro fator importante para a adaptagao e selegdo
do AASI, é a presenga do comprometimento do pro-
cessamento auditivo central, o qual pode interferir
negativamente nestes processos, portanto poderdo
ocorrer mudangas fisioldgicas no processamento
auditivo central se houver sua estimula¢do, mesmo
apos a adaptagdo de AASI'>!1617,

Existem casos em que os pacientes ndo sentem
beneficio com a amplifica¢do sonora binaural, ocor-
rendo assim a chamada interferéncia binaural, em
que as habilidades de percepgao de fala sdo piores
em um ouvido do que no outro, sendo que sua
ocorréncia ¢ de 8 a 10% da populacdo idosa®'*!°,
Sendo assim, ¢ recomendado que no processo de
amplificagdo, testes complementares devem ser
realizados para verificar se a interferéncia binaural
esta presente®®?!,

O declinio da memoria de trabalho e a diminui-
¢ao do processamento da audi¢do, caracteristicos
do envelhecimento, sdo mudangas que aumentam
a dificuldade de entendimento do discurso. Assim,
faz-se necessaria a determinag@o de estratégias de
reabilitacdo auditiva.

Deste modo, os modelos de estudo para
avaliagdo dessas variaveis no desempenho em
adultos usuarios de AASI devem considerar os
componentes do processamento auditivo central e
as tarefas cognitivas envolvidas na compreensao de
fala®'?2. Estudar as habilidades do processamento
auditivo e cognitivo em idosos e avaliar as possi-
veis diferengas em relacdo aos adultos jovens pode
auxiliar na adequagdo dos protocolos de adaptacdo
de aparelhos de amplificagdo sonora individual
(AASI), diminuindo as queixas dos usuarios e
melhorando a qualidade de escuta e de vida desses
individuos >*!*. Porém, para que novas condutas
sejam adotadas e preconizadas ¢ de fundamental
importancia revisar a literatura em busca de fontes
de evidéncia sobre este assunto. Caso nao sejam
encontradas fortes evidéncias ou estudos com alto
grau de recomenda¢do que demonstrem a asso-
ciag@o entre habilidades cognitivas e auditivas na
percepgdo de fala ou nas implica¢es desse pro-
cesso na reabilitacao auditiva no envelhecimento,
pesquisas com metodologias mais bem delineadas

devem ser realizadas antes de qualquer modificagdo
na pratica clinica.

A pratica baseada em evidéncias tem como
foco sistemas de classificagdo de evidéncia,
caracterizados de forma hierarquica, dependendo
da abordagem metodologica adotada para o desen-
volvimento do estudo. O conhecimento destes
sistemas de classificac@o de evidéncias proporciona
subsidios para auxiliar na avalia¢do critica de resul-
tados originados de pesquisas e também na tomada
de decisdes sobre a incorporagao das evidéncias na
prética cll’nical4,15,16,19,24,25

Portanto este estudo teve como objetivo avaliar
as evidéncias na literatura sobre a correlagdo entre
percepgao de fala, habilidades auditivas e fungdes
cognitivas no envelhecimento.

Material e Método

Revisao sistematica da literatura. Artigos
publicados nas duas ultimas décadas foram pes-
quisados nas bases de dados Medline, Scielo e
Lilacs, no periodo de outubro de 2008 a dezembro
de 2012, utilizando-se os seguintes descritores em
inglés e portugués: “Percep¢ao auditiva e idoso”,
combinado com os termos “cogni¢ao”; “enve-
lhecimento”, “perda auditiva” e “transtornos da
audicao” (auditory perception; aged and cognition
or elderly or hearing loss or hearing disorders).

Foram utilizados os textos na Lingua inglesa
e portuguesa de estudos clinicos prospectivos
(transversais e de coorte) e de revisao, que fizeram
referéncia as correlagdes entre audi¢do e cogni-
¢do. Os artigos foram avaliados quanto ao nivel
de evidéncia de acordo com “Oxford Centre for
Evidence-based Medicine Levels of evidence™",
em 2001 (anexo I). Quando presentes, medidas de
forga de associag@o ou correlag@o foram registradas
para posterior analise conjunta dos resultados e o
grau de recomendagao de cada estudo foi estabele-
cido (anexo II). Por fim, foi realizada a comparagao
entre os estudos para posterior discussao.

