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RESUMO 
 

As revisões sistemáticas (RS) são fundamentais para a tomada de decisões clínicas 
por sintetizarem evidências de forma clara e robusta. No entanto, quando conduzidas 
com falhas metodológicas podem resultar em conclusões enviesadas, tornando 
essencial a avaliação rigorosa de sua qualidade. Estudos anteriores indicam que 
revisões sistemáticas com meta-análises (RSMA) na área da farmácia prática 
frequentemente apresentam deficiências metodológicas, o que pode levar a 
evidências conflitantes e tendenciosas. Considerando o exposto, este estudo teve 
como objetivo avaliar a qualidade metodológica das RSMA sobre serviços 
farmacêuticos clínicos e analisar o impacto da modificação da criticidade dos 
domínios da ferramenta AMSTAR-2 (A MeaSurement Tool to Assess Systematic 
Reviews) na avaliação da qualidade. Para tanto, foi conduzida uma RS, seguindo as 
recomendações da Colaboração Cochrane, buscando-se nas bases de dados 
PubMed, Scopus e Web of Science, RSMA que avaliaram o impacto de serviços 
farmacêuticos clínicos comparados ao cuidado usual ou serviços providos por outros 
profissionais. A qualidade metodológica dos estudos foi avaliada por dois revisores 
independentes por meio da ferramenta AMSTAR-2. Em seguida, foi avaliado se houve 
melhora na qualidade dos estudos com a publicação de diretrizes de reporte e 
condução de RS. Por fim, foram analisadas as mudanças na classificação geral da 
qualidade de cada RSMA ao remover hipoteticamente a designação de criticidade de 
cada domínio na ferramenta original. As análises foram realizadas no IBM SPSS v. 
24.0. Apesar do aumento no número de publicações sobre serviços farmacêuticos 
clínicos, a qualidade das 153 RSMA analisadas foi predominantemente baixa, com 
99% dos estudos classificados como tendo qualidade baixa ou criticamente baixa. 
Nenhuma RSMA foi classificada como tendo qualidade alta. A falta de relato sobre 
fontes de financiamento dos estudos primários e a ausência de buscas bibliográficas 
abrangentes foram os principais fatores que impactaram negativamente a qualidade 
dos estudos. Houve uma melhora estatisticamente significativa na qualidade 
metodológica dos artigos ao longo dos anos, passando de "criticamente baixa" para 
"baixa". No entanto, essa melhora não teve relação com a publicação de diretrizes 
para relatos, condução ou registro de RS. Com a remoção hipotética da criticidade 
dos domínios, nenhum estudo foi reclassificado como de alta qualidade, e nenhum 
estudo melhorou em mais de um nível. O domínio #7 - apresentação da lista e 
justificativa dos estudos excluídos – demonstrou o maior aprimoramento na 
qualidade, quando não considerado crítico, enquanto o domínio #9 – avaliação do 
risco de viés nos estudos primários – e o #13 – consideração do risco de viés ao 
interpretar os resultados da RS – não apresentaram mudanças quando o status crítico 
foi desconsiderado. Por fim, este estudo apresenta uma análise detalhada da 
qualidade metodológica das RSMA na área da farmácia prática, destacando desafios 
persistentes e oportunidades promissoras. O estudo evidencia que há espaço para 
aprimoramentos, especialmente na investigação de fatores associados à baixa 
qualidade e na formulação de recomendações práticas para autores e editores. A 
adoção de iniciativas como o Granada Statements e o uso rigoroso de ferramentas 
como o AMSTAR-2 e o PRISMA são passos essenciais para elevar os padrões de 
pesquisa na área da farmácia prática. 
 
Palavras-chave: serviços farmacêuticos; revisão sistemática; meta-análise; qualidade 
metodológica. 



ABSTRACT 
 
 

Systematic reviews (SR) are essential for clinical decision-making, as they synthesize 
evidence in a clear and methodologically robust manner. However, when conducted 
with methodological flaws, they can lead to biased conclusions, making the rigorous 
assessment of their quality essential. Previous studies have indicated that systematic 
reviews with meta-analyses (SRMA) in practical pharmacy often present 
methodological shortcomings, which may result in conflicting and biased evidence. 
Considering this, the present study aimed to evaluate the methodological quality of 
SRMA on clinical pharmacy services and to analyze the impact of modifying the 
criticality of the domains of the AMSTAR-2 tool (A MeaSurement Tool to Assess 
Systematic Reviews) on quality assessment. To this end, a SR was conducted in 
accordance with the Cochrane Collaboration’s recommendations. Searches were 
performed in the PubMed, Scopus, and Web of Science databases for SRMA 
evaluating the impact of clinical pharmacy services compared to usual care or services 
provided by other healthcare professionals. The methodological quality of the included 
studies was assessed by two independent reviewers using the AMSTAR-2 tool. 
Subsequently, the study evaluated whether the quality of SRMA improved following 
the publication of guidelines for reporting and conducting SR. Finally, changes in the 
overall quality rating of each SRMA were analyzed by hypothetically removing the 
criticality designation from each domain of the original AMSTAR-2 tool. All analyses 
were performed using IBM SPSS version 24.0. Despite the growing number of 
publications on clinical pharmacy services, the methodological quality of the 153 
SRMA analyzed was predominantly low, with 99% classified as low or critically low 
quality. None of the SRMA were classified as high quality. The failure to report sources 
of funding for primary studies and the lack of comprehensive literature searches were 
the main factors that negatively affected the quality of the SRMA. A statistically 
significant improvement in methodological quality was observed over the years, with 
studies shifting from 'critically low' to 'low' quality ratings. However, this improvement 
was not related to the publication of guidelines for reporting, conducting or registering 
SR. With the hypothetical removal of criticality from the domains, no study was 
reclassified as high quality, and none improved by more than one level. Domain #7 — 
presentation of the list and justification of excluded studies — showed the greatest 
impact on quality when not considered critical. In contrast, domains #9 — assessment 
of risk of bias in primary studies — and #13 — consideration of risk of bias when 
interpreting SR results — showed no change in quality ratings when their critical status 
was disregarded. Finally, this study provides a detailed analysis of the methodological 
quality of SRMA in practical pharmacy, highlighting both persistent challenges and 
promising opportunities. The findings underscore the need for improvement, 
particularly in identifying factors associated with low quality and in developing practical 
recommendations for authors and journal editors. The adoption of initiatives such as 
the Granada Statements and the rigorous use of tools such as AMSTAR-2 and 
PRISMA are essential steps to raise the standards of research in practical pharmacy. 
 
Keywords: pharmaceutical services; systematic review; meta-analysis; 
methodological quality.  

 



LISTA DE FIGURAS 
 

FIGURA 1 - A nova pirâmide de evidências …………………………………………...20 

FIGURA 2 - Fluxograma do processo de seleção dos estudos …………….............46  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



LISTA DE TABELAS 
 

TABELA 1 - Resultados da aplicação da AMSTAR-2 nas revisões sistemáticas com 

meta-análises de serviços farmacêuticos clínicos………………………………………48 
TABELA 2 - Associação entre a qualidade metodológica da revisão sistemática e o 

desenvolvimento de diretrizes de reporte, condução e registro de revisões 

sistemáticas ………………………………………………………………………………..50 

TABELA 3 - Mudanças na qualidade metodológica das RSMA quando removida a 

criticidade dos domínios …………………………………………………………………..51 



LISTA DE QUADROS 
 
QUADRO 1 - Raciocínio lógico dos domínios da AMSTAR-2 ……………………….27 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS 

 

AMSTAR - A MeaSurement Tool to Assess Systematic Reviews 

DEPICT - Descriptive Elements of Pharmacist Interventions Characterization Tool 

ECNR - Ensaio Clínico Não Randomizado 

ECR - Ensaio Clínico Randomizado 

FINDRISC - Finland Diabetes Risk  

GRADE - Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation 

ISPSS - Statistical Product and Service Solutions 

ICPJE - International Collaboration of Pharmacy Journal Editors 

IQR - Intervalo Interquartil 

MA - Meta-Análise 

MIP - Medicamentos Isentos de Prescrição  

MTM - Monitorização Terapêutica de Medicamentos  

PBE - Prática Baseada em Evidências  

PHQ-9 - The Patient Health Questionnaire-9 

PRISMA - Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses 

PROSPERO - International Prospective Register of Systematic Reviews 

R-AMSTAR - Revised Assessment of Multiple Systematic Reviews 

RS - Revisão Sistemática 

RSMA - Revisão Sistemática com Meta-Análise 

ROBIS - Risk of Bias in Systematic Reviews 

SFC - Serviços Farmacêuticos Clínicos 

 

 

 

 

 

 

  



SUMÁRIO 
 

 
1. INTRODUÇÃO ................................................................................................................ 16 
2. OBJETIVOS ................................................................................................................... 18 

2.1 OBJETIVO GERAL ................................................................................................... 18 
2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS ..................................................................................... 18 

3. REVISÃO DE LITERATURA .......................................................................................... 19 
3.1 PRÁTICA BASEADA EM EVIDÊNCIAS..................................................................... 19 
3.2 AVALIAÇÃO DA QUALIDADE METODOLÓGICA DE REVISÕES SISTEMÁTICAS . 23 
3.3 FERRAMENTAS PARA AVALIAÇÃO DA QUALIDADE METODOLÓGICA/RISCO DE 
VIÉS DE REVISÕES SISTEMÁTICAS ............................................................................ 25 

3.3.1 Limitações das Ferramentas ............................................................................... 32 
3.4 SERVIÇOS FARMACÊUTICOS CLÍNICOS ............................................................... 34 

3.4.1 Rastreamento em Saúde .................................................................................... 35 
3.4.2 Educação em Saúde ........................................................................................... 36 
3.4.3 Manejo de Problema de Saúde Autolimitado ....................................................... 37 
3.4.4 Dispensação ....................................................................................................... 37 
3.4.5 Monitorização Terapêutica de Medicamentos ..................................................... 38 
3.4.6 Reconciliação de Medicamentos ......................................................................... 38 
3.4.7 Revisão da Farmacoterapia ................................................................................ 39 
3.4.8 Gestão da Condição de Saúde ........................................................................... 39 
3.4.9 Acompanhamento Farmacoterapêutico ............................................................... 40 

4. MÉTODOS ...................................................................................................................... 42 
4.1 SELEÇÃO DOS ESTUDOS ....................................................................................... 42 
4.1.1 Fontes de Informação e Estratégias de Busca ........................................................ 42 
4.1.2 Critérios de Elegibilidade ........................................................................................ 43 
4.2 EXTRAÇÃO DOS DADOS E AVALIAÇÃO DA QUALIDADE METODOLÓGICA ....... 43 
4.3 ANÁLISE DOS DADOS ............................................................................................. 44 

5. RESULTADOS ............................................................................................................... 46 
5.1 SELEÇÃO E CARACTERIZAÇÃO DOS ESTUDOS .................................................. 46 
5.2 AVALIAÇÃO DA QUALIDADE METODOLÓGICA COM A AMSTAR-2 ORIGINAL .... 47 
5.3 ANÁLISE DE SENSIBILIDADE DA FERRAMENTA COM A REMOÇÃO HIPOTÉTICA 
DA CRITICIDADE DOS DOMÍNIOS ................................................................................ 50 

DISCUSSÃO....................................................................................................................... 52 
CONSIDERAÇÕES FINAIS ................................................................................................ 56 



REFERÊNCIAS .................................................................................................................. 57 
APÊNDICE 1 - ESTRATÉGIAS DE BUSCA ....................................................................... 65 
APÊNDICE 2 - ESTUDOS EXCLUÍDOS DA REVISÃO SISTEMÁTICA APÓS A LEITURA 
NA ÍNTEGRA E JUSTIFICATIVAS ..................................................................................... 66 
APÊNDICE 3 - RESULTADO PORMENORIZADO DA AVALIAÇÃO DA QUALIDADE 
METODOLÓGICA .............................................................................................................. 78 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



16 
 

1. INTRODUÇÃO 

 

O desenvolvimento de uma revisão sistemática em pesquisa clínica visa 

sintetizar de forma transparente, reprodutível e robusta as evidências disponíveis, 

sendo importantes ferramentas para a tomada de decisões (BRIGNARDELLO-

PETERSEN, 2024). Quando bem conduzidas, geram as evidências de maior nível; 

entretanto, quando metodologicamente inadequadas, produzem evidências 

enviesadas e potencialmente errôneas. Isso justifica a importância de ser avaliada a 

qualidade metodológica das revisões sistemáticas publicadas na literatura, para que 

julgamentos clínicos sejam embasados em conclusões fidedignas (LI et al., 2022). 

Alguns estudos apontam a existência comum de revisões sistemáticas com 

meta-análises (RSMA) publicadas na área de cuidados em saúde, com falhas 

metodológicas significativas, e, portanto, com resultados conflitantes e tendenciosos 

(IOANNIDIS, 2016; PAGE et al., 2016; ABBOTT et al., 2022). Da mesma forma, 

estudos têm demonstrado que estes problemas também são comuns na síntese de 

evidências na área da farmácia prática (MELCHIORS et al., 2012a; AGUIAR et al., 

2014; MACLURE et al., 2016; BONETTI et al., 2022a).   

A ferramenta AMSTAR, sigla para "A MeaSurement Tool to Assess Systematic 

Reviews", teve sua primeira versão apresentada em 2007, sendo um instrumento 

empregado na avaliação da qualidade metodológica de revisões sistemáticas, 

especialmente daquelas incluindo ensaios clínicos randomizados (SHEA et al., 2007). 

A ferramenta possui 11 itens que avaliam diferentes etapas do processo de 

desenvolvimento da revisão sistemática. Apesar de ter sido amplamente utilizada e 

validada, sendo identificada forte confiabilidade entre avaliadores e validade de 

construto, foram identificadas desvantagens importantes, incluindo sua ênfase em 

ensaios clínicos randomizados e ausência de provisão de um escore global de 

qualidade (FAGGION, 2015). 

Desta forma, uma nova versão foi publicada em 2017, sendo revisada para 

corrigir fragilidades do instrumento original, especialmente sua aplicação também em 

revisões sistemáticas de estudos não randomizados de intervenções em saúde. A 

AMSTAR-2 provê uma classificação global baseada nas limitações identificadas em 

domínios divididos em críticos e não críticos, que pode ser definida como qualidade 

alta, moderada, baixa e criticamente baixa (SHEA et al., 2017).  



