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RESUMO 

 
Diretrizes em saúde são documentos fundamentados em evidências científicas, 
desenvolvidos de forma sistemática para auxiliar diversos tomadores de decisão, 
incluindo profissionais de saúde, gestores, formuladores de políticas públicas, a fazer 
escolhas mais assertivas em situações específicas. Essas diretrizes são 
categorizadas em dois grupos principais: diretrizes clínicas, que visam otimizar 
decisões clínicas (prevenção, diagnóstico, tratamento) entre profissionais de saúde e 
pacientes e diretrizes para sistemas de saúde, que possuem escopo mais amplo e 
abordam qualquer decisão relacionada à serviços de saúde. Idealmente, todas as 
diretrizes devem cumprir com critérios mínimos de qualidade metodológica durante 
seu desenvolvimento e reporte a fim de reduzir potenciais vieses e impactos negativos 
nas decisões em saúde. O objetivo deste projeto foi (i) avaliar criticamente a qualidade 
de diretrizes clínicas para o tratamento de uma condição prevalente mundialmente 
(dislipidemias) utilizando as ferramentas AGREE (Appraisal of Guidelines Research 
and Evaluation) e (ii) traduzir a ferramenta de avaliação de qualidade de diretrizes 
para sistemas de saúde (AGREE HS) para o português-brasileiro. Para a primeira 
etapa, foi realizada uma revisão sistemática de escopo seguindo recomendações 
internacionais, com buscas PubMed, Scopus e Tripdatabase para recuperar diretrizes 
sobre tratamentos farmacológicos em adultos com dislipidemia. Os registros elegíveis 
tiveram seus dados extraídos e avaliados por meio do AGREE II (23 itens de qualidade 
metodológica) e do AGREE-REX (9 itens de excelência de recomendação). Ambos os 
instrumentos foram aplicados seguindo o manual do usuário. Análises estatísticas 
descritivas foram realizadas para sumarizar os dados (SPSS-Statistics v.28). Ao todo, 
66 diretrizes de todos os continentes, com qualidade geral das diretrizes variou de 
baixa a moderada (média de 67% no AGREE II e 56% no AGREE-REX), sem 
diferenças estatisticamente significativas nos resultados ao longo dos anos (1988 a 
2023, mediana 2017). Os principais pontos críticos para a melhoria da qualidade 
dessas diretrizes são a clareza quanto ao rigor do desenvolvimento (46% SD19,8), o 
respeito aos valores e preferências das partes interessadas (41% SD17,3) e a 
implementabilidade das diretrizes (38% SD17,4). As diretrizes clínicas elaboradas na 
Europa apresentaram melhor qualidade para os domínios 5 e 3, em relação aos 
continentes Asiático e Africano, respectivamente. Além da avaliação da qualidade de 
diretrizes clínicas empregado as ferramentas AGREE II e AGREE REX, a ferramenta 
AGREE HS foi traduzida do idioma inglês para o idioma português brasileiro, que após 
revisão externa foi publicado no site da colaboração AGREE. A utilização dessas 
ferramentas para a avaliação da qualidade de diretriz em saúde possibilita a 
identificação de pontos para a melhoria, além de facilitar a comparação entre diretriz 
elaboradas para diferentes contextos e a identificação de fatores ou recomendações 
que possam ser utilizados ou adaptados a uma nova realidade.  
 
Palavras-chave: guia de prática clínica; qualidade da tecnologia em saúde; AGREE II, 

AGREE REX; AGREE HS.  



ABSTRACT 
 

Health guidelines are evidence-based documents systematically developed to assist 
decision-makers, including healthcare professionals, managers, and policymakers, 
make more informed choices in specific situations. They may be classified as clinical 
guidelines, which aim to optimize clinical decisions (prevention, diagnosis, treatment) 
among healthcare professionals and patients, and healthcare systems´ guidance, 
which have a broader scope and address decisions related to healthcare services. 
Ideally, guidelines should meet minimum criteria for methodological quality for 
conduction and reporting to reduce potential biases and negative impacts on 
healthcare decisions. The objective of this project was (i) to critically assess the quality 
of clinical guidelines for the treatment of a globally prevalent condition (dyslipidemia) 
using AGREE (Appraisal of Guidelines Research and Evaluation) tools and (ii) to 
translate the quality assessment tool for healthcare system guidelines (AGREE HS) 
into Brazilian Portuguese. For the first step, a systematic scoping review was 
conducted following international recommendations, with searches in PubMed, 
Scopus, and Tripdatabase to retrieve guidelines on pharmacological treatments in 
adults with dyslipidemia. Eligible records had their data extracted and assessed using 
AGREE II (23 items of methodological quality) and AGREE-REX (9 items of 
recommendation excellence). The use of these instruments follows the user’s manual. 
Data was summarized using descriptive statistical analyses (SPSS-Statistics v.28). A 
total of sixty-six guidelines from all continents were evaluated, with overall guideline 
quality ranging from low to moderate (mean of 67% on AGREE II and 56% on AGREE-
REX), with no statistically significant differences in results over the years (1988 to 
2023, median 2017). The main critical points for improving the quality of these 
guidelines are clarity regarding the rigor of development (46% SD19.8), respect for 
stakeholder values and preferences (41% SD17.3), and guideline implementability 
(38% SD17.4). Clinical guidelines developed in Europe showed better quality for 
domains 5 and 3 compared to the Asian and African continents, respectively. In 
addition to evaluating the quality of clinical guidelines using the AGREE II and AGREE 
REX tools, the AGREE HS tool was translated from English to Brazilian Portuguese, 
which, after external review, was published on the AGREE collaboration website. Using 
these tools to assess the quality of health guidelines enables the identification of areas 
for improvement, facilitates comparison between guidelines developed for different 
contexts, and identifies factors or recommendations that could be adopted or adapted 
to other contexts. 
 
Keywords: practice guidelines; technology assessment; AGREE II, AGREE REX; 

AGREE HS. 
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1. INTRODUÇÃO 
 

Desde o início da humanidade, os homens procuram formas de transmitir seu 

conhecimento para o tratamento de condições de saúde 1; 2. Com a evolução científica 

e o aumento do custo da saúde para órgãos governamentais, diretrizes em saúde 

foram elaboradas com intuito de orientar, melhorar a qualidade dos serviços de saúde 

e diminuir custos ao sistema. De modo geral, esses documentos podem ser diretrizes 

clínicas (clinical practice guidelines – abreviadas neste documento como CPG)– para 

profissionais da saúde e pacientes tomarem decisões fundamentadas para 

prevenção, diagnóstico ou tratamento de uma condição clínica; ou, diretrizes para 

sistemas de saúde (health system guidance)– para tomadores de decisão 

fundamentarem decisões sobre problemas ou alterações necessárias em um sistema 

de saúde, esse sendo entendido como o conjunto de todos os serviços de saúde e 

que pode ser classificado em âmbito local, regional, nacional ou mundial 3; 4; 5. 

Com o aumento do número de diretrizes publicadas, houve a necessidade de 

estabelecer critérios mínimos de qualidade para o seu desenvolvimento, elaboração 

de conteúdo e normalização desses documentos. Esses atributos vêm sendo 

descritos desde o início da década de 1990, e incluem características como a 

transparência e rigor metodológico, relação de conflitos de interesse dos participantes 

e suas resoluções, participação das partes interessadas na formulação do texto e 

recomendações, classificação de recomendações e força de recomendação 6; 7; 8. A 

ferramenta Appraisal of Guidelines for Research and Evaluation – AGREE II é a mais 

utilizada atualmente para a avaliação da qualidade metodológica e compreende 23 

itens distribuídos em seis domínios 9. Mais recentemente a colaboração AGREE 

publicou as ferramentas AGREE REX, para a avaliação da qualidade e aplicabilidade 

clínica de recomendações, e AGREE HS  para a avaliação da qualidade de diretrizes 

para sistemas de saúde 5; 10; 11. 

Autores descrevem que a diretriz é tão boa quanto for sua qualidade  e que as 

diretrizes promovem tanto a melhoria do cuidado direto ao paciente quanto para o 

aumento da qualidade e diminuição de custos  para o sistema de saúde, considerando 

a demanda crescente e os recursos limitados 12; 13; 14; 15. Assim, se torna imperativo o 

estudo e a aplicação de instrumentos que apresentem critérios de qualidade a serem 

seguidos para o desenvolvimento, adaptação, atualização, e mitigação de problemas 



com intenção de melhoria contínua da qualidade 15. Esse trabalho, portanto, visa 

estudar o processo de desenvolvimento de diretrizes e critérios da qualidade, 

investigação da presença dos critérios da qualidade nos guias de elaboração de CPG, 

a avaliação da qualidade destes documentos e a tradução para o português-brasileiro 

da ferramenta AGREE HS. 

 

1.1 OBJETIVOS 
 

1.1.1 Objetivo Geral 
 

Avaliar a qualidade metodológica de diretrizes clínicas e suas recomendações 

para o tratamento de dislipidemias e traduzir a ferramenta AGREE HS para o idioma 

português-brasileiro. 

 

1.1.2 Objetivos Específicos 
 

Os objetivos específicos dessa tese são divididos em duas partes, de acordo 

com o capítulo ao qual se referem: 

Capítulo 2:  
- Identificar diretrizes clínicas para o tratamento farmacológico de dislipidemias; 

- Avaliar a qualidade metodológica de diretrizes clínicas e suas recomendações 

das empregando as ferramentas AGREE II e AGREE REX; 

- Comparar as recomendações e a graduação da evidência para as diretrizes 

clínicas elaboradas no período de 2019 – 2023; 

 

Capítulo 3: 
- Traduzir a ferramenta AGREE HS para a avaliação de qualidade de diretrizes 

para sistemas de saúde do idioma inglês para o português-brasileiro; 

- Avaliar as etapas de tradução empregando inteligência artificial. 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPÍTULO 1. REFERENCIAL TEÓRICO 
 

 

 



1. DEFINIÇÃO DE DIRETRIZES 
 

Diretriz, segundo o dicionário Michaelis, é proveniente do latim moderno, 

Directrix, - icis (plural), e significa: linha segundo a qual se traça um plano de qualquer 

caminho; conjunto de instruções para se levar a termo um negócio ou uma empresa; 

linhas gerais que orientam um projeto 16.Assim, pode-se entender ‘diretrizes’ como 

sendo um conjunto de informações que orientam determinada situação.  

Essas diretrizes, hoje, baseadas em evidência, são resultado de um processo 

gradual que se caracteriza pela migração de rotinas e protocolos de serviços de saúde 

de referência e de consenso de especialistas para o modelo baseado em evidências 
17. Por meio desse modelo é possível apresentar soluções que promovam o maior 

benefício e uma menor probabilidade de erros ou danos, com um, possível, melhor 

uso de recursos 18. Além disso, são consideradas uma intersecção entre as áreas 

clínica, pesquisa médica e educação, facilitando a compreensão de pacientes, 

cuidadores, familiares sobre uma determinada doença ou intervenção 19. 

As diretrizes em saúde ainda podem ser especificadas de acordo com a sua 

função ou, ainda, receber nomenclaturas próprias de acordo com o órgão que as 

elaboram, conforme quadro 1.1. 
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As duas classificações principais para esse trabalho são as diretrizes clínicas 

(clinical practice guidelines - CPG) e as diretrizes para sistemas de saúde (health 

system guidance), representadas no diagrama de Venn (ilustração 1.1) que mostram 

como conjunto universo as diretrizes em saúde que contém, para fins de 

representação didática, dois grupos: o das CPG e a das diretrizes para sistemas de 

saúde, os quais podem ser sobrepostos, em caso de documentos que apresentem 

CPG para tratamento e que, também, apresentem soluções para um sistema de saúde 
19. 
 
ILUSTRAÇÃO 1.1 - DIAGRAMA DE VENN PARA DIRETRIZES EM SAÚDE 

 
Fonte: o autor (2024) 

 

Mais recentemente, os conceitos de living guidances ou living guidelines 

(‘diretrizes vivas’) também ganharam destaque devido à pandemia de Covid-19, 

quando as evidências sobre a doença surgiam muito rapidamente. Nesse caso, esses 

documentos são resultado de uma inteligência artificial programada para buscar, 

selecionar e analisar dados de estudos científicos (estudos clínicos, relatos de caso, 

séries de caso, estudos de coorte etc.) referentes ao tratamento de uma doença, e 

alimentar um documento com uma frequência definida. Geralmente, são subprodutos 

de living systematic reviews ou living network meta-analysis. Assim, o objetivo é 

fornecer as evidências relevantes assim que as novas informações são apresentadas 
25; 26.  

1.1 DIRETRIZES CLÍNICAS  
 



As CPG são documentos que incluem recomendações elaboradas a partir dos 

resultados de revisões sistemáticas, após a comparação entre risco e benefícios de 

opções de cuidado diferentes, visando a otimização do atendimento ao paciente 4; 20; 

27. Esse conceito, primeiramente divulgado pelo Institute of Medicine (IOM) em 1990, 

foi atualizado em 2011 agregando algumas características que os distinguem dos 

guias clínicos, sendo:  

I. ser baseado em revisões sistemáticas para aquisição de evidências; ser 

elaborado por um grupo multiprofissional de experts e incluir 

representantes dos principais interessados;  

II. considerar preferências dos pacientes;  

III. apresentar um processo de desenvolvimento transparente;  

IV. ser claro quanto à lógica para obtenção das recomendações; e, 

V.  ser claro quanto às condições para revisões e atualizações 20.  

 

Esses documentos têm o potencial de promover a diminuição de agravos em 

saúde e uma prática com melhor custo-efetividade de forma a promover os melhores 

desfechos para o paciente  uma vez que, por normalizar o cuidado a saúde em um 

ambiente, podem diminuir variáveis relacionadas ao profissional, ao paciente, ao 

mercado e outros atores envolvidos na tomada de decisão em saúde 28. Outros 

documentos variam em escopo e rigor de desenvolvimento 29, sendo chamados 

genericamente de guias clínicos, que ainda podem ter nomenclaturas específicas 

como: consensos, posicionamentos, relatórios, recomendações, orientações, ou 

boletins, por exemplo 20; 29; 30. 

 

1.2 DIRETRIZES PARA SISTEMAS DE SAÚDE 
 

Diretrizes para sistemas de saúde, do inglês health system guidance, 

contemplam soluções para o desenvolvimento de políticas em um sistema de saúde, 

podendo ser de caráter administrativo, epidemiológico ou de procedimentos. As 

diretrizes para sistemas de saúde devem ser desenvolvidas com rigor metodológico 

similar aos das CPG de forma a otimizar o cuidado à saúde 31; 32; 33. Cabe explicar que, 

segundo o conceito da Organização Mundial de Saúde - OMS (2022), “sistemas de 

saúde” compreendem o conjunto de serviços para melhorar, manter ou restaurar a 



saúde de um indivíduo ou de uma comunidade, ou seja, desde níveis locais a mundiais 
34.  

 

1.3 CLASSIFICAÇÃO DAS DIRETRIZES 
 

A classificação das diretrizes pode apresentar diferenças entre uma 

organização e outra. Uma síntese das principais classificações está apresentada nos 

itens a seguir.  

 

1.3.1 Classificação da Organização Mundial da Saúde 
 

As diretrizes publicadas pela OMS, de acordo com o Handbook for Guideline 

Development (2014) são, genericamente, qualquer documento produzido pela OMS 

que contenha recomendações para a prática clínica ou para políticas de saúde pública 
21. O objetivo é alcançar os melhores desfechos em uma determinada situação, 

oferecendo ao usuário diferentes intervenções ou medidas que possam influenciar 

positivamente na saúde e utilização de recursos 21. 

Essas diretrizes são classificadas em primárias (padrão, consolidada e 

interina/provisória – standard, consolidated, interim), podendo ser desenvolvidas 

durante a ocorrência de emergências e urgência em saúde pública (emergenciais 

[respostas rápidas] e a diretriz rápida [recomendações rápidas]). Podem ser 

elaboradas pela Organização Mundial da Saúde, em colaboração com organização 

externa, desenvolvida por organização externa, e adaptação de uma diretriz da OMS 

prévia 21. 

A diretriz padrão é um documento sobre uma área de saúde ou política pública 

específica com impacto na saúde, abordam intervenções clínicas, políticas de saúde, 

medidas de saúde pública, testes diagnósticos e protocolos de vigilância. Esse 

documento geralmente apresenta mais de duas revisões sistemáticas para 

fundamentar suas recomendações e o desenvolvimento pode ser tanto a partir do zero 

quanto a partir da atualização de outras diretrizes da OMS. O tempo de 

desenvolvimento e aprovação pode variar de 9 a 24 meses e são revisados e 

atualizados periodicamente 21. 

As diretrizes consolidadas, ou também chamadas de compilados de diretrizes, 

consistem em uma reunião de diretrizes pela OMS ou por organizações parceiras que 



sigam os mesmos critérios de qualidade dela. Durante o processo de 

desenvolvimento, as diretrizes são revisadas e atualizadas, caso necessário 21. 

Já, as diretrizes interinas ou provisórias são elaboradas quando as evidências 

sobre um determinado assunto ou tecnologia são escassas, ou quando há a previsão 

de novas informações para um futuro próximo 21. Por esse motivo deve apresentar 

claramente a informação sobre a qual é a lacuna de conhecimento a ser preenchida 

e que, assim que disponível, deverá ser atualizada. Geralmente, por não conter muitas 

informações de suporte, esse tipo de diretriz é elaborado rapidamente e apresenta um 

tempo de vida reduzido 21. 

As desenvolvidas em situações de calamidade e emergência, que são a diretriz 

de emergência/resposta rápida (emergency (rapid response) guideline) e uma diretriz 

rápida (rapid advice guideline) apresentam critérios de desenvolvimento mais brandos 

e fontes de evidência científicas limitadas uma vez que nessas ocasiões o foco é 

utilizar a ciência para fundamentar decisões rápidas com a intenção de preservar a 

vida até a cessação da crise 35. 

A diretriz de emergência/resposta rápida (emergency (rapid response) 

guideline) pode ser desenvolvida durante uma emergência em apenas algumas horas 

e apresenta recomendações clínicas ou para políticas públicas baseadas nas 

evidências que existem naquele dado momento para aquela situação 21. A diretriz 

rápida (rapid advice guideline), por sua vez, é elaborada quando a emergência se 

estende por um período maior, e é organizada a partir da diretriz de emergência e seu 

desenvolvimento segue critérios mais rígidos, como, por exemplo, pelo uso de 

revisões sistemáticas para a elaboração das recomendações. As diretrizes rápidas 

devem apresentar um prazo de validade, que indicará se a diretriz deverá parar de ser 

usada, se será atualizada ou convertida em uma diretriz padrão 21. 

Além de diferenças metodológicas, as diretrizes da OMS podem ser elaboradas 

por diferentes instituições. As diretrizes produzidas em colaboração com organizações 

externas a OMS ou feitas somente pelas organizações externas têm a característica 

de que as organizações externas não devem receber pela colaboração, devem ceder 

os direitos autorais para a OMS, seguir os critérios de desenvolvimento estabelecidos 

pela OMS e manejar os conflitos de interesse de acordo com o recomendado pela 

OMS. Ademais, essas diretrizes devem apresentar com clareza qual o público que irá 

atender, sendo demandado a aplicabilidade global (prioritariamente, países de baixo 



e médio desenvolvimento) e representantes de todas as áreas globais relevantes da 

OMS 21. 

Por fim, a adaptação de diretrizes refere-se à adaptação do uso de uma diretriz, 

por exemplo, em uma emergência. Assim, em situações em que são necessárias uma 

diretriz de emergência ou uma diretriz rápida, pode-se alterar algumas 

recomendações de uma diretriz padrão para atender às necessidades 21. 

 

1.3.2 Classificação de acordo com o Ministério da Saúde Brasileiro 
 

O Brasil apresenta, oficialmente, duas classificações: a elaborada pela 

Conitec (Comissão Nacional de Incorporação de Tecnologias no Sistema Único de 

Saúde) e a elaborada pela ANS (Agência Nacional de Saúde Suplementar). 

A classificação das diretrizes elaboradas pela Conitec é estabelecida por meio 

de lei 8.080/90 (alterada pela lei 12.401/11), do Ministério da Saúde. Na legislação 

tem-se a definição de protocolos clínicos e diretrizes terapêuticas (PCDT) definidos 

como: 
documentos que estabelecem critérios para o 

diagnóstico da doença ou do agravo à saúde; o tratamento 
preconizado, com os medicamentos e demais produtos 
apropriados, quando couber; as posologias recomendadas; os 
mecanismos de controle clínico; e o acompanhamento e a 
verificação dos resultados terapêuticos, a serem seguidos pelos 
gestores do SUS 36; 37. 

 

Ainda, segundo a legislação, os PCDT deverão:  

 
estabelecer os medicamentos ou produtos necessários nas 
diferentes fases evolutivas da doença ou do agravo à saúde de 
que tratam, bem como aqueles indicados em casos de perda de 
eficácia e de surgimento de intolerância ou reação adversa 
relevante, provocadas pelo medicamento, produto ou 
procedimento de primeira escolha36; 37. 

 
Esses medicamentos, produtos ou procedimentos deverão ser avaliados 

quanto a eficácia, segurança, efetividade e o custo-efetividade para todas as fases 

evolutivas da doença ou do agravo à saúde 36. Além disso, a legislação estabelece 

que qualquer incorporação, exclusão ou alteração pelo SUS de novos medicamentos, 

produtos e procedimentos, bem como a constituição ou a alteração de um PCDT é de 

atribuição exclusiva da Conitec. Além dos PCDTs, a Conitec também fornece outros 

produtos em atendimento a assistência terapêutica: 



- Diretrizes diagnósticas e terapêuticas (DDT) que são documentos que se 

assemelham aos PCDTs, mas apresentam soluções e direcionamento para as 

melhores condutas na área de oncologia, especificamente 17. Os diagnósticos e 

tratamentos descritos nas DDTs tem maior flexibilidade que aqueles dos PCDTs, uma 

vez que o orçamento para o diagnóstico e tratamento oncológico é proveniente de 

uma fonte orçamentária diferente de outras doenças e, comparativamente, há uma 

maior rapidez no desenvolvimento de novas tecnologias. Isso permite que haja a 

adoção mais rápida de novos recursos em saúde aprovados pela Anvisa (Agência 

Nacional de Vigilância Sanitária). 

‒ Protocolos de uso: são documentos de escopo estrito, ou seja, refere-se a 

critérios, parâmetros e padrões de uma tecnologia (medicamento, 

equipamento, entre outros) para uma determinada doença ou agravo em 

saúde. 

‒ Diretrizes nacionais ou brasileiras referem-se a orientações para as 

melhores práticas clínicas a serem seguidas por profissionais da saúde e 

gestores, sejam do setor público ou privado de saúde.  

No âmbito da saúde suplementar, a Agência Nacional de Saúde Suplementar 

(ANS) regulamenta os serviços privados de saúde e estabelece as definições para 

diretrizes de utilização, diretrizes clínicas e protocolos de utilização por meio de 

resoluções normativas que regulamentam a lei federal 9.656/1998, e suas 

atualizações. As definições são: 

‒ Diretrizes de Utilização (DUT) que estabelecem critérios para procedimentos 

e eventos de cobertura obrigatória de acordo com o segmento contratado 22. 

‒ Diretrizes Clínicas (DC) abordam manejos e orientações mais amplas, 

baseadas nas melhores evidências científicas disponíveis para a melhor 

prática clínica 22. 

‒ Protocolo de Utilização (PROUT) que é semelhante ao protocolo de uso, 

porém referindo-se aos procedimentos e eventos listados no rol da ANS 22.  

 

O rol de procedimentos e eventos da ANS contemplam todas as tecnologias 

em Saúde incorporadas ao SUS pela Conitec e aquelas que apresentem (art. 10-D, § 

3º, lei federal 9.656/1998): 

(...) 



I - As melhores evidências científicas disponíveis e possíveis 
sobre a eficácia, a acurácia, a efetividade, a eficiência, a 
usabilidade e a segurança do medicamento, do produto ou do 
procedimento analisado, reconhecidas pelo órgão competente 
para o registro ou para a autorização de uso; 
II - A avaliação econômica comparativa dos benefícios e dos 
custos em relação às coberturas já previstas no rol de 
procedimentos e eventos em saúde suplementar, quando 
couber;  
III - a análise de impacto financeiro da ampliação da cobertura 
no âmbito da saúde suplementar. 

 

2. EVOLUÇÃO HISTÓRICA DAS DIRETRIZES  
 

Para que as diretrizes baseadas em evidências fossem desenvolvidas uma 

série de eventos foram necessários para que ocorresse, inicialmente, o surgimento de 

diretrizes formais, isto é, escritas ou com registro, e apresentassem as características 

necessárias para serem consideradas “baseadas em evidências”. Alguns dos eventos 

históricos envolvidos e desenvolvimento de metodologias desenvolvidas estão 

descritos no decorrer da revisão bibliográfica dessa tese. 

 

2.1 DA PRÉ-HISTÓRIA À IDADE MODERNA 
 

O histórico das diretrizes em saúde remonta a própria história da medicina: 

desde a pré-história conhecimentos sobre doenças e tratamentos eram transmitidos 

por meio da fala e, até mesmo, por meio de pinturas rupestres como as encontradas 

em cavernas da França e Espanha. Ao longo de milhares de anos a transmissão do 

conhecimento e das intervenções em saúde foram aprimoradas 1; 2.  

Há cerca de 4000 a.C., na Mesopotâmia, tábuas em linguagem cuneiforme 

informavam sobre doenças, como estresse pós-traumático de soldados, seus 

sintomas e tratamentos com extratos de plantas e animais 1; 2. 

Dois mil anos mais tarde, no Egito, papiros foram escritos descrevendo 

doenças e tratamentos, além de intervenções cirúrgicas. O mais famoso é chamado 

de papiro de Ébers 1; 2. Outras evidências também foram encontradas em livros 

chineses no mesmo período: membros do império chinês descreviam doenças, uso 

de ervas para tratamento, anatomia e procedimentos cirúrgicos. Alguns como os 

volumes do livro “Espelho dourado”, “Livro do Pulso” e o “Segredos do Pulso” ainda 

são consultados na prática da medicina tradicional chinesa 1; 2. 



Os conhecimentos dos povos antigos foram apropriados pelos gregos, que, 

junto aos estudos filosóficos de escolas de Aristóteles, fundamentaram os principais 

pilares da medicina ocidental moderna. Como principais personagens podem ser 

citados: Alcmaeon, da era Pré-Hipocrática, que descreveu dissecações e seus 

estudos em animais no livro “Na natureza”; e, Hipócrates, no século V a.C., a quem é 

atribuído a coletânea denominada de Corpus Hippocraticus que é considerada o 

principal texto histórico da medicina ocidental 1; 2. Mais tarde, na Grécia e Roma, outros 

autores como Dioscórides, autor da “Materia Medica”, e Galeno também deixaram 

seus registros a respeito de tratamentos, dosagens, estudos anatômicos e fisiológicos, 

e outros procedimentos cirúrgicos que perduraram na Europa até o século XVI.  

No século XVII, as ideias provenientes da Grécia Antiga começaram a ser 

descontruídas, sendo aprimoradas pelo pensamento científico utilizando a 

metodologia de pesquisa cartesiana. Essa metodologia proposta por Reneé Descartes 

deu início à sistematização da pesquisa. Seus princípios são: evitar a precipitação de 

resultados; dividir o problema em quantas partes forem possíveis; conduzir do 

pensamento simples ao mais complexo; e, elaborar enumerações tão completas e 

gerais quanto seja necessário para não omitir informações 38. 

 

2.2 IDADE CONTEMPORÂNEA 
 

A partir da metade do século XIX, mudanças na prática da medicina passaram 

a ser notadas na França: médicos passaram a adotar sistematicamente, oriunda da 

metodologia Cartesiana, a prática da chamada “medicina hospitalar”. Isto significa 

que, em hospitais, um conjunto de procedimentos padronizados passou a ser 

adotados, incluindo: a observação dos sintomas do paciente; execução de exames 

físicos no paciente; verificação de alterações na anatomia patológica do paciente 

resultante da doença; e, por fim, a comparação de diversos casos para pontuar as 

principais características da doença 39; 40; 41. Por promover uma padronização de 

procedimentos, essa prática se aproxima mais das CPG como as que conhecemos 

hoje; contudo, as evidências obtidas eram oriundas apenas da expertise dos 

profissionais, da observação diária, e de conhecimentos médicos históricos. Esse 

processo foi adotado no início do século XX por organizações de saúde americanas 

com intuito de padronizar os procedimentos administrativos e de atendimento para 

aumentar a eficiência e diminuir custos 42. 



No século XX, com a ocorrência de duas Guerras Mundiais houve o estímulo 

para a descoberta e o aperfeiçoamento de produtos na indústria química e 

farmacêutica, como a produção de vitaminas, estimulantes e solventes como butanol 

e acetona, além da produção em larga escala de antibióticos, como sulfas e a 

penicilina. Durante a Segunda Guerra Mundial, também, ocorreram diversos 

experimentos científicos desumanos desenvolvidos pelo eixo (Alemanha, Japão e 

Itália) em que se estudava a “superioridade” de um povo em relação a outro (ciganos, 

judeus, homossexuais, chineses, entre outros). Apesar de antiéticos, esses 

experimentos proveram à indústria alemã conhecimentos sobre farmacocinética, 

farmacodinâmica e fisiologia humana que foram utilizados para aperfeiçoar produtos 

farmacêuticos 43; 44. 