Resultados

Ao todo foram encontrados 38 artigos entre
2008 e 2012, sendo 11% nacionais e 89% inter-
nacionais, 15% eram de cunho revisdo descritiva
da literatura (nivel de evidéncia 3a), 63% eram
estudos caso-controle (nivel de evidencia 3b), 0,5%
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estudos caso-controle com padrdo de referéncia
pobre ou ndo independente (nivel de evidencia 4),
0,5% estudos coorte validado somente em amostras
fragmentadas (nivel de evidencia 3b), 0,5% de
Relato de caso (incluindo Coorte ou caso-controle
de menor qualidade) e por fim, 5% estudos coorte
validado, com bom padrio de referéncia, critério
diagnoéstico testado em um unico centro clinico
(nivel de evidencia 1b). Neste estudo, os autores
puderam concluir que havia uma correlagao signi-
ficativa entre perda auditiva e fungdo cognitiva em
idosos acima de 75 anos de idade, independente de
sexo ou idade. Foi o estudo com o maior nimero
de sujeitos avaliados dentre os encontrados, abran-
gendo 337 pacientes e também o Uinico que tragou a
analise de risco relativo, mostrando que individuos
com perdas de audigdo apresentam 2.48 mais chan-
ces de desenvolverem déficits cognitivos (IC95%
=1,54-3,99, p < 0,0001). Nao foram encontradas
pesquisas com metodologia semelhante.

Os demais artigos apresentaram estudos
transversais (observacionais) ou caso-controle, o
que lhes conferem grau de recomendagio entre
B ¢ C, como ja citado. Nessas pesquisas, a maior
parte dos autores compararam os efeitos que as
diferentes condigdes do ruido causam no desem-
penho cognitivo e no processamento da linguagem,
sendo que alguns correlacionaram estes prejuizos
com a adaptag¢ao do AASI. Os métodos utilizados
na maior parte dos estudos ndo puderam concluir
com seguranga se com o aumento da idade ocorre
um decréscimo do processamento auditivo ¢ da
cognigdo e de que maneira isso ocorre ou 0 quanto
essas variaveis estdo fortemente correlacionadas,
mas puderam mostrar que, quando comparado
ao grupo controle proposto, houve diferenga no
desempenho de tarefas de processamento auditivo
¢ de processamento cognitivo entre idosos € jovens,
independente do grau de perda auditiva (Grafico 1).

3% 3%

m1l

m2

M3

w4

m5

Grafico 1 - Tipos de estudos encontrados (em porcentagem) que pesquisaram as interagdes entre
fungdes cognitivas e auditivas no envelhecimento normal (Anexo I e II).

Legenda:
Nivel de Evidéncia
1. Estudo caso-controle 3b
2. Revisdo sistematica (com homogeneidade) de estudos caso-controle 3a
3. Relato de caso (incluindo Coorte ou caso-controle de menor qualidade) 2b
4. Estudos de Coorte (contemporanea ou prospectiva) com poucas perdas 1b
5. Estudos de Coorte (incluindo ensaio clinico Randomizado de menor qualidade) 4
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Discussao

Este trabalho teve como objetivo realizar
um estudo de revisdo da literatura, em que foram
descritos os aspectos envolvidos no envelheci-
mento e sua correlagdo entre percepgdo de fala,
habilidades auditivas e fungdes cognitivas. Sendo
assim, o estudo ¢ de grande importancia, pois
leva a repensar nas estratégias para o diagnostico
audiologico e para terapia fonoaudiologica dos
transtornos da audi¢ao, enfatizando atividades que
priorizem nao somente as habilidades auditivas,
mas também a funcdo cognitiva. Além disso, uma
vez que o sistema cognitivo parece estar associado
ao desempenho auditivo para reconhecer a fala, e
que os testes de processamento auditivo poderiam
favorecer a selecao e adaptacao de AASI, ¢ necessa-
rio primeiramente verificar as fontes de informagao,
as metodologias utilizadas e os niveis de evidéncia
dos estudos que abordam este tema.