17 
 

A AMSTAR-2 possui 16 domínios, dos quais 7 são considerados críticos, uma 

vez que podem criticamente afetar a validade da revisão e das suas conclusões. 

Entretanto, os desenvolvedores da ferramenta recomendam que os usuários pré-

especifiquem quais atributos são importantes a depender do tema do estudo. Desta 

forma, propõe que os usuários possam estabelecer quais itens são críticos a 

depender da pergunta de pesquisa específica (SHEA et al., 2017).  

Dada a ausência de análises prévias sobre o impacto no resultado da 

qualidade metodológica de RSMA sobre serviços farmacêuticos clínicos com a 

alteração da criticidade dos domínios da ferramenta AMSTAR-2, este estudo objetiva 

realizar análises de sensibilidade avaliando o comportamento da ferramenta diante 

destas alterações.  
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2. OBJETIVOS 
 

2.1 OBJETIVO GERAL 
 
Analisar o comportamento da ferramenta AMSTAR-2 nas revisões sistemáticas com 

meta-análises de serviços farmacêuticos clínicos. 

 

2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 
 
Avaliar a qualidade metodológica das revisões sistemáticas com meta-análises de 

serviços farmacêuticos clínicos. 

 

Identificar quais fatores estão associados a problemas na qualidade metodológica de 

revisões sistemáticas com meta-análises de serviços farmacêuticos clínicos. 

 

Analisar o efeito sobre o resultado da qualidade metodológica global dos estudos com 

a alteração de critérios utilizados para o julgamento da ferramenta original.  
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3. REVISÃO DE LITERATURA 
 

3.1 PRÁTICA BASEADA EM EVIDÊNCIAS 

 

 O conceito de prática baseada em evidências (PBE), anteriormente 

denominada medicina baseada em evidências, inclui “o uso consciencioso, explícito 

e criterioso das melhores e mais atualizadas evidências para tomada de decisão 

sobre o cuidado de pacientes individuais”. Porém, a PBE também integra a 

experiência clínica individual e os valores e preferências dos pacientes, aliando a 

melhor evidência disponível à prática clínica. Além da sua importância no cuidado ao 

paciente, a PBE é essencial para o estabelecimento de políticas públicas em saúde e 

diretrizes clínicas (WIENS et al., 2023).  

Na ciência, a evidência científica representa um compilado de informações 

empregadas para atestar ou contestar uma teoria ou hipótese (FERNANDEZ-LLIMOS 

et al., 2019). As evidências são classificadas em níveis hierárquicos, a depender do 

desenho de estudo que as gera, mas também da sua qualidade metodológica. 

Termos importantes a serem destacados incluem o nível de evidência e a força da 

recomendação. O nível de evidência é um termo que se refere à confiança que se 

tem nos resultados ou estimativas de efeitos (ANDREWS et al., 2013), enquanto a 

força da recomendação é um termo que diz respeito à ênfase para que seja adotada 

ou rejeitada determinada conduta, considerando as potenciais vantagens e 

desvantagens das intervenções (BRASIL, 2014a).  

As revisões sistemáticas são estudos que geram evidências de maior nível, 

uma vez que são estudos secundários em que as evidências são filtradas e 

criticamente avaliadas, gerando recomendações sobre um determinado tema, sendo, 

portanto, importantes ferramentas para a tomada de decisões. Na sequência da 

pirâmide de evidências, têm-se os ensaios clínicos randomizados, seguidos dos 

estudos observacionais analíticos (coorte e caso-controle); e, na base da pirâmide, 

têm-se os estudos observacionais descritivos (relatos e séries de casos). Porém, 

conforme já citado, o nível da evidência que é gerada não depende exclusivamente 

do desenho do estudo, sendo também dependente da qualidade da sua condução 

(WIENS et al., 2023).  

Em decorrência disso, Murad e colaboradores (2016) propuseram algumas 

modificações na configuração da pirâmide original, justificando a necessidade de 
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refletir o rigor metodológico de todos os desenhos de estudo, conforme apresentado 

na Figura 1. A primeira alteração realizada foi a substituição das linhas retas que 

dividiam os níveis de evidência por ondas, possibilitando uma transição entre diversos 

tipos de desenhos de estudo de acordo com sua qualidade metodológica. Além disso, 

as revisões sistemáticas com ou sem meta-análises ficariam separadas do restante 

da pirâmide, visto que são estudos secundários, resumindo e reunindo de forma 

crítica os resultados dos estudos primários demonstrados no restante da pirâmide. 

Por último, as revisões sistemáticas com ou sem meta-análises foram definidas como 

“lentes”, por meio das quais os estudos primários são observados e avaliados 

(MURAD et al., 2016).  

 

 

Figura 1 - A nova pirâmide de evidências 

Adaptado de Murad et al., 2016 

 

O sistema GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development 

and Evaluation), que permite a graduação da qualidade da evidência e da força de 

recomendação para tomada de decisão em saúde, foi elaborado por uma equipe de 

pesquisadores e consiste em um instrumento universal, com sensibilidade e 
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transparência para categorizar a qualidade das evidências secundárias em saúde 

(FERNANDEZ-LLIMOS et al., 2019). Este sistema está em consonância com a nova 

configuração da pirâmide de evidências, uma vez que, na sua avaliação, além do 

desenho do estudo, são considerados elementos relacionados à credibilidade do 

corpo da evidência, incluindo o risco de viés, imprecisão, inconsistência, evidência 

indireta, que têm relação com aplicabilidade dos resultados, viés de publicação, 

magnitude do efeito e gradiente dose-resposta. Desta forma, o sistema GRADE 

protege contra avaliações superficiais, gerando confiança superestimada em ensaios 

clínicos randomizados, por exemplo. Destaca-se que o aumento do uso deste sistema 

tem resultado em aumento da qualidade das revisões sistemáticas (DJULBEGOVIC; 

GUYATT, 2017). Pelo sistema GRADE, a qualidade da evidência é graduada como 

alta, moderada, baixa ou muito baixa (BRASIL, 2021). 

 

3.1.1 Revisão Sistemática e Meta-análise  

 

Devido ao constante crescimento da publicação de estudos científicos, 

aumenta a demanda por estudos que sejam capazes de agregar, analisar e resumir 

ideias e considerações incluídas nessas pesquisas (SANTOS; OLIVEIRA; BORGES, 

2021). Neste contexto, surgem as revisões sistemáticas com e sem meta-análises. A 

revisão sistemática se refere ao desenho de estudo desenvolvido de forma 

transparente e sistemática e com uma definição da evidência sintetizada, enquanto a 

meta-análise refere-se à metodologia estatística de agrupamento dos resultados dos 

estudos identificados na revisão sistemática. Cabe destacar que nem sempre é 

adequado ou interessante a realização de meta-análises, especialmente nas 

situações em que os estudos não são suficientemente homogêneos na perspectiva 

clínica e metodológica. Portanto, previamente à realização de meta-análise, deve-se 

realizar o julgamento sobre os estudos serem homogêneos o suficiente, 

considerando-se a pergunta de pesquisa, as características dos estudos e dos 

participantes (BAENA, 2014). 

A condução de uma revisão sistemática inicia-se com a definição da pergunta 

de pesquisa e requer a colaboração de, no mínimo, dois pesquisadores, que irão 

realizar, de maneira independente, as etapas de seleção dos estudos, coleta dos 

dados e avaliação da qualidade metodológica dos estudos incluídos. É fundamental 

que os pesquisadores desenvolvam um protocolo de pesquisa que contemple os 
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seguintes aspectos: métodos de busca dos estudos, critérios para inclusão e exclusão 

dos artigos, definição dos desfechos relevantes, avaliação da precisão dos 

resultados, determinação da qualidade dos estudos e análise das estatísticas 

empregadas (SAMPAIO; MANCINI, 2007). 

O checklist PRISMA foi desenvolvido com o objetivo principal de facilitar o 

reporte de revisões sistemáticas que analisam o impacto de intervenções em saúde, 

sem considerar o tipo de desenho dos estudos primários envolvidos e a presença de 

análises quantitativas (meta-análises). O checklist contém 27 itens que estão 

organizados em 7 categorias principais, incluindo também um fluxograma para ilustrar 

o processo de seleção dos estudos no desenvolvimento de uma revisão sistemática. 

Trata-se de uma ferramenta de relato e não deve ser empregada como uma diretriz 

para a execução de revisões sistemáticas, para avaliar a qualidade metodológica ou 

como um protocolo de pesquisa (DA SILVA DOURADO, 2022). 

Conforme mencionado, a meta-análise é definida como uma abordagem 

estatística voltada para a avaliação quantitativa dos dados da revisão sistemática, 

com o propósito de sintetizar efeitos de dois ou mais estudos independentes em um 

único método, otimizando a confiabilidade e poder estatístico dos resultados. Porém, 

embora a meta-análise agrupe resultados de estudos primários, por meio dela não é 

possível ajustar possíveis vieses presentes nestes estudos, devendo-se avaliar os 

seus resultados de forma cautelosa, levando em consideração estes erros 

sistemáticos (MONTEIRO, 2008). 

Quando apropriada, a realização de meta-análises possui as seguintes 

vantagens: 1) aumento da precisão das estimativas de efeitos, com considerável 

aumento do poder estatístico, quando comparada com estudos individuais, já que 

geralmente a precisão aumenta quando a evidência é gerada a partir de mais 

informações; 2) resolução de perguntas que não conseguem ser respondidas por 

estudos individuais, já que normalmente estes estudos incluem apenas um tipo 

específico de participantes e intervenções; e 3) resolução de controvérsias que 

surgem quando os estudos individuais apresentam resultados conflitantes, sendo que 

as razões para resultados diferentes devem ser exploradas e quantificadas (DEEKS; 

HIGGINS; ALTMAN, 2019).  

A meta-análise, se adequadamente conduzida, é capaz de gerar evidências 

mais confiáveis que aquelas geradas por meio de revisões de literatura, uma vez que 

os dados são apresentados com maior exatidão e robustez. Ademais, não exige a 
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necessidade de gastos importantes para ser realizada e permite avaliar lacunas no 

conhecimento, exibindo áreas em que as evidências são limitadas, sendo importante 

a realização de novas pesquisas (LOVATTO et al., 2007). 

Por meio da realização de meta-análise, promove-se aumento do tamanho da 

amostra, com a somatória de dados numéricos de múltiplos estudos que investigam 

a mesma questão clínica, possibilitando a elaboração de uma síntese estatística de 

um grupo de resultados. Porém, conforme já ressaltado, para que os achados de uma 

metanálise sejam aplicáveis, é essencial que os estudos agrupados apresentem 

homogeneidade quanto aos aspectos clínicos e metodológicos. Na saúde, as 

metanálises são utilizadas para esclarecer, especialmente, os casos em que os 

estudos individuais apresentam resultados divergentes, sendo fornecidas estimativas 

das medidas de efeito, como o risco relativo (RR) e a razão de chances (OR), 

dependendo do tipo de estudo em análise (EL DIB, 2022). 

Todos os métodos meta-analíticos devem incorporar medidas para avaliar a 

heterogeneidade estatística (variabilidade) das estimativas de efeito entre os estudos 

incluídos. Esta avaliação é importante para compreender se as diferenças nas 

estimativas entre os estudos ocorrem por acaso ou são grandes o suficiente para 

indicar uma inconsistência entre eles. A heterogeneidade também deve ser avaliada 

por medidas estatísticas, como o teste do chi-quadrado, valores de I2 e variância entre 

os estudos, que é denominada de tau-quadrado (BRASIL, 2021).  

As meta-análises devem ser apresentadas por meio do gráfico da floresta (ou 

forest plot, em inglês). Este gráfico sumariza, em uma única figura, todas as 

informações sobre o efeito e a precisão da intervenção avaliada, aumentando, dessa 

forma, o tamanho amostral e o poder estatístico, podendo detectar diferenças 

estatisticamente significativas entre os grupos comparados. Na interpretação do 

gráfico de floresta, para uma intervenção ser considerada estatisticamente 

significativa, a medida de efeito obtida não deve atravessar ou encostar na linha de 

nulidade (BRASIL, 2021; EL DIB, 2022).  

 

3.2 AVALIAÇÃO DA QUALIDADE METODOLÓGICA DE REVISÕES 

SISTEMÁTICAS 

 

Para uma verdadeira prática baseada em evidências, os profissionais da saúde 

e tomadores de decisão devem idealmente basear suas ações em estudos que geram 
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evidências de maior nível, incluindo revisões sistemáticas conduzidas seguindo 

padrões adequados e sintetizando todos os estudos primários que sejam relevantes 

para responder àquela pergunta de pesquisa. Desta forma, cabe destacar que, se as 

revisões sistemáticas não forem bem conduzidas, poderão apresentar resultados 

redundantes, desnecessários, conflitantes e enviesados. Sendo assim, ao adotar os 

resultados de um estudo secundário, deve-se avaliar a sua qualidade metodológica, 

a presença de risco de viés e a qualidade do seu relato (BANZI et al., 2018).  

Qualidade é um conceito multidimensional que pode estar relacionado à 

concepção, realização e análise de um julgamento, relevância clínica ou qualidade no 

relato (JUNI; ALTMAN; EGGER, 2001). A qualidade metodológica compreende a 

aplicação de metodologias específicas no planejamento e condução de uma 

pesquisa, para prevenir ou reduzir vieses ou erros sistemáticos (FAGGION, 2023), os 

quais, por sua vez, podem ser conceituados como parcialidades que podem ocorrer 

na coleta, análise, interpretação ou publicação de dados, e que influenciam nas 

conclusões obtidas, as quais tendem a se distanciar da verdade, podendo haver uma 

hipervalorização da estimativa real (CARVALHO; SILVA; GRANDE, 2013; FAGGION, 

2023). 