Após o fim da Segunda Guerra Mundial, outras pesquisas clínicas, em que 

pacientes não estavam cientes (e até mesmo conscientes – desacordados) de 

estarem participando, foram conduzidas 11; 45; 46. Nessa época, era comum o 

pensamento de que os pacientes eram “suas doenças” e a missão do médico era, 

independentemente do risco ao ser humano, obter a cura da doença. Autores 

descrevem que “o médico tinha autoridade completa e absoluta sobre seus pacientes” 
45. A morte de um paciente era entendida como uma derrota para a doença e não a 

perda de uma vida. Essa prática foi intensificada após a década de 1970, como 

resultado de acordos financeiros entre médicos e a indústria biomédica 47. 

Com o intuito de banir essas práticas, desde o final da Segunda Guerra, 

regulamentações foram desenvolvidas e medidas de contenção adotadas. Este 

cenário teve início com o Código de Nuremberg (1947), a Declaração Internacional 

dos Direitos Humanos (1948) e a Declaração de Helsinque (1964 - primeira versão), 

nas quais buscou-se garantir a transparência de informações sobre a pesquisa, a 

obrigatoriedade de consentimento dos participantes, a privacidade de informações 

geradas pela pesquisa, ter a certeza de que a pesquisa não cause danos à população 

estudada, entre outros 48. Foi, também, durante a década de 1970 que esses 

princípios foram mais amplamente divulgados e debatidos visto fundamentarem a, 

então, nova disciplina denominada bioética 49; 50. Esses preceitos fundamentaram uma 

nova linha de pesquisas clínica que passaram a ser executadas por meio de 

procedimentos meticulosos, provendo dados e informações primários fidedignos, 



reproduzíveis e transparentes para a fundamentação de evidências na área da saúde 
51.  

Entre as décadas de 1960 e 1970, em meio a questionamentos sobre as 

incertezas clínicas que envolviam os tratamentos de pacientes, pesquisadores como 

Robert e Susan Fletcher, Alvin Feinstein e David Sackett fundamentaram, 

documentaram e lecionaram princípios de epidemiologia clínica, definida por Sackett 

como a utilização de métodos epidemiológicos e biométricos por médicos, 

extensivamente treinado em bioestatística e epidemiologia, para diagnosticar ou 

verificar o processo terapêutico de um paciente visando uma melhoria na saúde 51. 

Seus principais fundamentos, seja para a avaliação de um paciente ou seja para a 

condução de uma pesquisa, são: a eliminação de vieses; utilizar ferramentas de 

medição adequadas para obter dados corretos; utilização correta dos cálculos e 

parâmetros estatísticos; e, a adequabilidade da generalização dos resultados 52. 

Nesse período, ainda, um relatório do U.S. Office of Technology Assessment 

(OTA) passou a utilizar os termos “Health Technology Assessment” (avaliação de 

tecnologia em saúde - HTA) e “Comparative Effectiveness Research” (pesquisa 

comparativa de efetividade - CER) para estudos de tecnologias em saúde com a 

intenção de minimizar os recursos envolvidos na sua implementação e utilização 53; 54. 

Esses conceitos são importantes pois preveem aplicações práticas de estudos 

empregando princípios de epidemiologia clínica e bioética para o fortalecimento do 

cuidado a saúde e diminuição de custos. Isso pode ser percebido em suas definições:  

- HTA: geração e síntese de evidências que comparam os benefícios e danos 

de métodos alternativos para prevenir, diagnosticar, tratar e monitorar uma condição 

clínica ou otimizar a entrega do cuidado 55; 

- CER: a pesquisa para auxiliar consumidores, clínicos, compradores, e 

elaboradores de políticas, para a tomada de decisão fundamentada em evidências 

que otimizem o cuidado a saúde tanto em níveis individuais como populacionais 55. 

No final da década de 80, com o aumento do gasto público dos Estados Unidos 

com seu Sistema de Saúde – Medicare, foram elaborados estudos para comparar 

diferentes procedimentos de práticas clínicas, incluindo a identificação de 

procedimentos inadequados e excessivos (entre 25% e 33,3% eram desnecessários) 
56; 57; 58; 59; 60. Como resultado, os pesquisadores concluíram que havia a necessidade 



de estabelecer procedimentos nacionais de cuidado à saúde, que melhorariam a 

qualidade do serviço e diminuiriam custos ao sistema 61. 

Conforme descrito, desde os primórdios da humanidade, os seres humanos 

criaram mecanismos para divulgar conhecimentos na área da saúde com evidências, 

inicialmente empíricas e, mais tarde, como resultado de experimentações 

sistemáticas, aliadas a princípios da bioética e do estudo da epidemiologia clínica. 

Ainda, com o aumento do custo do cuidado a saúde para as organizações e a maior 

facilidade de comunicação entre pesquisadores com o advento e popularização da 

internet, houve a formulação de uma nova área de pesquisa denominada de “medicina 

baseada em evidências” que combinava a experiência clínica, com a busca 

sistemáticas por evidência e sua classificação, e a lógica patofisiológica, excluindo 

teorias puramente intuitivas. A partir da sedimentação dessa teoria, foi possível, então, 

a elaboração de protocolos clínicos como conhecemos hoje, as diretrizes baseadas 

em evidência. 

 

2.3 SAÚDE BASEADA EM EVIDÊNCIAS 
 

O termo “medicina baseada em evidências” foi inicialmente utilizado por Gordon 

H. Guyatt em um editorial para a revista científica American College of Phisicians 

Journal Club, em que explica que a técnica desestimula a intuição, a experiência 

clínica não sistemática e a lógica patofisiológica como motivos exclusivos para a 

prática clínica 62. Mais tarde, com a adoção da metodologia por outras áreas da saúde, 

como enfermagem, fisioterapia e farmácia, o termo “saúde baseada em evidências” 

passou a ser utilizado 39. 

A saúde baseada em evidências é norteada por dois princípios: as evidências 

apresentam forças que as categorizam em uma hierarquia; e, as evidências não 

podem ser utilizadas isoladamente para a tomada de decisão clínica, ou seja, a 

individualidade do paciente – seus valores, suas necessidades e preferências – deve 

ser preservada 63. Mais tarde, Sackett (1997) refere-se à prática baseada em 

evidências como a integração da expertise clínica individual com a melhor evidência 

científica obtida por meio de uma busca sistemática, ou seja, é a aplicação prática, 

cotidiana, da saúde baseada em evidências 40. 

Para a saúde baseada em evidências considera-se como a melhor evidência 

aquela obtida por pesquisas em que o foco é o resultado para o paciente, de modo a 



promover os melhores resultados e invalidar aqueles que já não são mais 

considerados mais seguros 40; 41. Assim, contradizendo a teoria médica dos anos 1970 

e sendo encarada como uma mudança nos paradigmas médicos, a tomada de decisão 

clínica deve ser por meio da promoção, utilização e avaliação de evidências para o 

melhor cuidado ao paciente. Esse processo ocorre em quatro passos: (1) definição do 

problema/pergunta; (2) busca pela melhor evidência; (3) avaliação crítica da 

informação; (4) aplicação da evidência na prática clínica 64; 65.  

 

2.3.1 Evidência e sua hierarquização 
 

A palavra evidência, oriunda do latim evidentĭa, experiência, tem o sentido de 

prova; certeza manifesta; de que serve para demonstrar ou esclarecer um fato; de 

qualidade ou caráter daquilo que é evidente, de conhecimento que, pelo grau de 

clareza, não suscita dúvida, segundo o racionalismo cartesiano 66; 67; 68. Pesquisadores 

também explicam que evidências são informações obtidas sobre qualquer assunto, 

de maneira sistemática ou não 69, obtida inclusive durante o treinamento 

profissional/acadêmico e da sua atuação profissional/expertise. Essas são diferentes, 

pois as primeiras são formais, sistemáticas e fundamentadas cientificamente; 

enquanto aquelas originárias da atuação profissional são provenientes da combinação 

do conhecimento formal à vivência diária, que envolve, além da razão, a emoção do 

profissional e de seus pacientes 70; 71.  

Atualmente, na área da saúde, a evidência é um fato ocorrido que deve ser 

capaz de ser avaliado independentemente e racionalmente, a fim de se estimar o seu 

real uso na prática clínica 72. Para tanto, elas foram hierarquizadas de acordo com a 

sua confiabilidade cientifica.  

Murad e colaboradores (2016) elaboraram uma representação esquemática 

que apresenta a evolução de como a hierarquia das evidências foi construída é 

visualizada na ilustração 1.2 73. A figura (A) representa a pirâmide de evidências mais 

antiga, em que os níveis de qualidade eram rígidos e estritamente divididos de acordo 

com o tipo de pesquisa científica conduzida, sendo as mais fracas estudos de caso 

ou de série de casos, enquanto revisões sistemáticas encontram-se no topo da 

pirâmide, por apresentarem diversos resultados de um mesmo tipo de estudo. A figura 

(B), por sua vez, apresenta linhas de divisão onduladas, o que decorre da classificação 

de cada evidência individual, de acordo com um sistema de graduação de evidências 



em que características do estudo e possíveis vieses em seus resultados são 

avaliados, permitindo que dois estudos de um mesmo nível possam ter qualidades 

diferentes. Por fim, a figura (C) passou a representar as revisões sistemáticas como 

uma lupa, que reúne os resultados e os analisa criteriosamente, apresentando um 

resumo fundamentado, estatístico ou não.  

 
ILUSTRAÇÃO 1.2 - REPRESENTAÇÃO ESQUEMÁTICA DA HIERARQUIZAÇÃO DAS EVIDÊNCIAS 

AO LONGO DO TEMPO 
 

 
Fonte: MURAD; ASI; ALSAWAS; ALAHDAB, 2016 

 

2.4 ELABORAÇÃO DE DIRETRIZES CLÍNICAS PELO GOVERNO BRASILEIRO 
 

No Brasil, a elaboração e utilização de diretrizes em saúde está intrinsicamente 

correlacionada com a regulamentação do sistema de saúde. Desde a Constituição 

Federal de 1988 74 e da Lei Federal n. 8080, de 19 de setembro de 1990 37,o conceito 

de sistema de saúde brasileiro é definido como o “conjunto de ações e serviços de 

saúde, prestados por órgãos e instituições públicas federais, estaduais e municipais, 



da Administração direta e indireta e das fundações mantidas pelo Poder Público, 

constitui o Sistema Único de Saúde (SUS)”. Além disso, o serviço promovido por 

instituições privadas participa em caráter complementar ao público sendo denominado 

Sistema de Saúde Suplementar, que pode prestar serviços complementares ao SUS 

por meio de convênios ou contratos. 

A fim de cumprir efetivamente com um dos objetivos do SUS denominado 

assistência terapêutica integral, incluindo a farmacêutica (art. 6º da lei 8080/90), 

houve a necessidade de racionalizar o uso de recursos, ou seja, profissionais de 

saúde, orçamento, recursos físicos, e tecnológicos. Os recursos, por princípio, são 

considerados finitos, escassos e utilizados para a produção de diferentes produtos e 

serviços 75, aquém do necessário para manter um conjunto articulado e contínuo das 

ações e serviços preventivos e curativos, individuais e coletivos, exigidos para cada 

caso em todos os níveis de complexidade do sistema.  

Para tanto, em 2011, por meio da lei n. 12.401 36 e do decreto n. 7.646, foi 

regulamentada a Conitec, que é, segundo art. 2º do decreto n. 7646/2011: 

 
órgão colegiado de caráter permanente, integrante da estrutura 

regimental do Ministério da Saúde, tem por objetivo assessorar 

o Ministério da Saúde nas atribuições relativas à incorporação, 

exclusão ou alteração pelo SUS de tecnologias em saúde, bem 

como na constituição ou alteração de protocolos clínicos e 

diretrizes terapêuticas76.  

 

Esse órgão é composto por três comitês temáticos – Medicamentos; Produtos 

e Procedimentos; Protocolos Clínicos e Diretrizes Terapêuticas – e pela Secretaria 

Executiva (SE), exercida pelo Departamento de Gestão e Incorporação de 

Tecnologias em Saúde (DGITS). Seus representantes são: Secretarias do Ministério 

da Saúde: Secretaria de Ciência, Tecnologia, Inovação e Complexo da Saúde 

(SECTICS), Secretaria-Executiva (SE), Secretaria de Saúde Indígena (SESAI), 

Secretaria de Atenção Especializada à Saúde (SAES), Secretaria de Vigilância em 

Saúde e Ambiente (SVSA), Secretaria de Atenção Primária à Saúde (SAPS), 

Secretaria de Gestão do Trabalho e da Educação na Saúde (SGTES); Agência 

Nacional de Saúde Suplementar (ANS); Agência Nacional de Vigilância Sanitária 

(Anvisa); Conselho Nacional de Saúde (CNS); Conselho Nacional de Secretários de 



Saúde (CONASS); Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Saúde 

(CONASEMS); Conselho Federal de Medicina (CFM); Associação Médica Brasileira 

(AMB); Núcleo de Avaliação de Tecnologias em Saúde (Nats). 

Para cumprir com os objetivos da Conitec são necessárias avaliações racionais 

das tecnologias em saúde, de modo a considerar parâmetros de eficácia/efetividade, 

acurácia, segurança e eficiência adequados às necessidades de saúde; e a 

incorporação de tecnologias que sejam relevantes para o cidadão e para o sistema de 

saúde, baseadas na relação custo-efetividade (incisos III e IV, art. 3º, decreto n. 

7646/2011). Além disso, o decreto n. 7646/2011, art. 18, descreve que no caso de uma 

nova tecnologia em saúde, os relatórios da Conitec devem conter:  

 
Art. 18 (...) 
I - As evidências científicas sobre a eficácia, a acurácia, a 
efetividade e a segurança do medicamento, produto ou 
procedimento objeto do processo, acatadas pelo órgão 
competente para o registro ou a autorização de uso; 
II - A avaliação econômica comparativa dos benefícios e dos 
custos em relação às tecnologias já incorporadas, inclusive no 
que se refere aos atendimentos domiciliar, ambulatorial ou 
hospitalar, quando cabível; e 
III - o impacto da incorporação da tecnologia no SUS. 

 

Cabe ressaltar, também, o trabalho do Ministério da Saúde para a organização 

e elaboração de diretrizes metodológicas para a elaboração de diretrizes clínicas, as 

quais também foram utilizadas para guiar a escrita dessa tese, dentre as publicações 

destacam-se: 

- Guia de Elaboração: Escopo para Protocolos Clínicos e Diretrizes 

Terapêuticas 77; 

- Diretrizes Metodológicas: Elaboração de Diretrizes Clínicas 17; 78; e, 

- Diretrizes Metodológicas: Adaptação de Diretrizes Clínicas (ADAPTE) 79. 

As publicações em avaliação de tecnologia em saúde do Ministério da Saúde 

não se limitam ao escopo diretrizes clínicas, também têm como função explicar e 

definir critérios para a elaboração de revisões sistemáticas e meta-análise, utilização 

da ferramenta de risco de viés para revisão sistemática - ROBIS e da ferramenta do 

GRADE para avaliar a qualidade da evidência e força de recomendação, além de 

outras para a condução de estudos econômicos, de impacto orçamentário e de 

monitoramento no horizonte tecnológico em saúde. Esses documentos são revisados 

e atualizados periodicamente a fim de estar a par das melhores práticas publicadas 



na área de avaliação de tecnologias em saúde. A lista completa de publicações pode 

ser consultada no site da Conitec, assuntos: avaliação de tecnologias em saúde: 

diretrizes metodológicas 80. 

 

3. DESENVOLVIMENTO DE DIRETRIZES 
 

Desde a divulgação dos princípios de práticas baseada em evidência, durante 

a década de 1990, as características das CPG foram, pouco-a-pouco, sendo 

modificadas para que pudessem atender os interesses de todas as partes 

interessadas, contemplando as melhores evidências científicas disponíveis.  

 

3.1 PADRÕES DE QUALIDADE PARA O DESENVOLVIMENTO DE DIRETRIZES 
 

Na década de 1990, o Instituto de Medicina dos Estados Unidos (IOM), hoje 

conhecido como AHRQ (Agency of Healthcare Research and Quality) estabeleceu 

denominações e critérios de qualidade para o desenvolvimento de CPG Esses 

critérios abrangiam aspectos como validade, confiabilidade, reprodutibilidade, 

aplicabilidade clínica, flexibilidade, clareza, colaboração multidisciplinar, atualizações 

regulares e documentação completa do processo. Em 2011, foram definidos oito 

padrões de qualidade para assegurar a confiabilidade adequada das CPG 

desenvolvidas 20:  

(1) Transparência. o processo de desenvolvimento das diretrizes deve ser 

explícito e público. Mesmo diretrizes fundamentadas em evidências podem ser 

influenciadas por valores pessoais dos desenvolvedores, e a falta de transparência 

sobre o processo de elaboração pode suscitar dúvidas quanto à confiabilidade das 

informações apresentadas. 

(2) Manejo dos conflitos de interesse. Durante a seleção do grupo responsável 

pelo desenvolvimento das diretrizes, é crucial que qualquer conflito de interesse 

relevante (seja financeiro, comercial, intelectual, institucional ou outro) seja 

completamente descrito. Para os membros selecionados, é imperativo mitigar e 

encontrar soluções para garantir que tais conflitos não influenciem o processo de 

desenvolvimento das diretrizes. Quando possível, é recomendável que os membros e 

seus familiares se abstenham de envolvimento financeiro em atividades de marketing 



ou participação em conselhos consultivos de empresas que possam ter interesse no 

desenvolvimento das diretrizes.  

(3) Composição do Grupo de Desenvolvimento. Os grupos devem ser 

multidisciplinares, englobando metodologistas, profissionais clínicos, pacientes, 

gestores e formuladores de políticas de saúde - todos os stakeholders ou partes 

interessadas. A participação de indivíduos sem formação técnica na área da diretriz é 

incentivada, especialmente na formulação das perguntas de pesquisa e na revisão 

preliminar da diretriz. 

(4) Evidências científicas atuais. Obter por meio de revisões sistemáticas 

utilizando padrões de qualidade da IOM 81, que incluem recomendações da 

Cochrane 82 e da Joanna Briggs Institute 83, além da utilização do checklist do 

Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses (PRISMA) 84. 

(5) Estabelecer a qualidade das evidências científicas atuais e a força das 

recomendações. As recomendações devem incluir uma breve descrição dos 

benefícios e riscos da intervenção proposta, acompanhada por uma lista resumida das 

evidências utilizadas, incluindo uma avaliação da qualidade dessas evidências. Se 

houver opiniões relevantes contribuindo para a descrição da recomendação, estas 

devem ser mencionadas, inclusive aquelas que expressem ideias conflitantes. O 

resultado da avaliação crítica da qualidade das evidências e das recomendações deve 

ser claramente apresentado junto com as próprias recomendações.  

(6) Tipo de apresentação. Todas as recomendações devem seguir um formato 

padrão, fornecendo detalhes sobre a circunstância específica e a ação recomendada. 

Recomenda-se destacar aquelas que possuem maior força ou são de maior 

importância. 

(7) Revisão externa. As diretrizes devem passar por uma revisão externa, 

envolvendo representantes de todas as partes interessadas, a fim de aumentar a 

probabilidade de adoção e implementação das recomendações. 

(8) Plano para a atualização. Isso requer a documentação de datas 

importantes, como a publicação das diretrizes clínicas (CPG) e revisões sistemáticas, 

além de uma vigilância constante da literatura para identificar novas evidências. As 

diretrizes devem ser prontamente atualizadas diante de novas evidências que 

indiquem modificações significativas nas recomendações clínicas, como intervenções 

que possam causar danos inesperados ou quando novas abordagens demonstrarem 



superioridade. Manter as diretrizes atualizadas e ajustadas conforme necessário 

auxilia os profissionais de saúde a garantirem que o cuidado ao paciente reflita as 

informações mais recentes e confiáveis. 

 

3.2 PROCESSO DE DESENVOLVIMENTO DE UMA DIRETRIZ 
 

O processo de elaboração de uma diretriz não é necessariamente idêntico entre 

as organizações que preparam esses documentos, sejam públicas ou privadas. 

Schünemann et al (2014) elaboraram uma revisão sistemática de documentos com 

orientações para o desenvolvimento e escrita de CPG. A partir da extração e análise 

de dados de 35 documentos elegíveis, os autores desenvolveram um checklist 

contendo 18 itens considerados essenciais durante o ciclo de vida de uma diretriz 

clínica 85.  

Os itens são:  

(1) organização, orçamento, planejamento e treinamento;  

(2) definição de prioridades;  

(3) definição dos critérios e dos membros do grupo desenvolvedor da diretriz;  

(4) definição dos responsáveis pelos processos;  

(5) identificação do público-alvo e seleção dos tópicos abordados;  

(6) envolvimento das partes interessadas e consumidores da diretriz clínica;  

(7) considerações sobre conflito de interesse;  

(8) formação das perguntas-chave;  

(9) considerações sobre a importância dos desfechos e intervenções, valores, 

preferências e utilidade às partes interessadas;  

(10) decisão sobre quais evidências incluir e processo de busca;  

(11) resumo das evidências e consideração sobre informações adicionais;  

(12) julgamento da qualidade, força ou certeza do corpo de evidências;  

(13) desenvolvimento de recomendações e determinação de sua força;  

(14) redação das recomendações e considerações sobre a implementação, 

viabilidade e equidade;  

(15) reporte e revisão por pares;  

(16) disseminação e implementação;  

(17) avaliação e uso;  

(18) atualizações.  



Essas atividades podem ser feitas concomitantemente ou sequencialmente, 

dependendo da sua natureza, e estão representadas no diagrama da Ilustração 1.3. 

Algumas delas são destacadas e descritas em seguida. 

O processo se inicia com o planejamento da diretriz, quando se estabelece 

respostas para perguntas como: Quem irá elaborar as diretrizes? Como o processo 

será feito (Qual metodologia? Será uma atualização? Será uma adaptação?) Para 

quem o documento será destinado? Quanto tempo se tem até a finalização do projeto? 

Quanto a elaboração irá custar (recursos financeiros, humanos, materiais)? 17 É 

importante destacar que todas as etapas de desenvolvimento de uma diretriz devem 

ser documentadas, a fim de manter uma rastreabilidade e transparência do 

processo 21; 85. 

A escolha do tema da diretriz deve priorizar assuntos envolvendo 

controvérsias ou clara necessidade de mudança. Isso inclui situações em que a 

evidência para a melhor prática clínica é incerta, em que a mudança na prática clínica 

pode melhorar resultados de saúde ou otimizar o uso de recursos, além de promover 

a equidade em saúde e efetuar mudanças substanciais na área4; 20; 21. A partir disso, 

delimita-se o escopo da diretriz, quando se elaboram as perguntas clínicas a partir de 

acrônimos como PICOS – população, intervenção, comparador, desfecho e tipo 

estudos 20; 21. 

A elaboração de diretrizes geralmente é organizada por instituições que 

podem ser governamentais ou não, sendo comum a participação de sociedades de 

especialidades profissionais. Exemplos incluem a Sociedade de Cardiologia 

Canadense e a Sociedade Brasileira de Cardiologia, nas quais profissionais de saúde 

colaboram na elaboração de diretrizes para prevenção, diagnóstico e tratamento de 

condições cardíacas como hipertensão, aterosclerose e dislipidemias. Além disso, 

instituições governamentais também produzem diretrizes para doenças de interesse 

público, como o Ministério da Saúde, no Brasil; o NICE (Nacional Institute for Health 

and Care Excellence) 86, no Reino Unido; e o US DAD/VA (United States Department 

of Defense/Veteran Affairs) 87, nos Estados Unidos. 
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Para uma elaboração de diretrizes mais abrangente e com maior potencial de 

implementação efetiva, é crucial convidar representantes das principais partes 

interessadas no tema abordado pela diretriz. Isso inclui não apenas pacientes, 

cuidadores e familiares, mas também profissionais de saúde de diversas áreas (não 

apenas clínicos, mas também outros especialistas com conhecimento no escopo da 

diretriz) e tomadores de decisão, incluindo gestores de instituições de saúde e 

formuladores de políticas públicas. É recomendável que a participação desses 

indivíduos ocorra desde a elaboração do escopo da diretriz, garantindo que os 

interesses de todas as partes sejam considerados 20; 81; 88. O GIN (Guideline 

International Network) oferece em seu site um guia (GIN Public Toolkit) com 

recomendações específicas para a participação de pacientes e do público em geral. 

Este guia inclui instruções para consultas públicas, recrutamento, treinamento e 

participação nas atividades do grupo elaborador, além de orientações para a 

disseminação e implementação das diretrizes 89.  

Os participantes são divididos em dois grupos: o comitê gestor e o grupo 

elaborador. O comitê gestor ou supervisor inclui membros com expertise na área de 

elaboração de diretrizes, contudo, é recomendada a presença de representantes das 

outras partes interessadas nas atividades relacionadas à delimitação do escopo, 

debates sobre recomendações e implementação da diretriz. O grupo elaborador deve 

ser multidisciplinar e composto por profissionais com treinamento no uso de 

evidências para decisões em saúde, além de metodologistas e epidemiologistas. Um 

participante deve ser designado como líder e fazer parte do comitê gestor, enquanto 

os demais membros são divididos entre atividades relacionadas à síntese da 

evidência científica e à formulação das perguntas de pesquisa e do escopo da 

diretriz17; 20. Shekelle et al. descrevem que as aptidões necessárias para o grupo de 

desenvolvimento de diretrizes são: habilidade na busca de evidências, conhecimento 

em epidemiologia, bioestatística, pesquisa em serviço de saúde, escrita científica, 

além de ter de contar com experts na área clínica e em gerenciamento do processo 90. 

A partir da seleção desses indivíduos, todas as formas de conflitos de 

interesse devem ser relatadas detalhadamente, para que um manejo adequado possa 

ser realizado.  

 



3.2.1 Conflitos de interesse  
 

Conflitos de interesse são definidos como qualquer atividade ou interesse de 

um indivíduo que possa afetar a sua objetividade ou algo que possa ser percebido 

como potencial causador de viés em opiniões relativas à diretriz, ou ainda, que possa 

promover vantagens ao elaborador 19; 88. Assim, é recomendável que os participantes 

com conflitos de interesse sejam no menor número possível 21.  

Esses conflitos de interesse podem ser classificados em diferentes graus: 

 Pouco relevante: quando não têm relação direta com o objeto da diretriz; 

 Importante: nesse caso, os membros não podem participar da elaboração das 

recomendações e devem se abster de participar da síntese de evidências; 

 Muito importante: o membro deve ser excluído do processo. 

Os conflitos de interesse classificados como importantes podem incluir 

situações em que o membro ou um membro de sua família seja financeiramente 

dependente da tecnologia discutida na diretriz, tenha recebido fundos ou honorários 

de empresas com interesse na tecnologia em questão, ou tenha algum familiar que 

seja funcionário de uma empresa com interesse financeiro na tecnologia abordada na 

diretriz 19.  

Os conflitos de interesse podem ser classificados em financeiros e não 

financeiros, e é importante notar que essas categorias podem se sobrepor. Os 

conflitos de interesse financeiros referem-se ao recebimento de remuneração 

financeira para promover o uso de uma determinada tecnologia, enquanto os não 

financeiros podem estar relacionados à carreira, ao meio acadêmico e à esfera 

pessoal. Quando ocorre sobreposição, a recomendação de uma tecnologia específica 

pode estar ligada à promoção de um indivíduo em seu ambiente de trabalho, o que, 

por conseguinte, pode aumentar seus ganhos financeiros. Cada conflito deve ser 

analisado individualmente, pois alguns podem ter uma importância menor para o 

desenvolvimento da diretriz, enquanto outros podem representar uma ameaça mais 

significativa à imparcialidade e integridade do processo 6; 19; 20; 21.  

O manejo dos conflitos de interesse pode ser abordado por meio de várias 

estratégias, incluindo a regulação dos indivíduos envolvidos, o desenho e a 

regulamentação dos processos de pesquisa, e a avaliação crítica dos produtos 

resultantes da pesquisa 6; 19; 20; 21; 91. Por exemplo, se um pesquisador convidado para 

participar da elaboração de uma diretriz tem conflitos de interesse devido a fundos 



recebidos da indústria farmacêutica relacionada à diretriz, é essencial afastar essa 

pessoa de atividades como a obtenção e a síntese de evidências, bem como a 

elaboração da diretriz, para garantir a imparcialidade do processo. Além disso, os 

processos devem ser planejados e documentados de forma a garantir a racionalidade, 

a transparência e a capacidade de avaliação 6; 20; 21. Por último, a utilização de 

ferramentas de avaliação crítica visa identificar as características do processo, 

destacando suas forças e fraquezas para possibilitar um aprimoramento contínuo da 

qualidade. Outras soluções podem ser consideradas pelo grupo responsável pela 

diretriz, desde que devidamente documentadas e transparentes 6; 20; 21.  

A declaração de conflitos de interesse deve fornecer todas as informações 

relevantes sobre o recebimento de financiamentos ou qualquer conexão com fontes 

que possam representar um conflito. Além disso, se algum membro envolvido na 

elaboração da diretriz tiver interesse pessoal no assunto abordado, isso também deve 

ser divulgado. Isso se deve ao fato de que os valores e preferências individuais dessa 

pessoa podem influenciar suas decisões, mesmo que de forma inconsciente. É 

fundamental que a declaração completa de conflitos de interesse esteja prontamente 

disponível para qualquer usuário da diretriz, permitindo que eles avaliem criticamente 

as informações apresentadas no documento 6; 19; 20; 21.  

