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Maioria das descobertas cientificas modernas s3o falsas;

Afirmacgoes baseadas somente na significancia estatistica;
Fatores de influéncia:

Raz3o entre relagdes (R);

Relagdes sendo testadas (c);

Viés (u);

Teste por equipes independentes (n);

Probabilidade de uma descoberta ser verdadeira (PPV):
PPV = (1-B8)R/(R — BR+ «);

(1 - B)R > 0.05;



PPV

Table 1. Research Findings and True Relationships

Research True Relationship

Finding Yes No Total

Yes c(1=PR/AR+1) co/(R+1) cR+a—BR/R+1)
No cBRAR+ 1) c1—e)/(R+1) c(1-o+BRVR+1T)

Total cRIR+1) c/(R+1) C
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Viés

@ Variagdo de desenho, dados, anilise e apresentacao;
Independente da relagdo obtida no resultado;

PPV = ([1 - BIR+ uBR)/(R+ a — R+ u — ua + upR);
Até (1 — 3) < 0.05;

ut PPV |.



PPV - Viés

Table 2. Research Findings and True Relationships in the Presence of Bias
Research True Relationship

Finding Yes No Total
Yes (c[1 = BIR + ucPR)/(R+ 1) co+ uc(l —a)/(R+1) c(R+ 0 —PR+u—uct+uPR/R+1)
No (1= u)cPRIR+1) =1 —)/(R+1) c(1=u)(1 = a+PR/R+1)

Total cRAR+1) c/(R+1) [4
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Testes por equipes independentes

@ Prevaléncia das descobertas individuais;

@ Probabilidade de pelos menos um estudo afirmar uma
descoberta com significincia estatistica;

e PPV=R(1-p"/(R+1—-[1—qa]"— R3"),
e Até (1— ) <0.05;
e nT PPV |.



PPV - Miltiplos estudos

Table 3. Research Findings and True Relationships in the Presence of Multiple Studies

Research True Relationship

Finding Yes No Total

Yes cR(1 —B)/(R+1) c(1=[1—o)/(R+1) cR+1-=[1-al"=RE)/(R+1)
No cRB*/(R+1) c(1—o)/(R+1) ([l — ol + RB(R+ 1)

Total cRIR+1) c/(R+1) c
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Corolarios

@ Exemplo: 100.000 polimorfismos de genes X Esquizofrenia ;
R=10,1-5=0.6, a =0.05;

PPV = 4.4 x1074;

u=12;

o
o
o
e PPV =15%10"%.
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@ 1. Estudos menores |;

o 2. Efeitos menores J;
@ 3. Mais relacGes testadas e menor selecdo das relacoes |;

e Estudos confirmatérios 7;
e Estudos criativos/informativos |;

@ Maior flexibilidade em defini¢des, resultados e andlise |;
@ Maior financiamento, interesses e preconceitos |;

@ Quanto mais quente |.



Simulacdes

1-B R u Practical Example PPV

0.80 1:1 0.10 Adequately powered RCT with little  0.85
bias and 1:1 pre-study odds

0.95 2:1 0.30 Confirmatory meta-analysis of good- 0.85
quality RCTs

0.80 1:3 0.40 Meta-analysis of small inconclusive  0.41
studies

0.20 1:5 0.20 Underpowered, but well-performed 0.23
phase I/Il RCT

0.20 {1E5) 0.80 Underpowered, poorly performed  0.17
phase /Il RCT

0.80 1:10 0.30 Adequately powered exploratory 0.20
epidemiological study

0.20 1:10 0.30 Underpowered exploratory 0.12
epidemiological study

0.20 1:1,000 0.80 Discovery-oriented exploratory 0.0010
research with massive testing

0.20 1:1,000 0.20 Asin previous example, but 0.0015

with more limited bias (more
standardized)
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Observacoes

@ Areas com afirmagdes com efeitos fortes tém os piores viéses;
@ Areas com PPV baixo ndo variam muito mesmo com poucas
relacGes verdadeiras;

@ Significancia estatistica ndo estd ligada a descobertas
importantes;

e Aumento de viéses.
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Melhorias

Estudos maiores;

Andlise de viéses;

Conhecimento das relagdes x significancia estatistica;
Testar descobertas estabelecidas;

Observar os viéses de outras areas.
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