Há uma sobreposição nas definições de qualidade metodológica e risco de viés 

das revisões sistemáticas, embora tais conceitos sejam distintos. Usualmente, a 

qualidade metodológica da RS refere-se à extensão na qual as etapas foram 

executadas adotando-se os mais elevados padrões de condução e reporte para este 

desenho de estudo. Já o risco de viés em RS refere-se à confiança nos resultados 

apresentados, também chamado de validade interna do estudo. Apesar de que se 

possa acreditar que revisões sistemáticas de qualidade baixa ou inferior estão sujeitas 

a um alto risco de viés e que revisões sistemáticas de qualidade superior estão livres 

de apresentarem risco de viés, esta relação não é obrigatoriamente verdadeira. Um 

estudo pode ser realizado com os mais altos padrões possíveis de qualidade, mas 

pode haver um elevado risco de viés relacionado, como, por exemplo, decorrente da 

impossibilidade de cegamento dos participantes quanto à exposição a que estão 

sujeitos. Ainda, os autores podem não apresentar a lista dos estudos excluídos na 

revisão ou não reportar se houve conflitos de interesse, o que impactará na sua 

qualidade metodológica, porém, isso não diretamente resultará em um viés nos seus 

resultados (GATES et al., 2018). 
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Além das confusões inerentes aos conceitos de qualidade metodológica e risco 

de viés, há equívocos em relação ao conceito de qualidade de relato. A qualidade do 

relato de uma RS reflete a habilidade dos autores em descreverem de uma forma 

clara e detalhada as etapas da revisão, o que reforça a importância e necessidade de 

serem utilizados checklists com este objetivo, como o checklist PRISMA (PAGE et al., 

2021). A diferença consiste no fato destes checklists não avaliarem se as etapas 

descritas foram corretas e sim se foram corretamente reportadas, não sendo 

adotados para avaliar qualidade metodológica ou presença de risco de viés 

(FAGGION, 2023; SHEA et al., 2007). 

 

3.3 FERRAMENTAS PARA AVALIAÇÃO DA QUALIDADE METODOLÓGICA/RISCO 

DE VIÉS DE REVISÕES SISTEMÁTICAS 

 

 Atualmente, têm-se disponíveis diversas ferramentas que podem ser utilizadas 

para avaliar a qualidade metodológica ou risco de viés em revisões sistemáticas. 

Porém, a maioria delas não é empregada pelo fato de terem instruções complexas e 

demandarem muito tempo para a sua aplicação. Pesquisas subsequentes 

apresentaram como desvantagens adicionais dessas ferramentas o fato de não 

considerarem a presença de vieses de publicação, bem como o estado da publicação, 

ou seja, se as revisões incluíram estudos indexados e não indexados em bases de 

dados (MELCHIORS, 2012b). Desta forma, poucos instrumentos avaliam de forma 

adequada todas as etapas importantes na condução de uma revisão sistemática 

(SHEA et al., 2017).  

Uma das ferramentas pioneiras utilizadas para avaliar a qualidade 

metodológica das revisões sistemáticas é a AMSTAR - A MeaSurement Tool to 

Assess Systematic Reviews. A sua primeira versão foi publicada em 2007, sendo 

composta por 11 itens e consistindo em uma avaliação rigorosa da transparência, 

reprodutibilidade e qualidade metodológica do estudo secundário. Entretanto, esta 

versão apresenta limitações decorrentes do fato de não avaliar estudos não 

randomizados, os quais muitas vezes são incluídos em revisões sistemáticas e 

podem ser mais enviesados que aqueles randomizados. Ainda, por meio desta 

ferramenta, não é possível calcular um escore global, prevenindo a comparação dos 

resultados entre diferentes revisões, além de não avaliar subgrupos e análises de 

sensibilidade realizadas no estudo (LEE, 2023).  
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No período entre o desenvolvimento da primeira e segunda versão da 

AMSTAR, foi desenvolvida a ferramenta R-AMSTAR por Kung e colaboradores, 

sendo uma versão revisada da AMSTAR original e que possui a finalidade de avaliar 

quantitativamente a qualidade metodológica das revisões sistemáticas. A R-AMSTAR 

adota os 11 domínios originais da AMSTAR, porém, cada domínio recebe uma 

pontuação que varia de 1 a 4 pontos, com qualidade geral variando de 11 a 44 pontos. 

Contudo, dada a dificuldade de atribuir pesos a cada item da ferramenta considerando 

a sua relativa importância no cálculo do escore final, a validade da ferramenta é 

questionada, sendo recomendada uma melhor análise das propriedades de medição 

da R-AMSTAR. É importante salientar que as duas versões da ferramenta AMSTAR 

foram elaboradas por um grupo de pesquisa diferente da que elaborou a R-AMSTAR 

(BOJCIC; TODORIC; PULJAK, 2022). 

Desta forma, na tentativa de superar essas fragilidades da ferramenta, foi 

publicada, em 2017, a segunda versão da ferramenta (AMSTAR- 2), composta por 16 

domínios e permitindo uma análise mais minuciosa das revisões sistemáticas que 

contêm estudos randomizados e/ou não randomizados de intervenções em saúde. 

Ademais, os autores da AMSTAR-2 destacam que esta versão dispõe de categorias 

de respostas mais fáceis e compreensíveis do que a ferramenta original, é 

acompanhada de um guia de usuário mais completo e dispõe de uma orientação 

instrutiva para realização de uma classificação geral fundamentada nas limitações 

identificadas nos domínios críticos (BOJCIC; TODORIC; PULJAK, 2022). 

No desenvolvimento da AMSTAR-2, foram mantidos 10 domínios da versão 

original, tendo sido realizadas mudanças na redação dos itens baseadas em 

feedbacks sobre a primeira versão e experiências nos testes das versões preliminares 

da nova ferramenta. Foram separados na AMSTAR-2 os domínios que avaliam se a 

seleção dos estudos e a extração dos dados foram realizadas em duplicata, bem 

como a possível influência de fontes de financiamento nos estudos primários incluídos 

na revisão sistemática e fontes de financiamento da própria revisão. Ainda, conforme 

já citado, foram segregadas as considerações sobre a presença de risco de viés em 

estudos randomizados e não randomizados, seguindo-se instrumentos da 

Colaboração Cochrane para este tipo de avaliação (SHEA et al., 2017). 

No Quadro 1 é apresentado o raciocínio lógico que deve ser considerado na 

avaliação de cada um dos domínios da ferramenta AMSTAR-2.  
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Quadro 1 - Raciocínio lógico dos domínios da AMSTAR-2 (continua) 
 

Domínio da ferramenta 
Criticidade e 

particularidades Possíveis 
respostas 

Racional lógico 

1. As questões de 
pesquisa e os critérios de 
inclusão para a revisão 
incluíram os componentes 
do acrônimo PICO? 
  
 
 
 
 
 
 

Domínio não crítico “Sim” ou “Não” 
 

O acrônimo PICO (população, intervenção, 
grupo comparador e desfecho) é usualmente 
utilizado para definição da pergunta de 
pesquisa e dos critérios de elegibilidade. Em 
algumas situações, o tempo de seguimento 
necessita ser apresentado, caso seja uma 
variável crítica para estabelecer a 
probabilidade de um estudo capturar 
desfechos clínicos significativos, por exemplo, 
quando o efeito de uma intervenção é 
esperado apenas após muitos anos de 
acompanhamento. 

2. O relatório da revisão 
continha uma declaração 
explícita de que os 
métodos da revisão foram 
estabelecidos antes da sua 
realização, e o relatório 
justificou algum desvio 
significativo do protocolo? 

Domínio crítico “Sim”, 
“Parcialmente 
sim” ou “Não” 

 

Os métodos da revisão sistemática devem ser 
acordados e definidos de forma prévia ao seu 
desenvolvimento. A concordância/adesão a 
um protocolo bem elaborado diminui a chance 
de haver risco de viés no estudo. Os autores 
precisam afirmar que realizaram um protocolo 
contendo as etapas do estudo de forma 
anterior à sua realização. 

3. Os autores da revisão 
sistemática explicaram a 
seleção dos desenhos dos 
estudos para inclusão? 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Domínio não crítico “Sim” ou “Não” Os desenhos de estudo incluídos na revisão 
sistemática deverão ser definidos com base na 
pergunta de pesquisa. Para responder a 
algumas perguntas, há a necessidade de 
incluir estudos clínicos randomizados e não 
randomizados, havendo nesta nova versão da 
ferramenta a ampliação da avaliação da 
qualidade de revisões sistemáticas que 
tenham incluído estudos não randomizados. 
Os autores precisam descrever que seguiram 
uma estratégia lógica para definição dos 
desenhos de estudos primários. Quando os 
estudos randomizados e não randomizados 
respondem a uma mesma questão sobre os 
efeitos de uma intervenção, os autores 
precisam considerar se a inclusão restrita de 
ensaios randomizados acarretará na obtenção 
de resultados incompletos sobre o efeito da 
intervenção. 

4. Os autores da revisão 
usaram uma estratégia 
abrangente de pesquisa da 
literatura?  
 

Domínio crítico “Sim”, 
“Parcialmente 
sim” ou “Não” 

A relevância de uma busca apropriada na 
literatura é bem definida na condução da 
revisão sistemática. Embora este domínio já 
integrasse a versão original da ferramenta, na 
segunda versão foram disponibilizadas 
instruções mais detalhadas sobre o 
preenchimento do item, principalmente em 
relação à recuperação de estudos não 
randomizados. 
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Quadro 1 - Raciocínio lógico dos domínios da AMSTAR-2 (continuação) 
 

Domínio da ferramenta Criticidade e 
particularidades 

Possíveis 
respostas 

Racional lógico 

5. Os autores da revisão 
realizaram a seleção dos 
estudos em duplicata? 

Domínio não crítico “Sim” ou “Não” As boas práticas de condução da revisão 
sistemática determinam que dois revisores 
devem estabelecer a elegibilidade dos estudos 
incluídos, com base nos critérios previamente 
definidos.   

6. Os autores da revisão 
realizaram a extração de 
dados em duplicata? 

Domínio não crítico “Sim” ou “Não” A extração dos dados necessita ser realizada 
em duplicata, uma vez que a coleta dos dados 
de estudos não randomizados de intervenções 
em saúde pode ser mais complexa, por incluir 
dados que tenham sido ajustados por 
potenciais fatores de confusão. No estudo 
podem ser exibidos múltiplos resultados do 
tratamento, sendo necessário um julgamento 
para selecionar os dados que melhor 
respondem à pergunta de pesquisa com menor 
risco de fatores de confusão. 

7. Os autores da revisão 
forneceram uma lista de 
estudos excluídos e 
justificaram as exclusões? 
 

Domínio crítico “Sim”, 
“Parcialmente 
sim” ou “Não” 

Na ferramenta revisada, foi considerado de 
forma separada os estudos incluídos e 
excluídos. Para os estudos excluídos precisa 
haver de forma integral a contabilidade desses 
estudos pelos autores, senão, pode causar um 
risco da invisibilidade destes e posteriormente 
causar impacto de sua conclusão tornando-se 
desconhecido. 

8. Os autores da revisão 
descreveram os estudos 
incluídos em detalhes 
adequados 

 

Domínio não crítico “Sim”, 
“Parcialmente 
sim” ou “Não” 

Na ferramenta revisada é exigido que os 
autores da revisão forneçam detalhes sobre os 
projetos de pesquisa, populações de estudo, 
intervenções, comparadores e resultados. Os 
detalhes devem ser suficientes para que os 
avaliadores façam um julgamento sobre a 
extensão em que os estudos foram escolhidos 
apropriadamente (em relação ao PICO) e se as 
populações e intervenções do estudo foram 
relevantes para suas perguntas. 

9. Os autores da revisão 
utilizaram uma técnica 
satisfatória para avaliar o 
risco de viés em estudos 
individuais que foram 
incluídos na revisão? 

 

 

 

 

Domínio crítico “Sim”, 
“Parcialmente 
sim” ou “Não” 

Vieses podem ser introduzidos em muitos 
estágios da revisão, incluindo seu desenho, 
planejamento, condução e análise. Este item 
substitui um item menos detalhado sobre 
“qualidade científica”, presente na versão 
original. Para avaliação do risco de viés de 
estudos randomizados e não randomizados, 
os autores devem se basear em ferramentas 
da Colaboração Cochrane, que visam analisar 
se houve esforços para evitar, controlar ou 
ajustar fatores de confusão, vieses de seleção, 
vieses na medida de exposições e desfechos 
e vieses de reporte. 
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Quadro 1 - Raciocínio lógico dos domínios da AMSTAR-2 (continuação) 
 

Domínio da ferramenta 
Criticidade e 

particularidades 
 

Possíveis 
respostas 

 
Racional lógico 

10. Os autores da revisão 
relataram as fontes de 
financiamento para os 
estudos incluídos na 
revisão? 

Domínio não crítico “Sim” ou “Não” Foi adicionada na nova versão a análise sobre 
fontes de financiamento da revisão, 
considerando evidências de várias fontes que 
descrevem favorecimento de resultados de 
estudos patrocinados pela indústria 
farmacêutica e que tais estudos são 
comumente menos publicados que aqueles 
financiados de forma independente. Essas 
influências podem não ser identificadas como 
falhas no design ou método (avaliados no item 
9). 

11. Se a meta-análise foi 
realizada, os autores da 
revisão utilizaram métodos 
apropriados para 
combinação estatística de 
resultados?  
 

Domínio crítico 
 

Quando a meta-
análise não é 

realizada, este 
domínio, não é 

avaliado 
 

 
“Sim”, “Não” ou 

“Não foi realizada 
meta-análise” 

Este item teve sua redação alterada e foi 
separado em duas partes, considerando a 
realização de meta-análises de ensaios 
clínicos randomizados e não randomizados. 
Os autores da revisão devem declarar já no 
protocolo de pesquisa quais são os princípios 
nos quais eles irão basear sua decisão para 
realizar meta-análises dos dados dos estudos 
incluídos, o que inclui a extensão na qual os 
estudos serão considerados compatíveis em 
termos de pacientes, controles e intervenções. 

12. Se a meta-análise foi 
realizada, os autores da 
revisão avaliaram o 
potencial impacto do risco 
de viés em estudos 
individuais sobre os 
resultados da meta-análise 
ou outra síntese de 
evidências? 