 

3.2.2 Síntese de evidências 
 

Com os conflitos de interesse gerenciados, o grupo elaborador deve buscar 

evidências para responder às perguntas de saúde previamente formuladas. O padrão-

ouro para essa síntese de evidências são as revisões sistemáticas 17; 20 . Estes 

estudos são caracterizados por apresentar um protocolo pré-definido e publicado em 

plataformas como PROSPERO (International prospective register of systematic 

reviews), JBI (Joanna Briggs Institute), ou INPLASY (International Platform of 

Registered Systematic Review and Meta-analysis Protocols). Esses protocolos 

documentam o planejamento do estudo, incluindo as perguntas de pesquisa, as 

estratégias de busca, os bancos de dados utilizados (como PubMed, Scopus, 

Embase, etc.) e a metodologia para a síntese dos resultados, como a possibilidade de 

realizar uma meta-análise, por exemplo. Além disso, buscas complementares na 

literatura cinzenta (que inclui teses, dissertações, relatórios e documentos 



governamentais, entre outros) e nas referências dos artigos selecionados também 

podem ser realizadas 92. 

Após a realização das buscas, são removidas as duplicatas e, em seguida, os 

registros que claramente não atendem aos critérios da busca são excluídos com base 

na leitura de títulos e resumos. Na etapa seguinte, os artigos restantes são lidos na 

íntegra e são selecionados apenas aqueles que atendem completamente aos critérios 

de inclusão. Aqueles excluídos têm seus motivos explicitados em um quadro. 

Dos estudos incluídos, são extraídos os dados necessários para a síntese de 

evidências, os quais podem ser representados por meio de tabelas, diagramas ou 

gráficos 82. Além de extrair os dados necessários dos estudos incluídos, esses 

também devem ter sua qualidade e seu risco de viés avaliados de acordo com o tipo 

de estudo; isto é, são utilizadas ferramentas específicas para revisões sistemáticas, 

para estudos clínicos, para estudos de coorte etc. Por exemplo, para revisões 

sistemáticas, a ferramenta AMSTAR II (Measurement Tool to Assess Systematic 

Reviews 93) avalia a qualidade; já a ferramenta ROBIS (Risk Of Bias In Systematic 

Reviews 94) verifica o risco de viés. Outra ferramenta, denominada PRISMA (Preferred 

Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses 84) é utilizada como um 

guia para a escrita de revisões sistemáticas e para a qualidade de reporte. Outras 

ferramentas para a verificação da qualidade metodológica, de reporte e de risco de 

viés podem ser localizadas na página da rede EQUATOR (Enhancing the QUAlity and 

Transparency Of health Research 95), uma iniciativa internacional fundada em 2008 

com o objetivo que busca aumentar a confiabilidade e o valor da literatura de pesquisa 

em saúde, promovendo relatórios transparentes e precisos e incentivando o uso de 

diretrizes de elaboração, reporte, qualidade metodológica e verificação de viés 

robustas. 

 

3.2.3 Avaliação econômica 
 

As avaliações econômicas em saúde são ferramentas formais usadas para 

comparar diferentes ações, considerando custos e consequências para a saúde. Elas 

ajudam a priorizar intervenções e alocar recursos, envolvendo síntese de informações 

multidisciplinares e se baseiam no conceito de custo de oportunidade, minimizando 

custos alternativos para otimizar recursos. A análise econômica de tecnologias em 



saúde envolve custos e consequências, comparando diferentes estratégias 

tecnológicas para condições clínicas 96; 97. 

As abordagens variam em tipo de consequências, métodos e alcance, 

dependendo do propósito da avaliação e dos recursos disponíveis. Existem duas 

abordagens principais: parciais, que descrevem custos e desempenho sem 

comparação, e completas, que comparam custos e desempenho de alternativas. 

Estas últimas incluem quatro tipos principais: custo-efetividade, custo-minimização, 

custo-utilidade e custo-benefício. Podem ser empíricas, com dados primários, ou 

baseadas em modelagem computadorizada, integrando diversas fontes para 

estimativas robustas. As avaliações baseadas em modelagem são cada vez mais 

preferidas 96; 97. 

Além das abordagens tradicionais de custo-efetividade, as avaliações de 

impacto orçamentário consideram o impacto econômico da incorporação ou remoção 

de uma nova intervenção, levando em conta todas as tecnologias disponíveis para o 

problema de saúde em questão. Isso inclui os custos da nova intervenção, custos de 

intervenções complementares, movimentação de recursos entre opções terapêuticas 

e possíveis economias resultantes da inclusão da nova tecnologia. Ou seja, 

complementa as análises de custo-efetividade e prevê o impacto financeiro global da 

adoção de uma tecnologia98. 

A análise de impacto orçamentário estima o gasto atual com uma condição de 

saúde, a proporção de indivíduos elegíveis para a nova terapia e o grau de adoção 

dessa nova terapia após sua introdução. Isso fornece aos tomadores de decisão uma 

estimativa do custo associado à introdução da tecnologia no sistema de saúde, sendo 

uma ferramenta crucial para a gestão do orçamento da saúde pública e privada, 

ajudando na previsão financeira em um período de tempo específico 98. 

As avaliações econômicas em saúde, portanto, constituem uma ferramenta 

estratégica para o gerenciamento de serviços de saúde, essencial para tomar 

decisões mais eficientes, uma vez que cerca de 80% dos custos estão vinculados às 

decisões clínicas relacionadas a medicamentos, insumos e procedimentos escolhidos 

pelo profissional 99; 100. As partes interessadas no tema abordado pela diretriz podem 

utilizar essas informações para avaliar quanto (em termos de valor monetário) é 

esperado para subsidiar uma intervenção e, consequentemente, quais outras 



atividades não poderão ser financiadas, ou mesmo de qual atividade os recursos 

deverão ser realocados 96; 97. 

 

3.2.4 Elaboração das recomendações, graduação da evidência e força das 
recomendações 

 

A partir da síntese de dados, são elaboradas possíveis recomendações para 

responder às questões de saúde, sendo crucial que todos os interessados estejam 

envolvidos nessa etapa. As recomendações finais devem ser fundamentadas em um 

processo de consenso formal, o qual ganhou popularidade após 1999, quando 

pesquisadores destacaram as vantagens desse método para a área da saúde101. As 

principais vantagens de adotar um consenso formal incluem o aumento da segurança 

das decisões, dado que são tomadas por mais de uma pessoa; a maior autoridade 

conferida a uma decisão quando endossada por múltiplos especialistas; o 

aprimoramento da racionalidade das decisões, uma vez que cada opinião é submetida 

a questionamentos, obrigando cada participante a justificá-la; além da necessidade 

do processo ser estruturado e seguir os padrões requeridos pela ciência 101.  

Entre as décadas de 1950 e 1980, três métodos distintos de consenso formal 

foram desenvolvidos: o método Delphi (na década de 1950), a técnica do grupo 

nominal (nos anos 1960) e a conferência para o desenvolvimento de consenso (no 

final dos anos 1970). Esses processos diferem em termos de como os questionários 

são conduzidos, o anonimato das opiniões, o feedback das decisões durante o 

processo, a necessidade de encontros presenciais e o método para a síntese das 

informações. No entanto, todos esses métodos compartilham atividades comuns, 

como planejamento, julgamento individual e interação em grupo, ou seja, discussão. 

Estas últimas são desenvolvidas a partir de cenários, permitindo que os profissionais 

formem suas opiniões sobre, por exemplo, uma determinada intervenção101. 

As evidências e as recomendações elaboradas devem ser apresentadas em 

quadros para facilitar a identificação e visualização dos riscos e benefícios de cada 

recomendação. Para isso é necessário graduar a qualidade das evidências 

considerando, por exemplo, critérios de confiança mencionados abaixo. Além disso, 

vários fatores são considerados para determinar a força da recomendação, incluindo 

a importância do problema, a qualidade geral da evidência, o equilíbrio entre 



benefícios e riscos, valores e preferências dos pacientes, utilização de recursos, 

equidade, aceitabilidade e viabilidade 102.  

Existem diversas ferramentas disponíveis, tanto para a avaliação da qualidade 

das evidências quanto da força das recomendações, como a elaborada pelo OCEBM 

(Oxford Centre of Evidence-Based Medicine) e pela U.S. Preventive Services 

Taskforce, a ferramenta SORT (Strength of Recommendation Taxonomy), e a mais 

comumente utilizada, a GRADE (Grading of Recommendations, Assessment, 

Development, and Evaluations). Cada uma dessas metodologias possui graduações 

específicas que não são diretamente comparáveis, o que pode dificultar para o leitor 

a comparação das recomendações de duas diretrizes diferentes 103; 104; 105. 

O sistema GRADE foi criado a partir da síntese de evidências sobre 

metodologias para a avaliação da certeza das evidências e força das recomendações 

para a prática clínica 105; 106. O grupo desenvolvedor do GRADE tinha como objetivo a 

“criação de um sistema universal, transparente e sensível para graduar a certeza das 

evidências e a força das recomendações” 107; 108. Este grupo permanece trabalhando 

e publicando novos artigos e atualizando o sistema 109. As principais distinções entre 

a ferramenta GRADE em relação às demais estão na melhor distinção entre a certeza 

das evidências e a força das recomendações, maior transparência no processo de 

avaliação e redução do viés na seleção e no julgamento das recomendações 110. 

Autores, também, explicam que a principal vantagem do GRADE é sua abordagem 

estruturada para desenvolver resumos de evidências, que serve como um guia 

abrangente para clínicos, pacientes e formuladores de políticas ao formular 

recomendações na prática clínica 108; 111; 112.  

Segundo essa ferramenta, as evidências (a certeza da evidência ou a qualidade 

da evidência) podem ser classificadas em quatro níveis: muito baixo, baixo, moderado 

e alto 107.  

- Nível muito baixo: a confiança na estimativa dos efeitos é muito limitada e há 

um importante grau de incerteza nos achados 107; 108.  

- Nível baixo: a confiança no efeito é limitada e, muito provavelmente, novos 

estudos alterariam o impacto na estimativa do efeito 107; 108.  

- Nível moderado: há uma confiança moderada de que os efeitos estimados 

são próximos aos verdadeiros. Trabalhos futuros poderão modificar a confiança na 

estimativa do efeito e a própria estimativa 107; 108. 



- Nível alto: os autores têm segurança de que os efeitos verdadeiros e 

estimados são similares. Novos trabalhos muito provavelmente não iriam modificar a 

confiança na estimativa do efeito 107; 108. 

São consideradas evidências de níveis altos aquelas oriundas de estudos 

clínicos randomizados e baixas, a princípio, estudos observacionais (como estudos 

de coorte, caso-controle e relato ou séries de relato de caso). Estudos clínicos não 

randomizados e estudos observacionais que tiveram seu risco de viés avaliado 

utilizando ferramentas de avaliação de risco de viés, como: Rob-2 113; 114 e Escala 

Newcastle-Ottawa 115 ou ROBINS-I 116, respectivamente, podem ser considerados, 

inicialmente, como nível de evidência alta 117. 

A diminuição da certeza da evidência pode se dar por cinco motivos 108:  

- Risco de viés do estudo 117; 118: pode diminuir a certeza da evidência em até 

três níveis e é verificada por meio da utilização de ferramentas para a avaliação de 

risco de viés elaboradas, usualmente, para desenhos de estudo específicos. A 

redução do nível da certeza da evidência é relativa a gravidade do risco de viés 

encontrado 111; 

- Imprecisão 119: deve ser verificado pelos limiares (valores das diferenças 

clínicas minimamente relevantes) e intervalos de confiança do efeito absoluto como 

critérios principais para avaliar a imprecisão. Se o intervalo de confiança não cruzar 

os limiares ou cruzá-los amplamente, a certeza das evidências pode ser rebaixada em 

1 ou 2 níveis, respectivamente. Se o intervalo de confiança for muito amplo e sugerir 

inferências muito diferentes, o rebaixamento pode ser de até 3 níveis; 

- Inconsistência 120: pode diminuir a certeza da evidência em até dois níveis e 

é medida por meio de testes estatísticos de heterogeneidade que incluem a 

similaridade entre estimativas pontuais, sobreposição de intervalos de confiança e 

outros testes como de I², para o qual sugere-se heterogeneidade baixa (valores 

<40%), moderada (valores entre 30% e 60%), substancial (valores entre 50% e 90%) 

ou considerável (valores entre 75% e 100%). Independente da razão da variabilidade 

é recomendável realizar testes formais para a verificação de hipótese e explicar 

inconsistências entre subgrupos; 

- Evidência indireta 121: pode diminuir em até dois níveis a certeza da evidência 

e é obtida por meio de comparações indiretas de uma meta-análise. Autores também 

devem considerar uma diminuição no nível de evidência se houverem diferenças entre 



a população, a intervenção e o desfecho do estudo incluído e aqueles pré-

estabelecidos para a busca;  

- Viés de publicação 122: pode diminuir a certeza da evidência em até um nível 

e considera-se viés de publicação quando pode-se reconhecer que estudos relevantes 

não foram considerados em uma meta-análise, ou ainda quando o número amostral 

de estudos é pequeno. Isso pode levar a resultados anômalos na meta-análise. 

Quando a meta-análise inclui mais de dez estudos, o gráfico de funil pode ser 

empregado para a visualização desse tipo de viés. 

Em situações em que os fatores que causam a diminuição da certeza não 

apresentam gravidade, a certeza da evidência pode aumentar. São três os fatores que 

podem aumentar a certeza da evidência 107; 108; 123: grande magnitude de efeito, 

apresentação do gradiente dose-resposta, e vieses residuais e de confusão 

plausíveis. 

- Grande magnitude de efeito 123: a certeza da evidência podem ser elevadas 

em 1 a 2 níveis quando é identificado um efeito considerável (por exemplo, razão de 

risco [RR] >2 ou RR <0.5) e na ausência de possíveis fatores de confusão, ou se 

constatarem um efeito muito expressivo (por exemplo, RR >5 ou RR <0.2) nos 

resultados agrupados da meta-análise. A elevação da certeza da evidência pela 

grande magnitude de efeito também deve levar em conta a precisão em torno dos 

efeitos. 

- Apresentação do gradiente dose-resposta 123: a presença da relação dose 

resposta pode elevar a certeza da evidência em estudos observacionais 

- Viéses plausíveis 123: a certeza da evidência pode ser elevada quando os 

fatores de viés são medidos e são feitas análises de comparação ajustadas, 

considerando essas diferenças, entre diferentes grupos124. 

As recomendações em diretrizes clínicas são classificadas em fortes e fracas, 

indicando o grau de confiança dos autores nos benefícios e danos de uma intervenção 

para um determinado desfecho 108; 112. Essas classificações visam oferecer 

orientações claras a pacientes, clínicos e formuladores de políticas, e precisam 

considerar fatores como: a qualidade da evidência e o balanço entre benefícios e 

riscos; a importância relativa dos desfechos; riscos dos desfechos; magnitude do risco 

relativo; a magnitude do efeito absoluto; precisão da estimativa dos efeitos; e, 

custos 107; 108; 125. As recomendações fortes implicam uma adesão quase universal à 



intervenção, enquanto as fracas permitem uma gama de decisões informadas, 

refletindo um processo de tomada de decisão mais complexo. As recomendações 

fracas, também, podem derivar de evidências limitadas ou de situações em que os 

riscos e benefícios se equiparam, e as preferências dos pacientes ou recursos 

disponíveis não são totalmente considerados 125.  

É importante enfatizar que durante a avaliação da certeza da evidência e da 

força da recomendação podem ser utilizados julgamentos pessoais que podem tornar 

essa avaliação subjetiva. Para garantir a reprodutibilidade de resultados é necessário 

treinamentos entre os membros da equipe de revisão, além da clareza no reporte 

metodológico e de resultados de modo a favorecer a reprodutibilidade externa 111; 126; 

127. 

 

3.2.5 Redação e avaliação externa 
 

Após a formulação das recomendações, é crucial redigir o texto da diretriz 

levando em consideração as características dos seus usuários-alvo. Recomenda-se 

fortemente a elaboração de versões destinadas a pacientes, cuidadores, familiares e 

outras partes interessadas, dada a natureza educativa da diretriz. Antes da 

publicação, o texto deve passar por uma revisão externa realizada por representantes 

de todas as partes interessadas no escopo da diretriz, porém que não tenham vínculos 

diretos com os membros do grupo elaborador, garantindo assim uma avaliação 

imparcial 85; 128. 

 

3.2.6 Disseminação e implementação 
 

Após a revisão externa e eventuais ajustes, é crucial que a diretriz seja 

divulgada de maneira abrangente. Isso pode ocorrer por meio de publicações em sites 

governamentais ou de sociedades especializadas, artigos em revistas científicas, 

divulgação em redes sociais, e-mails ou até mesmo distribuição de exemplares para 

centros de atendimento de pacientes com a condição em questão. Para garantir uma 

disseminação eficaz, os métodos de comunicação devem ser selecionados de forma 

a serem compatíveis com os usuários-alvo da diretriz 85. 

No entanto, entre a divulgação e a implementação da diretriz, existe uma lacuna 

que precisa ser preenchida com ações concretas. Isso pode incluir atividades 



realizadas localmente para convencer os usuários a adotarem as recomendações 

propostas ou oferecer alternativas quando a implementação literal não for viável. 

Estratégias comuns incluem materiais educativos e reuniões, mas também podem 

envolver mudanças na cultura organizacional, auditorias, feedbacks e outras 

abordagens, especialmente em contextos regionais ou institucionais. Essas 

estratégias devem ser sugeridas no texto da diretriz ou fornecer orientações sobre 

como podem ser implementadas129.  

O sucesso da implementação pode ser medido por índices ou taxas que 

refletem, por exemplo, em diminuição da mortalidade, ou diminuição do custo de 

tratamento (verdadeiro versus esperado), ou melhoria na qualidade de vida. 

Ferramentas como a análise crítica da inter-relação estruturada entre tecnologia, 

pessoas e organizações (HOT-fit) também podem ser úteis para avaliar o 

desempenho das informações transmitidas e sua relação com o uso e a satisfação do 

usuário, levando em consideração a estrutura e o ambiente organizacional 130; 131. 

Por fim, como as diretrizes são tecnologias em saúde, seguem as cinco etapas 

do ciclo de vida de um produto ou serviço que contemplam: a inovação, a difusão 

inicial, a incorporação, a utilização em larga escala e o abandono seja por 

obsolescência ou pelo surgimento de um novo produto substituto de baixo custo. 

Portanto, é necessário estimar uma data para atualização ou estabelecer condições 

para uma revisão, como a introdução de novas tecnologias 132. 

 

3.2.7  Adaptação de diretrizes 
 

Para diminuir a duplicação de esforços e recursos (financeiros, humanos e 

materiais) e reduzir o tempo necessário, a adaptação de diretrizes pode ser uma 

estratégia eficaz133. Embora muitas organizações desenvolvam diretrizes sobre temas 

semelhantes, nem sempre é viável aplicar uma diretamente em outra, já que 

alterações são frequentemente necessárias para levar em consideração as nuances 

culturais, econômicas e comportamentais específicas de cada contexto. Escoffery et 

al. (2018), por exemplo, por meio de revisão sistemática, demonstraram que as 

principais razões para a adaptação de diretrizes para intervenções em saúde pública 

são a adaptação cultural (64,3%), foco em nova população alvo (59,5%) e 

implementação em nova realidade (57,1%) 134. 



Atualmente, a ferramenta mais amplamente adotada para esse fim é o 

ADAPTE, que se divide em três fases distintas:  

(1) Preparação, que engloba o planejamento e a distribuição de tarefas antes 

do início do processo;  

(2) Adaptação; e  

(3) Finalização.  

Essas fases são subdivididas em nove módulos e 24 itens 133. O objetivo 

principal da utilização dessa ferramenta é facilitar a elaboração de diretrizes 

fundamentadas em evidências, garantindo alta qualidade e adaptadas às 

características locais pertinentes. Dessa forma, o ADAPTE oferece uma alternativa 

sustentável para a elaboração de diretrizes, evitando a duplicação de recursos entre 

diferentes instituições e promovendo a adoção de recomendações clínicas 

embasadas em evidência 133.  

 

3.2.8 Adoção de diretrizes 
 

Outra forma de diminuir os custos com o desenvolvimento de diretrizes é a 

“adoção” de uma diretriz clínica. A adoção de diretrizes envolve utilizar 

recomendações existentes e confiáveis sem modificá-las, fornecendo orientações 

sobre implementação. Isso requer revisão dos painéis de diretrizes e concordância 

sobre as recomendações originais. Idealmente, as recomendações adotadas devem 

ser baseadas nos mesmos critérios da original, mantendo consistência na população, 

intervenção, comparadores e nível de certeza na evidência 135. 

Nesse contexto, as tabelas e estruturas de avaliação de evidências para 

decisão (EtD) 136; 137 do GRADE estão sendo cada vez mais usadas na produção de 

diretrizes e quando empregadas para o processo de adoção de uma diretriz, tem o 

nome de GRADE-ADOLOPMENT 135. Os autores explicam que o processo de adoção 

de uma diretriz deve seguir três etapas:  

1. Identificar e priorizar diretrizes ou sínteses de evidências credíveis e 

relevantes. Esta etapa deve envolver as partes interessadas pertinentes e 

estabelecer prioridades adequadas 135. 

2. Avaliar e concluir os Frameworks EtD do GRADE para cada recomendação. 

Esta etapa envolve identificar e revisar informações de frameworks EtD 



existentes ou encontrar informações que informem os critérios EtD e 

completar um novo EtD para a recomendação desenvolvida 135. 

3. Realizar a adoção final, adaptação ou criação de recomendações com base 

no nível de alterações feitas na recomendação original ou no grau de 

trabalho envolvido 135. 

Em um processo de construção de diretrizes para utilização na Arábia Saudita, 

os autores descrevem que o processo utilizando o GRADE-ADOLOPMENT 

apresentou uma série de vantagens como a diminuição do tempo de desenvolvimento 

de uma diretriz (de três anos normalmente utilizados, para um ano), tempo para a 

capacitação dos participantes, transparência do processo e permite atualizações 

conforme novas evidências são desenvolvidas 135. Esse processo também pode ser 

utilizado para a adaptação de diretrizes, porém, diferentemente do ADAPTE, não inclui 

etapas como aceitabilidade e aplicação de recomendações em um determinado 

contexto 135. 

 

4. FERRAMENTAS DE QUALIDADE PARA DIRETRIZES 
 

4.1 QUALIDADE METODOLÓGICA E DAS RECOMENDAÇÕES DE DIRETRIZES 
CLÍNICAS 

 

As ferramentas para a avaliação da qualidade de diretrizes em saúde surgiram 

por meio da necessidade de garantir critérios mínimos de qualidade para as CPG. Em 

1992, Lohr e Field descreveram uma ferramenta para a avaliação de diretrizes durante 

a redação do guia “Guidelines for Clinical Practice: From Development to Use” 6 para 

o IOM. Essa ferramenta é composta por duas partes. A primeira consiste em um 

relatório com informações diretriz sobre a diretriz e o avaliador. Por sua vez, a segunda 

parte trata da avaliação propriamente dita, separada em sete atributos 6:  

(1) aplicabilidade clínica;  

(2) flexibilidade clínica;  

(3) confiabilidade e reprodutibilidade;  

(4) validade – definição e questões de avaliação sobre o método de 

desenvolvimento;  

(5) clareza;  

(6) calendário para revisão/atualização;  



(7) processo multidisciplinar.  

Os itens incluídos nesses critérios eram respondidos por sim ou não, 

associados a uma escala de aceitação ou de omissão. 

Em 1993, houve a primeira proposta complementar para a padronização dos 

resumos das diretrizes. Hayward e colaboradores (1993) descreveram uma proposta 

para um resumo estruturado que é composto pelo:  

(1) objetivo: inclui o problema de saúde e os usuários-alvo;  

(2) opções: opções de prática clínica para a formulação da diretriz;  

(3) desfechos: desfechos de saúde e econômico considerados em práticas de 

comparação alternativa;  

(4) evidência: detalhamento sobre a obtenção de evidências;  

(5) valores: descrição dos princípios para estimar os desfechos e escolhas dos 

participantes no processo;  

(6) benefícios, danos e custos: quais seus tipos e magnitudes, além dos custos 

esperados para o paciente com a adoção da diretriz;  

(7) recomendações: resumo das recomendações chave;  

(8) validação: descrição da revisão externa e comparação com outras diretrizes; 

e,  

(9) financiadores: divulgação de recebimento de valores monetários dos 

desenvolvedores, ou pessoas que financiaram ou endossaram a diretriz 138.  

A avaliação da qualidade das diretrizes por meio de um instrumento foi o 

objetivo de um workshop organizado em 1993 pela Gerência Executiva do Serviço 

Nacional de Saúde o Reino Unido. Os profissionais envolvidos descreveram que esta 

ferramenta deveria ser de fácil uso por qualquer pessoa – parte interessada na 

aplicação da diretriz. Esta primeira ferramenta foi publicada apenas em 1999 101 e 

desenvolvida de acordo com três dimensões conceituais atribuídas pelo conceito de 

diretriz clínica do IOM (1990), que abrange ser desenvolvido sistematicamente, 

estratégias para disseminação e implantação.  

A primeira dimensão, rigor de desenvolvimento, reflete os atributos para a 

validação e reprodutibilidade; o segundo, contexto e conteúdo, diz respeito a 

confiabilidade, aplicabilidade, flexibilidade e clareza das diretrizes; por fim, o terceiro, 

aplicação – contém itens que avaliam a implementação, disseminação e estratégias 

de monitoramento. No total, são 37 itens que podem ser respondidos em sim (1), não 



(0), e não sei (0). Mais tarde, Cluzeau e Littlejohns (1999) apresentam relatos da 

melhoria da qualidade das diretrizes, desde 1997, avaliadas pela ferramenta em 

desenvolvimento, inclusive no relato da estratégia de busca e síntese da evidência 139. 

Durante o mesmo período, as diretrizes baseadas em evidência passaram a 

ser consideradas ferramentas poderosas para o cuidado efetivo 140. Nesse período, 

com o grande número de metodologias de desenvolvimento disponíveis, também 

houve um considerável aumento em pesquisas que investigavam como métodos de 

produção, disseminação e implementação de diretrizes influenciavam os profissionais 

no momento da tomada de decisão. Considerando esse cenário, pesquisadores de 

diferentes países iniciaram esforços para o desenvolvimento de uma ferramenta de 

avaliação de CPG que pudesse ser utilizada internacionalmente (de forma 

generalizada) e, ao mesmo tempo, fosse fonte de critérios mínimos de qualidade para 

o desenvolvimento de diretrizes 141. 

Dessa forma, no ano de 2000, houve a formação da colaboração AGREE 

(Appraisal of Guidelines, Research, and Evaluation in Europe) com a participação de 

pesquisadores de 10 países. Dentre as atividades iniciais da colaboração encontram-

se:  

(1) a identificação de procedimentos para elaboração de diretrizes;  

(2) desenvolvimento de um instrumento genérico para a avaliação da 

qualidade;  

(3) avaliação da qualidade de diretrizes dos países participantes;  

(4) identificação de diferenças nas recomendações propostas e o impacto no 

custo-efetividade dos serviços;  

(5) comparação de modelos de diretrizes europeus e como poderiam ser 

melhorados;  

(6) disseminação dos resultados 141.  

A publicação da ferramenta de avaliação se deu no ano seguinte, com o nome 

AGREE. Essa ferramenta tem como objeto da avaliação o rigor metodológico e reúne 

seis critérios para obter CPG de alta-qualidade. Esses critérios são:  

(1) escopo e propósito;  

(2) envolvimento das partes interessadas;  

(3) rigor de desenvolvimento;  

(4) clareza e apresentação;  



(5) aplicabilidade;  

(6) independência editorial.  

Para a organização da ferramenta, esses critérios deram nome aos seis 

domínios de avaliação, cada qual com itens a serem avaliados (um total de 23 itens, 

classificados em uma escala Likert de 1 a 4 – sendo 1 a pior qualidade e 4 a melhor 

qualidade) 142. 

Mais tarde, em 2010, uma versão melhorada da ferramenta foi lançada 

(AGREE II) que hoje é reconhecida como a ferramenta de avaliação de qualidade 

metodológica de diretrizes mais utilizada no mundo. Essa ferramenta, em relação à 

anterior, teve algumas alterações 9; 143; 144; 145. A primeira, em relação à escala para a 

resposta, foi alterada de 4 opções (1 - discordo fortemente, 2 – discordo, 3 – concordo, 

4 – concordo fortemente) para 7 opções (1 – discordo fortemente, 7 – concordo 

fortemente, entre 2 e 6 – devem ser utilizados de acordo com a concordância ao item 

avaliado), para enquadrar-se a padrões metodológicas para o desenho de medições 

em saúde, com isso diminuem-se ameaças relacionadas a performance e a 

confiabilidade das ferramentas 9; 143; 144; 145.  

A segunda alteração teve relação com o aumento da eficiência/tempo de uso 

da ferramenta, seja devido a diminuição da quantidade itens que compreendem cada 

domínio ou a diminuição do número de avaliadores necessários, e garantindo que a 

avaliação continue confiável e válida. Por fim, a terceira tem relação com a certeza de 

que os itens da ferramenta realmente avaliam a qualidade das diretrizes, 

considerando sua variabilidade na clínica. De forma geral, as modificações que 

contemplam a segunda e a terceira alteração foram na redação e ordenação dos itens, 

além da exclusão de outros 146. A descrição de cada domínio e seus itens, bem como 

suas diferenças entre o instrumento de avaliação original e a o documento atualizado 

constam no quadro 1.2. 

