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RESUMO 

AGUIAR, P. M. Colaboração médico-farmacêutico no manejo de pacientes 

com diabetes mellitus tipo 2: expectativas e resultados. 2014. 154 f. Tese 

(Doutorado) - Faculdade de Ciências Farmacêuticas, Universidade de São 

Paulo, São Paulo, 2014. 

Nos últimos vinte anos houve um aumento substancial no número de revisões 

sistemáticas e ensaios clínicos que avaliaram intervenções farmacêuticas para 

pacientes com doenças crônicas, em especial o diabetes. No entanto, existem 

poucos estudos que avaliam criticamente tais publicações, bem como modelos 

de prática desenvolvidos no contexto do sistema público de saúde brasileiro. O 

presente trabalho teve como objetivos avaliar revisões sistemáticas e ensaios 

clínicos controlados randomizados sobre serviços clínicos farmacêuticos para 

pacientes com diabetes e avaliar o efeito de modelo de colaboração médico- 

farmacêutico conduzido em ambulatório de cuidado secundário para pacientes 

com diabetes tipo 2 não controlada. Para tanto, busca abrangente da literatura 

foi conduzida nas bases de dados PubMed, SCOPUS, LILACS, Scielo e DOAJ 

por revisões sistemáticas e ensaios clínicos controlados randomizados. As 

revisões sistemáticas foram avaliadas em relação à qualidade da apresentação 

textual e metodológica, sendo identificados campos para melhorias futuras. A 

seguir, foi realizada uma descrição dos componentes-chave das intervenções e 

fontes de heterogeneidade clínica e metodológica entre os ensaios clínicos 

controlados randomizados. Ainda, foi conduzido um ensaio clinico controlado 

randomizado no ambulatório de doenças metabólicas do Hospital Universitário 

da Universidade de São Paulo, com duração de 12 meses, para 80 pacientes 

com diabetes tipo 2 não controlada. O grupo intervenção recebeu consultas 

farmacêuticas face a face, com suporte remoto por telefone. O farmacêutico 

realizou intervenções sistemáticas objetivando resolver ou prevenir problemas 

relacionados aos medicamentos. Os desfechos primários incluíram a redução e 

controle dos níveis de hemoglobina glicada. A busca bibliográfica identificou 

101 registros, dos quais sete revisões completaram os critérios de inclusão. Em 

média, apenas dois terços dos itens sobre qualidade da apresentação textual e 

metodológica foram cumpridos nas publicações. Os problemas mais frequentes 

incluíram o não registo de protocolo do estudo, a ausência de lista dos estudos 

excluídos, e a falta de reconhecimento claro do conflito de interesses. A busca 

por ensaios clínicos randomizados de intervenções farmacêuticas identificou 

2271 registros, sendo incluídos 24 na síntese qualitativa. A maioria dos estudos 

para pacientes com diabetes tipo 2 foi desenvolvida nos Estados Unidos, em 

ambulatório, com contato individual face a face. Todos realizaram intervenções 

educativas e o processo de uso dos medicamentos foi avaliado pela maioria 

deles. A amostra exibiu risco de viés incerto ou alto na maior parte dos itens 

avaliados, o que resultou em baixa qualidade metodológica. De um total de 80 



 

 

pacientes, 73 completaram o ensaio clínico, sendo 36 do grupo intervenção e 

37 do controle. Comparado ao cuidado usual, o grupo intervenção apresentou 

maior redução nos níveis de hemoglobina glicada, bem como aumento na taxa 

de controle da pressão arterial sistólica, na proporção de pacientes aderentes e 

na pontuação da adesão. Os resultados desta tese apontam que a qualidade 

da apresentação textual e a metodológica estavam abaixo do ideal entre as 

revisões e que melhoria no desenho e na descrição das revisões e dos estudos 

primários é necessária para garantir resultados mais robustos. Ainda, o modelo 

de cuidado proposto é viável e mais efetivo que o cuidado usual na redução da 

hemoglobina glicada em pacientes diabéticos tipo 2.   

 

Palavras-chave: Farmacêuticos; Diabetes Mellitus; Hemoglobina A glicosilada; 

Revisão sistemática; Ensaio Clínico Controlado Aleatório. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

ABSTRACT 

AGUIAR, P. M. Physician-pharmacist collaboration in the management of 

patients with type 2 diabetes mellitus: expectations and outcomes. 2014. 

154 f. Tese (Doutorado) - Faculdade de Ciências Farmacêuticas, Universidade 

de São Paulo, São Paulo, 2014. 

Over the last twenty years, there was an important increase in the number of 

systematic reviews and clinical trials about pharmacist interventions in patients 

with chronic diseases, including diabetes. Nevertheless, few studies exist which 

assess critically such publications, as well as models of practice developed in 

the context of the Brazilian Public Health System. The study aimed to assess 

the systematic reviews and randomized controlled trials on clinical pharmacy 

services for patients with diabetes and to assess the effect of a pharmacist- 

physician collaborative care model for patients with poorly controlled type 2 

diabetes. For this, comprehensive literature search was performed in databases 

PubMed, SCOPUS, LILACS, Scielo and DOAJ for systematic reviews and 

randomized controlled trials. The systematic reviews were assessed for the 

reporting characteristics and methodological quality, been identified rooms for 

future improvements. The following, it was performed a description of the key 

components of pharmacist interventions and of the sources of clinical and 

methodological heterogeneity between randomized controlled trials. In addition, 

a 12-month randomized controlled trial of pharmacist-physician collaborative 

interventions for eighty diabetic patients was conducted at University Hospital of 

University of São Paulo. The pharmaceutical interviews were conducted face-

to-face, with remote support by telephone. Pharmacist performed systematic 

interventions aiming to solve and prevent drug-related problem in the diabetic 

patients. The primary outcomes included the reduction and control of the levels 

of glycosylated hemoglobin. The literature search yielded 101 records, of which 

7 reviews for diabetic patients satisfied the inclusion criteria. On average, only 

two-thirds of reporting and methodological quality items were fulfilled in included 

reviews. The most frequent problems included the non-registration of study 

protocol, the absence of a list of excluded studies, and unclear acknowledgment 

of the conflict of interests. The literature search for randomized clinical trials of 

pharmacist interventions identified 2271 records, 24 of them were included in 

the qualitative synthesis. The majority of studies was developed in the United 

States, in ambulatory, with individual contact face to face. All of them performed 

educational interventions and the process of use of the medications was 

assessed in the majority of them. The sample showed risk of bias uncertain or 

high in the majority of the items assessed, which resulted in low methodological 

quality. Of a total of 80 patients, 73 completed the clinical trial (37 of control and 

36 of intervention). In comparison with the usual care, the intervention group 

presented higher reduction in the levels of glycosylated hemoglobin, as well as 

increase in the rate of control of the systolic blood pressure, in the proportion of 



 

 

adherent patients and in the score of the medication adherence. The results of 

this thesis point out that the report and methodological quality was below the 

ideal in the reviews and that improvement in the design and in the description of 

the reviews and of the primary studies is necessary to warrant results that are 

more robust. Still, the model of care proposed is viable and more effective than 

the usual care in reducing the levels of glycosylated hemoglobin in patients with 

diabetes type 2.   