 

 Domínio não crítico “Sim”, 
“Parcialmente 
sim” ou “Não” 

Este item foi adicionado e requer que os 
revisores analisem como os resultados dos 
desfechos da revisão mudam com a inclusão 
ou exclusão de estudos primários classificados 
como tendo alto risco de viés. Nas situações 
em que os revisores incluíram apenas ensaios 
clínicos randomizados de alta qualidade, 
pouca discussão é necessária sobre o impacto 
do enviesamento nos resultados. Porém, 
quando incluídos ensaios clínicos 
randomizados de qualidade variável ou 
estudos não randomizados, os autores 
precisam analisar o impacto do risco de viés 
dos estudos primários nos desfechos da 
revisão.  

13. Os autores da revisão 
responderam pelo risco de 
viés em estudos 
individuais ao 
interpretar/discutir os 
resultados da revisão? 
 

Domínio crítico 
 

Domínio considerado 
menos importante 

quando são incluídos 
apenas estudos 

clínicos randomizados 
e controlados de alta 

qualidade. 
 

“Sim” ou “Não” Para a definição deste domínio, houve 
modificação em um item da ferramenta 
original. Com maior destaque para a avaliação 
do risco de viés, a expectativa é que os 
revisores mencionam de forma explícita os 
impactos da presença de risco de viés nos 
estudos incluídos ao interpretar e debater os 
resultados da sua revisão e ao chegar a uma 
conclusão ou fazer orientações. 
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Quadro 1 - Raciocínio lógico dos domínios da AMSTAR-2 (conclusão) 

Domínio da ferramenta 
Criticidade e 

particularidades 
Possíveis 
respostas 

 
Racional lógico 

14. Os autores da revisão 
forneceram uma 
explicação satisfatória e 
discussão de alguma 
heterogeneidade 
observada nos resultados 
da revisão? 

 

Domínio não crítico “Sim” ou “Não” Este item teve sua redação alterada. É 
essencial que os revisores pesquisem as 
prováveis causas de heterogeneidade, 
incluindo alterações nos elementos incluídos 
no acrônimo PICO e aquelas resultantes de 
questões metodológicas e de design (item 9). 

15. Se realizaram a síntese 
quantitativa, os autores da 
revisão realizaram uma 
investigação adequada do 
viés de publicação (viés de 
pequeno estudo) e 
discutiram seu provável 
impacto nos resultados da 
revisão? 

  

Domínio crítico 

 

“Sim”, 
“Parcialmente 
sim” ou “Não” 

Este item é derivado da ferramenta original, 
porém, com redação alterada. Para avaliação 
da presença de viés de publicação, geralmente 
são utilizados testes estatísticos ou 
representações gráficas e, se os resultados 
forem positivos, indicam a presença de viés de 
publicação. Porém, caso apresentem 
resultados negativos, não há garantia de 
ausência de viés de publicação, pois têm baixa 
sensibilidade. São necessários, no mínimo, 10 
estudos para revelar uma diferença 
assimétrica no gráfico de funil. 

16. Os autores da revisão 
relataram alguma fonte 
potencial de conflito de 
interesses, incluindo 
qualquer financiamento 
recebido para a realização 
da revisão? 
 

Domínio não crítico “Sim”, 
“Parcialmente 
sim” ou “Não” 

Este item teve sua redação alterada e foi 
separado do item 10 que trata do 
financiamento dos estudos primários 
incluídos no estudo, sendo avaliado de forma 
independente. Desta forma, assim como 
ocorre com os estudos primários, os autores 
do estudo precisam informar possíveis fontes 
de financiamentos. 

FONTE: Traduzido e adaptado de SHEA (2017) 

Em relação à qualidade metodológica global do estudo, as possibilidades 

incluem qualidade “Alta”, “Moderada”, “Baixa” e “Criticamente baixa” (LORENZ et al., 

2019). Foram removidas as opções “não aplicável” e “não é possível responder” da 

ferramenta original, pois considera-se a importância de que todos os domínios sejam 

devidamente avaliados. Caso não haja informações suficientes para responder um 

item, a resposta para o mesmo poderá ser “Não” (SHEA et al., 2017).  

Em 2016, foi publicada pela Colaboração Cochrane uma nova ferramenta - 

ROBIS - específica para avaliar o risco de viés em revisões sistemáticas (WHITING 

et al., 2016). A ROBIS emprega uma abordagem baseada em domínios e avalia não 

apenas a validade interna do processo de revisão, mas também a relevância da 

pergunta de pesquisa para os usuários. É constituída por quatro domínios específicos 
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com 24 perguntas sinalizadoras que levam em consideração os critérios de 

elegibilidade, identificação e seleção dos estudos, coleta dos dados e avaliação dos 

estudos, síntese e resultados, e uma avaliação do risco de viés global. Há cinco níveis 

de respostas às questões: “Sim”, “Provavelmente sim”, “Não”, “Provavelmente não” 

ou “Não há informações”, enquanto o julgamento ou avaliação do risco de viés pode 

ser “alto”, “baixo” ou “pouco claro” (BANZI et al., 2018). 

A teoria utilizada para construção das ferramentas AMSTAR e ROBIS, bem 

como o tipo de perguntas e graus de respostas, são divergentes. Conforme citado 

previamente, na avaliação da qualidade metodológica é considerada a extensão em 

que o estudo foi desenhado, conduzido, analisado, interpretado e reportado para 

evitar erros sistemáticos, enquanto o risco de viés pode ser resultante de falhas no 

desenho, condução e análise que afetam os resultados. Desta forma, pelos conceitos 

apresentados, entende-se que a ferramentas podem ser complementares (BANZI et 

al., 2018). 

A ROBIS permite a distinção entre uma revisão sistemática com vieses 

metodológicos de uma revisão sistemática que contém estudos primários enviesados. 

Nesta ferramenta, a avaliação dos estudos é realizada em três fases. A primeira fase, 

focada na relevância, avalia se a pergunta de pesquisa que foi analisada condiz 

fielmente ao objetivo da diretriz ou política que a conclusão retrata. Já a segunda fase 

identifica problemas no processo de revisão e tem mais semelhança com a AMSTAR, 

por integrar domínios que criticam a metodologia do estudo. Por fim, a terceira fase 

sintetiza as preocupações com potencial risco de viés detectadas na segunda fase. 

Precisamente, a ferramenta aborda preocupações potenciais com os critérios de 

elegibilidade das revisões, métodos de identificação dos estudos, coleta de dados, 

avaliação dos estudos, síntese apropriada e interpretação (BRACKETT; BATTEN, 

2022).  

Em estudo realizado por Lorenz e colaboradores (2019), foi comparada a 

concordância entre os avaliadores quando analisadas múltiplas RS utilizando as 

ferramentas AMSTAR-1, AMSTAR-2 e ROBIS. Houve menor concordância entre os 

revisores quando aplicada a segunda versão da AMSTAR em relação à versão 

original, o que pode ser justificado pela diferença no número de perguntas. Já quando 

comparada à ROBIS, a concordância entre os avaliadores foi maior para a AMSTAR-

2, o que também pode ser justificado pelo fato de a ROBIS exigir uma análise mais 

elaborada. Entretanto, AMSTAR-2 e ROBIS apresentaram altas taxas de 
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concordância em relação ao julgamento global, sendo consideradas ferramentas 

válidas e efetivas. Pelos resultados obtidos, os autores aconselham que seja 

realizada de forma prévia à aplicação das ferramentas, uma fase de treinamento dos 

revisores (LORENZ et al., 2019). 

 

3.3.1 Limitações das Ferramentas  

 

Conforme citado, ao avaliar a qualidade metodológica de uma revisão 

sistemática, realiza-se uma avaliação crítica de como os autores conduziram as 

etapas e reportaram os resultados. Já os vieses se referem a um desvio sistemático 

dos resultados, os quais podem ser decorrentes de falhas no desenho, condução, 

análise e/ou reporte. Uma vez que nem sempre é possível identificar se uma 

estimativa é tendenciosa, mesmo que haja falhas no estudo, além de ser difícil 

quantificar e prever a direção do enviesamento, deve-se avaliar a presença de risco 

de viés, que reflete a validade interna do estudo (POLLOCK et al., 2019).  

Considerando que AMSTAR-2 e ROBIS são as ferramentas atualmente mais 

utilizadas, há a necessidade de avaliar suas propriedades psicométricas, no intuito de 

verificar sua confiabilidade e validade. Em um estudo em que ambas as ferramentas 

foram aplicadas em uma amostra de revisões sistemáticas sobre intervenções 

farmacológicas e psicológicas no tratamento da depressão maior, 88,5% dos estudos 

foram classificados como tendo qualidade metodológica criticamente baixa, pela 

AMSTAR-2, e 86,7% como tendo alto risco de viés, pela ROBIS, demonstrando uma 

boa correlação entre as ferramentas. Isso pode ser justificado pelo fato de tais 

ferramentas terem uma classificação relativamente próxima e conservadora 

(LORENZ et al., 2019).  

Quando aplicada a ferramenta AMSTAR-2, a concordância entre os revisores 

foi maior na pergunta sobre descrição de protocolo de revisão (92%), e menor (66%) 

na pergunta sobre a presença de uma explicação satisfatória e discussão sobre 

possível heterogeneidade encontrada nas meta-análises realizadas. Já a ferramenta 

ROBIS apresentou uma concordância regular entre os revisores, havendo apenas um 

item em que a concordância foi perfeita, 13 itens com concordância regular e 8 itens 

com baixa concordância. Embora os achados de concordância entre os revisores 

sejam heterogêneos, quando comparados estudos em que foi utilizada a ferramenta 
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ROBIS, entende-se que, quando comparado à AMSTAR-2, a sua concordância é 

inferior (LORENZ et al., 2019). 

Shea e colaboradores (2017) destacam que a AMSTAR-2 pode auxiliar os 

pesquisadores na condução de revisões sistemáticas, porém, reforçam que o 

instrumento não explica de forma detalhada a lógica e os métodos para a condução 

deste tipo de estudo, orientando que o Handbook da Colaboração Cochrane deve ser 

consultado para obtenção de recomendações mais aprofundadas (SHEA et al., 2017).  

De forma contrária à versão original, a AMSTAR-2 identifica as fraquezas da 

revisão sistemática que são críticas e que, portanto, reduzem a confiança dos seus 

resultados, e recomenda que os usuários pré-especifiquem quais atributos são 

importantes a depender do tema do estudo. Destaca-se, desta forma, que os autores 

da ferramenta compreendem que a lista de perguntas pode ser alvo de discussões e 

propõem que os usuários possam estabelecer quais itens são críticos a depender da 

pergunta de pesquisa específica (SHEA et al., 2017).  

Os itens da AMSTAR-2 que avaliam a presença de risco de viés na RS levam 

em consideração domínios presentes nas ferramentas da Colaboração Cochrane 

utilizadas para avaliação de risco de viés de estudos primários randomizados e não 

randomizados. Entretanto, a AMSTAR-2 não especifica quais instrumentos os autores 

devem utilizar para avaliar a presença de risco de viés em estudos não randomizados 

incluídos na revisão sistemática. Cabe destacar que a ferramenta ROBINS-I, da 

Colaboração Cochrane, considerada a mais abrangente para avaliação de risco de 

viés em estudos não randomizados, foi publicada apenas em 2016, o que significa 

que revisões sistemáticas publicadas anteriormente a isso, obviamente não se 

baseiam neste instrumento (SHEA et al., 2017).  

Leclercq e colaboradores (2020) destacam que a AMSTAR-2 sugere que as 

buscas pelos estudos sejam realizadas em pelo menos dois bancos de dados e que 

devem ser fornecidas palavras-chave e/ou estratégia de busca. Porém, para realizar 

a conferência da reprodutibilidade e a extensão da estratégia de busca, são 

necessárias mais informações além das palavras-chave, sendo este item considerado 

superficial para conseguir de fato avaliar criticamente a abrangência da busca 

realizada. Outra fragilidade apontada é que a ferramenta considera adequada a 

situação em que dois revisores tenham selecionado uma amostra de estudos 

elegíveis e obtido bom acordo (pelo menos 80 por cento), sendo o restante dos 

estudos selecionado por um único revisor. Gartlehner e sua equipe enfatizaram que 
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a triagem de resumos por um único revisor tem uma perda considerável de 13% de 

estudos relevantes, não sendo uma metodologia adequada no contexto das revisões 

sistemáticas (LECLERCQ et al., 2020).  

Uma restrição importante da AMSTAR-2 é que apenas sete dos 16 domínios 

são relevantes para todas as categorias de revisões sistemáticas, incluindo pesquisas 

sem intervenção. Isto indica que a ferramenta aborda inadequadamente os requisitos 

metodológicos específicos para revisões sem intervenção. Os itens relativos à 

avaliação do risco de viés e às metodologias empregadas para sintetizar os 

resultados do estudo podem não ser aplicáveis ou adequados para estudos sem 

intervenção, que frequentemente necessitam de considerações metodológicas 

distintas em contraste com estudos de intervenção (PULJAK et al., 2023). 

Além disso, a ênfase da ferramenta em estudos de intervenção pode abranger 

insuficientemente as sutilezas de estudos não randomizados ou observacionais, que 

são predominantes em revisões sistemáticas sem intervenção. Essa restrição ressalta 

a necessidade de modificações ou aprimoramentos da AMSTAR-2 para avaliar de 

forma mais efetiva os estudos sem intervenção, garantindo que todos os elementos 

metodológicos pertinentes sejam examinados adequadamente (PULJAK et al., 2023). 

Por fim, os desafios na aplicação da AMSTAR-2, tais como a necessidade de 

definições adicionais e regras de decisão para itens ambíguos, podem complicar 

ainda mais a sua utilização e interpretação. Estes desafios podem resultar em 

variabilidade nas avaliações de qualidade, o que pode afetar a viabilidade das 

conclusões extraídas das revisões sistemáticas (DE SANTIS et al., 2023). 

 

3.4 SERVIÇOS FARMACÊUTICOS CLÍNICOS 

 

A Farmácia Clínica pode ser descrita como “área da farmácia direcionada à 

ciência e prática do uso racional de medicamentos, na qual os farmacêuticos prestam 

cuidado ao paciente, de forma a otimizar a farmacoterapia, promover saúde e bem-

estar, e prevenir doenças”. Orienta a prática farmacêutica por meio de modelos, 

sendo o cuidado farmacêutico o modelo de prática que se materializa para o paciente 

e para a sociedade na provisão de serviços farmacêuticos (CONSELHO FEDERAL 

DE FARMÁCIA, 2016).   