  



QUADRO 1.2 -COMPARAÇÃO ENTRE OS ITENS AVALIADOS PELAS FERRAMENTAS AGREE E 
AGREE II  

 
ITEM DO AGREE ORIGINAL  ITEM DO AGREE II  

Domínio 1. Escopo e finalidade  
1. O(s) objetivo(s) geral(is) da diretriz encontra(m)-
se especificamente descrito(s).  Nenhuma alteração.  

2. A(s) questão(ões) clínica(s) coberta(s) pela 
diretriz encontra(m)-se especificamente descrita(s).  

A(s) questão(ões) de saúde coberta(s) pela diretriz 
encontra(m)-se especificamente descrita(s).  

3. Os pacientes a quem a diretriz se destina estão 
especificamente descritos. 

A população (pacientes, público etc.) a quem a 
diretriz se destina encontra-se especificamente 
descrita  

Domínio 2. Envolvimento das partes interessadas  
4. A equipe de desenvolvimento da diretriz inclui 
indivíduos de todos os grupos profissionais 
relevantes.  

Nenhuma alteração.  

5. Procurou-se conhecer os pontos de vista e 
preferências dos pacientes.  

Procurou-se conhecer as opiniões e preferências da 
população-alvo (pacientes, público etc.)  

6. Os usuários-alvo da diretriz estão claramente 
definidos.  Nenhuma alteração.  

7. Fez-se um teste piloto da diretriz entre os 
usuários finais.  

Item excluído. Incorporado na descrição do guia do 
usuário no item 19.  

Domínio 3. Rigor do desenvolvimento  
8. Foram utilizados métodos sistemáticos para a 
busca de evidências. 

Nenhuma alteração no item. Renumerado para o 
item 7.  

9. Os critérios de seleção de evidência estão 
claramente descritos.  

Nenhuma alteração no item. Renumerado para o 
item 8.  
NOVO Item 9. Os pontos fortes e limitações do 
conjunto de evidências estão claramente descritos.  

10. Os métodos para a formulação das 
recomendações estão claramente descritos.  Nenhuma alteração.  

11. Os benefícios, efeitos colaterais e riscos à 
saúde foram considerados na formulação das 
recomendações.  

Nenhuma alteração.  

12. Existe uma ligação explícita entre as 
recomendações e a respectiva evidência de 
suporte.  

Nenhuma alteração.  

13. A diretriz foi revisada externamente por experts 
antes da sua publicação  Nenhuma alteração.  

14. O procedimento para atualização da diretriz 
está disponível.  Nenhuma alteração.  

Domínio 4. Clareza da apresentação  
15. As recomendações são específicas e sem 
ambiguidade.  Nenhuma alteração.  

16. As diferentes opções de abordagem da 
condição estão claramente apresentadas.  

As diferentes opções de abordagem da condição ou 
problema de saúde estão claramente apresentadas.  

17. As recomendações -chave são facilmente 
identificadas Nenhuma alteração.  

Domínio 5. Aplicabilidade  

18. A diretriz é apoiada por ferramentas para a sua 
aplicação.  

A diretriz traz aconselhamento e/ou ferramentas 
sobre como as recomendações podem ser 
colocadas em prática.  
E mudança de domínio (na ferramenta AGREE 
estava no domínio Clareza da Apresentação) E 
renumerado para o item 19.  

19. Foram discutidos os potenciais barreiras 
organizacionais à aplicação das recomendações 

A diretriz descreve as facilidades e barreiras para 
sua aplicação. E mudança na ordem – renumerado 
para o item 18.  



ITEM DO AGREE ORIGINAL  ITEM DO AGREE II  
20. Os potenciais implicações de custos da 
aplicação das recomendações têm sido 
consideradas. 

Foram consideradas os potenciais implicações 
quanto aos recursos decorrentes da utilização das 
recomendações.  

21. A diretriz apresenta critérios-chave de revisão 
para fins de monitoramento e/ou auditoria.  

A diretriz apresenta critérios para o seu 
monitoramento e/ou auditoria.  

Domínio 6. Independência editorial  
22. A diretriz encontra-se editorialmente 
independente do órgão financiador.  

O parecer do órgão financiador não exerce 
influência sobre o conteúdo da diretriz.  

23. Foram registrados conflitos de interesse entre 
os membros da equipe que desenvolveram a 
diretriz.  

Foram registrados e abordados os conflitos de 
interesse dos membros da equipe que 
desenvolveram a diretriz.  

 

Fonte: AGREE, 2010 

 

Os autores explicam que tanto a ferramenta AGREE quanto a AGREE II 

mensuram a qualidade metodológica, somente das informações que são relatadas, e 

que isso não garante que as recomendações sejam boas, aceitáveis, ou que 

melhoram os desfechos em saúde para os pacientes e população. Considerando esta 

falta da avaliação da excelência das recomendações, ou seja, sua credibilidade e 

implementabilidade, em 2020, houve a publicação da ferramenta AGREE-REX (REX 

– Recommendation Excellence) 10; 147. Esta ferramenta também apresenta uma escala 

de avaliação de sete itens, a mesma utilizada para a ferramenta AGREE II, e é 

composta por três domínios e nove itens., conforme quadro 1.3. 

 
QUADRO 1.3 - DOMÍNIOS E ITENS QUE COMPREENDEM A FERRAMENTA AGREE REX 

 
Domínio 1 – Aplicabilidade Clínica 

1. Evidência  
2. Aplicabilidade aos usuários alvo 
3. Aplicabilidade aos pacientes/população 

Domínio 2 – Valores e Preferências 
4. Valores e preferências dos usuários alvo 
5. Valores e preferências de pacientes/população 
6. Valores e preferências de desenvolvedores de políticas e tomadores de decisão 
7. Valores e preferências dos desenvolvedores da diretriz 

Domínio 3 – Implementabilidade 
8. Propósito 
9. Aplicação local e adoção 

 
Fonte: adaptado de Brouwers et al, 2020 

 

Outra ferramenta para a avaliação da qualidade de CPG foi desenvolvida pelo 

International Centre for Allied Health Evidence (iCAHE) (University of South Australia, 

Australia) 8. Ela é baseada na ferramenta AGREE II, mas apresenta apenas 14 



questões (quadro 1.4) e foi validada para ser utilizada por apenas um usuário e em 

cenários clínicos e políticos em que há a necessidade de respostas rápidas sobre a 

qualidade de uma diretriz clínica 8.  

 
QUADRO 1.4 - COMPARAÇÃO DO CONTEÚDO DAS FERRAMENTAS ICAHE E AGREE II 

 
Ferramenta iCAHE Questões equivalentes na ferramenta 

AGREE II Domínios Questões 

Disponibilidade 
Q1. A diretriz está prontamente 
disponível em texto completo?   

Q2. A diretriz fornece uma lista de 
referência completa?   

Resumo Q3. A diretriz fornece um resumo de 
suas recomendações?   

Atualidade 

Q4. Existe uma data de conclusão 
disponível?   

Q5. A diretriz prevê uma data de 
revisão antecipada?   

Q6. A diretriz fornece datas para 
quando a literatura foi incluída?   

Evidências 
subjacentes 

Q7. A diretriz fornece um esboço da 
estratégia usada para encontrar 
evidências subjacentes? 

Q7. Métodos sistemáticos foram utilizados 
para buscar as evidências 

Q8. A diretriz usa uma hierarquia 
para classificar a qualidade da 
evidência subjacente? 

Q8. Os critérios de seleção das 
evidências estão claramente descritos 

Q9. A diretriz avalia a qualidade da 
evidência que sustenta suas 
recomendações? 

Q9. Os pontos fortes e as limitações do 
conjunto de evidências são claramente 
descritos 

Q10. A diretriz vincula a hierarquia e 
a qualidade da evidência subjacente 
a cada recomendação? 

Q10. Os métodos de formulação das 
recomendações estão claramente 
descritos 

Desenvolvedores 
da diretriz 

 
Q11. Os desenvolvedores estão 
claramente declarados? 

Q4. O grupo de desenvolvimento de 
diretrizes inclui indivíduos de todos os 
grupos profissionais relevantes 

Q12. As qualificações e os 
conhecimentos dos 
desenvolvedores da diretriz se 
conectam com o propósito da diretriz 
e de seus usuários finais? 

Q5. Buscou-se as visões e preferências 
da população-alvo 

Objetivo da diretriz 
e usuários 

Q13 O objetivo e o destino dos 
usuários da diretriz são declarados? 

Q1. Os objetivos gerais da orientação são 
especificamente descritos 

Facilidade de 
utilizar 

Q14. A diretriz é legível e fácil de 
navegar? 

Q15. As recomendações são específicas 
e inequívocas 

  

Q2. As questões de saúde abordadas 
pela diretriz são especificamente descritas 
Q3. A população a quem a diretriz se 
destina a ser aplicada é especificamente 
descrita 
Q6. Os usuários-alvo são claramente 
definidos 
Q11. Os benefícios, efeitos colaterais e 
riscos à saúde foram considerados na 
formulação das recomendações 
Q12. Existe uma ligação explícita entre as 
recomendações e as evidências de apoio 
Q13. A diretriz foi eternamente revisada 
por especialistas antes de sua publicação 
Q14. Um procedimento para atualizar a 
diretriz é fornecido 



Ferramenta iCAHE Questões equivalentes na ferramenta 
AGREE II Domínios Questões 

Q16. As diferentes opções para o manejo 
da condição ou problemas de saúde são 
claramente apresentadas 
Q17. As principais recomendações são 
facilmente identificáveis 
Q18. A diretriz descreve facilitadores e 
barreiras para sua aplicação 
Q19. A diretriz fornece conselhos e/ou 
ferramentas sobre como as 
recomendações podem ser colocadas em 
prática 
Q20. Foram consideradas os potenciais 
implicações em termos de recursos da 
aplicação das recomendações 
Q21. A diretriz apresenta critérios de 
monitoramento e/ou auditoria 
Q22. Os pontos de vista do organismo 
financiador não influenciaram o conteúdo 
da orientação 
Q23. Os interesses concorrentes dos 
membros do grupo de desenvolvimento 
de diretrizes foram registrados e 
abordados 

 
Fonte: traduzido e adaptado de Grimmer et al. 2014 

 

Pesquisadores compararam a aplicação das ferramentas iCAHE e AGREE II e 

para verificar a qualidade de quatro diretrizes clínicas para o tratamento de diabetes, 

dentre as diferenças verificou-se que o tempo para a utilização da ferramenta iCAHE 

é cerca de 10 vezes a menos que para a aplicação da ferramenta AGREE II (média 

de 7,5 minutos para iCAHE e 73 minutos para a aplicação da ferramenta AGREE II). 

Além disso, os resultados obtidos para a ferramenta iCAHE tiveram uma média maior 

que para a ferramenta AGREE II (81,2% SD11,8 vs. 68% SD15,01). Os autores 

descrevem que mais estudos são necessários para concluir se uma ferramenta 

poderia substituir a outra, mas corroboram que a ferramenta iCAHE possa ser usada 

em situações em que a qualificação das diretrizes devam ocorrer em pouco tempo 148. 

 

4.2 QUALIDADE DE REPORTE – CHECKLISTS 
 

Além das ferramentas para a avaliação da qualidade, algumas listas de 

verificação para o reporte/apresentação de CPG foram desenvolvidas para facilitar o 

processo de redação, avaliação externa e implementação de diretrizes. A primeira, 

publicada em 2003, foi desenvolvida durante a Conferência para Padronização de 

Diretrizes (COGs), em 2002, com 18 itens considerados essenciais por um painel 



composto por 22 organizações diferentes149. São eles: (1) visão geral, (2) foco, (3) 

objetivos, (4) usuários/configurações, (5) população alvo, (6) desenvolvimento, (7) 

investimento/financiamento, (8) obtenção de evidências, (9) critério para graduar 

recomendações, (10) método para sintetizar as evidências, (11) revisão da diretriz 

antes da publicação, (12) planejamento para atualização, (13) definições, (14) 

recomendações e justificativas, (15) potenciais riscos e benefícios, (16) preferências 

dos pacientes, (17) algoritmos, e, (18) considerações para implementação 149. 

Mais tarde, entre os anos de 2010 e 2020, outros checklists foram publicados:  

‒ AGREE checklist 150 - resume em forma de uma folha de verificação os 

23 itens da ferramenta AGREE II para facilitar a conferência dos 

atributos;  

‒ RIGHT (Reporting Items for Practice Guidelines in HealThcare) 7 para o 

relatório de itens de diretrizes para a prática clínica no cuidado a saúde) 

– inclui 22 critérios considerados essenciais: informação básica, 

contextualização, evidência, recomendações, revisão e garantia da 

qualidade, financiamento, declaração e gerenciamento de conflito de 

interesses; e,  

‒ Check-Up (Checklist for the Reporting of Updated Guidelines) 151 – que 

é uma lista de checagem com o objetivo de tornar mais compreensível e 

transparente o processo de atualização de CPG.  

 

Por meio desses checklists, é possível verificar a qualidade do reporte das 

diretrizes escritas e, é importante salientar, que as diversas listas de verificação 

podem apresentar semelhanças e diferenças no conteúdo de suas perguntas. Por 

exemplo, enquanto o AGREE enfatiza critérios de seleção de evidências e 

procedimentos de atualização, a lista de verificação RIGHT se concentra em 

elementos de apresentação e seleção de resultados 152. A comparação entre as listas 

de verificação está no quadro 1.5, e cabe destacar que os itens não listados no quadro 

não apresentam correlação entre ferramentas.  



QUADRO 1.5 - COMPARAÇÃO ENTRE OS ITENS AS LISTAS DE VERIFICAÇÃO AGREE E 
RIGHT. 

 
  AGREE RIGHT DIFERENÇAS 
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T 1. Objetivos 6. Objetivos gerais e 
específicos da diretriz 

2. Questões 8. Usuários finais e 
preferências: 8b 
10. Questões de cuidado 
a saúde: 10a 

5. Preferências e 
visões da população 
alvo 

14. 
Justificativa/explicação 
das recomendações: 14a 

9. Forças e 
limitações da 
evidência 

12. Avaliação da certeza 
do corpo da evidência 

10. Formulação das 
recomendações 

15. Processo da 
evidência a decisão 

11. Consideração de 
benefícios e 
malefícios 

13. Recomendações: 13a, 
13b 

15. Específico e sem 
dubiedade 
16. Opções de 
manejo 
17. Identificação de 
recomendações 
chave 

2. Resumo executivo 

20. Utilização de 
recursos 

14. 
Justificativa/explicação 
das recomendações: 14b 

23. Conflito de 
Interesses 

19. Declaração e manejo 
de conflitos de interesses: 
19a e19b 

Ite
ns

 re
po

rta
do

s 
pa

rc
ia

lm
en

te
 e

nt
re

 a
s 

fe
rr

am
en

ta
s 

A
G

R
E

E
 II

 e
 R

IG
H

T 

  6. Usuários alvo 8. Usuários finais e 
preferências: 8a 

O uso de "RIGHT" pode deixar incerto como os 
usuários-alvo devem utilizar o CPG 

  7. Métodos de 
busca 

11.Revisões sistemáticas 
11b 

Usar RIGHT pode não ficar claro se uma 
pesquisa de literatura primária é necessária e 
como ela deve ser feita. 

  13. Revisão externa 16. Revisão externa O uso de RIGHT pode não ser transparente 
para revisão externa. 

  3. População 7. População alvo: 7a, 7b O uso do AGREE pode não ser claro se 
subgrupos específicos da população foram 
considerados. 

  4. Grupo de 
desenvolvimento 

9. Grupo de 
desenvolvimento do CPG: 
9a, 9b 

O uso do AGREE pode não ser transparente 
sobre como os desenvolvedores do CPG foram 
selecionados 

  22. Fonte de 
financiamento 

18. Fontes de 
financiamento e papel do 
financiador: 18a, 18b 

A utilização do AGREE pode não ser clara 
quanto à influência do organismo financiador 
nas diferentes fases do desenvolvimento do 
CPG. 
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12. Ligação entre 
recomendações e 
evidências 

13. Recomendações: 13c O uso do AGREE pode não deixar claro o quão 
fortes são as recomendações; usar RIGHT 
pode não ser claro sobre quais evidências 
estavam vinculadas a cada recomendação. 

19. Ferramentas/ 
sugestões para 
implementação 

20. Acesso Usar RIGHT pode não ser claro sobre como o 
CPG será implementado; usar AGREE pode 
não deixar claro onde estão esses conteúdos 
relevantes do CPG. 

Fonte: traduzido de Yao et al. 2020 

 



Além das diretrizes clínicas, outras diretrizes em saúde também necessitam de 

ferramentas que estabeleçam critérios mínimos de qualidade para melhorar a 

eficiência e a eficácia durante sua utilização. Como principal exemplo tem-se as 

diretrizes para sistemas de saúde (health systems guidances), documentos 

desenvolvidos sistematicamente com recomendações para o fortalecimento de 

sistemas de saúde, que têm sua qualidade avaliada pela ferramenta AGREE-HS, 

recentemente publicada. Essa ferramenta apresenta cinco itens: tópico, participantes, 

métodos, recomendações e implementabilidade, mais detalhes podem ser 

observados no quadro 1.6. Essa ferramenta, além de ser utilizada como critérios para 

a escrita e avaliação da qualidade, também promove a usabilidade, confiança e 

validade dessas diretrizes 153. 

 
QUADRO 1.6 - DOMÍNIOS E ITENS QUE COMPREENDEM A FERRAMENTA AGREE-HS 

 
Itens Descrição 

1. Tópico Este item aborda a descrição e as causas do(s) desafio(s) do 
sistema de saúde e a prioridade atribuída a ele, e a relevância da 
diretriz 

2. Participantes Este item aborda a constituição da equipe de elaboração da diretriz 
para o Sistemas de Saúde, o manejo do conflito de interesses e a 
influência da instituição de fomento. 

3. Métodos Este item aborda o uso de métodos sistemáticos e transparentes no 
relatório; o uso das melhores evidências disponíveis e atualizadas; a 
consideração da eficácia e custo-efetividade das opções potenciais; 
e a ponderação entre os riscos e benefícios das recomendações da 
diretriz. 

4. Recomendações Este item aborda a orientação do desfecho e abrangência da diretriz 
do Sistema de Saúde; as considerações éticas e de equidade 
utilizadas em seu desenvolvimento; os detalhes para sua 
operacionalização; o alinhamento sociocultural e político da diretriz 
do Sistema de Saúde, e o plano de atualização. 

5. Implementabilidade Este item aborda as barreiras e os facilitadores para a 
implementação das recomendações; considerações sobre os custos 
e os recursos necessários; a acessibilidade e a sustentabilidade 
prevista para a implementação; a flexibilidade e a capacidade de 
transferência da diretriz, além das estratégias para a divulgação, o 
acompanhamento e a avaliação do impacto da implementação do 
documento. 

 
Fonte: adaptado de Brouwers et al., 2018 

 

Mesmo com suas diferenças de formatos de apresentação e de modo de uso, 

é possível verificar que tanto as ferramentas de qualidade quanto as listas de 

checagem/verificação apresentam critérios de qualidade semelhantes: a preocupação 

com a descrição metodológica, obtenção e graduação das evidências, elaboração e 



qualificação das recomendações, valores e preferências das partes interessadas, 

transparência sobre conflitos de interesse e financiamentos, além da implementação 

e aplicabilidade. Esses critérios, já descritos por IOM (1992), Fervers et al. (2005), e 

Schunemann et al. (2014), são considerados essenciais para uma diretriz de alta 

qualidade. 

 

5. DIRETRIZES E A QUALIDADE DE UM SISTEMA DE SAÚDE 
 

Desde a popularização das diretrizes baseadas em evidência, elas têm sido 

reconhecidas como ferramentas cruciais para aprimorar o cuidado e a qualidade dos 

serviços de saúde 61; 140; 154. Em uma perspectiva mais abrangente, a utilização dessas 

diretrizes promove a melhoria dos sistemas de saúde, que englobam todas as 

organizações, instituições, profissionais e recursos dedicados à promoção, 

manutenção e restauração da saúde da população, bem como à reabilitação de 

pessoas com deficiências permanentes 3; 155; ou ainda, reabilitar pessoas com 

deficiências permanentes 156; 157. A qualidade, nesse contexto, é medida pelo alcance 

desses objetivos por meio da adoção das melhores práticas, conforme estabelecido 

pelas diretrizes 13. Segundo a OMS, a qualidade dos serviços de saúde é determinada 

pela adequação e excelência do atendimento em relação às expectativas da 

população34; 158. 

Os critérios mínimos de qualidade para serviços de saúde são159:  

(1) efetividade – provê serviços de saúde baseados em evidência a quem 

necessita;  

(2) segurança – evitar causar danos em pessoas atendidas; e,  

(3) centrado nas pessoas – o cuidado a saúde de respeitar a individualidade do 

paciente, preservando suas preferências, necessidades e valores.  

Para tanto, os tomadores de decisão (como gestores, políticos, profissionais de 

saúde) devem garantir que o serviço seja 159:  

(1) entregue na hora que é preciso, evitando danos causados por esperas 

demasiadas;  

(2) equitativo, ou seja, que adequar a qualidade de serviço para as 

necessidades de qualquer pessoa, independentemente de seu gênero, sua 

etnicidade, do local geográfico ou segmento socioeconômico;  



(3) integrados, isto é, que integra serviços primários, secundários e terciários, 

além de atender a todo o ciclo de vida das pessoas; e,  

(4) eficiente, maximizando a utilização dos recursos disponíveis, sem 

desperdício 159.  

No entanto, garantir a qualidade dos sistemas/serviços de saúde requer 

recursos financeiros, os quais geralmente são escassos e limitados. Para isso, é 

fundamental contar com indicadores que avaliem o desempenho de cada fase do 

processo de prestação de serviços, possibilitando tomadas de decisão embasadas 

para avaliar os impactos na saúde e ajustes financeiros necessários. Nesse contexto, 

as diretrizes de saúde desempenham um papel crucial, pois uma vez estabelecidas, 

oferecem procedimentos sistematizados que podem ser empregados para mapear um 

processo, calcular indicadores de desempenho ou integrar o processo a um sistema 

informatizado. Em um contexto nacional, podem gerar dados utilizados para a 

formulação das “políticas e estratégias nacionais para a qualidade dos cuidados”, que 

são “esforços organizados de um país para planejar e promover uma melhor qualidade 

dos cuidados de saúde” 159, e promovendo o fortalecimento e a resiliência de sistemas 

de saúde em situações de crise 34; 160. 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPÍTULO 2. QUALIDADE METODOLÓGICA E DAS 
RECOMENDAÇÕES DAS DIRETRIZES CLÍNICAS PARA O 
TRATAMENTO FARMACOLÓGICO DE DISLIPIDEMIAS: UM 

ESTUDO DE CASO  
 

 

 

 

Capítulo publicado parcialmente  

 

Flávia Deffert, Ana Paula Oliveira Vilela, Alexandre de Fátima Cobre, Luiz Henrique 

Picolo Furlan, Fernanda Stumpf Tonin, Fernando Fernandez-Lllimos, Roberto 

Pontarolo. Methodological quality and clinical recommendations of guidelines on 
the management of dyslipidaemias for cardiovascular disease risk reduction: a 
systematic review and an appraisal through AGREE II and AGREE REX tools. 

Family Practice, 2024, cmae029, https://doi.org/10.1093/fampra/cmae029 



1. INTRODUÇÃO 
 

Doenças não transmissíveis altamente prevalentes como  doenças cardíacas, 

acidente vascular cerebral, diabetes e doenças crônicas pulmonares são 

responsáveis pela maioria das mortes globais - 73,6% em 2019, especialmente em 

países de baixa e média renda 161. Essas doenças são frequentemente impulsionadas 

por múltiplos fatores de risco, como tabagismo, hipertensão arterial, obesidade, 

história familiar, e são agravadas por um desequilíbrio, principalmente, nos níveis de 

lipoproteínas de colesterol de baixa densidade (LDL-c) e triglicerídeos (TG) 162; 163; 164; 

165; 166; 167; 168, definido como ‘dislipidemias’ 167; 169. As dislipidemias são condições de 

saúde subdiagnosticadas e subtratadas 170 que, quando considerados graves ou não 

tratadas podem levar a doenças de órgãos terminais, incluindo doenças vasculares 

(por exemplo, doença arterial coronariana, acidente vascular cerebral, doença arterial 

periférica), pancreatite aguda, hepatomegalia e esplenomegalia 171. Em 2019, os altos 

níveis de LDL-c foram responsáveis por cerca de 4,40 milhões (intervalo de confiança 

- IC 95% 3,30-5,65 milhões) de mortes e 98,62 milhões (IC 95% 80,34-118,98 milhões) 

de anos de vida ajustados por incapacidade (Disability-adjusted Life Years - DALYs) 

em todo o mundo 172. Assim, ações voltadas para a prevenção e tratamento de 

dislipidemias são críticas. O acesso a evidências científicas de alta qualidade e 

atualizadas, como aquelas provenientes de CPG podem fundamentar recomendações 

clínicas para serviços de saúde mais eficazes, seguros e acessíveis 4. 

Para garantir a qualidade das CPG, foram desenvolvidas ferramentas de 

avaliação, como o AGREE II e o AGREE-REX. Estas abordam diferentes aspectos 

como escopo, envolvimento das partes interessadas e certeza das recomendações9; 

173; 174; 175; 176 147; 177. Embora esses instrumentos sejam amplamente reconhecidos, a 

literatura sobre o uso complementar de ambos AGREE II e AGREE-REX é escassa. 

Os estudos publicados referem-se majoritariamente à validação das ferramentas 178 e 

avaliações de diretrizes para alguns tipos de câncer 179; 180; 181, sobre recomendações 

para o gerenciamento de acidente vascular cerebral  182, diretrizes para transtornos 

de ansiedade 183 e diretrizes nutricionais 9; 173; 174; 175; 176; 179; 184; 185.  

A respeito da avaliação da qualidade metodológica de recomendações para 

manejo do perfil lipídico, apenas dois estudos foram encontrados. O primeiro 

restringe-se a documentos para pacientes com doença arterial coronariana e inclui 



CPG publicados entre 2009-2019 186 e outro é uma avaliação crítica das diretrizes da 

Sociedade Europeia de Cardiologia e da Sociedade Europeia de Aterosclerose 

(European Society of Cardiology/ European Atherosclerosis Society - ESC/EAS) de 

2019 187. Portanto, considerando que a literatura sobre esse tema é limitada, o objetivo 

desse trabalho foi avaliar criticamente a qualidade de reporte de CPG sobre o 

tratamento farmacológico da dislipidemia em adultos por meio da ferramenta RIGHT, 

bem como e qualidade metodológica dos documentos de acordo com AGREE II e 

AGREE-REX e, ainda, destacar diferenças e oportunidades para melhorar o 

desenvolvimento de futuras CPG. Além de comparar as principais recomendações 

farmacológicas para prática clínica em dislipidemias das diretrizes clínicas publicadas 

nos últimos cinco anos. 

 

2. METODOLOGIA 
 

Uma busca sistemática foi conduzida seguindo as recomendações da 

Colaboração Cochrane 82 e Joanna Briggs Institute 83 e foi adotada a metodologia de 

reporte do PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews e Meta-

Analyses) 84. O protocolo está disponível no PROSPERO CRD42023481886 e no site 

da Open Science Framework (OSF) - DOI 10.17605/OSF.IO/7AGFS.  

Todas as etapas na seleção dos estudos e extração de dados foram realizadas 

por dois autores de forma independente, com auxílio de um terceiro autor para resolver 

as discrepâncias. 

 

2.1  ESTRATÉGIA DE BUSCA E SELEÇÃO DE REGISTROS 
 

Uma busca sistemática foi conduzida nas plataformas eletrônicas PubMed, 

Scopus e TripDatabase (atualizadas em dezembro de 2023) usando estratégias de 

busca altamente sensíveis sem limitações de data de publicação ou idioma. Os termos 

de busca incluíram "diretrizes clínicas", "dislipidemia" e "hiperlipidemia”.  As 

estratégias de busca empregadas nas diferentes plataformas estão contidos no 

quadro 2.1. 

  



 
QUADRO 2.1 - ESTRATÉGIAS DE BUSCA COMPLETAS UTILIZADAS NAS BASES DE DADOS 

PUBMED, SCOPUS E TRIPDATABASE. 
 

PubMed ("guideline"[Title]) OR (practice guidelines [MeSH Terms] OR "Practice 
guideline"[Publication Type]) AND (Dyslipidemias [MH] OR Dyslipidemias 
[TIAB] OR Dyslipidemia [TIAB] OR Dyslipidaemias [TIAB] OR 
Dyslipidaemia [TIAB]) 
 

Scopus (TITLE-ABS-KEY (dyslipidemia)) AND (TITLE-ABS-KEY (guideline) OR 
KEY (“PRACTICE GUIDELINE”)) 
 

TripDatabase (practice guidelines) AND (dyslipidemia) 
 

Fonte: o autor, 2024 

 

Adicionalmente, foi realizada uma pesquisa manual nas listas de referências 

dos estudos incluídos. Todos os documentos relacionados às CPG elegíveis, como 

material suplementar, orientações de desenvolvimento e declarações de conflitos de 

interesse, foram obtidos manualmente (quando disponíveis) das fontes mencionadas 

nas diretrizes. 

Os estudos foram incluídos se atendessem a todos os critérios de elegibilidade: 

ser CPG contendo recomendações de prática clínica relacionadas ao tratamento 

farmacológico (ou seja, medicamentos em qualquer dose, regime ou combinações) 

para pacientes adultos diagnosticados com dislipidemias (ou seja, qualquer condição 

relacionada à saúde com alterações nos parâmetros lipídicos) com o objetivo de 

controle ou cura da doença. Para ser considerado uma CPG, o documento deveria 

conter uma declaração de um painel de especialistas, incluindo recomendações com 

base nas melhores evidências disponíveis para o tratamento da condição clínica. 