 

Keywords: Pharmacists; Diabetes mellitus; Hemoglobin A, Glycosylated; 

Systematic review; Randomized controlled trial. 
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1.1. INTRODUÇÃO 

Desde o marco conceitual do termo “Pharmaceutical Care”, definido por 

Hepler e Strand (1990) como “a provisão responsável da farmacoterapia, com o 

objetivo de alcançar resultados terapêuticos definidos na saúde e qualidade de 

vida da população”, têm sido observada uma mudança profunda nos rumos da 

profissão farmacêutica. Mais especificamente, foi iniciada uma superposição 

gradativa do paradigma dominante (tecnicista) centrado no medicamento, por 

um novo paradigma emergente (humanístico e social) centrado no paciente e 

no desenvolvimento de relações terapêuticas (BOND, 2006). 

Nesse contexto, os serviços farmacêuticos que diferem da entrega dos 

medicamentos, denominados clínicos ou cognitivos, tem se tornado frequente 

objeto de prática e pesquisa ao redor do mundo. Segundo Farris et al., devido a 

diversidade cultural, na formação profissional e na organização dos sistemas 

de saúde, os países seguiram diferentes padrões de evolução com distintos 

desafios. Em países como Estados Unidos, Canadá e Espanha, por exemplo, 

os serviços clínicos farmacêuticos já estão bem estruturados atualmente, e se 

encontram em aperfeiçoamento, debatendo questões sobre a remuneração do 

farmacêutico (PEREIRA e FREITAS, 2008).  

No Brasil, a discussão referente à reorientação da prática farmacêutica é 

relativamente nova e ganhou ênfase a partir do ano de 2002, com a publicação 

das novas diretrizes curriculares para os cursos de Farmácia e a elaboração da 

proposta do Consenso Brasileiro de Atenção Farmacêutica (CNE, 2002; IVAMA 

et al., 2002). Passada mais de uma década, é possível observar que, embora 

lento, o processo de mudança está ganhando força. Importantes avanços vêm 

sendo verificados quanto à regulamentação dos serviços clínicos em farmácias 

e atribuições do farmacêutico como profissional de saúde (BRASIL, 2009; CFF, 

2013a; 2013b). 

Apesar dos avanços, os serviços clínicos farmacêuticos ainda não foram 

estabelecidos como uma prática rotineira entre os farmacêuticos brasileiros. De 

acordo com Pereira e Freitas (2010), no Brasil há farmacêuticos, isoladamente, 

que buscam alternativas para desenvolver serviços clínicos, sendo que a maior 
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parte destes estudos está vinculada às universidades e a seus docentes, que 

buscam propor e consolidar modelos de cuidados ao paciente. Nesse sentido, 

torna-se fundamental que estas ações deixem de ser uma iniciativa individual e 

passem a ser institucionalizadas, resultando em modelo de atuação que possa 

ser validado e reproduzido em outros serviços. 

A produção científica da área aumentou substancialmente nos últimos 

anos. Porém, em comparação com os Estados Unidos e Espanha, a produção 

brasileira ainda é incipiente, necessitando melhorias na quantidade e qualidade 

das publicações (ANDRADE et al., 2013). Funchal et al. (2011) apontam para a 

importância de estimular a realização de estudos de intervenção, sobretudo, os 

ensaios clínicos controlados randomizados, que exibem maior rigor científico. 

Além disso, os estudos devem ser orientados para a melhoria da prática clínica 

farmacêutica, não se atendo somente, ao incremento do número de artigos em 

que os autores demostram resultados positivos das intervenções realizadas 

(SALGADO et al., 2013). 

A Faculdade de Ciências Farmacêuticas da Universidade de São Paulo, 

que conduz, especialmente, pesquisas nas áreas tecnológicas relacionadas à 

profissão farmacêutica no Brasil, está realizando movimentos importantes para 

discutir, propor e gerenciar as ações necessárias para implantar ou aperfeiçoar 

atividades relacionadas à prática clínica do farmacêutico - nas áreas de ensino, 

pesquisa e extensão universitária (STORPIRTIS, 2012). O presente projeto de 

doutorado surge como uma oportunidade para iniciar esta jornada, permitindo à 

integração do profissional farmacêutico na equipe multidisciplinar dentro do 

sistema de saúde. 

O Hospital Universitário da Universidade de São Paulo, devido à própria 

natureza institucional, tem desempenhado um importante papel de articulador 

entre ensino-pesquisa, possibilitando o desenvolvimento de novos modelos de 

prática. Tal hospital escola tem parcerias com seis faculdades da universidade: 

Medicina, Odontologia, Ciências Farmacêuticas, Instituto de Psicologia, Saúde 

Pública e Escola de Enfermagem. Exerce papel de destaque entre a atenção 

primária e a terciária, atuando de forma integrada com duas comunidades, a da 

própria universidade e a do Distrito Butantã (HOSPITAL UNIVERSITÁRIO DA 
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USP, 2011).  

Diante desse panorama, foi estabelecida parceria junto à equipe médica 

do ambulatório de doenças metabólicas do referido hospital com a proposta de 

estabelecer um modelo de cuidado colaborativo. No Brasil, há um crescimento 

significativo na importância das doenças crônicas no perfil de mortalidade da 

população, com destaque para as doenças do aparelho circulatório, que no ano 

de 2007 representaram 31,3% de todos os óbitos (BRASIL, 2011). Indivíduos 

com diabetes mellitus apresentam risco aumentado de 3 a 4 vezes de sofrer 

evento cardiovascular e o dobro do risco de morrer deste evento comparado à 

população geral (SIQUEIRA et al., 2007). 

O diabetes configura-se hoje como uma epidemia mundial, traduzindo-se 

em grande desafio para os sistemas de saúde de todo o mundo (ADA, 2012). O 

envelhecimento da população, a urbanização crescente e a adoção de estilos 

de vida pouco saudáveis como sedentarismo, dieta inadequada e obesidade 

são os grandes responsáveis pelo aumento da incidência e prevalência do 

diabetes (BRASIL, 2006). No Brasil, dados epidemiológicos estimam em 5,0% 

a prevalência desta condição, sendo que a região sudeste (5,8%) e o estado de 

São Paulo (6,3%) apresentam o maior coeficiente de prevalência registrado no 

País (FREITAS et al., 2012).  

Apesar dos avanços no conhecimento, tecnologias e farmacoterapia do 

diabetes, e da distribuição gratuita de alguns medicamentos (ex., metformina, 

sulfoniluréias e insulina) pelo sistema público de saúde, o diabetes permanece 

inadequadamente controlado na maioria dos indivíduos (74%) no Brasil (VIANA 

et al., 2013). Por se tratar de uma doença multifatorial, envolvendo orientações 

voltadas para vários objetivos, o trabalho bem estruturado de equipes inter e 

multidisciplinares poderia ampliar o sucesso no controle do diabetes e dos 

demais fatores de risco cardiovascular, conforme recomendado pela Sociedade 

Brasileira de Diabetes (2014).  