O Oxford Centre for Evidence-based Medicine
Levels of Evidence"', apresenta metodologia que
permite avaliar a for¢a de evidéncia cientifica
de um trabalho e a sua classificacdo baseia-se no
procedimento empregado na geragdo da evidén-
cia. A pratica da medicina baseada em evidéncias
(MBE) significa integrar cada especialidade com
a melhor evidéncia clinica possivel proveniente
de investigag@o sistematica. A pratica baseada em
evidéncia (PBE) compreende os mesmos conceitos
e principios da MBE, sendo empregada por diferen-
tes profissionais em diversos contextos de satde.

Apenas um estudo de coorte prospectivo com
poucas perdas sobre as correlagdes entre audi¢ao
e cognig¢do foi encontrado, o de Pouchain23, rea-
lizado em 2007. Este tipo de estudo confere um
maior nivel de evidéncia (1B) e foi o unico com
grau de recomendacdo A. Neste estudo, os autores
puderam concluir que havia uma correlacgao signi-
ficativa entre perda auditiva e fun¢do cognitiva em
idosos acima de 75 anos de idade, independente de
sexo ou idade. Foi o estudo com o maior niimero
de sujeitos avaliados dentre os encontrados, abran-
gendo 337 pacientes e também o tinico que tracou a
analise de risco relativo, mostrando que individuos
com perdas de audi¢ao apresentam 2.48 mais chan-
ces de desenvolverem déficits cognitivos (IC95%
=1,54-3,99, p < 0,0001). Nao foram encontradas
pesquisas com metodologia semelhante.

Os demais artigos apresentaram estudos trans-
versais (observacionais) ou caso-controle, o que

lhes conferem grau de recomendag@o entre B e C.
Nessas pesquisas, a maior parte dos autores avaliou
e/ou comparou os efeitos que as diferentes condi-
¢oes do ruido causam no desempenho cognitivo e
no processamento da linguagem, sendo que alguns
correlacionaram estes prejuizos com a adaptacao
de AASI. Os métodos utilizados na maior parte
dos estudos ndo puderam concluir com seguranga
se com o aumento da idade ocorre um decréscimo
do processamento auditivo e da cogni¢ao e de que
maneira isso ocorre ou o quanto essas variaveis
estdo fortemente correlacionadas, mas puderam
mostrar que, quando comparado ao grupo controle
proposto, houve diferenga no desempenho de tare-
fas de processamento auditivo ¢ de processamento
cognitivo entre idosos ¢ jovens, independente do
grau de perda auditiva.

Consideragoes Finais

Apesar do grau de recomendag@o da maioria
dos artigos avaliados ser baixo ¢ da dificuldade
de realizacdo de metanalise devido as diferencas
metodologicas encontradas, o tema em questao €
de fundamental importancia e com repercussdes
na pratica clinica, uma vez que as analises destas
pesquisas t€ém como principal objetivo orientar as
terapias, para que elas tenham um embasamento
tedrico maior.

Para que as evidéncias sejam mais fortes sdo
necessarios estudos de coorte com medidas de
forca e associa¢do entre as variaveis auditivas e
cognitivas ¢ com pequeno intervalo de confianga,
além do acompanhamento durante um periodo
maior de tempo da populagdo estudada a fim de
verificar se a correlagdo aumentaria de acordo com
o envelhecimento.