Apenas documentos disponíveis online e elaborados por sociedades profissionais ou 

organizações governamentais foram considerados para a elegibilidade. 

Durante a fase de triagem (revisão de título e resumo), os registros foram 

excluídos se considerados irrelevantes para os objetivos do estudo. Na fase de 

elegibilidade (leitura do texto completo), documentos direcionados a subgrupos 

populacionais específicos (por exemplo, mulheres, pacientes idosos) ou a um único 

tipo de desequilíbrio de dislipidemia (hipercolesterolemia familiar) foram excluídos. 

Artigos publicados em idiomas diferentes do inglês, alemão, francês, espanhol e 

português também foram excluídos. 



2.2  EXTRAÇÃO DE DADOS  
 

A extração de dados das informações gerais das CPG (ou seja, detalhes dos 

autores, filiações organizacionais, partes governamentais envolvidas, localização 

geográfica, ano de publicação e ferramentas de classificação de evidências) foi 

realizada em planilhas do Microsoft 365 - Excel. 

Das diretrizes mais recentes (publicadas entre 2019-2023; últimos cinco anos), 

também foram coletados, sistematicamente, dados sobre recomendações de práticas 

clínicas para o tratamento farmacológico das dislipidemias.  

 

2.3 AVALIAÇÃO DE DIRETRIZES CLÍNICAS ELEGÍVEIS 
 

2.3.1 Avaliação da qualidade metodológica e das recomendações utilizando as 
ferramentas AGREE II e AGREE REX 

 

A avaliação do método de desenvolvimento, evidências e recomendações 

fornecidas por cada uma das diretrizes incluídas foi realizada por dois autores de 

forma independente. Para os instrumentos AGREE-II e AGREE-REX 9; 147, é 

empregada a escala de Likert de 7 pontos (de 1 a 7), sendo 1 a nota para itens com a 

pior qualidade (preenchimento inadequado dos critérios) e 7 a maior qualidade, 

cumprindo com todos os critérios descritos. Os domínios, detalhes dos critérios e 

critérios sugeridos para cada item estão disponíveis no manual do usuário e 

detalhados no item 4 do capítulo 1 dessa tese 13,34,35. 

Para facilitar o consenso entre os avaliadores, cada critério de julgamento 

(especificado para todos os itens do AGREE II e AGREE REX em seus manuais) foi 

avaliado usando a escala 1 (preenchimento fraco ou ausente), 4 (nem todos os 

critérios preenchidos) ou 7 (todos os critérios completamente divulgados). O valor para 

os itens foi calculado da média aritmética. Um terceiro autor foi consultado se os 

avaliadores alcançassem valores diferentes para os itens.  

As notas dos domínios foram calculadas pela fórmula:  

 

Nota do Domínio (%) =  (pontuação obtida – pontuação mínima possível) * 100 
 (pontuação máxima – pontuação mínima)  

 

As variáveis são calculadas como: 



 - Pontuação obtida: somatória dos escores do item de um domínio – a 

pontuação do escore do item é dado pela média aritmética das notas de seus subitens 

(atribuídas entre 1, 4 e 7); 

- Pontuação mínima: 1 * número de itens que compõe um domínio;  

- Pontuação máxima: 7 * número de itens que compõe um domínio. 

 

Por exemplo: 

O domínio 1 – escopo e propósito - apresenta três itens:  

(1) O(s) objetivo(s) geral(is) da(s) diretriz(es) encontra(m)-se 

especificamente descrito(s).  

(2) A(s) questão(ões) de saúde coberta(s) pela diretriz encontra(m)-se 

especificamente descrita(s).  

(3) A população (pacientes, público etc.) a quem a diretriz se destina 

encontra-se especificamente descrita. 

Logo,  

- Pontuação mínima = 1 * 3 = 3 

- Pontuação máxima = 7 * 3 = 21 

- Pontuação atribuída = (item 1 + item 2 + item 3) = 6 + 4 + 6 = 16 

 

(16 – 3) * 100 = 72% 
(21 – 3)  

 

Também, foi atribuída, a cada diretriz, uma nota de avaliação geral que foi 

calculada pela média dos resultados dos domínios do instrumento e expressas em 

porcentagem. Apenas as publicações referentes as CPG e as seus materiais 

suplementares (quando disponíveis) foram consultados para a avaliação. 

 

2.3.2 Avaliação da qualidade de reporte utilizando a ferramenta RIGHT 
 

A qualidade de reporte das diretrizes elegíveis foi verificada por meio do 

checklist RIGHT 188 que apresenta 22 seções e 35 itens. Essa ferramenta apresenta 

afirmações em seus itens e as respostas variam entre “sim”, “não” e “não está claro”. 

A avaliação verificou se cada seção foi completamente atendida. Para isso, cores para 

a construção de um gráfico de 'sinaleiro’ foram utilizadas: verde – todos os itens da 



sessão foram preenchidos com “sim”; amarelo – um ou mais itens da seção foi 

preenchido com “não” ou “não está claro” (ou seja, a informação apresentada não está 

completa); e vermelho – todos os itens foram preenchidos com “não”. A verificação foi 

feita por dois pesquisadores independentemente e um terceiro autor foi consultado 

para resolução de discrepâncias. 

 

2.4  ANÁLISE E SÍNTESE DE DADOS 
 

As estatísticas descritivas foram utilizadas para resumir os dados. Para 

variáveis dicotômicas, foram relatadas frequências absolutas e relativas, enquanto 

variáveis contínuas foram representadas pela média, desvio padrão (DP), mediana, 

intervalo interquartil [IIQ] e valores mínimo-máximo. A normalidade dos dados foi 

avaliada pelo teste de Kolmogorov-Smirnov (KS) com inspeção visual adicional dos 

gráficos Q-Q. 

Uma análise bivariada foi conduzida com escores globais e de domínio em 

relação ao tipo de organização envolvida na geração das diretrizes (ou seja, 

sociedade profissional ou governamental), data de publicação (categorizada como 

antes ou depois da mediana da data de publicação) e a origem geográfica das 

diretrizes (por continentes). Foram utilizados d de Cohen, Eta ao quadrado, com 

valores de intervalo de confiança (IC) configurados para 95% como medidas de 

tamanho do efeito para avaliar a magnitude das diferenças 189. As análises foram 

realizadas no IBM SPSS Statistics v.28, o nível de significância foi definido como 

valores abaixo de 0,05. 

 

2.4.1 Concordância entre os resultados de AGREE II e RIGHT 
 

A concordância entre os resultados da ferramenta AGREE II e do checklist 

RIGHT foi efetuada por:  

(1) adequação das respostas do checklist RIGHT a metodologia utilizada pelo 

AGREE II; logo, respostas expressas em verde foram expressas pelo valor 7, 

amarelas, 4 e vermelhas, 1;  

(2) cálculo da média dos resultados da pontuação dos tópicos/itens, 

separadamente, das ferramentas AGREE II e RIGHT;  



(3) ordenação das respostas de acordo com a similaridade de conteúdo para 

os checklists de AGREE (construído respeitando a ordem e conteúdo dos itens da 

ferramenta AGREE II 190) e RIGHT 152, caso o conteúdo de mais de um item da 

ferramenta RIGHT ou AGREE correspondesse a um único item da outra ferramenta, 

a média era calculada, conforme Yao et al. (2020);  

(4) Cálculo estatístico de Altman Bland para a comparação de resultados para 

um mesmo desfecho entre métodos de aquisição de dados distintos 191; 192. Esse 

cálculo resulta em um gráfico tipo carta-controle, em que resultados que se encontram 

entre os valores de 1,96 desvios padrões podem ser classificados como semelhantes. 

 

2.5 SÍNTESE DAS RECOMENDAÇÕES 
 

As principais recomendações clínicas para o tratamento farmacológico de 

dislipidemias apresentadas nas das diretrizes dos últimos cinco anos (publicadas 

entre 2019 e 2023) foram sintetizadas como texto narrativo e resumidas em tabelas. 

Além disso, para facilitar a interpretação dos dados, uma análise qualitativa 

exploratória dessas recomendações foi realizada utilizando uma matriz padronizada 

com um gráfico de semáforo para correlacionar o tipo de evidência e a força de 

recomendação. O nível de evidência segue a pirâmide da medicina baseada em 

evidências, enquanto a classificação das recomendações foi estabelecida pelos 

autores de acordo com o conteúdo descrito pelas ferramentas de avaliação. 

 

3. RESULTADOS 
 

3.1 CARACTERÍSTICAS GERAIS DAS DIRETRIZES CLÍNICAS 
 

No total, foram recuperados 11.201 registros após a remoção de duplicatas, 

dos quais 10.873 foram considerados irrelevantes durante a triagem (leitura de títulos 

e resumos). Após uma avaliação na íntegra de 307 registros, 112 atenderam aos 

critérios de elegibilidade (ilustração 2.1). Os artigos elegíveis correspondem a 66 CPG 

que foram publicados em mais de uma revista científica. 
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As diretrizes clínicas foram publicadas entre os anos de 1988 e 2023 (ilustração 

2.2), com um ano de publicação mediano de 2017 (IIQ 2013-2020). 

 
ILUSTRAÇÃO 2.2 - EVOLUÇÃO NO NÚMERO DE DIRETRIZES CLÍNICAS PUBLICADAS ENTRE 

1988 E 2023 

 
Fonte: o autor, 2024 

 

Geograficamente, a maioria das diretrizes é da América do Norte (n = 22; 33%), 

seguida pela Ásia (n = 18; 27%) e Europa (n = 11; 17%). América do Sul (n = 7; 11%), 

África (n = 5; 8%) e Oceania (n = 2; 3%) apresentaram menos documentos 

disponíveis. Somente uma diretriz foi publicada na forma de colaboração 

internacional; as demais foram predominantemente elaboradas por sociedades 

profissionais (n = 47; 71%) e entidades governamentais (n = 13, 20%), com uma 

porcentagem menor (n = 6, 9%) organizada colaborativamente por ambos os tipos de 

instituições.   

Em 44% (n=29) dos documentos elegíveis, não encontramos nenhuma 

declaração de financiamento para o desenvolvimento de diretrizes, sendo que a 

maioria desses casos (n=26) ocorreu em diretrizes organizadas por sociedades 

profissionais. Um número maior de CPG de sociedades profissionais também carece 
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de reporte de declaração de conflitos de interesses (n=10; 15%) em comparação com 

apenas um documento desenvolvido por entidades governamentais. 

Todas as diretrizes focaram no manejo da dislipidemia para a prevenção de 

doenças cardiovasculares, como aterosclerose e acidente vascular cerebral (AVC). 

Elas também declararam ter seguido uma abordagem metodológica baseada em 

evidências, com recomendações formuladas por um painel de especialistas. Quase 

metade das CPG (n = 30; 46%) utilizaram ferramentas de suas respectivas 

organizações, como aquelas da Sociedade Europeia de Cardiologia (European 

Society of Cardiology - ESC) e da Associação Americana do Coração (American Heart 

Association - AHA) para avaliar a evidência e a força das recomendações. Doze 

diretrizes (18%) utilizaram a ferramenta Grading of Recommendations Assessment, 

Development, and Evaluation (GRADE) e 10 (15%) adaptaram ferramentas de 

classificação existentes. Outras 10 (15%) não relataram qual instrumento foi usado 

nessas tarefas. As diretrizes C-CHANGE (n=4) são um conjunto de recomendações 

clínicas elaboradas pelo Canadian Cardiovascular Harmonized National Guidelines 

Endeavour (C-CHANGE) e utilizam as classificações de certeza de evidência das 

diretrizes originais das quais as recomendações são provenientes. Mais Informações 

a respeito das CPG podem ser verificadas no quadro 2.2. 
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3.2 RESULTADOS DAS AVALIAÇÕES DE QUALIDADE METODOLÓGICA 
 

Os resultados gerais da avaliação metodológica das CPG estão representados 

no quadro 2.1. As pontuações gerais de avaliação foram de 72% (DP 11) e 52% (DP 

15) para as ferramentas AGREE II e AGREE REX, respectivamente (qualidade 

moderada). Os resultados para AGREE II e AGREE REX podem ser vistos na figura 

2.3. 

Para a ferramenta AGREE II, as pontuações mais altas foram alcançadas no 

Domínio 4 (Clareza da Apresentação) (97%; DP 7), seguido pelo Domínio 1 (Escopo 

e Propósito) (89%; DP 14) – ilustração 2.2. Os Domínios 6 (Independência Editorial), 

5 (Aplicabilidade) e 2 (Envolvimento das Partes Interessadas) tiveram pontuações 

moderadas similares de 69% (DP 22), 66% (DP 22) e 63% (DP 14), respectivamente. 

Os últimos três domínios obtiveram a pontuação mais baixa nos itens 5 (“As opiniões 

e preferências da população-alvo foram procuradas”), 20 (“As possíveis implicações 

em termos de recursos da aplicação das recomendações foram consideradas”) e 23 

(“Interesses conflitantes das diretrizes membros do grupo de desenvolvimento foram 

registados e abordados”) com medianas de 3 (IIQ 1-4), 3 (IIQ 2-4) e 4 (IIQ 2-6), 

respectivamente.  

Por outro lado, o domínio 3 (Rigor do Desenvolvimento) teve o pior 

desempenho, com uma pontuação média de 46% (DP 20). Apesar da grande 

dispersão nas pontuações dos itens, as taxas mais baixas foram observadas nos itens 

7 ("Métodos sistemáticos foram usados para buscar evidências"), 13 ("As diretrizes 

foram revisadas externamente por especialistas antes de sua publicação") e 14 ("Um 

procedimento para atualizar as diretrizes é fornecido") com medianas de 1 (IIQ 1-4), 

2 (IIQ 1-4) e 2 (IIQ 1-4), respectivamente (informações sobre a pontuação de cada 

item podem ser consultadas nos apêndices da tese). 

  



ILUSTRAÇÃO 2.3 - PONTUAÇÕES DOS DOMÍNIOS DE AGREE II E AGREE REX PARA AS 66 
DIRETRIZES AVALIADAS PARA DISLIPIDEMIA 

 

 
Resultados expressos como média (%) e desvio padrão. Nota: AII – Avaliação geral do AGREE II (média 
dos seis domínios); Domínios do AGREE II: AII D1 – Escopo e Propósito, AII D2 – Envolvimento das 
Partes Interessadas, AII D3 – Rigor do Desenvolvimento, AII D4 – Clareza da Apresentação, AII D5 – 
Aplicabilidade, AII D6 – Independência Editorial; AR – Avaliação geral do AGREE Rex (média dos três 
domínios); Domínios do AGREE REX: AR D1 – Aplicabilidade Clínica, AR D2 – Valores e Preferências, 
AR D3 – Implementabilidade 

 
Fonte: o autor (2024) 

 

Para o AGREE REX, a pontuação mais alta foi obtida no Domínio 1 

(Aplicabilidade Clínica) - 77% (DP 15), enquanto os domínios 2 (Valores e 

Preferências) e 3 (Implementabilidade) tiveram pontuações mais baixas de 41% (DP 

17) e 38% (DP 17), respectivamente. Os itens 7 (Valores e Preferências dos 

Desenvolvedores de Diretrizes) e 8 (Propósito) do AGREE REX tiveram as 

pontuações mais baixas - mediana 2 (IIQ 1-3). 

Não foi observada diferença significativa ao longo dos anos (CPG publicadas 

antes ou depois do ano mediano de publicação de 2017) na pontuação geral do 

AGREE II e do AGREE REX ou nas pontuações de domínio (ilustração 2.4).  

 

  



ILUSTRAÇÃO 2.4 - COMPARAÇÃO DAS PONTUAÇÕES DO AGREE II E AGREE REX OBTIDAS 
PARA DIRETRIZES PUBLICADAS ANTES E DEPOIS DO ANO MEDIANO DE 
2017. 

 

 
Resultados expressos como média (%) e desvio padrão. Nota: AII – Avaliação geral do AGREE II (média 
dos seis domínios); Domínios do AGREE II: AII D1 – Escopo e Propósito, AII D2 – Envolvimento das 
Partes Interessadas, AII D3 – Rigor do Desenvolvimento, AII D4 – Clareza da Apresentação, AII D5 – 
Aplicabilidade, AII D6 – Independência Editorial; AR – Avaliação geral do AGREE Rex (média dos três 
domínios); Domínios do AGREE REX: AR D1 – Aplicabilidade Clínica, AR D2 – Valores e Preferências, 
AR D3 – Implementabilidade 

 
Fonte: o autor (2024) 

 

No entanto, diferenças significativas (p=0,03; p<0,01) a favor de diretrizes 

criadas pelo governo em comparação com sociedades profissionais foram observadas 

para a avaliação geral do AGREE II e no domínio 2, ilustração 2.5. Não foram 

observadas diferenças entre os domínios do AGREE REX dentro dessas três 

categorias organizacionais. 
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ILUSTRAÇÃO 2.5 - COMPARAÇÃO DAS PONTUAÇÕES DO AGREE II E AGREE REX OBTIDAS 
PARA DIRETRIZES ELABORADAS POR ORGANIZAÇÕES 
GOVERNAMENTAIS, SOCIEDADES PROFISSIONAIS E COLABORAÇÕES 
MISTAS 

 

 
Resultados expressos como média (%) e desvio padrão. Nota: AII – Avaliação geral do AGREE II (média 
dos seis domínios); Domínios do AGREE II: AII D1 – Escopo e Propósito, AII D2 – Envolvimento das 
Partes Interessadas, AII D3 – Rigor do Desenvolvimento, AII D4 – Clareza da Apresentação, AII D5 – 
Aplicabilidade, AII D6 – Independência Editorial; AR – Avaliação geral do AGREE Rex (média dos três 
domínios); Domínios do AGREE REX: AR D1 – Aplicabilidade Clínica, AR D2 – Valores e Preferências, 
AR D3 – Implementabilidade 

 
Fonte: o autor (2024) 

 

As diretrizes da Europa superaram as da Ásia (tanto na pontuação geral do 

AGREE II quanto no Domínio 5 do AGREE II) (p=0,01; p<0,01), da África (Domínio 3 

do AGREE II e Domínio 1 do AGREE REX) (p=0,02; p=0,04) e da América do Norte 

(Domínio 5 do AGREE II) (p=0,04) em termos de qualidade. As diretrizes da América 

do Sul também tiveram pontuações mais altas em comparação com as da África, 

especificamente para o Domínio 1 do AGREE REX (p=0,03). A visualização gráfica 

dos resultados está na ilustração 2.6.  

 

 

  



ILUSTRAÇÃO 2.6 - COMPARAÇÃO DOS RESULTADOS DAS FERRAMENTAS AGREE II E AGREE 
REX PARA OS DIFERENTES CONTINENTES GEOGRÁFICOS 

 

 
Fonte: o autor (2024) 

 

3.3 RESULTADO DA AVALIAÇÃO DA QUALIDADE DE REPORTE - RIGHT 
 

Por meio de uma análise exploratória usando a ferramenta RIGHT para o 

conjunto de diretrizes publicadas entre 2019-2023 (n=23), demonstra-se que, embora 

informações básicas e de base (por exemplo, objetivos das diretrizes, problema de 

saúde, população-alvo, usuários finais) são abordados de forma clara por esses 

documentos, os tópicos relacionados à síntese de evidências, desenvolvimento e 

revisão de recomendações e garantia de qualidade são mal relatados – sem 

diferenças significativas de acordo com as diretrizes. origem, editora nem data de 

publicação (quadro 2.3).  
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As médias para os itens de AGREE II e para os dados transformados de RIGHT 

foram comparados conforme descritos por Yao et al. (2020), resultando na tabela 2.1. 

 
TABELA 2.1 - RELAÇÃO ENTRE ITENS DE AGREE II E RIGHT E SEUS VALORES 

 

AGREE II  RIGHT 
Média dos 

itens 
AII RIGHT 

1. Objetivos 6,65 6. Objetivos gerais e específicos da 
diretriz 7,00 6,65 7,00 

2. Questões 
5,70 8. Usuários finais e preferências: 8b 6,61 5,70 5,76 
  10. Questões de cuidado a saúde: 10a 4,91     

5. Preferências e visões 
da população alvo 2,91 14. Justificativa/explicação das 

recomendações: 14a 4,00 2,91 4,00 

9. Forças e limitações da 
evidência 4,26 12. Avaliação da certeza do corpo da 

evidência 5,83 4,26 5,83 

10. Formulação das 
recomendações 4,91 15. Processo da evidência a decisão 4,26 4,91 4,26 
11. Consideração de 
benefícios e malefícios 4,91 13. Recomendações: 13a, 13b 5,30 6,23 5,30 

15. Específico e sem 
dubiedade 6,83         

16. Opções de manejo 6,96         
17. Identificação de 
recomendações chave 6,87 2. Resumo executivo 5,96 6,87 5,96 

20. Utilização de recursos 3,17 14. Justificativa/explicação das 
recomendações: 14b 4,00 3,17 4,00 

23. Conflito de Interesses 3,91 19. Declaração e manejo de conflitos de 
interesses: 19a and 19b 4,13 3,91 4,13 

  6. Usuários alvo 6,70 8. Usuários finais e preferências: 8a 6,61 6,70 6,61 
  7. Métodos de busca 3,35 11.Revisões sistemáticas 11b 4,26 3,35 4,26 
  13. Revisão externa 2,04 16. Revisão externa 5,57 2,04 5,57 
  3. População 6,52 7. População alvo: 7a, 7b 6,87 6,52 6,87 
  4. Grupo de 
desenvolvimento 4,91 9. Grupo de desenvolvimento do CPG: 

9a, 9b 4,13 4,91 4,13 

  22. Fonte de 
financiamento 5,13 18. Fontes de financiamento e papel do 

financiador: 18a, 18b 4,52 5,13 4,52 

12. Ligação entre 
recomendações e 
evidências 

6,26 13. Recomendações: 13c 5,30 6,26 5,30 

19. Ferramentas/ 
sugestões para 
implementação 

3,83 20. Acesso 4,78 3,83 4,78 

 
Fonte: o autor (2024) 

 

Por meio do gráfico de Altman Bland (ilustração 2.7) é possível afirmar que há 

uma concordância entre a maioria dos pontos analisados entre AGREE II e RIGHT, 



uma vez que os resultados se encontram em torno da linha central e entre os valores 

equivalentes a 1,96 vezes do desvio padrão (limites destacados por uma linha 

vermelha no gráfico). A exceção é o item correspondente a Revisão Externa, que 

apresentou valores superiores para a ferramenta RIGHT (item 16) em relação a 

AGREE II (item 13), que pode ter ocorrido devido a ferramenta RIGHT ser menos 

rigorosa, ou menos transparente, em relação a esse quesito152. Também é possível 

notar que os valores estão distribuídos de maneira aleatória o que pode sugerir a 

ausência de viés sistemático. 

 
ILUSTRAÇÃO 2.7 - GRÁFICO DE BLAND-ALTMAN PARA OS VALORES DE AGREE II E RIGHT 

 

 
Legenda: 
Eixo X – Média dos scores obtidos por meio da avaliação utilizando as ferramentas AGREE II e RIGHT  

Eixo Y – Diferença entre os scores obtidos para as ferramentas AGREE II e RIGHT  

Linha Central: Média das diferenças entre os scores das ferramentas AGREE II e RIGHT 

Linhas Vermelhas: limites superiores e inferiores equivalentes a 1,96 vezes o valor do desvio padrão 

para a média das diferenças entre os scores das ferramentas AGREE II e RIGHT 

 

Fonte o autor (2024) 

  



3.4 SÍNTESE DE RECOMENDAÇÕES 
 

Um total de 20 diretrizes originais foram publicadas nos últimos cinco anos 

(entre 2019-2023) e, portanto, tiveram suas recomendações gerais sobre intervenções 

farmacológicas para adultos com dislipidemia resumidas no quadro 2.3. Duas 

diretrizes (BC 2021 e PEER 2023) reuniram recomendações de dados de outras 

diretrizes (ESC 2019, CCS 2021, ACC/AHA 2019) usando o AGREE II. O foco principal 

dos CPG era a prevenção de CVD e o tratamento de vários distúrbios de dislipidemia, 

incluindo hipercolesterolemia familiar, pancreatite e doenças do fígado gorduroso. 

Dado que indivíduos com obesidade, diabetes, doença renal crônica ou histórico de 

CVD têm maior probabilidade de sofrer novos eventos cardiovasculares, eles são 

classificados pelos documentos como de alto, muito alto ou ultra-alto risco com base 

em fatores cardiovasculares. avaliações de risco. O quadro 2.4 fornece uma visão 

geral das recomendações práticas de tratamento adaptadas a esses diferentes 

cenários clínicos. 

Diferentes métodos para avaliar o risco cardiovascular foram mencionados 

pelas diretrizes, incluindo o algoritmo QRISK3 – NICE 2023 (Reino Unido), Chin-Shan 

– TAIWAN 2022 (Taiwan) e SCORE – SAUDI 2022 (Arábia Saudita). Todos os CPG 

forneceram limites para os níveis séricos de LDL, HDL e triglicerídeos e 

recomendaram o uso de tratamentos farmacológicos para reduzir os níveis de LDL-c 

e triglicerídeos, reduzindo assim o risco de eventos relacionados à saúde 193 (ver 

Quadros 2.4 e 2.5). No entanto, as diretrizes são consensuais de que a primeira 

abordagem clínica à dislipidemia nos cuidados primários envolve aconselhar os 

pacientes a adotarem escolhas de estilo de vida saudáveis (por exemplo, atividades 

físicas, dieta equilibrada) antes de considerarem intervenções farmacológicas. As 

causas secundárias de dislipidemia devem ser minuciosamente investigadas e a 

condição primária deve ser estabilizada antes de abordar as anormalidades lipídicas. 

As estatinas são a abordagem de primeira linha para o manejo da dislipidemia, 

conforme recomendado por todas as diretrizes recentes, incluindo seu uso na 

hipertrigliceridemia. No entanto, a APSC 2021 sugere cautela ao prescrever estatinas 

entre a população asiática para prevenção primária, uma vez que há evidências 

limitadas disponíveis para este público. As diretrizes analisadas empregaram 

diferentes abordagens para recomendações farmacológicas: uma favorece as 

estatinas de alta intensidade como escolha primária, enquanto outras sugerem avaliar 



o risco de CVD e estabelecer metas para os níveis séricos de LDL, HDL e 

triglicerídeos. 

A intensidade do medicamento e sua dose estão diretamente relacionadas ao 

risco de o paciente desenvolver DCV e à capacidade do indivíduo de lidar com os 

efeitos colaterais desses medicamentos. Se o nível de LDL-c ainda não atingir o valor 

necessário, outros medicamentos podem ser implementados, como ezetimiba e 

inibidores de PCSK9, conforme descrito por NICE 2023, ESC 2019, SBC 2019. 

Diretrizes desenvolvidas usando a ESC 2019 como referência metas específicas de 

redução do LDL-c. Estes incluem alcançar uma redução de pelo menos 50% dos 

níveis basais de LDL-c ou atingir níveis de LDL-c abaixo de 40 mg/dL e 50 mg/dL para 

pacientes de muito alto risco e de alto risco, respectivamente. Para pacientes com 

risco moderado e baixo para eventos cardiovasculares, a redução recomendada varia 

de 30% a 50% dos níveis basais ou atingir LDL-c de 100 mg/dL e 116 mg/dL. Pacientes 

com níveis persistentemente elevados de triglicerídeos podem ser tratados com 

fibratos como abordagem de segunda linha; o uso de icosapent etílico pode ser 

considerado mediante disponibilidade (acesso ao tratamento), com avaliação 

cuidadosa dos potenciais efeitos colaterais 194; 195. 

Por fim, os quadros 2.3 e 2.4 destacam várias outras lacunas na literatura, 

incluindo o escalonamento do processo de tratamento e no caso de intolerância às 

estatinas, que são particularmente preocupantes em subgrupos de pacientes com 

risco elevado de eventos cardiovasculares. 