Para Roberts e colaboradores, a definição de serviços farmacêuticos clínicos 

(SFC) consiste em “serviços oferecidos por farmacêuticos que aplicam seu 
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conhecimento e competência com o intuito de aprimorar a farmacoterapia e a gestão 

da doença por meio da interação com o doente ou com outro profissional, caso seja 

necessário”. Já Gastelurrutia e colaboradores descrevem que os serviços clínicos do 

profissional farmacêutico “são serviços voltados para o doente, desempenhados por 

farmacêuticos, que demandam saber técnico, e que têm como finalidade melhorias 

no processo de uso dos medicamentos e/ou resolutividade na farmacoterapia” 

(CORRER, 2013). Estes serviços incluem atividades ordenadas em um processo de 

trabalho e podem ser desenvolvidos em vários cenários de prática, como hospitais, 

ambulatórios, unidades de atenção primária à saúde, serviços de urgência e 

emergência, farmácias comunitárias, instituições de longa permanência, domicílios, 

entre outros (CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 2016). 

Os farmacêuticos possuem um papel de grande importância na assistência ao 

paciente, contribuindo para a redução de erros de medicação e gastos com a 

farmacoterapia, colaborando na realização de intervenções que objetivam o alcance 

de desfechos positivos em saúde. Essas intervenções farmacêuticas colaboram com 

o manejo adequado das doenças e uso correto e seguro dos medicamentos, 

enfatizando a importância das atribuições clínicas do farmacêutico, não restringindo 

o profissional apenas à atividade tradicional de dispensação de medicamentos 

(RIBEIRO et al., 2022). 

Os serviços de farmácia clínica foram definidos e conceituados pelo Conselho 

Federal de Farmácia e incluem: rastreamento em saúde, educação em saúde, manejo 

de problema de saúde autolimitado, dispensação, monitorização terapêutica de 

medicamentos, conciliação de medicamentos, revisão da farmacoterapia, gestão da 

condição de saúde e acompanhamento farmacoterapêutico. A seguir, estes serviços 

são apresentados de forma detalhada (CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 

2016). 

 

3.4.1 Rastreamento em Saúde 

 

No serviço de rastreamento em saúde o farmacêutico identifica indivíduos com 

doenças que até o momento não foram diagnosticadas, sendo que a detecção e o 

tratamento prévio de doenças em pacientes assintomáticos ou sujeitos a desenvolvê-

las são estratégias importantes para reduzir a morbimortalidade (CONSELHO 

FEDERAL DE FARMÁCIA, 2016).  
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No contexto deste serviço podem ser realizados alguns testes, como medidas 

de glicemia capilar e de pressão arterial, análises antropométricas, medidas do 

colesterol e demais parâmetros lipídicos, como também podem ser utilizadas escalas 

validadas, incluindo o escore de risco de diabetes tipo 2, do inglês Finland Diabetes 

Risk - FINDRISC, o mini-exame do estado mental, o PHQ-9, do inglês The Patient 

Health Questionnaire-9, para rastreamento de depressão, entre outros. A partir dos 

resultados obtidos, o farmacêutico pode prescrever medidas preventivas ou 

encaminhar os casos suspeitos a outro profissional ou serviço de saúde para 

elucidação diagnóstica e tratamento (CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 2016).  

A crescente oferta deste serviço no sistema de saúde é importante para a 

realização de diagnóstico médico mais precoce e educação ao paciente sobre 

diversas possibilidades de prevenção (PEELING; YE, 2004; RUZANY; 

SZWARCWALD, 2000). Os farmacêuticos ocupam um local estratégico no sistema 

de saúde, conseguindo prover este serviço em diversos cenários, principalmente nas 

farmácias comunitárias, dada a sua vasta capilaridade e abrangência (VALLS; 

FERNÁNDEZ-LLIMOS, 2005). 

 

3.4.2 Educação em Saúde 

 

A prática da educação em saúde objetiva o progresso do conhecimento, 

autonomia e do compromisso dos indivíduos e da comunidade com o autocuidado 

com a sua saúde, além de proporcionar um envolvimento ativo na vida comunitária. 

Não deve ser compreendida como uma imposição de conhecimento técnico-científico 

de forma disseminada e hierárquica pelo profissional de saúde. Educar em saúde não 

se limita a apenas transmitir informações, incluindo também as mudanças de 

conhecimentos e práticas existentes (FRADE, 2006). 

Entre os aspectos a serem trabalhados pelo farmacêutico durante a provisão 

do serviço de educação em saúde, cabe destacar: mudanças de hábitos e estilo de 

vida (por exemplo, cessação do tabagismo); adesão ao tratamento; uso e descarte 

correto de medicamentos; objetivo do tratamento; informações sobre doenças, fatores 

de risco e condições de saúde. A Lei nº 13.021 de 2014, ao determinar que a farmácia 

consiste em uma unidade de prestação de serviços que oferta orientação sanitária 

individual e coletiva, declara a relevância da prática deste serviço pelo profissional 

farmacêutico (BRASIL, 2014b; CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 2016). 
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3.4.3 Manejo de Problema de Saúde Autolimitado 

 

O problema de saúde autolimitado, também chamado de transtorno menor, 

consiste em uma doença aguda, de baixa gravidade, de curto período de latência, 

que causa uma resposta fisiológica, a qual progride sem danos ao paciente. O 

tratamento eficaz e seguro inclui medicamentos com fins terapêuticos, que não 

exigem prescrição médica para a sua dispensação, como medicamentos 

industrializados e fórmulas magistrais - convencionais ou diluídos, plantas medicinais, 

drogas vegetais e/ou medidas não farmacológicas (CONSELHO FEDERAL DE 

FARMÁCIA, 2013).  

Neste serviço, o profissional farmacêutico realiza o acolhimento do paciente 

com queixa associada a um problema de saúde autolimitado, avalia e reconhece a 

demanda de saúde, realiza prescrição e faz as orientações necessárias sobre a 

adoção de medidas não farmacológicas e medicamentos isentos de prescrição 

médica (MIP) e, caso necessário, realiza encaminhamento a outros profissionais de 

saúde (CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 2016). O objetivo central do serviço 

consiste em reduzir a procura à atenção primária à saúde para problemas 

autolimitados que podem ser tratados com MIP, com a promoção do autocuidado e 

desafogamento do sistema de saúde (CORRER, OTUKI, 2013).  

  

3.4.4 Dispensação 

 

A dispensação é um ato privativo do farmacêutico, que tem como objetivo 

promover o acesso ao medicamento e ao seu uso adequado. Neste serviço, o 

profissional farmacêutico precisa analisar a prescrição de um profissional capacitado, 

considerando aspectos técnicos e legais, e intervir junto ao prescritor quando 

necessário. De forma atrelada à entrega do medicamento e de outros produtos para 

a saúde, o farmacêutico realiza orientações sobre o seu uso adequado e seguro, seus 

benefícios, conservação e descarte correto, com o intuito de promover o acesso, a 

segurança do paciente e o uso correto do medicamento. Cabe destacar que este 

serviço deve ter seu processo de trabalho e orientação ressignificados no Brasil, de 

modo a possibilitar a exploração de todas as suas potencialidades enquanto serviço 

clínico (CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 2016). 
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3.4.5 Monitorização Terapêutica de Medicamentos 

 

O serviço de monitorização terapêutica de medicamentos (MTM) compreende 

a mensuração e a interpretação dos níveis séricos de fármacos, com o objetivo de 

determinar as doses individualizadas necessárias para a obtenção de concentrações 

plasmáticas efetivas e seguras (CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 2016). Este 

termo é originado do termo em inglês Therapeutic Drug Monitoring, sendo definido 

pela International Association of Therapeutic Drug Monitoring and Clinical Toxicology 

como “especialidade clínica multidisciplinar que visa melhorar a assistência prestada 

ao paciente, por meio do ajuste individual da dose de fármacos” (CONSELHO 

FEDERAL DE FARMÁCIA, 2022).  

A implementação da MTM inclui técnicas e avaliações farmacêuticas, 

farmacocinéticas e farmacodinâmicas. A realização desse serviço permite a 

personalização das doses dos medicamentos, não se limitando a uma estimativa 

básica da concentração plasmática do fármaco. Além disso, a MTM pode ser útil na 

identificação de problemas associados à farmacoterapia e na adesão do paciente. 

Durante a interpretação dos resultados dos níveis plasmáticos, deve-se levar em 

conta alguns fatores, como: o tempo de amostragem em relação à dose, o histórico 

de dosagem, a resposta do paciente e os alvos clínicos desejados. Estes parâmetros 

são importantes para determinar o esquema terapêutico mais adequado para a 

obtenção de uma melhor resposta com menor dano tóxico (CONSELHO FEDERAL 

DE FARMÁCIA, 2016; CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 2022). 

 

3.4.6 Reconciliação de Medicamentos 

 

Neste serviço, o farmacêutico elabora uma lista específica com todos os 

medicamentos em uso pelo paciente, incluindo o nome do medicamento, 

concentração, forma farmacêutica, dose, via de administração, frequência do uso e 

tempo de duração do tratamento. A reconciliação é realizada considerando-se as 

informações do prontuário, da prescrição, do paciente e do cuidador. É um serviço 

que acontece quando o paciente percorre diferentes níveis de atenção ou passa por 

diversos profissionais de saúde, com o intuito de reduzir as divergências não 

intencionais, visando a prevenção de erros de medicação que sucedem divergências 
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da prescrição médica, como duplicidades ou omissões de medicamentos, evitando 

resultados negativos. (CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 2016). 

  

3.4.7 Revisão da Farmacoterapia 

 

Serviço no qual o farmacêutico realiza uma avaliação completa dos 

medicamentos em uso pelo paciente, com o intuito de reduzir eventos negativos 

associados à farmacoterapia, otimizar a adesão ao tratamento e seus resultados, 

como também reduzir a perda de recursos utilizados. A revisão da farmacoterapia 

remete a um serviço e não à conduta do profissional em manter-se informado sobre 

a relação dos medicamentos disponíveis no mercado (CONSELHO FEDERAL DE 

FARMÁCIA, 2016). 

A revisão da farmacoterapia pode ser classificada em quatro tipos distintos 

(Tipo 1, Tipo 2a, Tipo 2b e Tipo 3), a depender das fontes de informações que o 

farmacêutico terá à sua disposição para prestar este serviço clínico. Na revisão do 

tipo 1 o farmacêutico possui acesso apenas aos dados constantes na prescrição do 

paciente, não havendo interação direta com ele, o que, no cenário hospitalar, é 

conhecido como análise farmacêutica da prescrição. Uma limitação deste tipo de 

revisão é a impossibilidade de avaliação da adesão ao tratamento, uma vez que tal 

atividade demanda contato direto com o paciente. Na revisão do tipo 2a, o 

farmacêutico possui acesso ao histórico de medicamentos do paciente e interage com 

o mesmo, enquanto no tipo 2b as fontes de informações incluem histórico de 

medicamentos e dados clínicos, sem haver contato com o paciente. Por fim, na 

revisão clínica da farmacoterapia (tipo 3), é possível realizar uma avaliação minuciosa 

da necessidade, efetividade, segurança e adesão aos medicamentos, uma vez que o 

farmacêutico possui acesso ao paciente, além dos seus dados de farmacoterapia e 

dados clínicos (CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 2016; GRIESE-MAMMEN et 

al., 2018).  

 

3.4.8 Gestão da Condição de Saúde 

 

Serviço no qual ocorre o manejo de uma condição de saúde específica, já 

definida, ou de um risco potencial, através de intervenções administrativas, 

educativas e assistenciais, visando obter resultados clínicos satisfatórios, redução de 



40 
 

riscos e uma otimização da eficiência e da qualidade da atenção à saúde. Possui 

como atributo principal o foco em uma condição e tratamento específicos, 

diferentemente do acompanhamento farmacoterapêutico, que propõe um enfoque 

voltado ao gerenciamento de todas as condições de saúde e farmacoterapia do 

paciente (CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 2016).  

Esse serviço também é conhecido por programas de gestão da doença, os 

quais vêm sendo elaborados e consideravelmente ampliados e incorporados em 

diversos países, desde 1990. A Disease Management Association of America 

descreve gestão da doença como: “um sistema de intervenções e comunicações 

coordenadas de cuidados em saúde, para pessoas com determinadas afecções, em 

que esforços de autocuidado do paciente são significativos”. A finalidade desses 

programas consiste em assegurar o seguimento das diretrizes clínicas para esse 

público. Os projetos de gestão da doença normalmente são de categoria 

interprofissional, incluindo enfermeiros, nutricionistas, médicos e farmacêuticos 

(CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 2016). 

A gestão da condição de saúde, no âmbito farmacêutico, tem por objetivo 

ofertar ao paciente os instrumentos e conhecimentos necessários para sua autonomia 

para o autocuidado, em um cenário interdisciplinar de saúde, em que o farmacêutico 

atua juntamente com outros profissionais, com o objetivo de gerir a assistência 

prestada ao paciente e atingir os resultados terapêuticos específicos (MCGIVNEY et 

al., 2007). É recomendável que neste serviço sejam desenvolvidos protocolos clínicos 

ou acordos colaborativos com o prescritor médico, para que seja ampliada a 

autonomia do farmacêutico para iniciar, realizar modificações ou suspender a 

farmacoterapia ao longo do acompanhamento do paciente (MCBANE et al., 2015). 

