SEXTA AULA DE BIOESTATÍSTICA
1 POPULAÇÕES E AMOSTRAS

Um importante objetivo de fazer pesquisa é o de inferir, ou generalizar, a partir de uma amostra, para uma população mais ampla. Esse processo de inferência é feito com o uso de métodos estatísticos baseados em probabilidade. População é o termo que os estatísticos utilizam para descrever um grande conjunto ou compilação de itens que possuem algo em comum. No campo da saúde, população geralmente se refere a pacientes ou outros organismos vivos, porém o termo também pode ser utilizado para denotar coleções de objetos inanimados, como conjuntos de laudos de necropsia, contas hospitalares ou certidões de nascimento. Uma amostra é um subconjunto da população, selecionada de modo a ser representativa de uma população maior.

1.1 Razões para amostragem

Há pelo menos seis razões para estudar amostras em vez de populações:
1. As amostras podem ser estudadas com maior rapidez que as populações. A velocidade pode ser importante se um medico precisar determinar algo rapidamente, como vacinação ou tratamento de uma doença;

2. Um estudo de amostra é mais barato que um estudo de toda a população;

3. O estudo de toda uma população é impossível na maioria dos casos. Algumas vezes, o processo de estudo destrói ou esgota o item estudado. Por exemplo, em um estudo sobre cicatrização de cartilagem nos membros de ratos após seis semanas de imobilização, os animais podem ser sacrificados para a realização dos exames histológicos;

4. Os resultados de amostras são freqüentemente mais precisos que os resultados baseados em uma população. Para as amostras, pode-se gastar mais tempo e investimentos no treinamento de pessoas para fazer as observações e obter os dados. Além disso, procedimentos mais caros que aumentam a precisão podem ser utilizados para uma amostra por serem necessários menos procedimentos;

5. Se as amostras forem adequadamente selecionadas, podem-se utilizar métodos de probabilidade para estimar o erro nos resultados estatísticos. É esse aspecto de amostragem que permite aos pesquisadores fazerem afirmações sobre a probabilidade de observações de um estudo;

6. As observações podem ser selecionadas para reduzir a heterogeneidade. Por exemplo, o lúpus eritematoso sistêmico (LES) tem muitas manifestações clínicas, levando a uma população heterogênea. Uma amostra da população, com determinadas características, é mais apropriada do que toda a população para o estudo de certos aspectos da doença.

1.2 Métodos de amostragem


A melhor maneira de assegurar que uma amostra irá produzir inferências confiáveis e válidas é utilizando amostras probabilísticas, nas quais a probabilidade de ser incluído na amostra é conhecida para cada indivíduo da população. Quatro métodos de amostra de probabilidade habitualmente utilizadas na área de saúde são a amostragem simples aleatória, a amostragem sistemática, a amostragem estratificada e a amostragem agrupada, todas utilizando processos aleatórios.

O seguinte exemplo ilustra cada método: considere um médico pleiteando um financiamento para um estudo que implique medidas do diâmetro da traquéia em radiografias. O médico quer convencer o patrocinador de que essas medidas são confiáveis. Para estimar a confiabilidade interna, o médico irá selecionar uma amostra de radiografias de tórax dentre aquelas realizadas no ano anterior, medir novamente o diâmetro da traquéia e comparar a nova medida com a original no prontuário do paciente. O médico possui uma população de 3400 radiografias, e supomos que ele saiba que uma amostra de 200 filmes é suficiente para fornecer uma estimativa acurada da confiabilidade interna. Agora o médico precisa selecionar a amostra para o estudo de confiabilidade.

1.2.1 Amostragem aleatória simples
Uma amostragem aleatória simples é aquela na qual os indivíduos (cada filme, neste exemplo) têm uma probabilidade igual de serem selecionados para o estudo. A recomendação sobre o modo de seleção de uma amostra aleatória simples é a de utilizar um quadro de números aleatórios de uma lista feita por um computador.