 

 



 
QUADRO 2.4 - GRÁFICO DE SEMÁFORO DAS RECOMENDAÇÕES DAS CPG SOBRE O 

TRATAMENTO FARMACOLÓGICO DA DISLIPIDEMIA. 
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Avaliação de 
evidências/recomendações   E    A   G A G       G  O   ad S A ad G G 
Metodologia de tratamento R T T T T T   R         T T    T T T R R 
CVD Prevenção primária ou pacientes de risco baixo/moderado 
Estilo de vida mais saudável 

(exercícios, alimentação 
mais saudável, por exemplo) 

r     r r r             r           r   

Tratar comorbidades ou 
causas secundárias r         r             r           r   

Estatinas                                         
Intensidade Moderada r     r r               r           r   

Intensidade Alta r       r              r               
Uso de não estatinas como 

monoterapia                                     NOT   

Aumentando a escala do 
tratamento                                         

Estatinas em maior 
intensidade ou dose r                       r           r   

Inibidores de PCSK9 
(alirocumabe, evolucomabe, 

incliseran) 
FH     r r     NOT         r               

Inibidores da absorção de 
colesterol (ezetimibe) FH     rc r r             r               

Ácido Bempedoico  r             IE                         
Valores de TG persistentemente altos: 

Ácido eicosapentaenoico        r                           r   
Ácidos graxo - omega-3                NOT                       

Ácido nicotínico (niacina – 
vitamina B3)               NOT         r              

fibratos r       r NOT   NOT                       
Sequestrantes de ácidos 
biliares (resinas trocadoras 
de ânions) 

      r                 r          NOT    

Prevenção secundária de DCV ou pacientes de Alto/Muito Alto Risco 
Estatinas                                         

Intensidade Moderada       r   r                     S and E       
Intensidade Alta       r   r                     S and E   r   

Aumentando a escala do 
tratamento                                         

Estatinas em maior 
intensidade ou dose                           r     S and E   r   

Inibidores de PCSK9 
(alirocumabe, evolucomabe, 

incliseran) 
      r                          2 r  1 

Inibidores da absorção de 
colesterol (ezetimibe)      r                        S and E 1 r 1 

Ácido eicosapentaenoico                                         
Intolerância a estatina 

Rechallenge (Reteste)   r r r r r   r       r r r         r   
Manter a menor 

dose/intensidade de estatina 
tolerável 

    r     r           r r               

Inibidores de PCSK9 
(alirocumabe, evolucomabe, 

incliseran) 
    2   r r             r           rc S/1 

Inibidores da absorção de 
colesterol (ezetimibe)     1   r r             r           rc S/1 

fibratos r                       r             S/1 
Ácido eicosapentaenoico                                       S/3 

Ácido Bempedoico                                         
Ácido Bempedoico e 

ezetimibe                                         

Sequestrantes de ácidos 
biliares (resinas trocadoras 

de ânions) 
    3                             rc   

Fonte: o autor (2024) 



 

Nota: Todas as cores foram desenvolvidas de acordo com a classificação original de evidências e 
recomendações das diretrizes. Caixas verdes: evidências consideradas de alta ou moderada alta 
qualidade (dentro de seu próprio método de avaliação e da evidência tradicional – revisão sistemática, 
ensaio clínico de alta qualidade, por exemplo) pelos autores das diretrizes e recomendações 
consideradas fortes ou que devem ser adotadas ou consideradas pelos autores das diretrizes. Caixas 
amarelas: evidências consideradas de qualidade moderada pelos autores das diretrizes e 
recomendações que devem ou podem ser consideradas pelos autores das diretrizes. Caixas 
vermelhas: evidências de má qualidade ou baseadas na opinião de especialistas. Mais informações 
sobre a metodologia: consulte material complementar. 
Siglas: mM – mL/L. Números arábicos mais y dentro das caixas: idade (anos) para um paciente ser 
considerado idoso. r – recomendado. P – Prevenção primária de doenças cardiovasculares (DCV). S - 
Prevenção secundária de doenças cardiovasculares (DCV). S e E – tratamento com estatinas e 
ezetimiba. NÃO – recomendado para NÃO ser adotado. LRP – baixo risco para pacientes com doenças 
cardiovasculares; MRP – risco moderado para pacientes com doenças cardiovasculares; HRP – 
pacientes com alto risco para doenças cardiovasculares; VHRP – pacientes com altíssimo risco para 
doenças cardiovasculares 
Mais detalhes sobre os tratamentos: os documentos oficiais das diretrizes devem ser consultados. 

 

 



QUADRO 2.5 - MANEJO FARMACOLÓGICO DA DISLIPIDEMIA PARA REDUZIR O RISCO 
CARDIOVASCULAR OU PREVENIR DANOS A ÓRGÃOS PARA SUBGRUPOS 
POPULACIONAIS EXPRESSOS COMO UM SEMÁFORO. 
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Paciente com Diabetes 
Melito tipo I ou II                                         

Estilo de vida mais 
saudável  r                 r     r               

 Estatinas r       r r       r     r           C 
(SC)   

Estatinas de intensidade 
moderada r       r r       r                C   

Estatinas de alta 
intensidade r       r r       r     r              

Inibidores de PCSK9 
(alirocumabe, 

evolucomabe, incliseran) 
        r               r               

Inibidores da absorção de 
colesterol (ezetimibe) r       r               r             

Ácido Nicotínico             NOT           r               
Ômega-3              NOT                           

Sequestrantes de ácidos 
biliares              NOT                           

Níveis persistentes de TG 
Ácido eicosapentaenoico                                       

Fibratos r      r nr             r              
Pacientes com Doença 
Renal Crônica                                         

Para pacientes sem uso de 
terapia de hemodiálise         r                 r r       r   

Estatinas         r         r     r 1         r 
(P/S)   

Estatinas e inibidores de 
absorção de colesterol          r         r     r 2             

Estatinas de intensidade 
moderada                                     r   

Aumento de dose ou 
intensidade de estatinas                                         

Inibidores de PCSK9 
(alirocumabe, 

evolucomabe, incliseran) 
                                        

Inibidores da absorção de 
colesterol (ezetimibe)         r               r               

Ácido Nicotínico             NOT                           
Ômega-3              NOT                           

Sequestrantes de ácidos 
biliares              NOT                           

Pacientes idosos                                   75y 85y 75y 
Prevenção primária                                         

Discussão do uso de 
estatinas em pacientes 

saudáveis 
  

≤ 
75 
y 

  
r, 

>75 
y 

        r         ≤ 75 
y             

Estatinas para pacientes 
com alto ou muito alto 

risco para doenças 
vasculares 

  >75 
y            r     

> 
70 
y 

  >75 
y             

Intensidade Moderada                                     r   
Intensidade Alta                                         

Prevenção secundária 
Discutir o uso de estatinas                                         

Uso de estatinas                                        
Continuar a usar estatinas 

apesar do avanço da idade                                         

Não utilizar estatinas para 
fins de melhora cognitiva                                          

Inibidores de PCSK9 
(alirocumabe, 

evolucomabe, incliseran) 
                                  2     

Inibidores da absorção de 
colesterol (ezetimibe)                                         

Pacientes com Doenças Cardiovasculares 
Adoção de estilo de vida 

mais saudável                                      r   
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Tratas comorbidades ou 
causas secundárias                                         

Estatinas                                         
Intensidade Moderada                   r                     

Intensidade Alta       r r r       r                 r   
Aumentando a escala do tratamento 

Estatinas em maior 
intensidade ou dose           r                             

Inibidores de PCSK9 
(alirocumabe, 

evolucomabe, incliseran) 
      r r                         2     

Inibidores da absorção de 
colesterol (ezetimibe)       r r r                       1     

Ácido Bempedoico                                         
Ácido Bempedoico e 

estatinas                                         

Níveis persistentes de TG 
Ácido eicosapentaenoico                                       

 
Nota: Todas as cores foram desenvolvidas de acordo com a classificação original de evidências e 
recomendações das diretrizes. Caixas verdes: evidências consideradas de alta ou moderada alta 
qualidade (dentro de seu próprio método de avaliação e da evidência tradicional – revisão sistemática, 
ensaio clínico de alta qualidade, por exemplo) pelos autores das diretrizes e recomendações 
consideradas fortes ou que devem ser adotadas ou consideradas pelos autores das diretrizes. Caixas 
amarelas: evidências consideradas de qualidade moderada pelos autores das diretrizes e 
recomendações que devem ou podem ser consideradas pelos autores das diretrizes. Caixas 
vermelhas: evidências de má qualidade ou baseadas na opinião de especialistas. Mais informações 
sobre a metodologia: consulte material complementar. 
Siglas: mM – mL/L. Números arábicos mais y dentro das caixas: idade (anos) para um paciente ser 
considerado idoso. r – recomendado. P – Prevenção primária de doenças cardiovasculares (DCV). S - 
Prevenção secundária de doenças cardiovasculares (DCV). S e E – tratamento com estatinas e 
ezetimiba. NOT – recomendado para NÃO ser adotado. LRP – baixo risco para pacientes com doenças 
cardiovasculares; MRP – risco moderado para pacientes com doenças cardiovasculares; HRP – 
pacientes com alto risco para doenças cardiovasculares; VHRP – pacientes com altíssimo risco para 
doenças cardiovasculares 
Mais detalhes sobre os tratamentos: os documentos oficiais das diretrizes devem ser consultados. 

 

 

4. DISCUSSÂO 
 

Esta revisão sistemática avaliou criticamente 66 diretrizes baseadas em 

evidências de todo o mundo sobre tratamentos farmacológicos para dislipidemia, 

utilizando dois instrumentos – AGREE II e AGREE REX, cujos resultados se 

correlacionam diretamente com a credibilidade da diretriz e a validade de suas 

recomendações para uso na prática clínica196; 197; 198; 199; 200. O manejo da dislipidemia 

vai além da prevenção de DCV; também pode mitigar o risco de pancreatite associada 

a níveis elevados de triglicerídeos 201; 202 e reduzir a incidência de fígado gorduroso 

não alcoólico em pacientes com diabetes. Apesar de ser benigna, a doença hepática 



gordurosa não alcoólica pode levar a parâmetros anormais das enzimas hepáticas e 

está correlacionada com neuropatia e nefropatia 203. Deve-se estar ciente de que 

estão disponíveis diferentes métodos para pontuar a avaliação de risco cardiovascular 

(conforme relatado nas diretrizes incluídas), cada um com os seus próprios pontos 

fortes e fracos adaptados a diferentes grupos populacionais 204. 

Foi encontrado um aumento significativo na taxa de publicação de CPG nos 

últimos anos - com cerca de um terço delas sendo publicadas entre 2019-2023, o que 

pode ser consequência do movimento da saúde baseada em evidências4; 196; 197; 198; 

205. No entanto, inesperadamente, a qualidade desses documentos não melhorou ao 

longo do tempo, o que reforça a necessidade de seguir estritamente as 

recomendações para criar CPG para evitar processos de tomada de decisão inefetivos 
196; 197; 198.  

Encontramos uma qualidade geral moderada para as diretrizes disponíveis de 

dislipidemia, com pontuações altas obtidas nos domínios 1 (Escopo e propósito) e 4 

(Clareza da apresentação) do AGREE II e no domínio 1 do AGREE REX 

(aplicabilidade clínica), o que é semelhante ao que foi relatado para outras CPG de 

condições clínicas46; 47; 48; 49; 50; 51; 52; 53; 54; 55; 56; 57; 58; 59. No entanto, vários problemas 

metodológicos foram identificados no domínio 3 do AGREE II (Rigor do 

desenvolvimento) e no domínio 2 do AGREE-REX (Valores e preferências). Isso inclui 

informações insuficientes sobre os métodos utilizados para criar a CPG (por exemplo, 

busca sistemática de evidências, critérios de inclusão de estudos, ferramentas usadas 

para formular as recomendações), a submissão da CPG ao revisor externo antes da 

publicação, descrição das forças e limitações e descrição de um procedimento de 

atualização, o que pode impactar negativamente na transparência científica das 

diretrizes e na repetibilidade do método183; 206; 207; 208; 209; 210; 211; 212; 213; 214; 215; 216; 217; 218. 

No entanto, embora criar e atualizar uma CPG de alta qualidade a cada dois a 

cinco anos possa ser um processo custoso, especialmente para uma pequena 

sociedade profissional nacional ou órgão governamental, estratégias incluindo 

consórcios internacionais, obtenção de financiamento externo e adaptações de CPG 

publicadas de alta qualidade são consideradas eficientes. O uso de estruturas de 

evidência para decisão também pode fornecer documentos melhores com 

recomendações mais credíveis e transparentes, como recentemente demonstrado219; 

220.  



Além disso, como demonstrado em nosso estudo, as diretrizes governamentais 

muitas vezes têm qualidade superior (mais rigorosamente desenvolvidas) do que as 

das sociedades profissionais 215; 221; 222. As CPG produzidas pelas sociedades 

profissionais muitas vezes apresentam maior suscetibilidade a conflitos de interesse 

(COI) e influência de patrocinadores, com menos transparência em relação a esses 

fatores do que aqueles produzidos por instituições governamentais 223, conforme 

confirmado em nosso estudo. Brems et al. 224 avaliaram a presença de conflitos de 

interesse em 39 CPG (14 de cardiologia) e identificaram que 84% dos autores das 

diretrizes de cardiologia tinham algum COI. O Comitê Executivo das Diretrizes 

Antitrombóticas do American College of Chest Physicians (CHEST) sugere três 

estratégias para reduzir o COI. Primeiro, dar igual ênfase aos conflitos de interesse 

intelectual e financeiro e fornecer critérios explícitos para avaliação de ambos; 

segundo, um metodologista sem COIs importantes deve ter a responsabilidade 

primária por cada capítulo; e, terceiro, especialistas com COIs financeiro ou intelectual 

importantes podem coletar e interpretar evidências, mas apenas os membros do 

painel sem conflitos importantes podem estar envolvidos no desenvolvimento da 

recomendação para uma questão específica 225. Norris et al. defendem a 

transparência em todo o processo de desenvolvimento de CPG, especialmente nos 

casos em que é recebido apoio financeiro ou quando os investigadores envolvidos 

têm COI 223. 

Uma ampla variedade de países publicou CPG de dislipidemia, com América 

do Norte, Ásia e Europa sendo as regiões mais produtivas, o que está de acordo com 

o padrão de publicação mundial186; 215. Embora as diferenças populacionais (por 

exemplo, genética, raças/etnias) reforcem a importância das CPG locais, 

especialmente em doenças metabólicas, como a dislipidemia 226; 227; 228 (por exemplo, 

a dislipidemia é menos prevalente na população chinesa, mas tem uma probabilidade 

maior em indianos de ascendência asiática, filipinos, hispânicos e afro-americanos 229; 

230; o metabolismo das estatinas tem diferenças entre populações asiáticas e 

ocidentais) 231; 232; 233), foram encontradas discrepâncias geográficas na qualidade das 

CPG de dislipidemia, com a Europa apresentando as CPG com melhores pontuações, 

como já relatado anteriormente para doenças respiratórias e cardiovasculares 234; 235; 

236; 237; 238. Isso pode ser devido às metodologias estabelecidas para desenvolver, 

escrever e relatar diretrizes de prática e à disponibilidade de recursos neste 



continente. Além disso, a aproximação das CPG a uma determinada população 

também deve considerar aspectos comportamentais e sociais. Assim, o envolvimento 

das partes interessadas (domínio 2 do AGREE II), valores e preferências (domínio 2 

do AGREE-REX) e características de implementação (domínio 3 do AGREE-REX) 

devem ser cuidadosamente considerados ao criar uma CPG, pois estão relacionados 

à viabilidade de implementação de uma diretriz em um determinado cenário e à 

aceitação pelas partes interessadas - pacientes, profissionais de saúde e 

formuladores de políticas12; 214; 239. Estudos anteriores sobre CPG de dislipidemia 

identificaram uma consideração pobre das opiniões e preferências da população-alvo. 

Gillespie et al. também relataram informações insuficientes sobre o custo do 

tratamento e as preferências dos pacientes em CPG de dislipidemia 207. No entanto, 

foram propostas ferramentas para preparar as partes interessadas não técnicas para 

expressar seus valores e preferências usando termos harmonizados para promover 

etapas mais gerenciáveis para quantificar uma opinião qualitativa 240; 241; 242; 243. 

A implementabilidade geralmente está relacionada a fatores extrínsecos em vez 

do próprio conteúdo da diretriz. A disponibilidade de recursos necessários para 

administrar um medicamento ou recomendações resumidas para os clínicos, por 

exemplo, deve ser considerada antes que a diretriz seja publicada. A adesão dos 

médicos às diretrizes de dislipidemia está relacionada ao número de pacientes 

dislipidêmicos assistidos, ao número de visitas dos pacientes e ao tratamento de 

pacientes de diferentes etnias 244. Estratégias de implementação devem fornecer as 

mudanças organizacionais necessárias e oferecer educação aos profissionais de 

saúde e pacientes 245. Soluções também devem ser abordadas para garantir a 

equidade no tratamento em um sistema de saúde. Os valores e preferências das 

partes interessadas devem ser observados para garantir a adoção das 

recomendações propostas pelos prestadores de cuidados de saúde e persuadir os 

pacientes a aderirem ao tratamento 246. Entre as CPG com melhor pontuação nesses 

itens, as diretrizes ESC/EAS 247 fornecem folhetos com informações estruturadas para 

profissionais e pacientes para melhorar o uso das recomendações das diretrizes, bem 

como critérios para avaliar sua aplicabilidade 248; 249. No entanto, nenhuma CPG 

mencionou estratégias para abordar a comunicação entre clínicos e pacientes, 

percepção de racismo e preconceitos culturais ou barreiras linguísticas em subgrupos 

populacionais (por exemplo, indígenas e pessoas cultural ou linguisticamente 



diversas). Esses elementos ausentes podem reforçar o estigma, aumentar a 

desconfiança e reduzir o acesso ao tratamento médico 250. O estudo PROGRESS 

(Prognosis Research Strategy) demonstrou que uma diretriz de dislipidemia filipina 

prejudicou significativamente a equidade em saúde pública e desfavoreceu as 

necessidades da população, sendo posteriormente substituída pela diretriz 

Phillipinean 2020, cujas recomendações foram avaliadas por quatro grupos diferentes 

de pacientes. 

Apesar de possuírem finalidades distintas, a ferramenta de reporte RIGHT e a 

ferramenta para a avaliação da qualidade metodológica AGREE II apresentam 

resultados semelhantes, conforme percebido pelos resultados expressos no gráfico 

de Altman Bland. Isso possivelmente decorre de a avaliação utilizando a ferramenta 

AGREE II considerar apenas o que está relatado nas diretrizes, sem a busca por 

materiais que não estejam devidamente referenciados na diretriz. Ainda, pode-se dizer 

que a ferramenta RIGHT apresenta itens complementares a ferramenta AGREE II, 

como, por exemplo itens referentes às informações básicas que facilitam ao usuário 

alvo, ou ao pesquisador identificar mais facilmente se o documento é ou não uma 

diretriz. Yao et al. (2020), comparando os checklists RIGHT e AGREE, recomendam o 

uso complementar das duas ferramentas para reporte uma vez que cada uma 

apresenta suas virtudes e fraquezas 152. Tokalic et al. (2020) sugerem a 

intercambialidade das duas ferramentas de reporte, mas alerta que enquanto a 

ferramenta RIGHT avalia tópicos abrangentes e importantes para o reporte de uma 

CPG, a ferramenta de reporte AGREE concentra sua avaliação em características que 

avaliam o rigor metodológico das diretrizes 251. 

Embora tenham sido encontradas recomendações semelhantes de tratamento 

farmacológico para prevenir doenças cardiovasculares e pancreatite em indivíduos 

dislipidêmicos nas diretrizes incluídas o que pode ser devido a um conhecimento mais 

padronizado nesta área. O tratamento primário para redução do LDL-c são as 

estatinas, com aumento frequentemente envolvendo o uso de ezetimiba ou inibidores 

de PCSK9 204. Mackinnon et al. (2023) 252, em um estudo real no Canadá, identificaram 

melhores resultados usando os inibidores de PCSK9, seja isoladamente (52,5% de 

redução de LDL-c [29,7–69,3]) ou em um regime de combinação (66,5% de redução 

de LDL-c [ 55,8–91,1]) em comparação aos tratamentos com estatinas de alta 



intensidade (27,8% [24,2–31,0]) e ao uso de estatinas e ezetimiba (28,4% [25,4–

31,0]). 

A estratégia de prescrição de estatinas também varia entre as diretrizes 

clínicas. Alguns documentos defendem a prescrição de estatinas com base na 

obtenção de um nível específico de LDL-c (abordagem de tratamento para o alvo), 

enquanto outros recomendam iniciar o tratamento com estatinas de alta intensidade 

sem um alvo pré-definido. Além disso, os limiares de tratamento para redução do LDL-

c diferem entre as diretrizes, influenciados pela genética populacional e por fatores 

que aumentam o risco de DCV, como idade, DAC e diabetes. No entanto, estudos 

recentes questionaram quão baixos os níveis de LDL-c devem ser para alcançar uma 

prevenção eficaz dos riscos relacionados com a saúde. Um estudo japonês mostrou 

que a redução do LDL-c para um limiar de 70 mg/dL não teve impacto significativo na 

probabilidade de DCV na população em geral 253. Por outro lado, outros estudos 

propuseram um limiar mais baixo de 50 a 70 mg/dL como meta para terapia de alta 

intensidade com estatinas 254. Um modelo de estudo matemático sugeriu que a 

redução do LDL-c bem abaixo de 40 mg/dL permanece eficaz na prevenção de DCV 

em pacientes com CAD 255, alinhando-se com as diretrizes ESC/EAS. No entanto, são 

necessárias evidências adicionais do mundo real para elucidar completamente a 

extensão destas descobertas, especialmente considerando que variações dentro 

destes limites podem persistir devido a diferenças genéticas e culturais entre as 

populações. O desenvolvimento de um escore de risco cardiovascular unificado 

poderia ser uma estratégia eficaz neste campo 256. 

Existe uma alta heterogeneidade entre as CPG (ou seja, ano de publicação, 

diferentes métodos para avaliar o nível/certeza das evidências e propor 

recomendações). Embora os instrumentos AGREE facilitem a avaliação das 

evidências e a força das recomendações, é importante evitar fazer comparações 

específicas entre o conteúdo das orientações. Portanto, comparações específicas 

entre o conteúdo das diretrizes devem ser evitadas. Procedimentos adicionais para 

priorizar evidências e estabelecer recomendações apropriadas em cada cenário 

devem ser desenvolvidos para aumentar a qualidade das diretrizes 257; 258. 

Priorizar os métodos de rigor das CPG e a notificação transparente não 

contribui apenas para aumentar a credibilidade e a confiabilidade das recomendações 

clínicas. A implementação de práticas baseadas em evidências também foi 



recentemente associada ao retorno positivo dos investimentos (ROI) para os sistemas 

de saúde – especialmente em ambientes hospitalares de cuidados agudos, como 

demonstrado por Connor et al. 2023 em revisão de escopo 259. Deve-se estar ciente 

de que as análises de ROI são cada vez mais recomendadas pela Organização 

Mundial da Saúde para justificar novos investimentos em saúde, pois representam o 

tempo necessário para pagar pela utilização de um determinado recurso (de qualquer 

tipo) 260. Nesse sentido, as informações técnicas disponíveis em CPG bem 

desenvolvidas podem fundamentar o desenho, a otimização e o monitoramento dos 

processos de saúde, servindo como ferramenta de gestão para aumentar as métricas 

de desempenho dos sistemas de saúde. 

Na Dinamarca, pesquisadores elaboraram um estudo de coorte em que 

compararam sete índices desempenho, baseados na diretriz clínica nacional para o 

tratamento de fraturas de quadril, com 20.458 pacientes que incluíam a medida da 

dor, mobilização nas primeiras 24 horas do pós-operatório, avaliação da mobilidade, 

existência de um programa de reabilitação pós-alta, necessidade de medicação para 

osteoporose e orientações para prevenção de quedas. Esses pesquisadores, por meio 

de análise multivariada, verificaram que quanto maior o cumprimento das orientações 

da diretriz clínicas, melhores eram os desfechos para os pacientes. Além disso, a 

análise de custos ajustados revelou que esses pacientes foram o que geraram menor 

custo ao sistema de saúde, já os que receberam menos de 50% das intervenções 

descritas na diretriz apresentaram um maior custo devido ao maior tempo de 

permanência acamado e com os custos de tratamentos posteriores 13; 14. A conclusão 

dos pesquisadores é que as intervenções descritas em CPG estão associadas ao 

aumento da sobrevida e recuperação, sem aumento de custos ao sistema de saúde. 

Resultados positivos da utilização de medidas de performance baseadas em CPG 

também foram relatados em relação a processos referentes ao tratamento da 

insuficiência cardíaca 261.  Mais tarde, o estudo foi estendido ao sistema de saúde do 

Canadá e Austrália revelando resultados similares aos sistemas de saúde desses 

países 262. Essas evidências de mundo real sugerem que a prática baseada em 

evidências parece estar relacionada não somente a melhoria do cuidado ao paciente 

e seus desfechos, mas, também, para a melhoria da governança do local em que é 

aplicada.  



Assim, para melhorar continuamente o desenvolvimento de CPG, propomos 

uma abordagem de benchmarking utilizando a lista de verificação de Schünemann et 

al. (2014), seguida de uma análise do quadro PCDA (Plan-Do-Check-Act), em que as 

oportunidades provenientes de falhas comuns observadas no nosso estudo 

exploratório e outras avaliações de CPG disponíveis na literatura levariam a melhores 

resultados na governança, responsabilização e responsabilização do sistema de 

saúde. sustentabilidade e força: 

• Planejar: esta é a etapa mais crítica de novos processos, pois evita o 

desperdício de recursos a longo prazo. No cenário atual de CPG de baixa qualidade, 

dois problemas emergentes exigem uma ação rápida: a escassa participação das 

partes interessadas (por exemplo, pacientes, profissionais de saúde, indústrias, 

representantes governamentais) no desenvolvimento dos documentos, e a falta de um 

sistema econômico de saúde (análise formal de custos, benefícios e consequências 

das tecnologias de saúde – por exemplo, medicamentos, dispositivos, vacinas – 

aplicadas a condições institucionais e economias em transição)263. Como 

repercussões diretas da falta do envolvimento das partes interessadas, os CPG 

podem ter relevância limitada (por exemplo, relatórios inadequados) e generalização 

entre diferentes populações e ambientes, podem ser mais difíceis de implementar (ou 

seja, ceticismo e relutância por parte dos profissionais em aderir às diretrizes e fraca 

aceitação pelos pacientes), o que pode resultar em oportunidades perdidas para 

identificar e abordar questões clínicas importantes ou lacunas de evidências 264. Da 

mesma forma, a ausência de economia da saúde nas CPG (incluindo características 

formais [estruturas regulamentares e legais] e informais [costumes, tradições, valores 

e crenças das partes interessadas; redes sociais e organizações da sociedade civil]) 

pode levar não só a variabilidade na prática e a recomendações clínicas ineficazes, 

mas também a decisões economicamente insustentáveis para a alocação de 

recursos, acesso aos cuidados e equidade – o que acabará por ter impacto na 

sustentabilidade dos sistemas 265. 

• Fazer: com base em exemplos da Zâmbia e do Malawi, abordagens 

inovadoras foram empregadas pelos criadores de CPG – uma vez que sublinharam a 

importância de um movimento inclusivo das partes interessadas – para envolver as 

comunidades marginalizadas na criação de diretrizes. Ao promover estas 

colaborações e abordar as desigualdades estruturais, os CPG são agora 



reconhecidos por todas as partes como refletindo verdadeiramente as realidades da 

prática diária e da prestação equitativa de cuidados de saúde 266. No entanto, 

considerando que os desafios que abrangem a acessibilidade das tecnologias de 

saúde são comuns, especialmente em países de baixo e médio rendimento, a 

transferibilidade de recursos de outra realidade de região/país poderia ser uma 

alternativa – embora não seja fácil. A utilização de índices econômicos, como os 

índices de paridade do poder de compra (PPC) - taxas de conversão para equalizar o 

poder de compra entre países pode simplificar alguns destes processos. Além disso, 

considerando que muitas vezes os dados económicos da saúde não estão 

disponíveis, os esforços de colaboração entre os criadores de CPG e as instituições 

acadêmicas podem facilitar a incorporação da análise de custos nas diretrizes. Além 

dos profissionais de saúde, os CPG também devem atender aos pacientes e seus 

representantes – como exemplificado pelas diretrizes sobre dislipidemias da 

Sociedade Europeia de Cardiologia (ESC), do Instituto Nacional de Excelência em 

Cuidados de Saúde (NICE) e dos Assuntos de Veteranos dos Estados 

Unidos/Departamento de Defesa (US-VA/DOD). A ideia é oferecer materiais 

educativos acessíveis para promover ainda mais a literacia em saúde e a adesão ao 

tratamento – especialmente considerando que estas intervenções custam menos do 

que as tradicionais e proporcionam aos pacientes conhecimentos sobre o seu estado 

de saúde. Isto também pode ajudar a reduzir as disparidades sociais, melhorar a 

capacitação e a autogestão dos pacientes, o que pode mitigar o fardo das condições 

crônicas em todo o mundo 267. 

• Verificar e Agir: finalmente, implementando procedimentos operacionais 

padronizados e métricas de desempenho projetadas a partir dos CPG (cuja seleção 

dependerá do foco da diretriz e do contexto de saúde, por exemplo, taxas de 

imunização, adesão à medicação, utilização de testes diagnósticos, indicadores de 

segurança do paciente, medidas de coordenação de cuidados) a eficácia das 

diretrizes pode ser medida continuamente, permitindo a tomada de decisões baseada 

em dados e iniciativas de melhoria da qualidade. Ao adotar essas estratégias, os 

criadores de CPG podem produzir diretrizes que não sejam apenas baseadas em 

evidências, mas também relevantes, acessíveis e que respondam às necessidades 

das diversas partes interessadas. 

 



4.1 LIMITAÇÕES DO ESTUDO 
 

Este estudo possui algumas limitações. Embora o instrumento AGREE forneça 

um quadro para avaliar as orientações, pode não ter em conta totalmente o nível de 

evidência atribuído às recomendações, que podem estar sujeitas a debate. Não 

avaliamos os estudos originais utilizados para fornecer evidências para as diretrizes. 

