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RESUMO
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Introdugdo: A andlise de eventos clinicos em um ensaio
randomizadoestabelece a eficacia e seguranca de um novo tratamento. Os
eventos clinicossao divididos em eventos adversos (EAs) e desfechos
clinicos. A literatura éescassa em informagdes sobre o processo de coleta de
eventos clinicos emestudos, bem como sobre a variabilidade entre os
centros de pesquisa emreportar eventos clinicos. Objetivos: Descrever
todos os eventos clinicos (EAs e desfechos clinicos) reportados pelos centros
participantes do estudoAPPRAISE-2
(ApixabanwithAntiplateletTherapyafterAcuteCoronarySyndrome) e
caracterizar a sua seriedade. Avaliar a variabilidade entre oscentros de
pesquisa em reportar eventos clinicos, além de identificarcaracteristicas
basais dos participantes associadas ao ato de reportar eventos.Métodos:
Os investigadores clinicos foram responsaveis por reportar todosos eventos
apresentados pelos participantes em formularios especificos.Formularios
para EAs e para cada um dos desfechos clinicos do estudo
foramdisponibilizados (infarto agudo do miocardio ou angina instavel,
acidentevascular encefalico e sangramento). Suspeitas de desfechos clinicos
foramenviadas ao comité de classificacdo de eventos clinicos (CEC), que as
validoude acordo com critérios pré-estabelecidos. Tanto os desfechos

clinicos quantoos EAs foram classificados como “sérios” ou “nao-sérios”



pelos investigadoresclinicos. Para avaliar a variabilidade em reportar
eventos clinicos, somentecentros com inclusdo de > 10 participantes foram
considerados. Modelosestatisticos foram utilizados para avaliar a influéncia
de regido geografica e decaracteristicas dos participantes na variabilidade
entre o0s centros em reportareventos. Os dados coletados estao
concentrados no Instituto de PesquisaClinica da Universidade de Duke, na
Carolina do Norte, Estados Unidos.Resultados: Um total de 13.909 eventos
clinicos foram reportados por 858centros de pesquisa em 39 paises. A
maioria desses eventos foram EAs(91,6%), sendo os demais desfechos
clinicos. Dentre os desfechos clinicosreportados, 66,0% foram confirmados
pelo CEC. A maior parte dos desfechosconfirmados pelo CEC (94,0%)
preencheu critérios de seriedade, enquanto que63,2% dos desfechos
negados pelo CEC foram considerados sérios. De todosos EAs, 17,9% foram
sérios. O critério de seriedade mais comumenteobservado foi hospitalizagao
(N=2594), seguido de morte (N=321). Um ajustepara regidao geogréafica
explicou 28,7% e 26,4% da variabilidade entre oscentros em reportar
desfechos clinicos e EA sérios, respectivamente; a adicdaode caracteristicas
dos participantes ao modelo explicou mais 25,4% davariabilidade entre os
centros em reportar desfechos clinicos e 13,4% emreportar EAs sérios. Os
ajustes promoveram pouco impacto em explicar avariabilidade em reportar
EAsndo-sérios. Diversas caracteristicas clinicasforam associadas ao ato de
reportar eventos clinicos. Conclusao: Em umensaio clinico multicéntrico de
fase III, a maioria dos eventos clinicosreportados foram EAsnado-sérios.
Regido geografica e caracteristicas dospacientes influenciaram a
variabilidade entre os centros em reportar desfechosclinicos e EAs sérios,
com pouco impacto em EAsndo-sérios. Uma coletaResumointegrada de
desfechos clinicos e EAs é viavel, informativa e ilustra ascaracteristicas que

estes eventos compartilham.
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