Para essa abordagem, cada radiografia precisa de um número de identificação (ID) e deve haver uma lista de números de ID, denominada quadro de amostragem. Em prol da simplicidade, suponhamos que as radiografias estão numeradas de 1 a 3400. Ao utilizar um quadro de números aleatórios, depois de começar identificando aleatoriamente um ponto inicial no quadro, o médico pode selecionar os 200 primeiros algarismos entre 1 e 3400. As radiografias com os números de ID correspondentes aos 200 números aleatórios constituem a amostragem aleatória simples.

Se houver uma lista feita por computador com números aleatórios, o médico pode solicitar 200 números entre 1 e 3400. Para ilustrar este processo, utilizar o quadro de números aleatórios apresentado a seguir.

Na utilização da tabela, o primeiro passo é escolher o ponto de início. Um modo de escolher um ponto de início é jogando dados para escolher aleatoriamente uma linha e uma coluna. 

Inicialmente, jogam-se os dois dados para determinar, no primeiro, quais grupos de linhas e, no segundo, cada linha dentro do grupo que contém o número que queremos. Por exemplo, se nosso resultado for 2 e 3, começamos no segundo grupo de linhas, terceira linha, iniciando com o número 83. Se neste segundo dado tirarmos 6, jogamos os dados novamente porque só há 5 linhas por grupo.

Em um segundo momento, seleciona-se aleatoriamente uma coluna inicial, novamente jogando os dois dados para escolher o grupo de colunas e a coluna no grupo. Por exemplo, se obtivermos 3 e 1, utilizaremos o terceiro grupo de colunas e a primeira coluna, que, neste caso, é iniciada pelo número 1.

O ponto inicial, neste exemplo, e encontra, portanto, onde a linha começa com 83 e a coluna iniciando com 1 fazem interseção. Dessa maneira, o ponto inicial é o número 6.
Como existem 3400 radiografias, temos de ler números com  quatro algarismos: os primeiros 10 números são 6221, 7678, 9781, 2624, 8060, 7562, 5288, 1071, 3988 e 8549. os números menores que 3401 são as ID das radiografias a serem utilizadas na amostra. Nos dez primeiros números selecionados, apenas dois são menores que 3401; portanto, utilizamos as radiografias de números 2624 e 1071. Este procedimento continua até termos selecionado 200 radiografias. Quando alcançarmos o número na ultima linha (7819, no exemplo), vamos para a parte superior da mesma coluna e andamos uma casa à direita, obtendo 6811, 1465, 3226, etc.

1.2.2 Amostragem sistemática


A amostragem sistemática aleatória é aquela na qual cada k-ésimo item é escolhido; k é determinado pela divisão do número de itens no quadro de amostragem pelo tamanho desejado da amostra.
Por exemplo, 3400 radiografias divididas por 200 dá 17, de modo que cada 17a radiografia é tomada como amostra.


Nesta abordagem, precisamos selecionar um número aleatoriamente entre 1 e 17 e a seguir pegar cada 17a radiografia. Suponha que escolhemos aleatoriamente o número 12 de um quadro de números aleatórios. A seguir, a amostragem sistemática são as radiografias com ID 12, 29, 46, 63, 80, etc.; cada número seguinte é determinado pela soma de 17 ao último número de ID.

A amostragem sistemática não deve ser utilizada quando houver uma repetição cíclica inerente ao quadro de amostragem. Por exemplo, a amostragem sistêmica não é adequada para a escolha dos meses do ano em um estudo sobre a freqüência de diferentes tipos de acidentes, porque alguns acidentes ocorrem com maior freqüência em determinados momentos do ano. Por exemplo, lesões de esqui e acidentes automobilísticos ocorrem com maior freqüência nos meses frios, enquanto que afogamentos e a cidentes de trabalho em fazendas ocorrem com maior freqüência em meses quentes.

1.2.3 Amostragem estratificada

Amostragem estratificada é aquela na qual toda a população é separada em estratos relevantes (subgrupos) e a seguir a amostra aleatória é selecionada de cada estrato. No exemplo das radiografias, o médico pode querer estratificar os pacientes por idade, porque a traquéia varia de tamanho com a idade e a medida exata de seu diâmetro em pacientes jovens pode ser difícil. 