 

3.4.9 Acompanhamento Farmacoterapêutico 

 

Serviço no qual o farmacêutico gerencia toda a farmacoterapia do paciente por 

meio de avaliação das suas condições clínicas de saúde, fatores de risco potenciais 

e tratamento, realizando uma série de intervenções gerenciais e educativas, com o 

intuito de prevenir e resolver problemas na farmacoterapia, visando obter resultados 

clínicos positivos, minimizar riscos e colaborar para a melhoria da eficiência e da 

qualidade da atenção à saúde (CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 2016).  
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No acompanhamento farmacoterapêutico, o farmacêutico realiza a assistência 

ao paciente em múltiplos encontros, reconhecendo problemas associados aos 

medicamentos e efeitos negativos da farmacoterapia, avaliando as possíveis causas 

e realizando intervenções para sua prevenção ou resolução. O maior diferencial deste 

serviço farmacêutico, quando comparado aos demais, consiste na percepção de 

continuidade do cuidado farmacêutico em diversos encontros com o paciente. Ainda, 

devido à sua completude e complexidade, praticamente todos os serviços clínicos 

citados anteriormente podem ser executados no decorrer da provisão do serviço de 

acompanhamento farmacoterapêutico (CONSELHO FEDERAL DE FARMÁCIA, 

2016).  
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4. MÉTODOS 
 

4.1 SELEÇÃO DOS ESTUDOS 

 

Uma revisão sistemática de revisões sistemáticas com meta-análises de 

serviços farmacêuticos clínicos foi conduzida de acordo com as recomendações da 

Colaboração Cochrane (HIGGINS et al., 2023) e reportada de acordo com o checklist 

PRISMA (PAGE et al., 2021). O protocolo foi registrado na plataforma International 

Prospective Register of Systematic Reviews - PROSPERO - sob número 

CRD42024580944.   
Em um primeiro passo, foi realizada, em julho de 2023, a atualização da revisão 

sistemática conduzida por Tonin e colaboradores (TONIN et al., 2022), sendo 

incluídos estudos publicados até 01 de janeiro de 2023. Para assegurar a consistência 

da seleção dos estudos, o time de pesquisa original foi consultado, sendo realizadas 

discussões sobre os critérios de elegibilidade.  

Todo o processo de seleção dos estudos, incluindo leitura dos títulos e 

resumos e avaliação na íntegra, foi realizado por dois revisores de forma 

independente (JAD e FFMV, na atualização). No caso de divergências nas etapas de 

consenso, um terceiro revisor (IR) foi consultado.  

O conjunto de RSMA avaliado integra um banco de dados cuidadosamente 

compilado ao longo do tempo, desenvolvido pelo projeto DEPICT 

(www.depictproject.org), previamente utilizado em outros estudos de meta-síntese 

(SABATER-HERNANDEZ et al., 2016; ROTTA et al., 2017; TONIN et al., 2019; 

BONETTI et al., 2020; BONETTI et al., 2022a; BONETTI et al., 2022b; TONIN et al., 

2022).  

Cabe destacar que o projeto DEPICT é um projeto guarda-chuva, integrando 

outros trabalhos, como a caracterização das RSMA incluídas e avaliação dos 

desfechos analisados.   

 

4.1.1 Fontes de Informação e Estratégias de Busca 

 

As buscas pelos estudos foram realizadas nas bases de dados PubMed (que 

inclui MEDLINE e PubMed Central), Scopus e Web of Science, não sendo limitadas 

por algum idioma específico ou por data de publicação. Os seguintes descritores 
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foram utilizados: pharmaceutical care, pharmacy services, pharmaceutical services e 

meta-analyses, os quais foram combinados com os operadores booleanos “OR” e 

“AND”. As estratégias de busca completas são apresentadas no Apêndice 1. 

Adicionalmente, foi realizada busca manual nas referências dos artigos incluídos. 

 

4.1.2 Critérios de Elegibilidade 

 

Foram incluídas meta-análises de estudos primários intervencionais e 

observacionais que compararam um serviço clínico prestado por farmacêuticos com 

o atendimento usual ou prestado por outro profissional de saúde. Cuidado ou 

atendimento usual foram definidos como o cuidado habitual provido aos pacientes na 

prática regular. Ademais, os estudos foram excluídos caso atendessem a um dos 

seguintes critérios: a) artigos escritos em caracteres não romanos; b) revisões 

sistemáticas sem meta-análise; c) meta-análises desatualizadas (apenas a versão 

mais recente da meta-análise foi incluída para evitar resultados duplicados); d) 

intervenções ou serviços prestados por uma equipe multidisciplinar sem diferenciar o 

papel do farmacêutico. 

 

4.2 EXTRAÇÃO DOS DADOS E AVALIAÇÃO DA QUALIDADE METODOLÓGICA 

 

Uma planilha padronizada do Microsoft Office Excel® foi utilizada para extrair 

os dados dos estudos, incluindo os nomes dos autores, ano de publicação, idioma, 

país onde o estudo foi realizado, com base na afiliação do primeiro autor, e o periódico 

de publicação. Além disso, foi registrado se os termos "revisão sistemática", "meta-

análise" e "farmacêutico" foram mencionados no título e no resumo do artigo. 

A qualidade metodológica dos estudos incluídos foi avaliada utilizando-se uma 

planilha adaptada e configurada no Microsoft Office Excel®, contendo os 16 domínios 

da ferramenta AMSTAR-2. Cada item dentro de cada domínio foi avaliado como "sim" 

ou "não". Os domínios foram então classificados como "sim", "não" ou "parcialmente 

sim" para aqueles com mais de um item e classificações discrepantes. Os domínios 

9 e 11 foram divididos em dois cenários diferentes: para estudos controlados 

randomizados e estudos não randomizados. Seguindo as recomendações da equipe 

de desenvolvimento, não foi gerado um escore numérico geral para a ferramenta. A 

qualidade metodológica geral da RSMA foi classificada como "alta", "moderada", 
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"baixa" ou "criticamente baixa" de acordo com os critérios descritos na publicação 

original do AMSTAR-2 (SHEA et al., 2017).  

Inicialmente, a ferramenta foi estudada e discutida entre todos os 

pesquisadores. Na sequência, foi realizada a avaliação da qualidade metodológica de 

uma amostra (n=10) dos estudos incluídos, de forma independente pelos revisores, 

seguido de discussões para minimizar discrepâncias na interpretação de cada 

questão de cada domínio da ferramenta. Após ajustes no alinhamento para obtenção 

de concordância nas avaliações, os pesquisadores realizaram a avaliação da 

qualidade metodológica dos demais estudos, sempre em duplicata (JAD e CRMF e 

JAD e ISP). No caso de divergências nas etapas de consenso, um terceiro revisor 

(IR) foi consultado.  

Embora a ferramenta ROBIS seja utilizada para avaliar o risco de viés em 

revisões sistemáticas — complementando a AMSTAR-2 —, ela não foi adotada neste 

trabalho, pois não se objetivou comparar diferentes instrumentos. Além disso, apesar 

de a avaliação da qualidade metodológica das RSMA ser uma etapa importante, o 

foco central do estudo foi a realização de análises de sensibilidade utilizando 

exclusivamente a AMSTAR-2. 

 

4.3 ANÁLISE DOS DADOS 

 

A qualidade metodológica das RSMA foi inicialmente avaliada utilizando a 

AMSTAR-2, seguindo-se rigorosamente os critérios descritos na publicação original 

em relação à consideração de itens críticos e não críticos. Em seguida, foram 

analisadas as mudanças na classificação geral de cada RSMA ao remover 

hipoteticamente a designação de criticidade de cada domínio (ou seja, domínios 2, 4, 

7, 9, 11, 13 e 15) na ferramenta original. 

Análises descritivas foram realizadas. A associação entre as quatro categorias 

de qualidade geral e o ano de publicação do artigo foi avaliada utilizando o teste de 

Kruskal-Wallis. Cada RSMA foi classificada como anterior ou posterior a quatro datas 

diferentes: 2007 (publicação da AMSTAR-1) (SHEA et al., 2007), 2009 (publicação do 

PRISMA) (MOHER et al., 2009), 2011 (criação da plataforma PROSPERO) (PAGE; 

SHAMSEER; TRICCO, 2018), e 2017 (publicação da AMSTAR-2) (SHEA et al., 2017). 

A associação entre a qualidade geral (variável ordinal) e a condição pré-pós para cada 

uma das quatro datas foi avaliada com o teste linear-by-linear. 
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Foram realizados testes qui-quadrado para avaliar a associação entre a data 

de publicação do artigo (descrita como antes ou depois do ano mediano de 

publicação) e a mudança na classificação da qualidade metodológica, excluindo a 

designação de criticidade de cada um dos 7 domínios. 

As análises foram realizadas no IBM SPSS v. 24.0 (IBM Corp, Armonk, NY). 

Valores de p inferiores a 5% foram considerados estatisticamente significativos. 
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5. RESULTADOS 
 

5.1 SELEÇÃO E CARACTERIZAÇÃO DOS ESTUDOS 

 

Por meio das buscas nas bases de dados, foram recuperados 1.006 registros, 

após exclusão das duplicatas. Durante a fase de triagem, 713 artigos foram 

considerados irrelevantes e na fase de avaliação na íntegra 140 artigos não 

atenderam aos critérios de elegibilidade, sendo incluídas 153 revisões sistemáticas 

com meta-análises. Nenhum estudo adicional foi recuperado por meio de busca 

manual. O processo de seleção dos estudos é apresentado na Figura 2. A lista dos 

estudos excluídos com os respectivos motivos da exclusão está disponível no 

Apêndice 2. 

 
Figura 2 - Fluxograma do processo de seleção dos estudos.  
*Os motivos de exclusão dos registros ultrapassa 138 uma vez que alguns registros foram excluídos 
por mais de um motivo. 
Fonte: Traduzido de Page et al., 2021.  
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As 153 revisões sistemáticas incluídas foram publicadas entre 1989 e 2023, 

com maior número de publicações (n=20) nos anos de 2016 e 2019. A mediana do 

ano de publicação foi 2018, com intervalo interquartil variando de 2016 a 2021. Cabe 

destacar que, embora as buscas tenham sido realizadas utilizando-se o filtro de data 

de publicação de 2022, seis estudos publicados em 2023 foram recuperados, visto 

que no ano de 2022 foram publicados online (ahead of print) e em 2023 tiveram sua 

publicação oficial.  

Os estudos analisados foram conduzidos em 35 países distintos, sendo 

considerado o país de afiliação do primeiro autor. Os países que obtiveram maior 

frequência de publicação, ordenados em ordem decrescente, foram: Estados Unidos 

(n=33), Austrália (n=16), China (n=15), Inglaterra (n=14) e Canadá (n=11). Juntos, 

estes 5 países somaram um total de 89 artigos, o que representa 58,16% do total de 

artigos analisados. 

Em relação ao número de autores, 851 participaram da publicação dos 

estudos, sendo 743 autores distintos. A distribuição mais comum do número de 

autores por artigo concentrou-se predominantemente entre 4 e 6 autores. Já em 

relação às revistas científicas, os 153 estudos foram publicados em 81 revistas 

diferentes, sendo a Annals of Pharmacotherapy, Journal of Clinical Pharmacy and 

Therapeutics e British Journal of Clinical Pharmacology aquelas em que mais artigos 

foram publicados (n=30; 19,6%).  

Do ponto de vista da qualidade de relato, 135 (88,2%) artigos incluíram o termo 

"meta-análise" nos títulos e 107 (69,9%) nos resumos, enquanto 107 (69,9%) 

apresentaram o termo "revisão sistemática" nos títulos e 78 (51,0%) nos resumos. 

Além disso, o termo "farmacêuticos" foi incluído em 93 (60,8%) títulos e em 127 

(83,0%) resumos. 

 

5.2 AVALIAÇÃO DA QUALIDADE METODOLÓGICA COM A AMSTAR-2 ORIGINAL 

 

 A aplicação da ferramenta AMSTAR-2 nas 153 revisões sistemáticas 

recuperadas, seguindo-se as instruções originais, resultou em 138 (90,2%) 

classificadas como tendo qualidade metodológica criticamente baixa, 13 (8,5%) 

qualidade baixa, e apenas duas (1,3%) qualidade moderada. Nenhum estudo foi 

classificado como tendo alta qualidade metodológica. Na Tabela 1 são apresentados 

os resultados detalhados para cada domínio da AMSTAR-2, e no Apêndice 3 são 
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descritas as respostas para cada item da ferramenta, considerando cada estudo 

avaliado.  

Tabela 1 - Resultados da aplicação da AMSTAR-2 nas revisões sistemáticas com 
meta-análises de serviços farmacêuticos clínicos (continua) 

Domínio Número de 
RSMA 

Sim (%) Parcialmente 
Sim (%) 

Não (%) 

# 1: Provisão dos componentes da 
PICO 

153 99,3 -  0,7 

# 2: Declaração explícita sobre a 
existência de um protocolo de 
revisão e justificativas para 
quaisquer desvios significativos 
dele 

153 33,3 3,3 63, 4 

# 3: Justificativa para a inclusão 
dos desenhos de estudo na 
revisão sistemática 

153 52,3 - 47,7 

# 4: Emprego de uma estratégia 
abrangente de busca na literatura 

153 3,9 41,8 54,2 

# 5: Seleção dos estudos em 
duplicata 

153 81,0 - 19,0 

# 6: Extração dos estudos em 
duplicata 

153 74,5 - 25,5 

# 7: Provisão de lista dos estudos 
excluídos com justificativas 

153 11,8 - 88,2 

# 8: Descrição detalhada dos 
estudos incluídos 

153 64,1 19,0 17,0 

# 9A: Avaliação do risco de viés – 
apenas ECR 

142 83,1 3,5 13,4 

# 9B: Avaliação do risco de viés – 
apenas ECNR 

73 79,5 - 20,5 

# 10: Reporte de fontes de 
financiamento dos estudos 
primários 

153 2,0 - 98,0 

# 11A: Uso de métodos 
apropriados para a combinação 
estatística dos resultados (em 
caso de MA) – apenas ECR 

143 73,4 - 26,6 

# 11B:  Uso de métodos 
apropriados para a combinação 
estatística dos resultados (em 
caso de MA) – apenas ECNR 

78 64,1 - 35,9 

# 12: Avaliação do impacto 
potencial do risco de viés nos 
estudos individuais sobre os 
resultados da MA 

153 83,7 - 16,3 

# 13: Consideração do risco de 
viés na interpretação dos 
resultados 

153 77,8  22,2 
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Tabela 1 - Resultados da aplicação da AMSTAR-2 nas revisões sistemáticas com 
meta-análises de serviços farmacêuticos clínicos (conclusão)  

Domínio Número de 
RSMA 

Sim (%) Parcialmente 
Sim (%) 

Não 
(%) 

 # 14: Explicação satisfatória e 
discussão sobre qualquer 
heterogeneidade observada nos 
resultados da RS 

153 66,0 - 34,0 

  # 15: Investigação adequada do 
viés de publicação e discussão 
sobre seu impacto nos resultados 

153 41,8 - 58,2 

  # 16: Reporte de conflito de 
interesses na condução da RS 

153 95,4 - 4,6 

LEGENDA: ECR: ensaio clínico randomizado; ECNR: ensaio clínico não randomizado; MA – meta-
análise; RS - revisão sistemática  
NOTA: O número de RSMA mudou na avaliação dos domínios 9 e 11 porque o resultado pode não ser 
aplicável em algumas situações (apenas ECR ou ENCR podem ter sido incluídos). 
 