No ambulatório estudado há uma preocupação constante em relação à 

melhoria da qualidade de atendimento aos seus pacientes e, portanto, diversas 

estratégias apontadas como efetivas já estão incorporadas ao cuidado habitual, 
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como maior acesso aos serviços de saúde (retorno em até 6 meses), educação 

em saúde estruturada, orientação sobre o automonitoramento da glicemia e a 

atuação de equipe multiprofissional (médico, enfermeiro e nutricionista). Assim, 

espera-se que a incorporação do farmacêutico nesta equipe possa significar o 

aumento da qualidade do cuidado prestado aos pacientes e que a otimização 

da sua farmacoterapia possibilite o efetivo alcance dos resultados terapêuticos 

desejados. 

 

1.2. ESTRUTURA DA TESE  

O desenvolvimento deste documento ocorreu por meio da elaboração de 

artigos que, em conjunto, integram a tese final de Doutorado.  

A presente tese foi estruturada em: 

Capítulo 2: o primeiro artigo desenvolvido apresenta uma overview de 

revisões sistemáticas sobre o efeito de intervenções farmacêuticas no manejo 

do diabetes, com enfoque na qualidade da evidência gerada. Apresenta os 

principais problemas detectados nos estudos e identifica campos de pesquisas 

futuras.  

Capítulo 3: O segundo artigo foi desenvolvido a partir da identificação de 

necessidades de pesquisas do capítulo 2. Apresenta uma revisão sistemática 

que mapeia os componentes-chave das intervenções farmacêuticas no manejo 

do diabetes tipo 2. A partir da exploração de fontes de heterogeneidade clínica 

e metodológica foram identificadas possíveis variáveis exploratórias a serem 

investigadas em meta-análises futuras. 

Capítulo 4: O terceiro artigo apresenta os resultados de ensaio clínico 

controlado randomizado, realizado em ambulatório de cuidados secundários, e 

que avalia o efeito das intervenções farmacêuticas sobre desfechos clínicos e 

de processo em pacientes com diabetes tipo 2.  

Capítulo 5: apresenta as conclusões da tese, relacionando os principais 

resultados dos artigos.  
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1.3. OBJETIVOS 

1.3.1. Objetivo geral 

Este estudo objetivou realizar análise crítica das revisões sistemáticas e 

ensaios clínicos publicados sobre intervenções farmacêuticas no diabetes, bem 

como avaliar o efeito de modelo de cuidado colaborativo médico-farmacêutico 

para pacientes com diabetes tipo 2 não controlada desenvolvido no Hospital 

Universitário da Universidade de São Paulo. 

 

1.3.2. Objetivos específicos 

 

 Avaliar a qualidade metodológica e da apresentação textual de revisões 

sistemáticas e meta-análises sobre as intervenções farmacêuticas em 

pacientes com diabetes. 

 Descrever os componentes-chave das intervenções e potenciais fontes 

de heterogeneidade entre ensaios clínicos controlado randomizados de 

serviços clínicos farmacêuticos no controle glicêmico de pacientes com 

diabetes mellitus tipo 2. 

 Avaliar a efetividade de um modelo de cuidado colaborativo médico- 

farmacêutico para pacientes com diabetes mellitus tipo 2 não controlada, 

desenvolvido no contexto dos cuidados secundários em saúde no Brasil. 

 Colaborar com a consolidação de linha de pesquisa direcionada para a 

prática clínica na Faculdade de Ciências Farmacêutica da Universidade 

de São Paulo. 
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Overview de revisões sistemáticas sobre 

intervenções farmacêuticas para pacientes com 

diabetes
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RESUMO 

Objetivo: Avaliar revisões sistemáticas e meta-análises sobre intervenções 

farmacêuticas em pacientes com diabetes quanto à qualidade da apresentação 

textual e qualidade metodológica. Fontes de dados: Pesquisa abrangente da 

literatura foi realizada nos bancos de dados PubMed, Scopus, e LILACS para 

revisões sistemáticas e meta-análises publicadas de janeiro de 1990 a junho de 

2013. A estratégia de busca incluiu o uso de termos MeSH ou palavras de texto 

relacionados a intervenções farmacêuticas, diabetes e revisões sistemáticas. 

Seleção dos estudos e extração dos dados: Esta overview incluiu revisões 

sistemáticas e meta-análises publicadas em inglês, português ou espanhol, que 

avaliaram o efeito das intervenções farmacêuticas sobre resultados em saúde 

para pacientes com diabetes. Dois autores independentes realizaram a seleção 

dos estudos, extração de dados e avaliação da qualidade das revisões, com 

consenso para resolver as divergências. A qualidade da apresentação textual e 

qualidade metodológica foram avaliadas por meio dos seguintes instrumentos, 

respectivamente: “The Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and 

Meta-Analyses” - (PRISMA) e o “Assessment of Multiple Systematic Reviews” - 

(AMSTAR). Síntese dos dados: A busca bibliográfica identificou 101 registros, 

dos quais sete preencheram os critérios de inclusão. A média total (DP) para os 

checklists PRISMA e AMSTAR foi 17,4 (5,6) de 27 itens e 6,9 (2,0) de 11 itens, 

respectivamente. Dentre as sete revisões, uma foi categorizada como de baixa 

qualidade (AMSTAR entre 0-4), quatro como de qualidade moderada (AMSTAR 

entre 5-8), e duas como de alta qualidade (AMSTAR entre 9-11). Os problemas 

mais frequentes incluíram o não registo de protocolo do estudo, a ausência de 

uma lista de estudos excluídos, e a falta de reconhecimento claro do conflito de 

interesses. Conclusão: A qualidade da apresentação textual e a metodológica 

estavam abaixo do ideal entre as revisões sistemáticas e meta-análises. Assim, 

melhorias futuras são requeridas a fim de assegurar reprodutibilidade e maior 

transparência na literatura sobre serviços clínicos farmacêuticos para pacientes 

com diabetes. 
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2.1. INTRODUÇÃO 

Por mais de duas décadas, a profissão farmacêutica tem vivenciado uma 

profunda mudança na sua filosofia de prática. Mais especificamente, a forma 

de entrega do serviço está mudando de uma abordagem predominantemente 

centrada no produto para uma abordagem mais orientada ao paciente (BOND, 

2006). Nesse contexto, emergiu a prática da atenção farmacêutica, definida por 

Hepler e Strand (1990) como “a provisão responsável da farmacoterapia com o 

objetivo de atingir resultados terapêuticos definidos que melhorem a qualidade 

de vida da população”, e a partir de então, os serviços clínicos farmacêuticos 

tornaram-se um importante campo de prática e pesquisa em muitos países ao 

redor do mundo (BERENGUER et al., 2004; FARRIS et al., 2005). 

Diabetes mellitus tipo 1 e tipo 2 são condições crônicas complicadas que 

frequentemente requerem mudanças substanciais no estilo de vida e múltiplos 

medicamentos para reduzir a glicemia sanguínea, reduzir o risco cardiovascular 

e para tratar comorbidades associadas (ADA, 2012). A natureza complexa e 

variada das intervenções relacionadas ao diabetes requer demandas múltiplas 

aos pacientes, assim como aos prestadores do cuidado à saúde. Intervenções 

multifacetadas em práticas colaborativas e em equipes interdisciplinares têm se 

mostrado necessárias para a melhoria do processo de cuidado crônico para 

pacientes com diabetes (RENDERS et al., 2001). Assim, os farmacêuticos têm 

expandido seus serviços para além da entrega de medicamentos, e participado 

diretamente do cuidado e gerenciamento da farmacoterapia destes pacientes 

(BOTTORFF, 2006).  