Reconhecemos que, apesar de realizarmos uma revisão abrangente da literatura, 

algumas diretrizes podem ter sido excluídas deste estudo devido aos nossos rigorosos 

critérios de elegibilidade - que visam garantir evidências mais homogêneas, bem como 

ao amplo escopo de algumas diretrizes. Além disso, apesar de terem sido incluído 

CPG abrangendo cinco línguas anglo-saxónicas e latinas, foram excluídos 

documentos escritos em caracteres não romanos, o que pode contribuir para 

preconceitos linguísticos. A avaliação dos CPG com as ferramentas AGREE II e 

AGREE-REX foi realizada por dois revisores de forma independente (com um terceiro 

autor à disposição para solucionar eventuais discrepâncias) seguindo a metodologia 

descrita no manual do usuário dos instrumentos. Este processo pode ter resultado em 

algumas conclusões arbitrárias, uma vez que as decisões de acordo foram restritas 

às informações fornecidas nos materiais publicados (ou seja, artigos e materiais 

suplementares, se disponíveis). É importante reconhecer que as ferramentas AGREE 

II e REX envolvem subjetividade inerente na pontuação de seus domínios. Além disso, 

não avaliamos pontos de corte específicos para recomendação de diretrizes (“Eu 

recomendo esta diretriz”). Assim, um item classificado com baixa pontuação não 

significa necessariamente que procedimentos padronizados não foram seguidos 

durante o desenvolvimento das diretrizes. Práticas de relato inadequadas podem 

resultar em pontuações de baixa qualidade. Avaliamos apenas a qualidade 

metodológica de diretrizes que abordam tratamentos farmacológicos para 

dislipidemias; os resultados e conclusões não devem ser generalizados para outras 

condições. 
 

5. CONCLUSÃO 
 

A avaliação da qualidade metodológica das CPG para o tratamento 

farmacológico das dislipidemias usando AGREE II e AGREE REX revelou uma 

fraqueza geral na implementabilidade das recomendações, juntamente com um rigor 



científico insuficiente e a falta de transparência dos dados. A qualidade das diretrizes 

modernas não melhorou em relação às diretrizes mais antigas. As diretrizes europeias 

e aquelas criadas por órgãos governamentais têm pontuações de qualidade mais 

altas. Para garantir uma implementação bem-sucedida, os desenvolvedores de CPG 

devem considerar os valores e preferências das partes interessadas e adaptar 

estrategicamente as diretrizes existentes às populações individuais e a outros 

sistemas de saúde - especialmente considerando que as recomendações sobre 

tratamentos farmacológicos são um tanto dissimilares em diferentes regiões. 

Sugerimos que os desenvolvedores de CPG usem o instrumento AGREE como 

referência para melhorar o rigor metodológico e a transparência em futuras 

atualizações ou no desenvolvimento de novas diretrizes. Dessa mesma forma, a 

utilização de checklists de reporte como RIGHT e a elaborada pela colaboração 

AGREE pode auxiliar na escrita dos documentos das diretrizes clínicas e documentos 

análogos a fim de garantir a demonstração de todos os aspectos para considerar o 

documento com qualidade. Ferramentas para melhoria contínua da qualidade de 

produtos e serviços como o ciclo PDCA são aconselháveis e facilitam o planejamento 

e execução do projeto de uma diretriz, além da identificação de pontos a serem 

atendidos em uma nova atualização.  



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPÍTULO 3. TRADUÇÃO DA FERRAMENTA DE AVALIAÇÃO 
CRÍTICA DE DIRETRIZES PARA SISTEMAS DE SAÚDE 

(HEALTH SYSTEM GUIDANCE- HS) - AGREE-HS – PARA O 
IDIOMA PORTUGUÊS-BRASILEIRO 

 

 

 

 

 



1. INTRODUÇÃO 
 

A elaboração de documentos descrevendo soluções baseadas em evidências 

científicas é uma estratégia para o fortalecimento de sistemas de saúde e melhora na 

qualidade dos serviços. Além disso, documentos deste tipo auxiliam na segmentação 

e priorização de problemas ou situações, o que melhora a governança, a distribuição 

financeira, e o desenho de programa e serviços de saúde mais eficientes 5; 31; 33. 

Diferentemente das diretrizes clínicas, as diretrizes para sistemas de saúde 

baseadas em evidência são mais difíceis de serem elaboradas, já que a variedade de 

evidências que podem ser relevantes ao documento é muito maior, e que devem ser 

ainda avaliadas e analisadas 268; 269. As evidências podem ser relativas as relações 

internas e externas do sistema, valores e preferências e fatores contextuais que 

podem influenciar diretamente na implementação das recomendações. Essas 

evidências, da mesma forma que para a elaboração de diretrizes clínicas, devem estar 

vinculadas a qualidade (certeza) da evidência e força da recomendação 269; 270.  

Já foi estabelecido que uma diretriz é tão boa quanto for sua qualidade, o que 

reforça a estratégia chave que para a produção de diretrizes para sistemas de saúde 

é essencial a adoção de critérios padrões de qualidade, como o informado pela 

ferramenta AGREE HS (health system guidance) 5; 31; 269. Ainda, no Brasil, a utilização 

de ferramentas AGREE são recomendadas para a avaliação e melhora da qualidade 

de diretrizes clínicas elaboradas pelo Ministério da Saúde17, o que poderia sugerir a 

utilização de outras ferramentas de qualidade desenvolvidas pela colaboração 

AGREE pelo governo brasileiro. 

Contudo, o idioma original da ferramenta AGREE HS é o inglês e apenas 5% 

dos brasileiros com 16 anos ou mais têm conhecimento da língua inglesa e 47% dos 

indivíduos apresenta, apenas, o nível básico de aprendizado 271. Ferramentas de 

tradução instantânea podem ser utilizadas como recursos rápidos e custo-efetivos, 

porém podem não contemplar a complexidade da equivalência da mensagem 

transmitida entre diferentes idiomas, causando dificuldades e erros na interpretação 

da mensagem. A tradução e adaptação transcultural de um documento contempla os 

aspectos semânticos (equivalência no sentido dos termos), sintático (o modo como as 

frases são construídas entre diferentes idiomas) e epistemológico (a adequação da 

linguagem em relação a cultura de um país ou do público-alvo do texto) 272. 



Assim, considerando os benefícios que a ferramenta AGREE HS pode fornecer 

aos documentos empregados para a elaboração de guias em saúde e o baixo nível 

de aprendizado da língua inglesa no Brasil, o objetivo desse trabalho foi a tradução 

da ferramenta AGREE HS para o Português Brasileiro. 

 

2. MÉTODOS 
 

Um grupo de trabalho de cinco pessoas foi organizado (RP, FD, FST, FSS, 

PGS) e a tradução da ferramenta AGREE HS foi conduzida  em um processo de cinco 

etapas, fundamentada nos estudos de Guillemin et al. 273 e Beaton et al.274; 275. A 

metodologia está apresentada como fluxograma na Ilustração 3.1, seguido da 

descrição das atividades de cada etapa. 

 
ILUSTRAÇÃO 3.1 - FLUXOGRAMA DE TRABALHO COM IDENTIFICAÇÃO DOS DOCUMENTOS 
ELABORADOS EM LETRAS MAIUSCULAS 

 

 
Fonte: o autor, 2024 

 

(1) Tradução – a tradução do documento AGREE HS do inglês (documento 

A) para o idioma português-brasileiro foi feita de maneira independente por duas 



pessoas (FSS e FD – documentos representados pelas letras B e C) de língua 

materna portuguesa e nacionalidade brasileira. Ao menos um dos tradutores deve ter 

familiaridade com as ferramentas AGREE (FD). 

(2)  Consenso – as versões dos dois tradutores são comparadas para 

verificação de discrepâncias, as quais são discutidas com o grupo de trabalho até um 

consenso para a escrita de um primeiro rascunho (documento D). 

(3) Retrotradução – o primeiro rascunho foi encaminhado a duas pessoas 

cujo idioma materno é o inglês. Estas, também de forma independente, elaboraram 

traduções do documento D para o inglês (documentos E e F) a fim de verificar se os 

textos traduzidos para o português ainda apresentavam o mesmo sentido (verificação 

da semântica e sintática) do documento original A. Nenhuma das duas pessoas 

participaram da primeira fase da tradução e nem tem conhecimento sobre as 

ferramentas AGREE.  

(4) Comparação – após a retrotradução, o grupo de trabalho comparou os 

documentos E e F ao documento original A. Notadas diferenças, o rascunho D foi 

modificado, resultando em um novo documento denominado de G. O documento G foi 

encaminhado para a colaboração AGREE para avaliação. 

(5) Revisão Externa – o documento G foi encaminhado para um revisor 

externo brasileiro independente por meio da colaboração AGREE. Após acatar as 

modificações sugeridas pelo revisor, deu-se origem ao documento final (letra H)  

 

2.1 AVALIAÇÃO DAS ETAPAS DE TRADUÇÃO E RETROTRADUÇÃO E SÍNTESE 
DAS INFORMAÇÕES 
 

Para avaliação das etapas desse processo, os documentos gerados foram 

comparados pelo software on-line Copyleaks, conforme reportado por Gronier et al. 
276. Para tanto, comparou-se: 

 Documentos traduzidos B e C entre si; 

 Documentos retrotraduzido E e F entre si e com documento original A; 

 Documentos D, G e H entre si. 
O software Copyleaks utiliza a tecnologia para o processamento de linguagem 

natural (natural language processing technology – NLP) junto ao aprendizado de 

máquina (machine learning) para verificar semelhanças entre textos. As similaridades 

abordadas pelo software incluem o plágio (conteúdos iguais, com poucas alterações 



e parafraseados), léxicas (conjunto de palavras) e semânticas (significado das 

palavras em um determinado contexto). O objetivo da utilização desse software é, 

portanto, quantificar a similaridade entre as versões do documento geradas. Para 

tanto, considerou-se a porcentagem de similaridade acima de 70% 276 como a se 

plágio entre documentos. 

A síntese dos resultados foi feita de maneira descritiva e narrativa (na forma de 

texto e tabelas). Para facilitar o entendimento tendo em vista o desenho pouco 

convencional de um estudo de tradução de ferramentas, a próxima sessão apresenta 

de maneira conjunta os principais resultados e discussões do projeto.  

 

3. RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 

O processo de tradução, retrotradução, avaliação externa e aceite pelos 

representantes da colaboração AGREE ocorreu em 2021, e, imediatamente após o 

aceite, a ferramenta foi disponibilizada no site da colaboração (em anexo a tese) uma 

vez que esta não tem como pré-requisito a validação da adaptação transcultural.  

O processo de validação de ferramentas adaptadas é tradicionalmente feito por 

de pesquisa observacional em que pacientes ou pesquisadores utilizam-na com 

intuído de avaliar as diretivas e sua usabilidade, ou seja, se a ferramenta traduzida 

pode ser compreendida e adequadamente utilizada pelos seus usuários principais. 

Com a popularização e aprimoramento de inteligências artificiais voltadas a área da 

linguística, a inclusão de uma etapa prévia de validação tem sido estudada em áreas 

como educação, psicologia e administração. Nesse contexto, a ferramenta Copyleaks 

foi utilizada anteriormente para a validação prévia da tradução de um questionário do 

alemão para o francês que mede a sensação de esperança (Herth Hope Index)276. 

Nesse trabalho, os pesquisadores consideraram consenso como valores de 

similaridade total de, ao menos, 90% entre tradutores. Não há concordância sobre os 

limites de similaridade, mas se convenciona que valores acima de 70% entre 

documentos é considerado plágio 276.  

Os documentos elaborados pelos tradutores (B e C) foram comparados e 

apresentaram similaridade de 85%, o que demonstra concordância entre os 

documentos traduzidos. Apesar disso, verifica-se que apenas 5,5% do texto era 

idêntico, atestando a autenticidade da tradução independente. A maior parte do texto 



foi construído com pequenas modificações e texto parafraseado, totalizando 79,6%. 

Uma maior similaridade foi encontrada entre os documentos retrotraduzido (E e F) 

elaborados pelos retrotradutores independentes – total de 94,7%; porém, verificou-se 

uma maior porcentagem de texto idêntico (76,2%) em relação a situação anterior 

(5,5%). 

Já, em relação à semelhança do documento elaborado pelo retrotradutores e o 

documento original, verificou-se uma porcentagem de similaridade média de 74% 

(67,3% e 80,7% para AxE e AxF, respectivamente). Esse resultado sugere que o 

documento traduzido para o português não foi fidedigno ao informar ao leitor sobre a 

mensagem inicialmente descrita na ferramenta AGREE HS, ou seja, necessita de 

revisão. A partir dessa revisão, elaborou-se o novo rascunho denominado de G o qual 

foi encaminhado para a colaboração AGREE.  

A comparação entre o documento G e o consenso da primeira tradução (D) 

apresentou apenas 47,6% de texto idêntico, 27,6% de texto modificado ou 

parafraseado e cerca de 20% de diferenças. Essa comparação mostra indícios das 

modificações feitas pelo grupo de pesquisa na tradução original após a revisão pelos 

retrotradutores. Outras alterações também foram evidenciadas pela comparação 

entre a versão G e a versão H, elaborada após revisão externa: cerca de 62% de 

textos idênticos e 36% de pequenas alterações textuais ou textos parafraseados. 

 
TABELA 3.1 - PORCENTAGENS DE SIMILARIDADE TEXTUAL E SEMÂNTICA ENTRE 
DOCUMENTOS ELABORADOS DURANTE A ADAPTAÇÃO TRANSCULTURAL 
 

  Identificação dos documentos comparados 
  Tradução Retrotradução Entre versões 

  B x C E x F A x E A x F D x G D x H G x H 

Po
rc

en
ta

ge
m

 

Idêntico 5,5% 76,2% 5% 14,3% 47,6% 10,7% 61,9% 

Com 
pequenas 

modificações 
38,6% 17,8% 10,2% 11,2% 22,7% 2,8% 29,4% 

Parafraseado 41% 0,8% 52,1% 55,3% 4,9 % 61,4% 6,4% 

Similaridade 
total 85% 94,7% 67,3% 80,7% 80,2% 74,9% 97,8% 

Fonte: o autor (2024) 

 



Para exemplificar a aplicação da ferramenta, tomamos como exemplo a diretriz 

norte-americana “The Management of Dyslipidemia for Cardiovascular Risk Reduction 

(Lipids)277” de autoria do Department of Veterans Affairs e Department of Defense 

(United States Government). O quadro 3.1 descreve os itens e os valores de escore 

(de 1 a 7) atribuídos para essa diretriz, que é reconhecida pela Sociedade Canadense 

de Cardiologia (CCS) como uma das melhores fontes de informação para o cuidado 

primário 278. Essa diretriz, apesar de ser considerada uma diretriz clínica, apresenta, 

além de recomendações de linhas de tratamento, também contém recomendações 

para a prevenção de disfunções lipídicas em pessoas atendidas pelo programa 

governamental de atendimento a militares dos Estados Unidos (TRICARE). 

 
QUADRO 3.1 - EXEMPLO DE APLICAÇÃO DA FERRAMENTA AGREE HS EM UMA DIRETRIZ PARA 
A PREVENÇÃO E TRATAMENTO DE DISLIPIDEMIAS PARA A DIMINUIÇÃO DE RISCO 
CARDIOVASCULAR EM ADULTOS 

 
# Nome Descrição do item Escore 
1 Tópico Este item aborda a descrição e as causas do(s) 

desafio(s) do sistema de saúde e a prioridade 
atribuída a ele, e a relevância da diretriz. 
O conteúdo do item inclui os seguintes critérios:  
• O desafio é claramente descrito (ou seja, a natureza; a 
magnitude, frequência ou intensidade do desafio e as populações 
afetadas).  
• As causas do desafio do sistema de saúde são claramente 
descritas.  
• O desafio do sistema de saúde é descrito em seu nível de 
prioridade no sistema de saúde visado e na população afetada; 
são fornecidos argumentos para apoiar a classificação de 
prioridade.  
• A diretriz é relevante (ou seja, oportuna em relação quando as 
decisões serão tomadas) e apropriada para o desafio do sistema 
de saúde, as necessidades do sistema ou subsistema, a (s) 
população (ões) alvo e o (s) ambiente (s) em que funcionará. 

5 

2 Participantes Este item aborda a constituição da equipe de 
elaboração da diretriz para o Sistemas de Saúde, o 
manejo do conflito de interesses e a influência da 
instituição de fomento. 
O conteúdo do item inclui os seguintes critérios:  
• A equipe de desenvolvimento da diretriz do Sistema de Saúde 
inclui membros com interesse ou interesse nas recomendações 
(p. ex., tomadores de decisão (decision makers), gerentes de 
programa, líderes operacionais, consumidores e membros do 
público). 
• A equipe de desenvolvimento da diretriz do Sistema de Saúde é 
multidisciplinar (p. ex., cientistas políticos, economistas, 
epidemiologistas, metodologistas).  
• A equipe de desenvolvimento da diretriz do Sistema de Saúde é 
multissetorial (p. ex., atenção primária, saúde pública e, se for o 
caso, finanças e moradia).  
• Os conflitos de interesses dos membros da equipe de 
desenvolvimento da diretriz dos sistemas de saúde (p. ex., 

5 



# Nome Descrição do item Escore 
financeiros, profissionais) e as estratégias utilizadas para 
identificá-los e gerenciá-los são claramente descritos.  
• Foram tomadas precauções para evitar ou minimizar a 
interferência de uma instituição de fomento. 

3 Métodos Este item aborda o uso de métodos sistemáticos e 
transparentes no relatório; o uso das melhores 
evidências disponíveis e atualizadas; a consideração 
da eficácia e custo-efetividade das opções potenciais; 
e a ponderação entre os riscos e benefícios das 
recomendações da diretriz. 
O conteúdo do item inclui os seguintes critérios:  
• Métodos sistemáticos e transparentes foram utilizados para 
identificar e revisar as evidências (p. ex., revisão integrada, 
revisão de escopo, revisão da literatura cinza, revisão 
sistemática).  
• Foi considerada a melhor evidência disponível e a mais relevante 
contextualmente.  
• A base de evidências é atual.  
• A evidência da eficácia das opções potenciais é claramente 
descrita, incluindo descrições dos contextos nos quais as opções 
foram testadas.  
• Está descrita a evidência de custo e custo-efetividade das 
opções potenciais.  
• Está descrita a ponderação dos benefícios e danos das opções 
potenciais.  
• Existe uma relação entre as recomendações e as evidências.  
• A lógica por trás das recomendações é clara.  
• Métodos sistemáticos e transparentes foram usados para chegar 
a um acordo sobre as recomendações finais (p. ex., consenso 
formal ou informal, método Delphi, métodos de grupo nominal). 

6 

4 Recomendações Este item aborda a orientação do desfecho e 
abrangência da diretriz do Sistema de Saúde; as 
considerações éticas e de equidade utilizadas em seu 
desenvolvimento; os detalhes para sua 
operacionalização; o alinhamento sociocultural e 
político da diretriz do Sistema de Saúde, e o plano de 
atualização. 
O conteúdo do item inclui os seguintes critérios:  
• Os desfechos esperados da implementação das recomendações 
são claramente descritos (incluindo indicadores, limites ou metas 
de desempenho e padrões para mensurá-los).  
• As recomendações são abrangentes e fornecem orientação para 
todos os níveis relevantes do sistema de saúde (p. ex., nacional, 
estadual), subsistemas (p. ex., câncer, saúde mental) e setores 
(p. ex., atenção primária, saúde pública).  
• São descritos os princípios éticos utilizados para desenvolver as 
recomendações.  
• As recomendações promovem a equidade entre a população-
alvo (p. ex., idade, sexo, gênero, cultura, religião, raça, orientação 
sexual).  
• Foram considerados a aceitabilidade das recomendações e o 
alinhamento com os interesses socioculturais e políticos.  
• As recomendações são facilmente identificáveis, claras e 
sucintas.  
• As recomendações são exequíveis e suficientemente detalhadas 
para serem operacionalizadas.  
• É descrito um plano para atualizar o documento. 

4 

5 Implementabilidade Este item aborda as barreiras e os facilitadores para a 
implementação das recomendações; considerações 
sobre os custos e os recursos necessários; a 
acessibilidade e a sustentabilidade prevista para a 

5 



# Nome Descrição do item Escore 
implementação; a flexibilidade e a capacidade de 
transferência da diretriz, além das estratégias para a 
divulgação, o acompanhamento e a avaliação do 
impacto da implementação do documento. 
O conteúdo do item inclui os seguintes critérios:  
• São descritos as barreiras e os facilitadores para a 
implementação das recomendações, incluindo fatores internos (p. 
ex., recursos, incentivos, estrutura administrativa) e externos (p. 
ex., sistema jurídico, sistema social, estado da economia, 
corrupção, crenças) para o sistema de saúde. Um plano para 
mitigar barreiras e otimizar facilitadores está incluído.  
• São descritas as considerações de custos e recursos para as 
ações recomendadas (p. ex., dinheiro, tempo, infraestrutura, 
equipamento, capacidade administrativa, suprimentos, pessoal e 
treinamento).  
• Está descrita a aceitabilidade das recomendações pelas partes 
interessadas.  
• Está descrita a acessibilidade das recomendações, no contexto 
em que a implementação será aplicada.  
• São descritos os requisitos e a sustentabilidade previstos para 
manter os resultados de longo prazo  
• As recomendações são flexíveis e há uma descrição de como 
podem ser adaptadas ou seguidas para os contextos específicos 
em que serão implementadas.  
• É fornecida uma descrição do grau em que as recomendações 
conseguem ser transferidas (adaptáveis) para outros contextos 
semelhantes ou diferentes.  
• São descritas as estratégias para divulgar a diretriz (guidance) 
dos sistemas de saúde.  
• São descritas as estratégias para avaliar o processo de 
implementação e o impacto das recomendações. 

 

A avaliação iniciou com 7 pontos para todos os itens e a nota foi reduzida 

conforme o não cumprimento de um ou mais itens dos critérios descritos. A seguir, a 

explicação para a atribuição de cada nota. 

 Item 1 “Tópico”: apesar da clareza em explicar o tópico sobre o qual a 

diretriz descreve, não é possível conhecer a magnitude do problema em 

relação a população atendida pelo Sistema de Saúde. 

 item 2 “Participantes”: o grupo focal de pacientes era composto por três 
pacientes; entre os membros elaboradores não foi possível confirmar a 

presença de profissionais de saúde que fossem ativamente 

responsáveis pelo atendimento de pacientes. 

 Item 3 “Métodos”: apesar da clara descrição a respeito da obtenção de 
evidências, escrita das recomendações e sua classificação de acordo 

com o sistema GRADE, não é clara a análise econômica do impacto das 

intervenções para o sistema de saúde. 

 Item 4 “Recomendações”: As recomendações são claras em relação ao 
conteúdo de saúde, contudo, cabe aos profissionais de saúde, que se 



utilizam as recomendações descritas, considerar sobre aspectos que 

afetam a equidade no atendimento de saúde, a aceitabilidade e a 

avaliação de subgrupos de pacientes.  

 Item 5 “Implementabilidade”: As recomendações são amplas e flexíveis 
ao contexto em que serão aplicadas – deverão ser considerados os 

valores e preferências dos pacientes, recursos e contexto. A avaliação 

sobre a implementação da diretriz é feita por meio da diminuição do risco 

cardiovascular e do custo do agravamento de doenças crônicas ao 

sistema de saúde. 

  

Em relação ao uso dessa ferramenta por grupos de pesquisa internacionais, 

por meio de uma busca nas plataformas de dados “PubMed”, “Scopus” e “Web of 

Science”, empregando como termos de busca “AGREE HS”, “AGREE-HS” e 

“Appraisal of Guidelines Research & Evaluation—Health Systems” foram localizadas 

cinco revisões sistemáticas que empregaram a ferramenta AGREE HS como recurso 

avaliativo da qualidade para verificação de diretrizes de saúde. Essas são dos 

seguintes temas: suporte de saúde mental e psicossocial em situações de emergência 
279, reabilitação de síndromes pós-COVID-19 280, ferramentas de avaliação de 

mortalidade perinatal 281, diretrizes para o reporte de casos de pandemia 282 , e de 

guias com recomendações para farmacêuticos ao dispensar opioides 283.  

Diferentemente da diretriz utilizada como exemplo, os estudos localizados 

tiveram como médias porcentagens abaixo de 50% para os cinco domínios de AGREE 

HS (tópico, participantes, métodos, recomendações e implementabilidade). Os 

valores médios obtidos para os estudos podem ser verificados na tabela 3.2, em que 

se evidencia as piores médias para os resultados dos domínios correspondentes a 

participantes (38% SD15) e ao método (34% SD7) de elaboração do documento.  

  



TABELA 3.2 - VALORES MÉDIOS PARA OS CINCO DOMÍNIOS DE AGREE HS REPORTADOS 
PARA A AVALIAÇÃO DE DIRETRIZES EM SAÚDE OBTIDAS POR BUSCAS SISTEMÁTICAS PARA 
DIFERENTES SITUAÇÕES DE UM SISTEMA DE SAÚDE 

 
 Tópico Participantes Métodos Recomendações Implementabilidade Média 
Brake et al. 
2022 72% 37% 37% 53% 67% 53% 
Marshall-
Andon et al. 
2022 57% 28% 26% 42% 28% 36% 
O’Connor et al. 
2024 43% 63% 43% 47% 45% 48% 
Ursic et al 2023 69% 19% 26% 46% 39% 40% 
Olsen et al. 
2023 60% 41% 37% 55% 48% 48% 

Média 60% 38% 34% 49% 45% 45% 
Desvio Padrão 10% 15% 7% 5% 13% 6% 

Nota: as cores correspondem a escala de escores: vermelho - escores ≤25%; amarelo – 25 < 

escore ≤ 50%; azul – 50% < escore ≤ 75%. 

Fonte: o autor, 2024 

 

A utilização da ferramenta AGREE HS auxilia na identificação de pontos para a 

melhoria dos documentos e, como consequência, a melhoria do Sistema de Saúde. 

Portanto, espera-se que a ferramenta traduzida possa ser utilizada para a melhoria da 

qualidade de diretrizes elaboradas por brasileiros, além de ser empregada para a 

avaliação da qualidade e análise de outras diretrizes para identificação de lacunas de 

melhoria e verificação de atributos que possam ser adaptados para as diretrizes 

nacionais.  

Esse estudo, apesar de já apresentar a ferramenta disponível para a utilização 

pelo público geral, apresenta certas limitações. Primeiro, o grupo de trabalho para a 

tradução da ferramenta incluiu pessoas com experiência na avaliação de tecnologias 

em saúde e na utilização de ferramentas AGREE, mas sem formação na área de 

comunicação. A revisão do documento por esses profissionais antecipadamente a 

validação pelos usuários alvo pode proporcionar opções para a melhoria da fluidez e 

compreensão textual. Segundo, após a revisão textual por profissionais habilitados, a 

tradução da ferramenta necessita ser avaliada por seus usuários-alvo, a fim de 

proporcionar a melhor compreensão do texto da ferramenta por pessoas de diferentes 

regiões do país.  



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPÍTULO 4. CONSIDERAÇÕES FINAIS 



 

As diretrizes em saúde são ferramentas importantes para o fortalecimento de 

sistemas de saúde, pois, além de otimizar o cuidado a saúde do paciente promovendo 

escolhas clínicas fundamentadas e individualizadas, também melhoram a 

padronização de atendimento, facilitam a criação de indicadores de desempenho e 

diminuem custos ao sistema de saúde.  

No entanto, verifica-se que apesar de existirem ferramentas internacionais 

validadas para guiar a elaboração e reporte de diretrizes em saúde – com objetivo de 

padronizar os documentos e aumentar a sua qualidade, credibilidade e 

reprodutibilidade dos resultados, os critérios mínimos para o desenvolvimento de 

diretrizes clínicas para tratamentos farmacológicos de doenças prevalentes não 

comunicáveis são escassamente seguidos - a exemplo dos resultados encontrados 

para na área de dislipidemias. Sendo assim, esforços conjuntos para o aprimoramento 

de documentos que abordem estritamente a síntese, avaliação e recomendações de 

evidências ainda são necessários, especialmente fora da América do Norte e da 

Europa. O desenvolvimento destes documentos deve considerar, ainda, os valores e 

preferências dos stakeholders e adaptar estrategicamente as recomendações 

existentes às populações individuais e ao sistema de saúde de cada país para garantir 

uma implementação bem-sucedida de práticas clínicas. 

Finalmente, estratégias adicionais como a tradução e adaptação transcultural 

de ferramentas disponíveis às populações individuais e ao sistema de saúde – como 

AGREE HS para o português-brasileiro, podem contribuir para a melhoria de serviços 

em saúde em um determinado país/contexto.   
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APÊNDICE IV - NÍVEIS DE EVIDÊNCIA E FORÇA DAS RECOMENDAÇOES 
UTILIZADAS NAS DIRETRIZES CLÍNICAS ELEGÍVEIS 
 

  Level of evidence Classification of recommendation 
      

SIGN 

• Level 1 (L1): 
o Meta-analyses. 
o Randomised controlled trials with meta-analysis. 
o Randomised controlled trials. 
o Systematic reviews. 
• Level 2 (L2): 
o Observational studies, examples include: 
§ Cohort studies with statistical adjustment for potential 
confounders. 
§ Cohort studies without adjustment. 
§ Case series with historical or literature controls. 
§ Uncontrolled case series. 
o Statements in published articles or textbooks. 
• Level 3 (L3): 
o Expert opinion. 
o Unpublished data, examples include: 
§ Large database analyses. 
§ Written protocols or outcomes reports from large practices 

• Recommendation Grade A (RGA): Evidence demonstrates 
at least moderate certainty of a net 
benefit from the recommendation. 
• Recommendation Grade B (RGB): Evidence is insufficient, 
conflicting, or poor and demonstrates 
an incomplete assessment of net benefit vs harm; additional 
research is recommended. 
• Recommendation Grade C (RGC): Evidence demonstrates 
potential harm that outweighs benefit; 
additional research is recommended. 
• Recommendation of the GDG (R-GDG): Recommended 
best practice on the basis of the clinical 
experience of the Guideline Development Group members. 