Os domínios com maior pontuação positiva foram o #1 – provisão dos 

componentes do acrônimo PICO; e o #16 – reporte de conflitos de interesse na 

condução da revisão sistemática. Por outro lado, os domínios com menor pontuação 

foram o #10 – reporte das fontes de financiamento dos estudos primários, com 98% 

das meta-análises não apresentando esta informação; e o #4 – emprego de uma 

busca bibliográfica abrangente, com 54,2% dos estudos não atendendo 

completamente este domínio e 41,8% cumprindo parcialmente. Destaca-se que o 

domínio 4 é considerado crítico na ferramenta.  

Quando realizada correlação entre o ano de publicação do artigo e o resultado 

global da qualidade metodológica, foi encontrada uma diferença estatisticamente 

significativa (Kruskal-Wallis p=0,013), evidenciando-se uma melhora na qualidade 

metodológica, passando de criticamente baixa para baixa, com o passar dos anos. A 

mediana do ano de publicação das RSMA classificadas como tendo qualidade 

criticamente baixa foi 2018 (IQR 2016 a 2020), enquanto a mediana do ano de 

publicação das RSMA classificadas como tendo qualidade metodológica baixa foi 

2021 (IQR 2018 a 2022). Porém, essa melhora na qualidade metodológica não foi 

associada à publicação de diretrizes de reporte, condução e registro de revisões 

sistemáticas (Tabela 2), como AMSTAR-1 (p=0,476), AMSTAR-2 (p=0,241), PRISMA 

(p=0,305) e PROSPERO (p=0,157). 
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TABELA 2 - Associação entre a qualidade metodológica da revisão sistemática e o 
desenvolvimento de diretrizes de reporte, condução e registro de revisões 
sistemáticas. 

  Qualidade 
criticamente baixa 

Qualidade 
baixa 

Qualidade 
moderada 

Valor de 
p 

AMSTAR-1 
(2007) 

Pré 5 0 0    0,476 

Pós 
 

133 13 2 

AMSTAR-2 
(2017) 

Pré 64 3 1 0,241 

Pós 
 

74 10 1 

PRISMA (2009) Pré 10 0 0 0,305 

Pós 
 

128 13 2 

PROSPERO 
(2011) 

Pré 18 0 0 0,157 

Pós 
 

120 13 2 

NOTA: Os números indicam os estudos publicados antes e após o desenvolvimento das ferramentas. 
O ano de publicação de cada ferramenta/plataforma está descrito em parênteses.  
 
 
5.3 ANÁLISE DE SENSIBILIDADE DA FERRAMENTA COM A REMOÇÃO 

HIPOTÉTICA DA CRITICIDADE DOS DOMÍNIOS 

 

Os resultados da aplicação da AMSTAR-2, considerando-se os domínios 

críticos como não críticos, estão apresentados na Tabela 3. Nenhum estudo foi 

reclassificado como de alta qualidade, e nenhum estudo melhorou em mais de um 

nível (por exemplo, passando de qualidade criticamente baixa para moderada). O 

domínio #7 – apresentação da lista e justificativa dos estudos excluídos – demonstrou 

o maior aprimoramento na qualidade, quando não considerado crítico, com 18 RSMA 

passando de qualidade criticamente baixa para baixa e 6 de qualidade baixa para 

moderada. O domínio #9 – avaliação do risco de viés nos estudos primários – e o #13 

– consideração do risco de viés ao interpretar os resultados da revisão sistemática – 

não apresentaram mudanças quando o status crítico foi desconsiderado. 
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TABELA 3 - Mudanças na qualidade metodológica das RSMA quando removida a 

criticidade dos domínios  

 Qualidade Criticamente 
baixa → baixa 

Qualidade Baixa → 
moderada 

Qualidade Moderada 
→ alta 

Domínio 2 3/138 (2,2%) 3/13 (23,1%) 0 

Domínio 4 9/138 (6,5%) 3/13 (23,1%) 0 

Domínio 7 18/138 (13,0%) 6/13 (46,2%) 0 

Domínio 9 0/138 (0,0%) 0/13 (0,0%) 0 

Domínio 11 2/138 (1,4%) 1/13 (7,7%) 0 

Domínio 13 0/138 (0,0%) 0/13 (0,0%) 0 

Domínio 15 10/138 (7,2%) 0/13 (0,0%) 0 

NOTA: Com a remoção da criticidade dos domínios originalmente críticos, nenhum estudo teve 
alteração na qualidade em mais de um nível (ex: qualidade criticamente baixa para moderada e baixa 
para alta).  

 

Quando a criticidade foi removida do Domínio #7, uma associação significativa 

foi encontrada entre a data de publicação e a melhoria na classificação da qualidade 

metodológica (qui-quadrado=8,895; p=0,003), com quatro (5,9%) estudos publicados 

antes de 2018 e 20 (23,5%) publicados após 2018 melhorando a sua classificação. A 

remoção da designação crítica dos outros quatro domínios (não houve alteração nos 

domínios #9 e #13) não teve associação com a data de publicação: domínio #2 

(p=0,264), #4 (p=0,840), #11 (p=0,696) e #15 (p=0,342). 
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DISCUSSÃO 

 
A avaliação da qualidade metodológica das RSMA sobre serviços 

farmacêuticos clínicos com a AMSTAR-2 revelou uma qualidade geral baixa, com 

99% das revisões classificadas como tendo qualidade criticamente baixa ou baixa. 

Esses resultados condizem com estudos prévios contendo meta-análises sobre 

temas diversos (IOANNIDIS, 2016; MOORE; FISHER; ECCLESTON, 2022), bem 

como estudos conduzidos na área da farmácia prática (MELCHIORS et al., 2012a; 

AGUIAR et al., 2014; BONETTI et al., 2022a).  

O domínio da AMSTAR-2 que apresentou menor pontuação foi o #10 – relato 

das fontes de financiamento dos estudos primários, com 98% das RSMA não 

atendendo a este critério. Este item é particularmente importante porque pesquisas 

demonstram que estudos financiados pela indústria frequentemente produzem 

resultados enviesados, que favorecem as tecnologias do patrocinador (CANESTARO 

et al., 2017; GAZENDAM et al., 2022). Vale destacar que, na AMSTAR-1, a avaliação 

da potencial influência das fontes de financiamento estava combinada em um único 

item, o item #11, que abrangia tanto os estudos individuais incluídos na revisão 

sistemática quanto a própria revisão. Na AMSTAR-2, este item foi dividido em dois 

domínios (#10 e #16). Curiosamente, o domínio #16 – reporte de conflito de interesses 

na condução da revisão sistemática – foi um dos domínios com maior pontuação entre 

as RSMA analisadas, com 95,4% delas atendendo a este critério. No entanto, é 

importante ressaltar que este domínio pode ser considerado menos relevante no 

contexto dos serviços farmacêuticos clínicos, já que a maioria desses estudos 

geralmente não é patrocinada pela indústria farmacêutica.  

Ao longo dos anos, houve uma leve melhora na qualidade metodológica das 

RSMA publicadas. No entanto, esse aprimoramento não foi diretamente associado à 

publicação das duas versões da ferramenta AMSTAR. Da mesma forma, embora a 

introdução do PRISMA melhore os padrões de relato para revisões sistemáticas e a 

plataforma PROSPERO promova maior transparência, reprodutibilidade e usabilidade 

das revisões sistemáticas, essas iniciativas não contribuíram significativamente para 

elevar os padrões de qualidade metodológica. É importante notar que a lista de 

verificação do PRISMA e a ferramenta AMSTAR-2 devem ser utilizadas de forma 

complementar no desenvolvimento e relato de revisões sistemáticas, pois elas têm 
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propósitos diferentes. O PRISMA foca no relato abrangente do que foi feito durante a 

condução da RSMA, aumentando a transparência e a replicabilidade do estudo. 

Portanto, a lista de verificação do PRISMA não avalia se as etapas foram realizadas 

corretamente, mas sim se foram relatadas de forma adequada (SHEA et al., 2007; 

FAGGION, 2023). Já a AMSTAR-2 avalia o processo de condução da revisão 

sistemática, promovendo maior credibilidade e rigor metodológico. 

Para avaliação da qualidade geral da revisão sistemática, os desenvolvedores 

da AMSTAR-2 estabeleceram um sistema de classificação baseado em dois tipos de 

domínios: críticos e não críticos. Porém, embora sete domínios sejam considerados 

críticos, há a recomendação que os pesquisadores podem decidir quais itens são 

mais relevantes para as revisões que estão desenvolvendo. Em nossa análise, 

mesmo quando a criticidade de cada domínio foi hipoteticamente removida, não 

houve mudança significativa na qualidade metodológica dos estudos.  

O domínio #2 da AMSTAR-2, que se refere ao registro do protocolo de 

pesquisa, é um dos sete domínios críticos. Sabe-se que desenvolver e aderir a um 

protocolo bem estruturado, reduz o risco de viés de seleção e relato, além de 

minimizar o problema decorrente da duplicação não intencional de revisões 

sistemáticas por diferentes equipes de autores (SHEA et al., 2017; PAGE et al., 2018). 

Ainda, dada a ausência de uniformidade na terminologia relacionada à farmácia 

prática (FERNANDEZ-LLIMOS et al., 2023), é essencial realizar buscas bibliográficas 

abrangentes, complementadas com buscas manuais e exploração da literatura 

cinzenta, o que destaca a importância de manter o domínio #4 da AMSTAR-2 como 

crítico. Além disso, para garantir transparência e reprodutibilidade, os autores devem 

fornecer uma lista dos estudos potencialmente relevantes que foram excluídos, 

juntamente com a justificativa para cada exclusão, justificando assim a natureza 

crítica do domínio #7. 

Um passo crítico na condução de uma revisão sistemática é avaliar o risco de 

viés nos estudos incluídos, ou seja, avaliar a probabilidade de o verdadeiro efeito da 

intervenção estar superestimado ou subestimado. Deficiências na condução de 

estudos de intervenções em saúde levantam preocupações sobre a validade interna 

de seus resultados. Esta avaliação é particularmente importante quando a revisão 

sistemática inclui estudos não randomizados, o que é comum na área de serviços 

farmacêuticos clínicos, reforçando a condição crítica do domínio #9. Além disso, como 

as conclusões de uma revisão são baseadas nos resultados dos estudos incluídos, 
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qualquer viés nesses resultados pode levar a uma conclusão global enganosa quando 

os estudos são combinados. De acordo com o domínio #13, os autores de revisões 

sistemáticas devem considerar os efeitos potenciais do viés nos resultados dos 

estudos incluídos ao interpretar seus achados e fazer recomendações (HIGGINS et 

al., 2023; KOLASKI; LOGAN; IOANNIDIS, 2024).  

A decisão de realizar uma meta-análise com os dados dos estudos incluídos 

depende do grau de compatibilidade (ou seja, homogeneidade) entre esses estudos, 

considerando fatores como participantes, intervenções, comparadores, desfechos e 

desenho do estudo. Além de avaliar a plausibilidade de combinar os estudos em uma 

meta-análise, a presença de heterogeneidade deve ser investigada, e os resultados 

devem ser cuidadosamente considerados. É por conta disso que o domínio #11 da 

AMSTAR-2 se torna crítico. A heterogeneidade entre os estudos pode ser 

particularmente importante em revisões de ensaios não randomizados (SHEA et al., 

2017). Ainda, os serviços farmacêuticos clínicos compreendem intervenções 

complexas de saúde com múltiplos componentes que interagem entre si (ROTTA et 

al., 2015). Como resultado, a literatura frequentemente apresenta alta variabilidade 

no relato dos efeitos das intervenções farmacêuticas, o que resultará em alta 

heterogeneidade nas RSMA (SANTSCHI et al., 2011; LAMBERT et al., 2022; KELLY 

et al., 2023). 

Por fim, a cobertura de revistas na área da farmácia prática em bases de dados 

bibliográficas tem sido relatada como inadequada (MENDES et al., 2019). Assim, a 

avaliação do viés de publicação é particularmente importante em RSMA realizadas 

após buscas sistemáticas nessas bases de dados, conforme recomendado pelo 

domínio #15 da AMSTAR-2. Além disso, ressalta-se que os autores devem realizar 

buscas bibliográficas abrangentes, incluindo buscas manuais e a revisão da literatura 

cinzenta. 

Por todo o exposto, evidencia-se que todos os domínios críticos definidos na 

AMSTAR-2 são considerados essenciais na área de farmácia prática. Embora os 

desenvolvedores da AMSTAR-2 tenham aconselhado os revisores a incluir domínios 

críticos adicionais conforme necessário, em nosso estudo isso apenas pioraria os 

resultados e provavelmente aumentaria o percentual de RSMA de qualidade 

criticamente baixa para mais de 90%. 

Conforme já mencionado, as RSMA são os estudos que fornecem o mais alto 

nível de evidência, sendo fundamentais na orientação das diretrizes de prática clínica 
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(PAUDYAL et al., 2024). Entretanto, sua confiabilidade depende fortemente da 

qualidade metodológica com a qual foi conduzida, o que significa que uma RSMA 

metodologicamente fraca produzirá resultados não confiáveis. Obviamente, garantir 

a qualidade de uma RSMA é, em primeiro lugar, responsabilidade dos seus autores. 