A metandlise seria de grande valia para o
conhecimento cientifico (grau de recomendagao
A). A metanalise quantitativa e descritiva possibi-
litaria a melhor quantificacdao das tendéncias das
investigagdes buscadas na literatura por meio da
combinagdo dos resultados encontrados. Porém
os métodos utilizados nos trabalhos diferem entre
si, o que dificulta a combinac¢do e o agrupamento
dos sujeitos.
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ANEXO I
Oxford Centre for Evidence-based Medicine Levels of Evidence (May 2001)

Produced by Bob Phillips, Chris Ball, Dave Sackett, Doug Badenoch, Sharon Straus, Brian Haynes,
Martin Dawessince

Ecological stu-
dies

Level Therapy/Pre- Prognosis Diagnosis Differential Economic and
vention, Aetio- diagnosis/ decision analy-
logy/Harm symptom pre- | ses

valence study

la SR (with ho- SR (with ho- SR (with homoge- | SR (with ho- SR (with ho-
mogeneity*) mogeneity*) neity*) of Level 1 mogeneity*) mogeneity*)
of RCTs of inception diagnostic studies; | of prospective | of Level 1 eco-

cohort studies; | CDRt with 1b stu- | cohort studies | nomic studies
CDRT valida- dies from different

ted in different | clinical centres

populations

1ib Individual RCT | Individual in- Validating** co- Prospective Analysis based
(with narrow ception cohort | hort study with cohort study on clinically
Confidence In- | study with > goodttt referen- | with good sensible costs
terval#) 80% follow- ce standards; or follow-up**** | or alternati-

-up; CDRT CDRT tested within ves; systema-
validated in a | one clinical centre tic review(s)
single popu- of the eviden-
lation ce; and inclu-
ding multi-way
sensitivity
analyses
1c All or none§ All or none Absolute SpPins All or none Absolute
case-series and SnNoutstt case-series better-value
or worse-value
analyses Tttt
2a SR (with ho- SR (with ho- SR (with homoge- [ SR (with ho- SR (with ho-
mogeneity*) mogeneity*) neity*) of Level >2 | mogeneity*) mogeneity*)
of cohort stu- | of either re- diagnostic studies | of 2b and bet- | of Level >2
dies trospective ter studies economic stu-
cohort studies dies
or untreated
control groups
in RCTs

2b Individual Retrospective | Exploratory** Retrospective | Analysis based
cohort study cohort study cohort study with cohort study, on clinically
(including low | or follow-up of | goodtttreference | or poor follow- | sensible costs
quality RCT; untreated con- | standards; CDRt -up or alternati-
e.g., <80% trol patients in | after derivation, or ves; limited
follow-up) an RCT; Deri- | validated only on review(s) of

vation of CDRT | split-sample§§§ or the eviden-
or validated databases ce, or single
on split-sam- studies; and
ple§§§ only including mul-
ti-way sensiti-
vity analyses
2c "Outcomes" "Outcomes" Ecological stu- | Audit or outco-
Research; Research dies mes research
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3a SR (with ho- SR (with homoge- | SR (with ho- SR (with ho-
mogeneity*) neity*) of 3b and mogeneity*) mogeneity*)
of case-control better studies of 3b and bet- | of 3b and bet-
studies ter studies ter studies

3b Individual Non-consecutive Non-conse- Analysis ba-
Case-Control study; or without cutive cohort sed on limited
Study consistently ap- study, or very | alternatives

plied reference limited popu- or costs, poor

standards lation quality esti-
mates of data,
but including
sensitivity
analyses in-
corporating
clinically sen-
sible varia-
tions.

4 Case-series Case-series Case-control stu- Case-series Analysis with
(and poor (and poor dy, poor or non- or superse- no sensitivity
quality cohort | quality prog- -independent refe- | ded reference | analysis
and case-con- | nostic cohort rence standard standards
trol studies§§) | studies***)

5 Expert opi- Expert opi- Expert opinion wi- | Expert opi- Expert opi-
nion without nion without thout explicit cri- nion without nion without
explicit critical | explicit critical | tical appraisal, or explicit critical | explicit critical
appraisal, or appraisal, or based on physiolo- | appraisal, or appraisal, or
based on phy- | based on phy- | gy, bench research | based on phy- | based on eco-
siology, bench | siology, bench | or “first principles” | siology, bench | nomic theory
research or research or research or or “first princi-
“first princi- “first princi- “first principles | ples”
ples” ples”