Dessa forma, a população de radiografias pode ser dividida em crianças com menos de 1 ano de idade, entre 1 e 5 anos completos, entre 6 e menos de 16 anos, com 16 anos ou mais; a seguir uma amostra aleatória é selecionada de cada estrato de faixa etária.


Outros estratos comumente utilizados na área de saúde, além da faixa etária, são o gênero do paciente, a gravidade, o estágio ou a duração da doença. As características utilizadas para a estratificação devem estar relacionadas com a medida almejada; nesses casos, a amostragem aleatória estratificada é a mais eficiente, o que significa que ela requer o menor tamanho de amostra.     
1.2.4 Amostragem por conglomerado

Uma amostragem por conglomerado aleatória resulta de um processo em duas etapas no qual a população é separada em grupos e um subconjunto dos grupos é selecionado aleatoriamente. Os grupos costumam se basear em regiões geográficas, por isso tal abordagem é utilizada com mais freqüência em pesquisas epidemiológicas que em ensaios clínicos.


Por exemplo, uma amostragem de enquete familiar realizada em uma cidade pode ser selecionada utilizando-se os quarteirões de uma cidade como conglomerados; escolhe-se uma amostra aleatória de quarteirões da cidade e todas as casas (ou uma amostragem aleatória das casas) desses quarteirões participarão da enquete.      
1.2.5 Designação Aleatória


São utilizados métodos de designação aleatória quando uma amostra de indivíduos é selecionada de uma população de indivíduos possíveis em estudos observacionais, como estudos de coorte, de caso-controle e transversais. 


Em estudos experimentais, como os ensaios clínicos randomizados, os participantes são primeiro selecionados para a inclusão no estudo com base em critérios apropriados; a seguir, são designados para diferentes modalidades terapêuticas. Se a designação dos participantes aos tratamentos for feita por métodos de escolhas aleatórias, o processo é denominado designação aleatória.


A designação aleatória também pode ocorrer por meio de uma determinação aleatória dos participantes aos tratamentos. Em qualquer caso, a designação aleatória ajuda a assegurar que os grupos recebendo as diferentes modalidades terapêuticas sejam o mais semelhante possível.

 
Desse modo, quaisquer diferenças nos desfechos ao final do estudo serão mais provavelmente devidas às diferenças entre os tratamentos utilizados no estudo que às diferenças de composição dos grupos. 
1.2.6 Utilização e Interpretação de Amostras Aleatórias


Nos ensaios clínicos atuais, nem sempre os pacientes são selecionados aleatoriamente da população da qual o pesquisador deseja fazer uma inferência. Em vez disso, o pesquisador clínico utiliza todos os pacientes disponíveis que correspondam aos critérios de inclusão para o estudo.


Esse procedimento prático é utilizado especialmente quando os estudos dizem respeito a afecções pouco comuns. Colton faz uma distinção útil entre a população alvo e a amostra da população. A população-alvo é a população para a qual o pesquisador deseja generalizar a população da amostra é a população da qual a amostra foi realmente retirada. Na figura a seguir, é representado um esquema desses conceitos.
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A inferência estatística permite a generalização a partir da amostra para a amostra da população. Para fazer inferência da população da amostra para a população-alvo, precisamos nos perguntar se a amostra da população é representativa da população-alvo.


Uma população (ou amostra) é representativa da população-alvo se a distribuição de características importantes da população da amostra é igual à da população-alvo. Essa avaliação é clínica e não estatística; dessa maneira, é importante destacar a importância de sempre ler a seção de métodos dos artigos das publicações para saber qual a população da amostra, a fim de poder determinar a representatividade dessa população de onde foi retirada a amostra.

















































































É necessária uma amostragem aleatória para fazer inferências estatísticas da amostra para a amostra da população





É necessário bom senso para fazer inferências da amostra da população para a população-alvo
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