No intuito de prover evidências sobre o valor e a viabilidade dos estudos 

publicados sobre intervenções farmacêuticas em pacientes diabéticos, revisões 

sistemáticas e meta-análises estão sendo conduzidas. Tais tipos de publicação 

são frequentemente considerados as principais formas de evidência disponível 

e são conduzidos por meio de abordagem sistemática para minimizar vieses e 

erros aleatórios descritos nos sujeitos e métodos (COOK et al. 1997). Apesar 

dos seus pontos fortes, as revisões sistemáticas têm demonstrado qualidades 

variadas; isto gera preocupações quanto à sua validade e quanto ao seu papel 

em influenciar a tomada de decisão clínica (WORSWICK et al., 2013) Portanto, 
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alguns instrumentos têm sido publicados com o intuito de aprimorar a qualidade 

da apresentação textual e a qualidade metodológica de revisões sistemáticas e 

meta-análises. 

Dentre tais ferramentas, o “Assessment of Multiple Systematic Reviews” 

- (AMSTAR) (SHEA et al., 2007) e o “Preferred Reporting Items for Systematic 

Reviews and Meta-Analyses” - (PRISMA) (LIBERATI et al., 2009)  têm sido 

amplamente utilizados para avaliar a força da evidência e o rigor científico das 

revisões publicadas. Recente overview avaliou a qualidade metodológica de 

revisões sistemáticas sobre intervenções farmacêuticas em uma variedade de 

doenças (MELCHIORS et al., 2012). Entretanto, existe carência de informações 

sobre a qualidade da apresentação textual e falta de dados atualizados sobre a 

qualidade metodológica de revisões sistemáticas focadas, especificamente, em 

intervenções farmacêuticas para pacientes com diabetes.  

 

2.2. OBJETIVO 

O estudo teve por objetivo avaliar a qualidade da apresentação textual e 

a metodológica de revisões sistemáticas e meta-análises sobre intervenções 

farmacêuticas para pacientes ambulatoriais com diabetes.  

 

2.3. MATERIAL E MÉTODOS 

2.3.1. Estratégia de busca 

Uma busca abrangente da literatura foi conduzida nas bases de dados 

PubMed, Scopus e LILACS para revisão sistemática e meta-análise publicadas 

de janeiro de 1990 a junho de 2013. A estratégia de busca padronizada incluiu 

o uso de termos MeSH ou palavras texto referentes a intervenção farmacêutica 

(pharmaceutical care, pharmaceutical services, community pharmacy services, 

medication therapy management, pharmacists);  ao diabetes (diabetes mellitus; 

diabetes mellitus, type 2; diabetes mellitus, type 1; hemoglobin A, glycosylated; 

glycaemia; glycemi*; blood glucose); e a revisões sistemáticas (meta-analysis; 
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systematic review; systematic literature review; review). A estratégia completa 

de busca para a base de dados PubMed pode ser vista no Apêndice 2.8.1. 

Somado a isso, a literatura cinza (ex. literatura não publicada comercialmente) 

foi pesquisada utilizando-se a base de dados “Directory of Open Access 

Journals” (DOAJ), como foi realizada busca manual por referências em todas 

as revisões para as quais textos completos foram obtidos. Critérios de inclusão 

e métodos de análise da revisão foram pré-especificados e documentados no 

protocolo do estudo. 

 

2.3.2. Seleção dos estudos 

Para serem incluídos nesta revisão sistemática, os artigos deveriam: 1) 

ser identificados como revisão sistemática ou meta-análise (revisões narrativas, 

revisões sem estratégia de busca transparente, opiniões de especialistas e 

editoriais foram excluídos); 2) ser publicados em inglês, português ou espanhol; 

3) conduzidos em farmácia comunitária, hospital ou ambulatório; 4) referentes a 

estudos que avaliaram o efeito das intervenções farmacêuticas nos serviços 

clínicos farmacêuticos, definidos como as atividades nas quais o farmacêutico 

realiza um processo de tomada de decisão clínica com o objetivo de melhorar 

os resultados em saúde dos pacientes; 5) focados nos resultados econômicos, 

clínicos ou humanísticos e/ou na adesão ao tratamento; e 6) para adultos com 

diabetes tipo 1 ou 2. Estudos incluindo pacientes com várias doenças crônicas 

ou que não distinguissem a intervenção farmacêutica dos demais profissionais 

de saúde foram excluídos.  

 

2.3.3 Métodos de revisão 

Dois pesquisadores independentes (P.M.A. e G.C.B) avaliaram o título e 

o resumo de todas as citações para identificar possíveis estudos relevantes. Os 

artigos na íntegra foram obtidos e revisados para determinar se eles atendiam 

aos critérios de inclusão pré-estabelecidos. Quaisquer desacordos entre os 

autores foram resolvidos por consenso mediante discussão.  
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2.3.4. Extração dos dados 

A extração dos dados das revisões incluídas nesta análise foi conduzida 

independentemente por dois investigadores (P.M.A e G.C.B), utilizando-se uma 

planilha pré-formatada no Microsoft Excel. Para cada revisão, os investigadores 

coletaram as seguintes informações: revista de publicação, ano de publicação, 

país dos autores, estratégia de busca, bases de dados pesquisadas, locais do 

estudo, participantes, número e tipos de estudos revisados, intervenções do 

farmacêutico, desfechos avaliados, método de análise dos dados, interpretação 

e conclusões principais.  

 

2.3.5. Avaliação da qualidade 

A qualidade da apresentação textual das revisões sistemáticas incluídas 

foi avaliada de acordo com as recomendações PRISMA. Tais recomendações 

incluem uma lista de verificação de 27 itens referentes a cada seção do manus-

crito, com instruções específicas para o título, resumo, métodos, resultados, 

discussão e apoio financeiro. Cada item foi julgado com “sim” (apenas aqueles 

que contemplaram em sua totalidade e de forma clara o item), “não” (quando o 

avaliador considerou a descrição do item incompleta, inexistente ou duvidosa) 

e “não se aplica” (ex., os itens 14, 16 e 23 aplicam-se apenas a meta-análises). 

A pontuação total foi obtida pela atribuição da pontuação 1 para cada resposta 

“sim” e da pontuação 0 para as demais respostas, variando de escore mínimo 0 

(nenhum item contemplado) a 27 (todos os itens contemplados).  

A qualidade metodológica foi avaliada usando o instrumento AMSTAR, o 

qual é composto por 11 critérios. Cada item foi julgado como “sim”, “não”, “não 

é possível responder”, ou “não aplicável” (ex., item 9 aplicável apenas à meta-

análises). A pontuação total do AMSTAR foi calculada somando um ponto para 

cada "sim" e nenhum ponto para todas as demais respostas. Desta forma, foi 

obtido um escore entre 0-11, com valores maiores refletindo melhor qualidade 

metodológica. Os estudos avaliados foram estratificados conforme proposto por 

Mikton e Butchart (2009): pontuação entre 0-4 indica baixa qualidade, entre 5-8 

indica qualidade moderada e 9-11 indica alta qualidade.  
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Os checklists PRISMA e AMSTAR foram preenchidos por dois autores 

independentes (P.M.A e G.C.B), e a concordância entre eles (respostas “sim” 

comparadas à qualquer outra resposta) foi determinada pelo coeficiente Kappa 

de Cohen. Quaisquer discrepâncias foram resolvidas por meio de consenso 

entre os investigadores. No entanto, se a pontuação Kappa foi menor do que 

0,40, a não concordância foi resolvida por meio de discussão com um terceiro 

revisor (C.J.C).  