Notes

Users can add a minus-sign “-” to denote the level of that fails to provide a conclusive answer becau-

se of:

*EITHER a single result with a wide Confidence Interval (such that, for example, an ARR in an RCT is
not statistically significant but whose confidence intervals fail to exclude clinically important benefit

or harm)
*OR a Systematic Review with troublesome (and statistically significant) heterogeneity.
eSuch evidence is inconclusive, and therefore can only generate Grade D recommendations.

* By homogeneity we mean a systematic review that is free of worrisome variations (heteroge-
neity) in the directions and degrees of results between individual studies. Not all systematic
reviews with statistically significant heterogeneity need be worrisome, and not all worrisome
heterogeneity need be statistically significant. As noted above, studies displaying worrisome
heterogeneity should be tagged with a “-” at the end of their designated level.

T Clinical Decision Rule. (These are algorithms or scoring systems which lead to a prognostic
estimation or a diagnostic category. )

¥ See note #2 for advice on how to understand, rate and use trials or other studies with wide
confidence intervals.

§ Met when all patients died before the Rx became available, but some now survive on it; or
when some patients died before the Rx became available, but none now die on it.
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88§

By poor quality cohort study we mean one that failed to clearly define comparison groups
and/or failed to measure exposures and outcomes in the same (preferably blinded), objective
way in both exposed and non-exposed individuals and/or failed to identify or appropriately
control known confounders and/or failed to carry out a sufficiently long and complete follow-
-up of patients. By poor quality case-control study we mean one that failed to clearly define
comparison groups and/or failed to measure exposures and outcomes in the same (preferably
blinded), objective way in both cases and controls and/or failed to identify or appropriately
control known confounders.

88§

Split-sample validation is achieved by collecting all the information in a single tranche, then
artificially dividing this into "derivation" and "validation" samples.

Tt

An "Absolute SpPin" is a diagnostic finding whose Specificity is so high that a Positive result
rules-in the diagnosis. An "Absolute SnNout" is a diagnostic finding whose Sensitivity is so
high that a Negative result rules-out the diagnosis.

++

Good, better, bad and worse refer to the comparisons between treatments in terms of their
clinical risks and benefits.

Tt

Good reference standards are independent of the test, and applied blindly or objectively to
applied to all patients. Poor reference standards are haphazardly applied, but still indepen-
dent of the test. Use of a non-independent reference standard (where the 'test' is included in
the 'reference’, or where the 'testing' affects the 'reference') implies a level 4 study.

T+t

Better-value treatments are clearly as good but cheaper, or better at the same or reduced
cost. Worse-value treatments are as good and more expensive, or worse and the equally or
more expensive.

k%

Validating studies test the quality of a specific diagnostic test, based on prior evidence. An
exploratory study collects information and trawls the data (e.g. using a regression analysis)
to find which factors are 'significant'.

%k %k

By poor quality prognostic cohort study we mean one in which sampling was biased in favour
of patients who already had the target outcome, or the measurement of outcomes was ac-
complished in <80% of study patients, or outcomes were determined in an unblinded, non-
-objective way, or there was no correction for confounding factors.

koK kok

Good follow-up in a differential diagnosis study is >80%, with adequate time for alternative
diagnoses to emerge (eg 1-6 months acute, 1 - 5 years chronic)

Grades of Recommendation

A consistent level 1 studies

B consistent level 2 or 3 studies or extrapolations
from level 1 studies

C level 4 studies or extrapolations from level 2 or
3 studies

D level 5 evidence or troublingly inconsistent or

inconclusive studies of any level

“"Extrapolations” are where data is used in a situation which has potentially clinically important diffe-
rences than the original study situation.
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Anexo II

Nivel de Evidéncia Cientifica por Tipo de Estudo - “Oxford Centre for Evidence-based Medi-
cine” - Gltima atualizacdo maio de 2001