      

ESC  

Level of evidence A - data derived from multiple randomized 
clinical trials or meta-analyses 
Level of evidence B - data derived from a single randomized 
clinical trial or large non-randomized studies 
Level of evidence C - consensus of opinion of the experts 
and/or small studies, retrospective studies, registries 

Class I: evidence and/or general agreement that a given 
treatment or procedure is beneficial, useful, effective - is 
recommended or is indicated 
Class II: Conflicting evidence and/or a divergence of opinion 
about the usefulness/ efficacy of the given or procedure 
      Class IIa: weight of evidence/ opinion is in favour of 
usefulness/efficacy - should be considered 
      Class IIb: usefulness/ efficacy is less well established by 
evidence/opinion - may be considered 
Class III: Evidence or general agreement that the diven 
treatment or procedure is not usefulness/effective, and in some 
cases may be harmful - is not recommended 

      

ACC 

Level of evidence A - data derived from more than one 
randomized clinical trials, meta-analysis of high quality RCTs, 
one or more randomized clinical   
Level B-R - moderate quality from one or more RCTs, meta-
analysis of moderate-quality RCTs 
Level B- NR - moderate-quality evidence: from one or more 
well-designed, well-executec nonrandomized studies, 
observational studies or registry studies, meta-analysis of 
such studies. 
Level C-LD - randomized or nonrandomized observational or 
registries studies with limitations of design or execution, meta-
analysis of such studies, physiological or mechanistic studies 
in human subjects.  
Level C -EO - consensus of expert opinion based on clinical 
experience 

Class I - recommendations are strong and indicate that the 
treatment, procedure, or intervention is useful and effective and 
should be performed or administered for most patients under 
most circumstances. 
Class II - recommendations are weaker, denoting a lower 
degree of benefit in proportion to risk. Benefit is generally 
greater for Class Ila (moderate) recommendations and smaller 
for Class lib (weak) recommendations, for which benefit only 
marginally exceeds risk. A COR of lib suggests that 
implementation should be selective and based on careful 
consideration of individual patient factors and, for invasive 
procedures, available expertise. 
Class III - is assigned when actions are specifically not 
recommended, either because studies have found no evidence 
of benefit or because the intervention causes harm. 

      

SIGN 

Levels of evidence 
1++ High quality meta-analyses, systematic reviews of RCTs, 
or RCTs with a very low risk of bias 
1+ Well conducted meta-analyses, systematic reviews of 
RCTs, or RCTs with a low risk of bias 
1− Meta-analyses, systematic reviews or RCTs, or RCTs with 
a high risk of bias 
2++ High quality systematic reviews of case-control or cohort 
studies or 
High quality case-control or cohort studies with a very low risk 
of confounding, bias, or chance and a high probability that the 
relationship is causal 
2+ Well conducted case-control or cohort studies with a low 
risk of confounding, bias, or chance and a moderate 
probability that the relationship is causal 
2− Case-control or cohort studies with a high risk of 
confounding, bias, or chance and a significant risk that the 
relationship is not causal 
3 Non-analytic studies, eg case reports, case series 
4 Expert opinion 

A - At least one meta-analysis, systematic review, or RCT rated 
as 1++ and directly applicable to the target population or a  
systematic review of RCTs or a body of evidence consisting 
principally of studies rated as 1+ directly applicable to the target 
population and demonstrating overall consistency of results 
B - A body of evidence including studies rated as 2++ directly 
applicable to the target population and demonstrating overall 
consistency of results or Extrapolated evidence from studies 
rated as 1++ or 1+ 
C - A body of evidence including studies rated as 2+ directly 
applicable to the target population and demonstrating overall 
consistency of results or Extrapolated evidence from studies 
rated as 2++ 
D - Evidence level 3 or 4 or Extrapolated evidence from studies 
rated as 2+ 

      



 
 

  Level of evidence Classification of recommendation 

GRADE 

High - We are very confident that the true effect lies close to 
that of the estimate of the effect. 
Moderate - We are moderately confident in the effect 
estimate: The true effect is likely to be close to the estimate of 
the effect, but there is a possibility that it is substantially 
different. 
Low - Our confidence in the effect estimate is limited: The 
true effect may be substantially different from the estimate of 
the effect. 
Very Low - We have very little confidence in the effect 
estimate: The true effect is likely to be substantially different 
from the estimate of effect. 

Strong Recommendation: 
For patients: Most individuals in this situation would want the 
recommended course of action and only a small proportion 
would not. 
For clinicians: Most individuals should receive the 
recommended course of action. Adherence to this 
recommendation according to the guideline could be used as a 
quality criterion or performance indicator. Formal decision aids 
are not likely to be needed to help individuals make decisions 
consistent with their values and preferences. 
For policy makers: The recommendation can be adapted as 
policy in most situations including for the use as performance 
indicators. 
 
Weak Recommendations: 
For patients: The majority of individuals in this situation would 
want the suggested course of action, but many would not. 
For clinicians: Recognize that different choices will be 
appropriate for different patients, and that you must help each 
patient arrive at a management decision consistent with her or 
his values and preferences. Decision aids may well be useful 
helping individuals making decisions consistent with their values 
and preferences. Clinicians should expect to spend more time 
with patients when working towards a decision. 
For policy makers: Policy making will require substantial 
debates and involvement of many stakeholders. Policies are 
also more likely to vary between regions. Performance 
indicators would have to focus on the fact that adequate 
deliberation about the management options has taken place. 
 
Factors which may inlfuence the strenght of 
recommendations: (I) Balance between desirable and 
undesirable outcomes (trade-offs) taking into account: - best 
estimates of the magnitude of effects on desirable and 
undesirable outcomes. - importance of outcomes (estimated 
typical values and preferences). (II) Confidence in the 
magnitude of estimates of effect of the interventions on 
important outcomes (overall quality of evidence for outcomes). 
(III) Confidence in values and preferences and their variability. 
(IV) Resource use. 
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Evidence level A: Evidence based on multiple randomized 
clinical trials (RCT) or meta-analyses. 
Evidence level B: Evidence based on a single RCT or multiple 
non-randomized controlled studies. 
Evidence level C: Expert consensus opinion only and/or 
based on small size studies, retrospective studies, and 
registry study results. 

Class : Treatments or operations for which there is proven 
and/or consistent recognition of benefits, usefulness, or 
effectiveness are recommended. 
Class : Treatments or operations for which the evidence of 
usefulness and/or effectiveness is still contradictory or for which 
there are different opinions. 
Class a: Evidence, opinions that tend to be useful and/or 
effective, and the application of these treatments or operations 
is justified. 
Class b: The relevant evidence and views are not yet 
adequate to prove useful and/or effective, but the application 
can be considered. 
Class : Treatments or operations that have been proven 
and/or unanimously recognized as ineffective and may be 
unsafe in some cases are not recommended. 

   



 
 

 

APÊNDICE V - RECOMENDAÇOES FARMACOLÓGICAS UTILIZADAS NAS 
DIRETRIZES CLÍNICAS ELEGÍVEIS 
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APÊNDICE VI - ANÁLISE POST HOC DE BON FERRONI PARA COMPARAÇAO 
DOS RESULTADOS PARA OS DOMÍNIOS DAS FERRAMENTAS DE AGREE II E 
AGREE REX 



 
 

 (I) Continente (J) Continente Diferença 
Média (I-J) DP Sig. 

Intervalo de confiança 95% 
Limite inferior Limite 

superior 

AI
I_

sc
or

e 

Bo
nf

er
ro

ni
 

Asia 

Europe -14,773* 3,971 0,01 -26,92 -2,62 
North America -5,773 3,298 1 -15,86 4,32 
South America -7,5 4,622 1 -21,64 6,64 
Africa 2,3 5,245 1 -13,75 18,35 
Oceania -2 7,734 1 -25,66 21,66 

Europe 

Asia 14,773* 3,971 0,01 2,62 26,92 
North America 9 3,832 0,33 -2,72 20,72 
South America 7,273 5,017 1 -8,08 22,62 
Africa 17,073 5,597 0,05 -0,05 34,19 
Oceania 12,773 7,976 1 -11,63 37,18 

North America 

Asia 5,773 3,298 1 -4,32 15,86 
Europe -9 3,832 0,33 -20,72 2,72 
South America -1,727 4,503 1 -15,5 12,05 
Africa 8,073 5,141 1 -7,65 23,8 
Oceania 3,773 7,663 1 -19,67 27,22 

South America 

Asia 7,5 4,622 1 -6,64 21,64 
Europe -7,273 5,017 1 -22,62 8,08 
North America 1,727 4,503 1 -12,05 15,5 
Africa 9,8 6,076 1 -8,79 28,39 
Oceania 5,5 8,32 1 -19,95 30,95 

Africa 

Asia -2,3 5,245 1 -18,35 13,75 
Europe -17,073 5,597 0,05 -34,19 0,05 
North America -8,073 5,141 1 -23,8 7,65 
South America -9,8 6,076 1 -28,39 8,79 
Oceania -4,3 8,681 1 -30,86 22,26 

Oceania 

Asia 2 7,734 1 -21,66 25,66 
Europe -12,773 7,976 1 -37,18 11,63 
North America -3,773 7,663 1 -27,22 19,67 
South America -5,5 8,32 1 -30,95 19,95 
Africa 4,3 8,681 1 -22,26 30,86 

AI
I_

D
1 

Bo
nf

er
ro

ni
 

Asia 

Europe -9,298 4,975 1 -24,52 5,92 
North America 3,611 4,131 1 -9,03 16,25 
South America -7,96 5,79 1 -25,67 9,75 
Africa -3,389 6,571 1 -23,49 16,71 
Oceania -4,389 9,689 1 -34,03 25,25 

Europe 

Asia 9,298 4,975 1 -5,92 24,52 
North America 12,909 4,8 0,14 -1,78 27,59 
South America 1,338 6,285 1 -17,89 20,57 
Africa 5,909 7,011 1 -15,54 27,36 
Oceania 4,909 9,992 1 -25,66 35,48 

North America 

Asia -3,611 4,131 1 -16,25 9,03 
Europe -12,909 4,8 0,14 -27,59 1,78 
South America -11,571 5,641 0,67 -28,83 5,69 
Africa -7 6,44 1 -26,7 12,7 
Oceania -8 9,6 1 -37,37 21,37 

South America 

Asia 7,96 5,79 1 -9,75 25,67 
Europe -1,338 6,285 1 -20,57 17,89 
North America 11,571 5,641 0,67 -5,69 28,83 
Africa 4,571 7,611 1 -18,71 27,86 
Oceania 3,571 10,422 1 -28,31 35,46 

Africa 

Asia 3,389 6,571 1 -16,71 23,49 
Europe -5,909 7,011 1 -27,36 15,54 
North America 7 6,44 1 -12,7 26,7 
South America -4,571 7,611 1 -27,86 18,71 
Oceania -1 10,875 1 -34,27 32,27 

Oceania 

Asia 4,389 9,689 1 -25,25 34,03 
Europe -4,909 9,992 1 -35,48 25,66 
North America 8 9,6 1 -21,37 37,37 
South America -3,571 10,422 1 -35,46 28,31 
Africa 1 10,875 1 -32,27 34,27 

AI
I_

D
2 

Bo
nf

er
ro

ni
 

Asia 

Europe -10,955 6,112 1 -29,66 7,75 
North America -8,364 5,076 1 -23,89 7,17 
South America 1,357 7,114 1 -20,41 23,12 
Africa 8,9 8,074 1 -15,8 33,6 
Oceania 6 11,905 1 -30,42 42,42 

Europe 

Asia 10,955 6,112 1 -7,75 29,66 
North America 2,591 5,898 1 -15,45 20,64 
South America 12,312 7,722 1 -11,31 35,94 
Africa 19,855 8,614 0,37 -6,5 46,21 
Oceania 16,955 12,277 1 -20,61 54,52 

North America 

Asia 8,364 5,076 1 -7,17 23,89 
Europe -2,591 5,898 1 -20,64 15,45 
South America 9,721 6,931 1 -11,48 30,93 
Africa 17,264 7,913 0,5 -6,95 41,47 
Oceania 14,364 11,796 1 -21,72 50,45 

South America Asia -1,357 7,114 1 -23,12 20,41 



 
 

 (I) Continente (J) Continente Diferença 
Média (I-J) DP Sig. 

Intervalo de confiança 95% 
Limite inferior Limite 

superior 
Europe -12,312 7,722 1 -35,94 11,31 
North America -9,721 6,931 1 -30,93 11,48 
Africa 7,543 9,352 1 -21,07 36,15 
Oceania 4,643 12,806 1 -34,54 43,82 

Africa 

Asia -8,9 8,074 1 -33,6 15,8 
Europe -19,855 8,614 0,37 -46,21 6,5 
North America -17,264 7,913 0,5 -41,47 6,95 
South America -7,543 9,352 1 -36,15 21,07 
Oceania -2,9 13,363 1 -43,78 37,98 

Oceania 

Asia -6 11,905 1 -42,42 30,42 
Europe -16,955 12,277 1 -54,52 20,61 
North America -14,364 11,796 1 -50,45 21,72 
South America -4,643 12,806 1 -43,82 34,54 
Africa 2,9 13,363 1 -37,98 43,78 

AI
I_

D
3 

Bo
nf

er
ro

ni
 

Asia 

Europe -17,303 7,169 0,28 -39,24 4,63 
North America -8,985 5,954 1 -27,2 9,23 
South America -9,81 8,344 1 -35,34 15,72 
Africa 17,533 9,47 1 -11,44 46,51 
Oceania 0,333 13,963 1 -42,38 43,05 

Europe 

Asia 17,303 7,169 0,28 -4,63 39,24 
North America 8,318 6,918 1 -12,85 29,48 
South America 7,494 9,057 1 -20,22 35,2 
Africa 34,836* 10,104 0,02 3,92 65,75 
Oceania 17,636 14,4 1 -26,42 61,69 

North America 

Asia 8,985 5,954 1 -9,23 27,2 
Europe -8,318 6,918 1 -29,48 12,85 
South America -0,825 8,129 1 -25,7 24,05 
Africa 26,518 9,281 0,09 -1,88 54,91 
Oceania 9,318 13,835 1 -33,01 51,65 

South America 

Asia 9,81 8,344 1 -15,72 35,34 
Europe -7,494 9,057 1 -35,2 20,22 
North America 0,825 8,129 1 -24,05 25,7 
Africa 27,343 10,969 0,23 -6,22 60,9 
Oceania 10,143 15,02 1 -35,81 56,1 

Africa 

Asia -17,533 9,47 1 -46,51 11,44 
Europe -34,836* 10,104 0,02 -65,75 -3,92 
North America -26,518 9,281 0,09 -54,91 1,88 
South America -27,343 10,969 0,23 -60,9 6,22 
Oceania -17,2 15,673 1 -65,15 30,75 

Oceania 

Asia -0,333 13,963 1 -43,05 42,38 
Europe -17,636 14,4 1 -61,69 26,42 
North America -9,318 13,835 1 -51,65 33,01 
South America -10,143 15,02 1 -56,1 35,81 
Africa 17,2 15,673 1 -30,75 65,15 

AI
I_

D
4 

Bo
nf

er
ro

ni
 

Asia 

Europe -3,01 2,831 1 -11,67 5,65 
North America 0,854 2,351 1 -6,34 8,05 
South America -3,127 3,295 1 -13,21 6,95 
Africa -3,556 3,739 1 -15 7,88 
Oceania -3,556 5,513 1 -20,42 13,31 

Europe 

Asia 3,01 2,831 1 -5,65 11,67 
North America 3,864 2,732 1 -4,49 12,22 
South America -0,117 3,576 1 -11,06 10,82 
Africa -0,545 3,99 1 -12,75 11,66 
Oceania -0,545 5,686 1 -17,94 16,85 

North America 

Asia -0,854 2,351 1 -8,05 6,34 
Europe -3,864 2,732 1 -12,22 4,49 
South America -3,981 3,21 1 -13,8 5,84 
Africa -4,409 3,665 1 -15,62 6,8 
Oceania -4,409 5,463 1 -21,12 12,3 

South America 

Asia 3,127 3,295 1 -6,95 13,21 
Europe 0,117 3,576 1 -10,82 11,06 
North America 3,981 3,21 1 -5,84 13,8 
Africa -0,429 4,331 1 -13,68 12,82 
Oceania -0,429 5,931 1 -18,57 17,72 

Africa 
Asia 3,556 3,739 1 -7,88 15 
Europe 0,545 3,99 1 -11,66 12,75 
North America 4,409 3,665 1 -6,8 15,62 



 
 

 (I) Continente (J) Continente Diferença 
Média (I-J) DP Sig. 

Intervalo de confiança 95% 
Limite inferior Limite 

superior 
South America 0,429 4,331 1 -12,82 13,68 
Oceania 0 6,189 1 -18,93 18,93 

Oceania 

Asia 3,556 5,513 1 -13,31 20,42 
Europe 0,545 5,686 1 -16,85 17,94 
North America 4,409 5,463 1 -12,3 21,12 
South America 0,429 5,931 1 -17,72 18,57 
Africa 0 6,189 1 -18,93 18,93 

AI
I_

D
5 

Bo
nf

er
ro

ni
 

Asia 

Europe -25,298* 5,724 0 -42,81 -7,78 
North America -7,753 4,754 1 -22,3 6,79 
South America -6,96 6,663 1 -27,34 13,42 
Africa -3,989 7,561 1 -27,12 19,14 
Oceania -25,889 11,149 0,36 -60 8,22 

Europe 

Asia 25,298* 5,724 0 7,78 42,81 
North America 17,545* 5,523 0,04 0,65 34,44 
South America 18,338 7,232 0,21 -3,79 40,46 
Africa 21,309 8,067 0,16 -3,37 45,99 
Oceania -0,591 11,498 1 -35,77 34,59 

North America 

Asia 7,753 4,754 1 -6,79 22,3 
Europe -17,545* 5,523 0,04 -34,44 -0,65 
South America 0,792 6,491 1 -19,07 20,65 
Africa 3,764 7,41 1 -18,91 26,44 
Oceania -18,136 11,047 1 -51,93 15,66 

South America 

Asia 6,96 6,663 1 -13,42 27,34 
Europe -18,338 7,232 0,21 -40,46 3,79 
North America -0,792 6,491 1 -20,65 19,07 
Africa 2,971 8,758 1 -23,82 29,77 
Oceania -18,929 11,993 1 -55,62 17,76 

Africa 

Asia 3,989 7,561 1 -19,14 27,12 
Europe -21,309 8,067 0,16 -45,99 3,37 
North America -3,764 7,41 1 -26,44 18,91 
South America -2,971 8,758 1 -29,77 23,82 
Oceania -21,9 12,514 1 -60,19 16,39 

Oceania 

Asia 25,889 11,149 0,36 -8,22 60 
Europe 0,591 11,498 1 -34,59 35,77 
North America 18,136 11,047 1 -15,66 51,93 
South America 18,929 11,993 1 -17,76 55,62 
Africa 21,9 12,514 1 -16,39 60,19 

AI
I_

D
6 

Bo
nf

er
ro

ni
 

Asia 

Europe -22,803 8,032 0,09 -47,38 1,77 
North America -14,212 6,67 0,56 -34,62 6,2 
South America -18,595 9,349 0,77 -47,2 10,01 
Africa -0,367 10,61 1 -32,83 32,09 
Oceania 13,833 15,643 1 -34,03 61,69 

Europe 

Asia 22,803 8,032 0,09 -1,77 47,38 
North America 8,591 7,75 1 -15,12 32,3 
South America 4,208 10,147 1 -26,84 35,25 
Africa 22,436 11,32 0,78 -12,2 57,07 
Oceania 36,636 16,133 0,4 -12,72 86 

North America 

Asia 14,212 6,67 0,56 -6,2 34,62 
Europe -8,591 7,75 1 -32,3 15,12 
South America -4,383 9,108 1 -32,25 23,48 
Africa 13,845 10,398 1 -17,97 45,66 
Oceania 28,045 15,5 1 -19,38 75,47 

South America 

Asia 18,595 9,349 0,77 -10,01 47,2 
Europe -4,208 10,147 1 -35,25 26,84 
North America 4,383 9,108 1 -23,48 32,25 
Africa 18,229 12,289 1 -19,37 55,83 
Oceania 32,429 16,828 0,88 -19,05 83,91 

Africa 

Asia 0,367 10,61 1 -32,09 32,83 
Europe -22,436 11,32 0,78 -57,07 12,2 
North America -13,845 10,398 1 -45,66 17,97 
South America -18,229 12,289 1 -55,83 19,37 
Oceania 14,2 17,56 1 -39,52 67,92 

Oceania 

Asia -13,833 15,643 1 -61,69 34,03 
Europe -36,636 16,133 0,4 -86 12,72 
North America -28,045 15,5 1 -75,47 19,38 
South America -32,429 16,828 0,88 -83,91 19,05 
Africa -14,2 17,56 1 -67,92 39,52 



 
 

 (I) Continente (J) Continente Diferença 
Média (I-J) DP Sig. 

Intervalo de confiança 95% 
Limite inferior Limite 

superior 
R

_s
co

re
 

Bo
nf

er
ro

ni
 

Asia 

Europe -13,596 5,288 0,19 -29,78 2,58 
North America -11,141 4,392 0,21 -24,58 2,3 
South America -5,349 6,155 1 -24,18 13,48 
Africa 6,022 6,986 1 -15,35 27,39 
Oceania -12,778 10,3 1 -44,29 18,73 

Europe 

Asia 13,596 5,288 0,19 -2,58 29,78 
North America 2,455 5,103 1 -13,16 18,07 
South America 8,247 6,681 1 -12,19 28,69 
Africa 19,618 7,453 0,16 -3,18 42,42 
Oceania 0,818 10,622 1 -31,68 33,32 

North America 

Asia 11,141 4,392 0,21 -2,3 24,58 
Europe -2,455 5,103 1 -18,07 13,16 
South America 5,792 5,997 1 -12,55 24,14 
Africa 17,164 6,846 0,22 -3,78 38,11 
Oceania -1,636 10,206 1 -32,86 29,59 

South America 

Asia 5,349 6,155 1 -13,48 24,18 
Europe -8,247 6,681 1 -28,69 12,19 
North America -5,792 5,997 1 -24,14 12,55 
Africa 11,371 8,091 1 -13,38 36,13 
Oceania -7,429 11,08 1 -41,33 26,47 

Africa 

Asia -6,022 6,986 1 -27,39 15,35 
Europe -19,618 7,453 0,16 -42,42 3,18 
North America -17,164 6,846 0,22 -38,11 3,78 
South America -11,371 8,091 1 -36,13 13,38 
Oceania -18,8 11,562 1 -54,17 16,57 

Oceania 

Asia 12,778 10,3 1 -18,73 44,29 
Europe -0,818 10,622 1 -33,32 31,68 
North America 1,636 10,206 1 -29,59 32,86 
South America 7,429 11,08 1 -26,47 41,33 
Africa 18,8 11,562 1 -16,57 54,17 

R
_D

1 

Bo
nf

er
ro

ni
 

Asia 

Europe -11,247 5,464 0,66 -27,96 5,47 
North America -7,657 4,538 1 -21,54 6,23 
South America -14,04 6,36 0,47 -33,5 5,42 
Africa 13,189 7,218 1 -8,89 35,27 
Oceania -12,111 10,642 1 -44,67 20,45 

Europe 

Asia 11,247 5,464 0,66 -5,47 27,96 
North America 3,591 5,272 1 -12,54 19,72 
South America -2,792 6,903 1 -23,91 18,33 
Africa 24,436* 7,701 0,04 0,88 48 
Oceania -0,864 10,975 1 -34,44 32,71 

North America 

Asia 7,657 4,538 1 -6,23 21,54 
Europe -3,591 5,272 1 -19,72 12,54 
South America -6,383 6,196 1 -25,34 12,57 
Africa 20,845 7,074 0,07 -0,8 42,49 
Oceania -4,455 10,545 1 -36,71 27,81 

South America 

Asia 14,04 6,36 0,47 -5,42 33,5 
Europe 2,792 6,903 1 -18,33 23,91 
North America 6,383 6,196 1 -12,57 25,34 
Africa 27,229* 8,36 0,03 1,65 52,81 
Oceania 1,929 11,447 1 -33,09 36,95 

Africa 

Asia -13,189 7,218 1 -35,27 8,89 
Europe -24,436* 7,701 0,04 -48 -0,88 
North America -20,845 7,074 0,07 -42,49 0,8 
South America -27,229* 8,36 0,03 -52,81 -1,65 
Oceania -25,3 11,945 0,58 -61,85 11,25 

Oceania 

Asia 12,111 10,642 1 -20,45 44,67 
Europe 0,864 10,975 1 -32,71 34,44 
North America 4,455 10,545 1 -27,81 36,71 
South America -1,929 11,447 1 -36,95 33,09 
Africa 25,3 11,945 0,58 -11,25 61,85 

R
_D

2 

Bo
nf

er
ro

ni
 

Asia 

Europe -13,313 6,515 0,68 -33,25 6,62 
North America -12,949 5,411 0,3 -29,5 3,6 
South America -1,079 7,583 1 -24,28 22,12 
Africa 1,178 8,606 1 -25,15 27,51 
Oceania -13,722 12,689 1 -52,54 25,1 

Europe Asia 13,313 6,515 0,68 -6,62 33,25 
North America 0,364 6,286 1 -18,87 19,6 



 
 

 

  

 (I) Continente (J) Continente Diferença 
Média (I-J) DP Sig. 

Intervalo de confiança 95% 
Limite inferior Limite 

superior 
South America 12,234 8,231 1 -12,95 37,42 
Africa 14,491 9,182 1 -13,6 42,58 
Oceania -0,409 13,086 1 -40,45 39,63 

North America 

Asia 12,949 5,411 0,3 -3,6 29,5 
Europe -0,364 6,286 1 -19,6 18,87 
South America 11,87 7,387 1 -10,73 34,47 
Africa 14,127 8,434 1 -11,68 39,93 
Oceania -0,773 12,573 1 -39,24 37,69 

South America 

Asia 1,079 7,583 1 -22,12 24,28 
Europe -12,234 8,231 1 -37,42 12,95 
North America -11,87 7,387 1 -34,47 10,73 
Africa 2,257 9,968 1 -28,24 32,75 
Oceania -12,643 13,649 1 -54,4 29,12 

Africa 

Asia -1,178 8,606 1 -27,51 25,15 
Europe -14,491 9,182 1 -42,58 13,6 
North America -14,127 8,434 1 -39,93 11,68 
South America -2,257 9,968 1 -32,75 28,24 
Oceania -14,9 14,243 1 -58,48 28,68 

Oceania 

Asia 13,722 12,689 1 -25,1 52,54 
Europe 0,409 13,086 1 -39,63 40,45 
North America 0,773 12,573 1 -37,69 39,24 
South America 12,643 13,649 1 -29,12 54,4 
Africa 14,9 14,243 1 -28,68 58,48 

R
_D

3 

Bo
nf

er
ro

ni
 

Asia 

Europe -16,54 6,373 0,18 -36,04 2,96 
North America -13,404 5,292 0,21 -29,6 2,79 
South America -0,294 7,417 1 -22,99 22,4 
Africa 3,278 8,418 1 -22,48 29,03 
Oceania -13,722 12,412 1 -51,69 24,25 

Europe 

Asia 16,54 6,373 0,18 -2,96 36,04 
North America 3,136 6,149 1 -15,68 21,95 
South America 16,247 8,051 0,72 -8,38 40,88 
Africa 19,818 8,981 0,47 -7,66 47,3 
Oceania 2,818 12,8 1 -36,34 41,98 

North America 

Asia 13,404 5,292 0,21 -2,79 29,6 
Europe -3,136 6,149 1 -21,95 15,68 
South America 13,11 7,226 1 -9 35,22 
Africa 16,682 8,25 0,72 -8,56 41,92 
Oceania -0,318 12,298 1 -37,94 37,31 

South America 

Asia 0,294 7,417 1 -22,4 22,99 
Europe -16,247 8,051 0,72 -40,88 8,38 
North America -13,11 7,226 1 -35,22 9 
Africa 3,571 9,75 1 -26,26 33,4 
Oceania -13,429 13,351 1 -54,28 27,42 

Africa 

Asia -3,278 8,418 1 -29,03 22,48 
Europe -19,818 8,981 0,47 -47,3 7,66 
North America -16,682 8,25 0,72 -41,92 8,56 
South America -3,571 9,75 1 -33,4 26,26 
Oceania -17 13,932 1 -59,62 25,62 

Oceania 

Asia 13,722 12,412 1 -24,25 51,69 
Europe -2,818 12,8 1 -41,98 36,34 
North America 0,318 12,298 1 -37,31 37,94 
South America 13,429 13,351 1 -27,42 54,28 
Africa 17 13,932 1 -25,62 59,62 



 
 

APÊNDICE VII - EXEMPLO DE RELATÓRIO DE COMPARAÇÃO DE DOCUMENTOS 
UTILIZANDO A FERRAMENTA COPYLEAKS 
 

Comparação AxE 



 
 

 
 



 
 

 
 

 



 
 

 
 

 



 
 

 
 

 



 
 

 
 

 



 
 



 
 

 
 

 



 
 

 
 

 



 
 

 
 

 



 
 

 
 

 



 
 

 
 

 



 
 

 
 

 



 
 

 
 

 



 
 

 
 

 



 
 

 
 

 



 
 

 
 

  



 
 

APÊNDICE VIII - FERRAMENTA AGREE HS TRADUZIDA 
 
 
  



 
 

 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
  



 
 

 
 

 