 

2.4. RESULTADOS 

2.4.1. Resultados da busca 

A busca bibliográfica rastreou 101 registros de potencial interesse, 84 

dos quais foram excluídos por serem duplicatas; ou por não serem revisões de 

intervenções farmacêuticas para pacientes com diabetes; ou por não serem 

revisões sistemáticas. Os 17 artigos restantes foram obtidos para uma revisão 

de texto completo, dos quais 7 artigos atenderam aos critérios de inclusão. Os 

estudos excluídos e as razões para a sua exclusão estão listados no Apêndice 

2.8.2. A concordância interobservador foi alta para o processo de triagem (valor 

κ = título mais resumo: 0,702 [IC 95%: 0,548 – 0,856]; artigo de texto completo: 

0,881 [IC 95%: 0,409 – 1,0]). Um fluxograma com a seleção das revisões pode 

ser visto na Figura 2.1.  
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Figura 2.1. Fluxograma de seleção das revisões. 
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disponível, não era revisão 

sistemática] 

(n = 81) 

Texto completo avaliado 

para elegibilidade 

(n = 17) 

Revisões de texto completo 

excluídas, com razões (n = 10): 

 

- Texto completo indisponível (n = 1) 

- Não focada em intervenções 

farmacêuticas (n = 1) 

- Outros idiomas (n = 2) 

- Várias condições crônicas (n = 3) 

- Não era revisão sistemática (n = 3) 

 

Revisões sistemáticas e 

meta-análises incluídas  

(n = 7) 



33 

 

2.4.2. Características das revisões incluídas 

As características das revisões avaliadas estão descritas na Tabela 2.1. 

Todas as revisões foram publicadas em inglês, entre 2005 e 2012. Os estudos 

foram publicados, sobretudo, por autores da América do Norte (3 e 2 revisões 

sistemáticas do Canadá e dos Estados Unidos, respectivamente). A população 

alvo foi composta comumente por pacientes com diabetes tipo 1 ou 2, e incluiu 

a combinação de estudos primários conduzidos em ambulatórios, farmácias 

comunitárias e hospitais. 

Em todas as revisões os autores realizaram buscas nas bases de dados 

Cochrane Library e MEDLINE; sendo “pharmaceutical care”, “pharmacists” e 

“pharmaceutical services” as palavras chave mais empregadas. A maioria dos 

estudos incluídos nas revisões foi de ensaios clínicos randomizados ou estudos 

de coorte, e o tamanho de amostra variou de 5 a 36 estudos de intervenção. 

Em relação às intervenções farmacêuticas, é importante verificar que nenhuma 

revisão definiu de forma clara os tipos de intervenção na seção de métodos. 

Assim, diferentes tipos de serviços clínicos farmacêuticos foram investigados, 

incluindo desde orientação do paciente até serviços mais complexos, como o 

gerenciamento da terapia medicamentosa. 

As sete revisões avaliaram vários resultados econômicos (despesas com 

serviços de saúde), clínicos (hemoglobina glicada, glicemia de jejum, pressão 

arterial, níveis lipídicos, IMC) e humanísticos (qualidade de vida); e medidas de 

processo (conhecimento sobre a doença, adesão ao tratamento). A maioria das 

revisões forneceu dados quantitativos em forma de tabela como estratégia para 

resumir os resultados dos estudos primários; e somente três destas revisões 

realizaram uma meta-análise. 
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Tabela 2.1. Descrição do local do estudo, população, desenho do estudo, nº. de estudos revisados, intervenções farmacêuticas, 

desfechos avaliados, e pontuações do AMSTAR e PRISMA para revisões sistemáticas e meta-análises. 

Autor, ano 
Local do 

estudo 
População 

Desenho do 

estudo 

Estudos 

revisados 

Intervenções 

farmacêuticas 

Desfechos 

avaliados 

Meta-

análise 

Pontuação 

AMSTAR/ 

PRISMA 

Blenkinsopp 

et al., 2005 

Farmácia 

comunitária 

Diabetes 

tipo 2 

QE, BA, 

ECR 

7 Revisão da 

farmacoterapia; 

monitoramento, 

testes e exames; 

educação do 

paciente e 

encaminhamento 

para outros 

profissionais de 

saúde 

Adesão ao 

tratamento; 

glicemia de 

jejum; HbA1c; 

conhecimento 

sobre a 

doença 

Não 4 / 10 

Lindenmeyer 

et al., 2006 

Atenção 

primária, 

locais na 

comunidade 

e ambiente 

Diabetes 

tipo 2 

ECR, EC 

quase 

randomizado

, BA, CO 

5 Lembretes e 

embalagens para 

medicamentos; 

educação do 

paciente; ajuste da 

Adesão ao 

tratamento 

Não 6 / 12 
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hospitalar farmacoterapia; 

gestão da doença 

 

Machado et 

al., 2007 

Ambiente 

ambulatorial, 

hospitalar, 

institucional 

ou da 

comunidade 

 

Diabetes 

tipo 1 ou 2 

ECR, EC, 

CO 

36 / 16* Educação sobre 

diabetes; gestão da 

farmacoterapia; 

encaminhamento a 

outros profissionais 

de cuidados em 

saúde; gestão da 

doença; estratégias 

de adesão ao 

tratamento 

HbA1c; 

glicemia de 

jejum; perfil 

lipídico; PA; 

QV; adesão 

ao 

tratamento; 

conhecimento 

sobre a 

doença 

Sim 9 / 20 

Wubben et 

al., 2008 

Ambiente 

não 

hospitalar 

Pacientes 

de 18 anos 

ou mais de 

idade com 

diabetes 

tipo 1 ou 2  

ECR, EC, 

CO 

21 Educação do 

paciente sobre 

estilo de vida e / ou 

autocuidado do 

diabetes; gestão da 

farmacoterapia; 

revisão da 

HbA1c; PA; 

perfil lipídico 

Não 6 / 16 
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farmacoterapia; 

suporte à adesão 

ao tratamento; 

encaminhamento 

para o prestador de 

cuidados primários 

Collins et al., 

2011 

Ambulatório; 

farmácia 

comunitária 

e hospital 

Diabetes 

tipo 1 ou 2 

ECR 14 Educação sobre 

diabetes; 

orientação sobre 

medicamentos; 

estratégias de 

melhoria da 

adesão; prevenção 

de interações 

medicamentosas e 

ajuste da 

farmacoterapia 

HbA1c; 

glicemia de 

jejum 

Sim 7 / 19 

Omran et al., 

2012 

Ambiente 

não 

hospitalar  

Adultos 

com 

diabetes 

ECR, CO 8 Estratégias 

educacionais; 

estratégias 

Adesão ao 

tratamento; 

HbA1c; PA; 

Não 6 / 18 
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tipo 2 

 

comportamentais e 

direcionadas ao 

provedor para 

melhorar a adesão 

ao tratamento 

glicemia de 

jejum; perfil 

lipídico; QV; 

gastos em 

saúde 

Santschi et 

al., 2012 

Ambulatório, 

farmácia 

comunitária 

e hospital 

Adultos 

com 

diabetes 

tipo 1 ou 2 

ECR 15 Gestão da 

farmacoterapia; 

intervenções 

educativas; 

feedback para os 

médicos; avaliação 

de fatores de risco 

cardiovascular; 

lembrete ao 

paciente 

PA; perfil 

lipídico; IMC 

Sim 10 / 27 

 

* Número de estudos incluídos na meta-análise. 

