Extracdo de dados do referencial tedrico e confiabilidade entre

pesquisadores de uma Revisdo Sistematica de Literatura sobre aspectos

epigenéticos da fibrose cistica

Clarissa Dal Molin dos Santos (IC)* clarissadmds@gmail.com, Leticia Souza Pereira (PQ)?, Liandra
Bertoni Pietruci Bento(IC)?, Flavio Monteiro Ayres (PQ)?

1- Universidade Estadual de Goias, Unidade ESEFEGGO, Goiéania, Goias, Brasil.

2- Universidade Estadual de Goias, Programa de Pds-Graduacdo em Ciéncias Aplicadas a Produtos

para Saulde, Anapolis, Goias, Brasil.

Resumo: Afibrose cistica € uma doenca genética autossdmica recessiva, em que ha alteracao do canal
de transporte dos ions cloro. Frequentemente sdo encontrados pacientes que apresentam o perfil
clinico da fibrose cistica, porém quando realizados os testes genéticos estes ndo apresentem alteragao.
Sendo possivel ocorrer devido a fatores epigenéticos. Os objetivos do trabalho foram fornecer a
extracdo de dados do referencial tedrico e a confiabilidade entre os pesquisadores e se ha risco de viés
no artigos da Revisédo Sisteméatica de Literatura sobre os aspectos da epigenética na fibrose cistica.
Para determinar a confiabilidade foi realizado o indice Kappa e a extra¢do de dados foi realizada a
partir de uma ficha. Foi obtida uma excelente confiabilidade entre os pesquisadores, além de

apresentarem um risco de viés em que ha dois artigos com baixa qualidade e dois com média qualidade.
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A fibrose cistica (FC), conhecida como doenca do beijo salgado, tem heranca
autossdmica recessiva de alteragdes no transporte do ion cloro através da membrana
celular (SANTOS, et al.,, 2017). A doenca atinge diversos 0rgdos e sistemas,
manifestando sintomas como: auséncia de mecoénio nos dois primeiros dias de vida,
atraso de crescimento, infeccfes respiratorias persistentes, insuficiéncia respiratoria
e cardiaca, expectoracdo excessiva com muco, tosse e pele salgada (REIS, 2014).

O gene Cystic Fibrosis Transmembrane Regulator (CFTR) esta relacionado a

etiologia da FC (Ratjen; Doring, 2003). Ele foi descoberto em 1989 (Davis; Drumm,;

Konstan, 1996). No brago longo do cromossomo 7 na regido 31.2 a 31.3 (7q31.2g31.3)
(KEREM et al.,1991; Riordan et al.,, 1991). O CFTR é constituido por 27 éxons

(ZIELENSKI et al., 1991), ele é expresso nas células epiteliais dos tecidos de fungéo




exdcrina como a pele, pulméo, pancreas, figado, intestino grosso, testiculo e
glandulas sudoriparas) (KEREM et al.,1991; Riordan et al., 1991).

A epigenética € estudo das alteracdes hereditarias da expressao genica, que

nao sdo atribuidas as alteracdes nas bases nitrogenadas do DNA (PRADO; RAINHO,
2011). Essa pesquisa destina-se realizar a extracao de dados do referencial teérico e
determinar a confiabilidade entre pesquisadores da Revisao Sistematica de Literatura
sobre 0s aspectos epigenéticos na fibrose cistica.

O indice de concordancia entre pesquisadores na selecdo de artigos € um aspecto
metodoldgico crucial da RSL quanto a efetividade entre a busca e a acuracia dos
pesquisadores (OLIVEIRA; OLIVEIRA; BERGAMASCHI, 2006). Nesse contexto, o
presente estudo aplicou o indice de Kappa para verificar a concordancia/confiabilidade
entre os pesquisadores independentes envolvidos nos testes de Relevancia | e I,
conforme KOTZ; JHONSON (1983). De acordo Ayres et al. (2007), o indice de Kappa
e:

“Prova nao-paramétrica destinada a comparar as propor¢cdes da mesma

variavel mensurada a nivel nominal em duas ocasides. Testa-se a

reprodutibilidade dos resultados, admitindo-se que havera concordancia nas

proporgdes das respostas nos dois periodos considerados”

O programa estatistico BioEstat, versao 5.0 para Windows foi utilizado para
execucao dessa etapa de estatistica analitica, sendo o grau de concordancia entre 0s
pesquisadores classificados como: excelente (para >0,75), médio (para valores de
0,40 a 0,75) e baixo (para <0,40) (LANDIS; KOCH, 1977).

A extracdo de dados envolveu a avaliacdo descritiva de cada estudo, seguida
de extracdo de dados (WRIGHT; et al, 2007). Inicialmente, o fichamento foi realizado
sem opinides ou posicionamentos do pesquisador, atendo-se ao contetdo da
referéncia (CAMPOS, 2010). Um formulario de fichamento foi utilizado de forma
padronizada entre os pesquisadores para o registro dos dados extraidos com o
méaximo de exatiddo e cuidado (TEIXEIRA, 2003), contemplando identificacdo

bibliografica, objetivo e delineamento da pesquisa, tamanho amostral, peculiaridades




dos materiais e métodos, analise critica dos resultados e conclusdes, além das
contribuicdes ao conhecimento e o nivel de evidencia (DONATO, 2019; MARCONI;
LAKATOS, 2017).

Quanto a analise do risco de viés foi utilizada a escala Newcastle- Ottawa Scale,

em que ha trés dominios, sendo estes: selecdo de grupo, comparacdo com base em
andlise ou elementos de projecdo e verificacdo de exposi¢cdo para estudo caso-
controle. Se a resposta for positiva para os itens avaliados eles recebem estrelas,
sendo na selecdo no maximo quatro estrelas, em comparabilidade duas e em
exposicao trés, tendo como pontuagdo maxima nove estrelas (WELLS; O'CONNELL;
PETERSON, 2000). Para ser avaliado de forma quantitativa a qualidade dos estudos
incluidos foram estabelecidos os seguintes parametros: 0 a 4 estrelas baixa qualidade,
de 5 a 7 qualidade razoavel e de 8 a 9 qualidade alta (GIERISCH,; et al, 2014).

A analise de concordéancia entre os dois pesquisadores foi tida como uma
confiabilidade excelente, sendo o valor do indice Kappa 1, ndo houve discordancia
entre os pesquisadores no momento da selecéo.

Foi feita a extracdo de dados a partir de uma ficha montada pela equipe de
pesquisa, e com esses dados foi feito um banco de dados.

A patrtir da inclusdo dos artigos, foi analisado o risco de viés nos estudos selecio-
nados, representado na Tabela 1. Dentre os estudos incluidos na pesquisa dois foram

considerados de baixa qualidade e dois de qualidade razoavel.

Tabela 1 — Risco de viés para estudos caso-controle usando a escala Newcastle-Ottawa

Estudos Selec¢éo Comparabilidade Desfecho/Exposicao Total
Magalhdes et al.,

2017 (10) 22,8 * * 05

Chen et al., 2018 03

(12) * * %k

Bouvet et al.,2018 03

(12) * *




Magalhdes et al.,

2018 (13) 2. 0.0 ¢ * * 05

O presente trabalho concluiu que durante o processo de selecdo houve alta
confiabilidade entre os dois pesquisadores. A qualidade dos artigos selecionados foi

classificada sendo 2 de baixa qualidade e 2 média qualidade.
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