Grau de Recomen-
dagao

Nivel de
Evidéncia

Tratamento/
Prevengdo - Etio-
logia

Progndstico

Diagndstico

Diagndstico
Diferencial/
Prevaléncia
de Sintomas

1A

Revisdo Sistematica
(com homogenei-
dade)

de Ensaios Clinicos
Controlados e Ran-
domizados

Revisdo Sistematica
(com homogenei-
dade)

de Coortes desde o
inicio da doenca
Critério Progndstico
validado em di-
versas

populagées

Revisdo Sistematica
(com homogenei-
dade)

de Estudos Diag-
nésticos

nivel 1 Critério
Diagndstico de
estudos

nivel 1B, em dife-
rentes

centros clinicos

Revisdo Sistematica
(com homogenei-
dade)

de Estudo de Co-
orte
(contemporénea ou
prospectiva)

1B

Ensaio Clinico Con-
trolado e Randomi-
zado com Intervalo
de Confianga Es-
treito

Coorte, desde o
inicio

da doenga, com
perda

< 20% Critério
Progndstico
validado em
uma Unica popu-
lagdo

Coorte validada,
com

bom padréo de re-
feréncia

Critério Diagndstico
testado em um
Unico centro clinico

Estudo de Coorte
(contemporénea
ou prospectiva)
com poucas perdas

1C

Resultados Tera-
péuticos do tipo
“tudo ou nada”

Série de Casos do
tipo “tudo ou nada”

Sensibilidade e
Especificidade
proximas de 100%

Série de Casos
do tipo
“tudo ou nada
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2A Revisdo Sistematica | Revisdo Sistematica | Revisdo Sistematica | Revisdo Sistematica

(com homogenei- (com homogenei- (com homogenei- (com homogenei-

dade) dade) dade) dade)

de Estudos de de Coortes histd- de estudos diag- de estudos sobre

Coorte ricas ndsticos diagndstico
(retrospectivas) de nivel > 2 diferencial de
ou de nivel > 2b
seguimento de
casos
ndo tratados de
grupo
controle de ensaio
clinico randomizado

2B Estudo de Coorte Estudo de coorte Coorte Exploratéria | Estudo de coorte

(incluindo Ensaio histérica Segui- com bom padrédo de | histérica

Clinico mento referéncia (coorte retrospec-

Randomizado de de pacientes ndo Critério Diagndstico | tiva)

Menor Qualidade) tratados derivado ou vali- ou com seguimento
de grupo controle dado de casos compro-
de ensaio clinico em amostras frag- metido
randomizado mentadas (nimero grande
Critério Progndstico | ou banco de de perdas)
derivado ou vali- dados
dado
somente em amos-
tras
fragmentadas

2C Observagéo de Observagédo de Evo- Estudo Ecoldgico

Resultados Tera- lugBes

péuticos Clinicas (outcomes

(outcomes rese- research)

arch)

Estudo Ecoldgico

3A Revisdo Sistematica Revisdo Sistematica | Revisdo Sistematica

(com homogenei- (com homogenei- (com homogenei-

dade) dade) dade)

de Estudos Caso- de estudos diag- de estudos de nivel

-Controle nésticos > 3B

de nivel > 3B

3B Estudo Caso- Selegdo ndo conse- | Coorte com selegdo

-Controle cutiva nao

de casos, ou consecutiva de ca-
padréo de refe- s0s, ou
réncia populagdo de es-
aplicado de forma tudo
pouco consistente muito limitada

4 Relato de Casos Série de Casos (e Estudo caso-con- Série de Casos, ou

(incluindo Coor- coorte prognosti- trole; padréo de refe-

te ou ca de ou padrédo de refe- réncia

Caso-Controle de menor qualidade) réncia superado

menor qualidade) pobre ou ndo

independente
5 Opinido desprovida

de avaliagdo critica
ou baseada em
matérias bésicas
(estudo fisiologico
ou estudo com
animais)
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