Abreviaturas: QE – estudo quase experimental; ECR – ensaio clínico randomizado; BA – estudo antes e depois; OB – estudo 

observacional; CO – estudo de coorte; EC – ensaio clínico controlado; HbA1c – hemoglobina glicada; PA – pressão arterial; QV –  

qualidade de vida; CT – colesterol total; IMC – índice de massa corpórea. 
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Duas meta-análises avaliaram o efeito das intervenções farmacêuticas 

nas alterações do nível de hemoglobina glicada (HbA1c). Machado et al. (2007) 

mostraram redução significativa na média (DP) da HbA1c de 0,62% (0,29%) (p 

= 0,03), comparado ao grupo controle. Similarmente, Collins e colaboradores 

(2011) indicaram redução média nos níveis de HbA1c de 0,76% (IC 95%: -1,06 

a -0,47), em relação ao controle. Outra meta-análise demonstrou que a atenção 

farmacêutica contribui para maiores reduções na pressão arterial, colesterol 

total, colesterol LDL e IMC, comparado ao cuidado usual. Apenas a alteração 

no nível de colesterol HDL não foi estatisticamente significante (SANTSCHI et 

al., 2012).  

 

2.4.3. Resultados da avaliação da qualidade 

As pontuações gerais da avaliação de apresentação textual e qualidade 

metodológica das revisões são apresentadas na Tabela 2.1. A média (DP) para 

pontuação PRISMA foi 17,4 (5,6) de um total de 27, e para o AMSTAR foi 6,9 

(2,0) de um total de 11. Dentre as 7 revisões, 1 foi categorizada como de baixa 

qualidade (pontuação AMSTAR 0–4) (BLENKINSOPP et al., 2005); 4 como de 

qualidade moderada (pontuação AMSTAR (5–8) (LINDENMEYER et al., 2006; 

WUBBEN et al., 2008; COLLINS et al., 2011; OMRAN et al., 2012); e 2 

exibiram alta qualidade (pontuação AMSTAR 9–11) (MACHADO et al., 2007; 

SANTSCHI et al., 2012). 

Os resultados da avaliação da apresentação textual estão dispostos na 

Figura 2.2. Os itens menos reportados foram o protocolo e registro da revisão; 

e a formulação da questão de pesquisa usando-se os componentes do PICOS 

(participants, interventions, comparators, outcomes, and study design). Somado 

a isto, o título identificando o artigo como revisão sistemática, meta-análise ou 

ambos; a descrição da estratégia de busca completa para ao menos uma base 

de dados; e a seleção do estudo na seção de resultados foram considerados 

adequados em algumas revisões. A seção de discussão foi a melhor avaliada, 

com todos os itens do PRISMA sendo reportados adequadamente nos estudos. 
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Outros itens sobre critérios de elegibilidade, fontes de informação e processo 

de seleção dos estudos também foram bem relatados.  

 

 

 

Figura 2.2. Porcentagem de revisões que relataram de forma apropriada cada 

item do PRISMA. 

 

Em relação ao instrumento AMSTAR, todas as revisões reportaram três 

itens: um projeto “a priori”, que contempla questão de pesquisa clara e critérios 

de inclusão definidos; abrangente busca da literatura, o que inclui pelo menos 

duas bases de dados eletrônicas, termos da estratégia de busca, e pesquisa 

suplementar; e as características dos estudos incluídos. Mais da metade das 

revisões conduziram em duplicata a seleção dos estudos e extração de dados; 
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realizaram a avaliação da qualidade dos estudos primários e usaram de forma 

apropriada estes achados na formulação das conclusões. Em contrapartida, 

apenas 1 revisão apontou claramente o conflito de interesse, indicando fontes 

de apoio e seus papéis, e nenhuma delas forneceu uma lista de ambos estudos 

incluídos e excluídos (Figura 2.3). 

As três revisões que realizaram meta-análise apresentaram pontuações 

PRISMA (19–27) e AMSTAR (7–10) mais elevadas. Dois dos estudos de meta-

análise realizaram a avaliação de qualidade dos estudos primários, enquanto 

que todos eles descreveram e usaram métodos apropriados para combinar os 

estudos e discutiram a probabilidade de viés da publicação. O modelo de efeito 

aleatório sempre foi utilizado devido a um nível moderado ou substancial de 

heterogeneidade em algumas das variáveis analisadas; e um potencial viés da 

publicação foi identificado em uma meta-análise. 

 

 

Figura 2.3. Porcentagem de revisões que relataram de forma apropriada cada 

item do AMSTAR. 
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2.4.4. Discrepâncias 

A concordância geral entre os dois extratores dos dados foi substancial 

(κ: 0,778; IC 95%: 0,56 - 0,996) para os resultados do AMSTAR e mais elevado 

(κ: 0,859; IC 95%: 0,717 - 1,0) para os resultados do PRISMA. As pontuações 

totais e as pontuações dos itens individuais foram discordantes por apenas 1 

ou 2 pontos e a intervenção de um terceiro pesquisador não foi necessária. As 

questões 2 e 8 do AMSTAR e 10,13 e 21 do PRISMA apresentaram as maiores 

discordâncias entre os revisores.  

 

2.5. DISCUSSÃO 

Desde a concepção da atenção farmacêutica por Hepler e Strand, houve 

um aumento no número de publicações sobre intervenções farmacêuticas em 

pacientes com doenças crônicas, incluindo diabetes. Não é surpreendente que 

também se note uma crescente tendência em publicar revisões, o que reflete 

maior consciência quanto à necessidade de disseminar achados com melhor 

qualidade de evidência, bem como consolidar a prática profissional orientada 

ao paciente. Contudo, nós verificamos que a maioria das revisões sistemáticas 

e meta-análises mostrou insuficiente completude da apresentação textual e foi 

caracterizada por qualidade metodológica moderada por meio da aplicação das 

ferramentas PRISMA e AMSTAR, respectivamente. 