Porém, em um sistema de publicação acadêmica com revisão por pares, os revisores 

e editores também têm um papel na garantia da qualidade dos artigos que publicam, 

incluindo as RSMA. Entre as iniciativas que objetivam promover a qualidade das 

publicações, especialmente na área de farmácia prática, destaca-se a criação do 

Granada Statements, pela International Collaboration of Pharmacy Journal Editors 

(ICPJE) (COSTA et al., 2024). O objetivo central é discutir como as revistas científicas 

podem contribuir para fortalecer a farmácia prática como uma disciplina 

(FERNANDEZ-LLIMOS et al., 2023; DESSELE, 2024). No Granada Statements foram 

elaboradas dezoito declarações, organizadas em seis tópicos principais: 1) utilização 

das terminologias corretas nos artigos; 2) elaborar resumos impactantes; 3) realizar 

as revisões dos artigos por pares; 4) evitar a dispersão de publicações periódicas na 

área; 5) promover uma utilização mais efetiva e prudente das métricas de 

desempenho de periódicos e artigos; 6) os autores devem selecionar o periódico que 

melhor se adeque ao escopo do trabalho (FERNANDEZ-LLIMOS et al., 2023).   

Alguns estudos já foram publicados por autores dessa iniciativa 

(SHCHERBAKOVA et al., 2024; FERNANDEZ-LLIMOS et al., 2024), sendo um 

possível objetivo futuro da ICPJE a produção de checklists de condução e reporte ou 

adaptação das diretrizes já existentes, considerando o contexto da área da farmácia 

prática.  

O presente estudo possui algumas limitações. O ano de publicação, e não a 

data de submissão ou da última atualização (nem sempre disponíveis nos artigos 

publicados), foi utilizado para a análise das potenciais influências das diretrizes de 

relato e condução na qualidade das RSMA. Isso pode ter impactado a avaliação das 

mudanças na qualidade metodológica ao longo do tempo. Além disso, apenas 

revisões sistemáticas com meta-análises foram incluídas, uma vez que essas 

revisões tendem a ser mais robustas, com desfechos mais objetivos e mensuráveis, 

facilitando a tomada de decisão. Ainda, a inclusão de revisões sistemáticas 

qualitativas poderia resultar na classificação de vários domínios como 'não aplicáveis' 

na avaliação da qualidade pela ferramenta AMSTAR-2. 
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CONSIDERAÇÕES FINAIS 
 

Este estudo evidenciou que a qualidade metodológica das RSMA na área da 

farmácia prática ainda enfrenta desafios significativos, apesar dos avanços recentes. 

A maioria das RSMA avaliadas (90,2%) apresentou qualidade metodológica 

criticamente baixa, com apenas 1,3% sendo classificadas como tendo qualidade 

moderada, e nenhuma como alta. A falta de relato sobre fontes de financiamento e a 

ausência de buscas bibliográficas abrangentes foram os principais fatores que 

impactaram negativamente a qualidade dos estudos. Esses achados ressaltam a 

importância da transparência e do rigor metodológico na condução das RSMA. 

A análise temporal revelou uma melhora na qualidade dos estudos ao longo 

dos anos, embora essa evolução não tenha sido diretamente associada à adoção das 

diretrizes PRISMA ou AMSTAR. Isso sugere que muitos pesquisadores ainda não 

seguem integralmente as recomendações para o desenvolvimento e o relato de 

revisões sistemáticas. Por fim, a remoção hipotética da criticidade dos domínios da 

AMSTAR-2 não resultou em mudanças significativas na classificação global da 

qualidade.  

Este estudo aponta a necessidade de esforços coordenados para aprimorar a 

qualidade dos estudos na área da farmácia prática, envolvendo pesquisadores, 

revisores e editores de periódicos científicos. Algumas iniciativas já foram 

implementadas nesse sentido, com destaque para o Granada Statements, promovido 

pelo ICMJE. Ressalta-se, ainda, a importância contínua da capacitação, da 

conscientização e do uso adequado de ferramentas metodológicas robustas para 

garantir que as revisões sistemáticas cumpram seu papel de fornecer o mais alto nível 

de evidência para a tomada de decisões em saúde. Com o engajamento coletivo da 

comunidade científica, é possível elevar a qualidade das RSMA e, 

consequentemente, aumentar a confiabilidade das evidências que fundamentam a 

farmácia prática.  
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cause of death: how are pharmacists 
getting involved? 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Melchiors et al., 
2015 

Effects of pharmaceutical care in the 
health results of the patients: systematic 
review with meta analysis 

Desenho do estudo 

Mellon et al., 2022 Interventions for increasing 
immunosuppressant medication 
adherence in solid organ transplant 
recipients 

Os serviços foram providos por 
equipe multiprofissional, não 
sendo possível extrair dados 
apenas dos serviços 
farmacêuticos 

Mes et al., 2018 Pharmacists and medication adherence in 
asthma: a systematic review and meta-
analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Mills et al., 2018 Comparative Effectiveness of 
Implementation Strategies for Blood 
Pressure Control in Hypertensive Patients 
A Systematic Review and Meta-analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Ming et al., 2021 Medication Review in Preventing Older 
Adults' Fall-Related Injury: a Systematic 
Review & Meta-Analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Mohamed et al., The impact of pharmacists-led medicines Reprint de um artigo prévio 
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2017 reconciliation on healthcare outcomes in 
secondary care: a systematic review and 
meta-analysis of randomized controlled 
trials 

Mohamed et al., 
2022 

A systematic review with meta-analysis of 
parental interventions for human 
papillomavirus vaccine uptake 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Morrissey et al., 
2017 

Effectiveness and content analysis of 
interventions to enhance medication 
adherence and blood pressure control in 
hypertension: A systematic review and 
meta-analysis 

Desenho de estudo 

Mustafa et al., 2023 A meta-analysis on misuse of 
prescription/otc drugs: how pharmacist 
can prevent and manage drug abuse 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Ng et al., 2018 Interventions and Strategies to Improve 
Oral Anticoagulant Use in Patients with 
Atrial Fibrillation: A Systematic Review of 
Systematic Reviews 

Desenho de estudo 

Parajuli et al., 2028 Effectiveness of the pharmacist-involved 
multidisciplinary management of heart 
failure to improve readmission and 
mortality rates: systematic review and 
meta-analysis of randomized controlled 
trials 

Tipo de publicação (resumo de 
congresso - o artigo original foi 
incluído) 

Patel et al., 2016 Incidence of Adverse Drug Reactions in 
Indian Hospitals: A Systematic Review of 
Prospective Studies 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Pedersen et al., 
2018 

Elusive search for effective provider 
interventions: a systematic review of 
provider interventions to increase 
adherence to evidence-based treatment 
for depression 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Perez et al., 2016 Comparing the effectiveness of 
pharmacist-managed warfarin 
anticoagulation with other models: a 
systematic review and meta-analysis 

Desenho do estudo 

Prakasam et al., 
2021 

Benefits of patient/caregiver engagement 
in adverse drug reaction reporting 
compared with other sources of reporting 
in the inpatient setting: a systematic 
review 

O estudo não apresentou 
meta-análise 

Qu et al., 2023 Safety profile of eltrombopag in different 
age groups: an analysis of real-world 
pharmacovigilance and randomized 
clinical trials 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  
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Raju et al., 2022 Educational interventions and its impact 
on the treatment outcomes of diabetic foot 
ulcer patients 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico e não apresentou 
meta-análise 

Rankin et al., 2018 Interventions to improve the appropriate 
use of polypharmacy for older people 

RS antiga (incluída a mais 
atualizada) 

Rattanavipanon et 
al., 2022 

Effects of pharmacist interventions on 
cardiovascular risk factors and outcomes: 
An umbrella review of meta-analysis of 
randomized controlled trials 

Desenho de estudo (umbrella 
review) 

Rendrayani et al., 
2022 

Pharmacists' knowledge, attitude, and 
practice of medication therapy 
management: a systematic review 

O estudo não apresentou 
meta-análise 

Ribeiro-Vaz et al., 
2016 

How to promote adverse drug reaction 
reports using information systems - a 
systematic review and meta-analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Richter et al., 2011 The effectiveness of teams in 
organizations: a meta-analysis 

Não se trata de revisão 
sistemática e o estudo não 
avaliou serviço farmacêutico 

Ried et al., 1989 Meta-analysis of research on the effect of 
clinical pharmacokinetics services on 
therapeutic drug monitoring 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Roccaforte et al., 
2005 

Effectiveness of comprehensive disease 
management programmes in improving 
clinical outcomes in heart failure patients. 
A meta-analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Roumeliotis et al., 
2019 

Effect of electronic prescribing strategies 
on medication error and harm in hospital: 
a systematic review and meta-analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Ruppar et al., 2015 Medication adherence interventions for 
heart failure patients: A meta-analysis 

Desenho do estudo 

Ruppar et al., 2019 Pharmacist-delivered interventions to 
improve medication adherence: a 
systematic review and meta-analysis 

Desenho do estudo 

Sadeq et al., 2022 Interprofessional interventions involving 
pharmacists and targeting the medicines 
management process provided to older 
people residing in nursing homes: a 
systematic review and meta-analysis of 
randomised controlled trials 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Saha et al., 2018 Improving antibiotic prescribing by 
general practitioners: a protocol for a 
systematic review of interventions 
involving pharmacists 

Desenho do estudo 
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Satoh et al., 2019 Is antihypertensive treatment based on 
home blood pressure recommended 
rather than that based on office blood 
pressure in adults with essential 
hypertension? (meta-analysis) 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Satria et al., 2023 Prevalence of antibiotics prescription 
amongst patients with and without 
COVID-19 in low- and middle-income 
countries: a systematic review and meta-
analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Schiavo et al., 2022 Cost of adverse drug events related to 
potentially inappropriate medication use: 
A systematic review 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico e não apresentou 
meta-análise 

Schrijver et al., 2022 Self-management interventions for people 
with chronic obstructive pulmonary 
disease 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Segal et al., 2019 Demonstrating the value of the oncology 
pharmacist within the healthcare team 

Desenho do estudo 

Shafiee Hanjani et 
al., 2019 

Interventions to optimise prescribing in 
older people with dementia: a systematic 
review 

Desenho do estudo 

Shin et al., 2023 Evaluation of robotic systems on cytotoxic 
drug preparation: a systematic review and 
meta-analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Sighinolfi et al., 
2014 

Collaborative care for depression in 
European countries: A systematic review 
and meta-analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Sirois et al., 2023 How does deprescribing (not) reduce 
mortality? A review of a meta-analysis in 
community-dwelling older adults casts 
uncertainty over claimed benefits 

O estudo não apresentou 
meta-análise (avaliou 
resultados dos estudos 
primários incluídos em meta-
análise prévia) 

Sun et al., 2022 Non-biomedical factors affecting antibiotic 
use in the community: a mixed-methods 
systematic review and meta-analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Tan et al., 2016 Clinical and economic outcomes of 
pharmacist-provided home based 
medication review in the elderly: a 
systematic review and meta-analysis 

Desenho do estudo 

Tecklenborg et al., 
2020 

Interventions to reduce adverse drug 
event-related outcomes in older adults: a 
systematic review and meta-analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Teni et al.,2022 Systematic review and meta-analysis of 
medicine use studies in Ethiopia using the 
WHO patient care indicators with an 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  
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emphasis on the availability of prescribed 
medicines 

Teoh et al., 2022 Global prevalence of burnout among 
pharmacists: a systematic review and 
meta-analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Tonin et al., 2022 Use of 'Pharmaceutical services' Medical 
Subject Headings (MeSH) in articles 
assessing pharmacists' interventions 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Tomlinson et al., 
2020 

Successful care transitions for older 
people: a systematic review and meta-
analysis of the effects of interventions that 
support medication continuity 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Tucker et al., 2017 Self-monitoring of blood pressure in 
hypertension: A systematic review and 
individual patient data meta-analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Tyler et al., 2019 Interventions to improve discharge from 
acute adult mental health inpatient care to 
the community: systematic review and 
narrative synthesis 

Desenho do estudo 

Unverzagt et al., 
2016 

Improving treatment adherence in heart 
failure a systematic review and meta-
analysis of pharmacological and lifestyle 
interventions 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Valença-Feitosa et 
al., 2023 

Identifying health outcomes of 
pharmaceutical clinical services in 
patients with cancer: A systematic review 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico e não apresentou 
meta-análise 

Wagner et al., 2020 Pharmacist's role in hypertension 
management: a review of key randomized 
controlled trials 

Desenho do estudo 

Wallerstedt et al., 
2014 

Medication reviews for nursing home 
residents to reduce mortality and 
hospitalization: systematic review and 
meta-analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Xia et al., 2018 The effect of online versus hospital 
warfarin management on patient 
outcomes: a systematic review and meta-
analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Xu et al., 2014 Persuasive attributes of medication 
adherence interventions for older adults: a 
systematic review 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Xu; Wheeler; Zuo, 
2022 

The effectiveness of interventions to 
increase participation and physical 

O estudo não apresentou 
meta-análise 
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activities in parks: a systematic review of 
the literature 

Yang et al., 2017 Continuity of Care to Prevent 
Readmissions for Patients with Chronic 
Obstructive Pulmonary Disease: A 
Systematic Review and Meta-Analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Yang et al., 2017 Effect of medication education in clinical 
pharmacists on patients' benefit: 
systematic review and Meta-analysis 

Idioma (chinês) 

Yu et al., 2019 Metformin prescription and aortic 
aneurysm: systematic review and meta-
analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Yang et al., 2022 Antithrombotics prescription and 
adherence among stroke survivors: A 
systematic review and meta-analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Zavala-González et 
al., 2017 

[Effectiveness of interventions for 
improving drug prescribing in Primary 
Health Care] 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Zay et al., 2023 Association between antimicrobial 
stewardship programs and antibiotic use 
globally: a systematic review and meta-
analysis 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  

Zeng et al., 2022 Paroxetine combined with traditional 
chinese medicine prescriptions in the 
treatment of postpartum depression: A 
systematic review of randomized 
controlled trials 

O estudo não avaliou serviço 
farmacêutico  
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ANEXO 1 - ARTIGO PUBLICADO: Assessing methodological quality of systematic 

reviews with meta-analysis about clinical pharmacy services: A sensitivity analysis of 

AMSTAR-2 

 