Neste estudo, apenas uma revisão indicou a existência de um protocolo 

documentado, mas não foi declarado se os autores registraram suas revisões 

ou receberam um número de registro. Stewart et al. (2012) acreditam que um 

registro aberto das revisões sistemáticas é uma evolução importante que irá 

desempenhar um papel na promoção da transparência do processo de revisão 

e dos resultados, e pode ajudar a evitar a possibilidade de decisões post hoc 

enviesadas nos métodos de revisão, como o relato de desfecho seletivo. Por 

esta razão, na literatura tem-se defendido a prática do registro prospectivo das 

revisões sistemáticas em bases de dados internacionais, como por exemplo, na 

PROSPERO (CRD, 2009).        
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Embora todos os autores tenham pesquisado em ao menos duas bases 

de dados eletrônicas, apenas poucas revisões indicaram a estratégia de busca 

completa usada na base de dados principal. Não relatar as buscas detalhadas 

reduz a transparência, o que dificulta a replicação e avaliação dos leitores em 

relação à compreensibilidade e completude da busca (LIBERATI et al., 2009). 

Quando se comparou, por exemplo, revisões em que foram utilizados palavras-

chave e período de busca similar houve discrepâncias na inclusão de estudos. 

Também, foi observada a ausência de uma lista dos estudos excluídos, embora 

quatro revisões tenham apresentado fluxogramas mapeando tanto os estudos 

incluídos como excluídos e as razões para exclusões. Dado que nem sempre é 

possível incluir a estratégia de busca completa e a lista de estudos excluídos 

no texto dos artigos, seria importante que as revistas buscassem outros meios 

de torná-los acessíveis aos leitores, como por meio de um apêndice ou link 

eletrônico para arquivo (LIBERATI et al., 2009).    

Usando-se o ckecklist PRISMA foi possível detectar que em todas as 

revisões foram descritos os critérios de elegibilidade. Porém, a ferramenta não 

possibilitou o julgamento da qualidade da informação produzida. Em relação às 

características dos estudos, em nenhuma das revisões os componentes das 

intervenções farmacêuticas foram predefinidos, o que resultou no agrupamento 

de intervenções com diferentes níveis de complexidade. Segundo Correr et al. 

(2013), intervenções complexas são definidas por vários componentes que, 

isolados ou em combinação, geram o poder da intervenção. Estudos sem os 

componentes de intervenção bem definidos podem ser uma causa importante 

de heterogeneidade em revisões sistemáticas. Assim, estes autores propõem 

que predefinir e sintetizar os dados por componente pode ser uma alternativa 

viável para superar este viés e aperfeiçoar a acurácia dos achados. 

A fim de garantir evidência de alta qualidade em revisões sistemáticas, a 

imparcialidade deve ser garantida. Contudo, nem todas as revisões realizaram 

a seleção dos estudos e extração dos dados em duplicata; isto é preocupante 

uma vez que pode gerar mais erros de omissão de estudos relevantes e o risco 

de erros durante a transcrição de dados dos estudos individuais (BUSCEMI et 

al., 2006). Somado ao desenho metodológico, o conflito de interesse também 
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deveria ser claramente reconhecido no texto do artigo, sem deixar espaço para 

dedução ou pesquisa adicional; entretanto, este aspecto foi notado em apenas 

uma revisão. De acordo com Shea et al. (2009), fontes de financiamento estão 

associadas a vieses em revisões sistemáticas e, portanto, este aspecto precisa 

ser avaliado. 

Em apenas três revisões os autores conduziram síntese quantitativa dos 

dados na forma de meta-análise. Isto corrobora com a overview de Melchiors et 

al. (2012), que destacou a necessidade de os ensaios clínicos, randomizados e 

não randomizados, serem melhor desenhados. As principais razões para o não 

agrupamento dos dados dos estudos foram a diversidade de intervenções do 

farmacêutico, tamanho de amostra pequeno e adoção de diferentes métodos 

para reportar os resultados. Ainda, o preenchimento de itens não exclusivos 

para meta-análises nos checklists pareceu ser melhor nas revisões em que os 

autores conduziram uma meta-análise. Considerando isto, pode-se especular 

que a possibilidade de realizar uma meta-análise pode refletir um protocolo de 

pesquisa mais completo (FLEMING et al., 2013). 

Em todas as meta-análises foram investigadas, exclusivamente, o efeito 

das intervenções farmacêuticas sobre os resultados clínicos em pacientes com 

diabetes. Desta forma, resultados econômicos (ex., dados de custo-efetividade) 

e humanísticos (ex., qualidade de vida relacionada à saúde) deveriam ser mais 

explorados futuramente. Para que isto seja possível, os estudos necessitam 

ampliar o foco para além dos resultados clínicos, a fim de que as meta-análises 

alcancem o poder apropriado. Outros aspectos cruciais também devem ser 

examinados em meta-análises, de modo a permitir que os leitores avaliarem 

assertivamente potenciais vieses, como baixa qualidade dos estudos incluídos, 

heterogeneidade entre estudos primários e a presença de viés de publicação 

(NOORDZIJ et al., 2009).      

No presente estudo, uma das meta-análises não realizou a avaliação de 

qualidade dos estudos incluídos e não forneceu qualquer justificativa para isso. 

Particularmente, a falha na avaliação dos estudos pode ser enganosa, pois a 

inclusão de estudos de baixa qualidade pode sobrestimar as estimativas de 

efeito e aumentar a heterogeneidade entre os estudos (SAVOVIĆ et al., 2012) . 
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Da mesma forma, não reportar a avaliação de viés de publicação é uma grande 

ameaça para a validade da pesquisa, a qual pode distorcer a totalidade da 

evidência disponível. Apesar de todas as meta-análises terem incluído uma 

combinação de ferramenta gráfica (ex., gráfico de funil) com testes estatísticos 

(ex., teste de regressão de Egger), a aplicação destes testes na presença de 

heterogeneidade é claramente frágil e pode levar à detecção de falso-positivos 

para viés de publicação (IOANNIDIS et al., 2007). 

Heterogeneidade estatística significativa foi reportada em duas meta-

análises; assim, o modelo de efeitos aleatórios foi utilizado para superar este 

problema e otimizar a precisão dos resultados. Ainda, análises de subgrupos e 

de sensibilidade foram realizadas para estimar a contribuição relativa de cada 

estudo para a heterogeneidade global; contudo, não foi possível explicar as 

diferenças entre os estudos. Meta-análises com alta heterogeneidade, embora 

apresentem robustez em análises de sensibilidade, adicionam pouco valor para 

demonstrar o efeito real de uma intervenção e representam um menor nível de 

evidência (HIGGINS; GREEN, 2011). Assim, poderia ser interessante encontrar 

maneiras de identificar fontes de heterogeneidade nos estudos de meta-análise 

e os componentes que representam uma maior contribuição para os resultados 

obtidos e sua inter-relação (CORRER et al., 2013). 

Em média, apenas dois terços dos itens da qualidade de apresentação 

textual e qualidade metodológica foram cumpridos nas publicações, o que pode 

ter comprometido a confiabilidade de seus resultados e, consequentemente, a 

credibilidade das conclusões obtidas. O uso de instrumentos aceitos como 

PRISMA e AMSTAR poderia ser incentivado para orientar os pesquisadores na 

elaboração e apresentação dos estudos e, portanto, dar mais robustez às suas 

conclusões. Embora algumas revistas já incluam ferramentas de qualidade nas 

instruções aos autores, o limite de espaço disponível ainda é muitas vezes um 

desafio para a comunicação adequada dos artigos. 

Acreditamos que ao apontar as deficiências nas revisões já publicadas, 

esta overview lança alguma luz sobre a literatura de intervenção farmacêutica 

para pacientes com diabetes. Nossa análise revelou haver espaço para futuras 

melhorias (ex, meta-análises de maior qualidade para HbA1c) e indicou tópicos 
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inexplorados (ex., identificação dos componentes mais potentes da intervenção 

farmacêutica, possíveis fontes de heterogeneidade e resultados humanísticos). 

Ainda, nós esperamos que esse estudo possa direcionar as pesquisas futuras 

no intuito de melhorar a qualidade metodológica e da apresentação textual em 

revisões sistemáticas e meta-análises sobre intervenções farmacêuticas para 

pacientes com diabetes. 

 

2.5.1. Oportunidades para pesquisas futuras  

Pesquisas futuras deveriam identificar o título do artigo como revisão 

sistemática, meta-análise, ou ambos; formular a questão da pesquisa por meio 

do acrônimo PICOS, com atenção especial para o S - “study design”; fornecer o 

protocolo do estudo e o número de registro; fornecer uma explicação mais 

completa sobre os critérios de elegibilidade, enfatizando o tipo de intervenção 

farmacêutica a ser examinado; apresentar a estratégia de busca completa para 

ao menos uma base de dados; listar os estudos excluídos; e realizar a seleção 

dos estudos e extração dos dados em duplicata com um processo de consenso 

para resolver as discordâncias. 

Também seria interessante combinar os dados dos estudos primários 

com componentes de intervenção similares (ex., tempo de intervenção, o que é 

avaliado, material de suporte fornecido pelo farmacêutico) e, assim, prover uma 

oportunidade de reduzir a heterogeneidade clínica e identificar os componentes 

mais poderosos da intervenção investigada; continuar a realizar a avaliação da 

heterogeneidade estatística, considerando úteis as medidas de significância 

estatística como a quantidade de heterogeneidade; explorar mais as fontes de 

heterogeneidade nas meta-análises por meio de meta-regressão; conduzir os 

testes de viés de publicação por meio de uma combinação de inspeção visual e 

testes estatísticos; e declarar claramente os conflitos de interesse, indicando as 

fontes de suporte e suas contribuições para os estudos. 

Estudos futuros de intervenção farmacêutica para pacientes diabéticos 

deveriam ampliar o foco para além das medidas de resultado clínico, de modo 

que as meta-análises possam alcançar poder adequado para avaliar medidas 



46 

 

dos resultados econômicos e humanísticos. Ainda, seria necessário especificar 

um tamanho de efeito pretendido ou cálculo de poder e reportar os desvios 

padrão dos tamanhos de efeito. Estes tópicos foram descritos como barreiras 

nas revisões analisadas e objetivam permitir a condução de síntese quantitativa 

dos dados na forma de meta-análise.  

 

2.5.2. Forças e limitações 

Os pontos fortes da nossa overview incluem a aplicação de checklists 

validados e aceitos para a avaliação da qualidade da apresentação textual e a 

metodológica em revisões de intervenções farmacêuticas para pacientes com 

diabetes. Ainda, nós utilizamos uma estratégia de pesquisa sensível elaborada 

pela “National Library of Medicine” para triagem de revisões sistemáticas. Dois 

autores executaram de forma independente a seleção de estudos, extração dos 

dados e avaliação da qualidade, sendo observadas altas pontuações Kappa, o 

que reflete boa concordância entre eles. 

Este estudo também apresenta limitações importantes. Os instrumentos 

AMSTAR e PRISMA contém alguns itens que se aplicam apenas a estudos de 

meta-análise e, assim, para as revisões sistemáticas foi atribuída pontuação 0 

nestes itens. Outra limitação em potencial é que estas ferramentas podem não 

conter elementos especificamente relacionados à intervenção farmacêutica em 

pacientes com diabetes. Ainda, o estudo incluiu revisões que foram publicadas 

antes da disponibilização das ferramentas PRISMA e AMSTAR. 

 

2.6. CONCLUSÃO 

A qualidade da apresentação textual e a metodológica estavam abaixo 

do ideal entre as revisões sistemáticas e meta-análises sobre intervenções do 

farmacêutico em pacientes diabéticos. Os problemas mais frequentes incluíram 

a falta de registro do protocolo de estudo, a ausência de uma lista dos estudos 

excluídos e a falta de clareza quanto à declaração de conflitos de interesses. 
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Acreditamos que a recomendação de se usar ferramentas tais como PRISMA e 

AMSTAR na pré-publicação poderia ser uma fonte importante para minimizar o 

risco de vieses e garantir maior transparência e reprodutibilidade na literatura 

farmacêutica. Melhorias futuras são necessárias para prover estudos de maior 

qualidade, em conjunto com melhor suporte para o cuidado de pacientes com 

diabetes.  
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2.8. APÊNDICES 

2.8.1. Estratégia de busca para a base de dados PubMed 

((“pharmaceutical care”[tw]) OR (“medication therapy management”[tw]) OR 

(“pharmaceutical services”[tw]) OR pharmacist*[tiab] OR pharmacists[MeSH 

Terms] OR (“community pharmacy services”[tw])) AND ((“diabetes mellitus”[tw] 

OR “diabetes mellitus, type 2”[tw] OR “diabetes mellitus, type 1”[tw]) OR (“blood 

glucose”[tw]) OR glycaemia[tiab] OR glycemi*[tiab] OR (“Hemoglobin A, 

glycosylated”[tw])) AND ((systematic review [ti] OR meta-analysis [pt] OR meta-

analysis [ti] OR systematic literature review [ti] OR (systematic review [tiab] 

AND review [pt]) OR consensus development conference [pt] OR practice 

guideline [pt] OR cochrane database syst rev [ta] OR acp journal club [ta] OR 

health technol assess [ta] OR evid rep technol assess summ [ta] OR drug class 

reviews [ti]) OR (clinical guideline [tw] AND management [tw]) OR ((evidence 

based[ti] OR evidence-based medicine [mh] OR best practice* [ti] OR evidence 

synthesis [tiab]) AND (review [pt] OR diseases category[mh] OR behavior and 

behavior mechanisms [mh] OR therapeutics [mh] OR evaluation studies[pt] OR 

validation studies[pt] OR guideline [pt] OR pmcbook)) OR ((systematic [tw] OR 

systematically [tw] OR critical [tiab] OR (study selection [tw]) OR (predetermined 

[tw] OR inclusion [tw] AND criteri* [tw]) OR exclusion criteri* [tw] OR main 

outcome measures [tw] OR standard of care [tw] OR standards of care [tw]) 

AND (survey [tiab] OR surveys [tiab] OR overview* [tw] OR review [tiab] OR 

reviews [tiab] OR search* [tw] OR handsearch [tw] OR analysis [tiab] OR 

critique [tiab] OR appraisal [tw] OR (reduction [tw] AND (risk [mh] OR risk [tw]) 

AND (death OR recurrence))) AND (literature [tiab] OR articles [tiab] OR 

publications [tiab] OR publication [tiab] OR bibliography [tiab] OR bibliographies 

[tiab] OR published [tiab] OR unpublished [tw] OR citation [tw] OR citations [tw] 

OR database [tiab] OR internet [tiab] OR textbooks [tiab] OR references [tw] OR 

scales [tw] OR papers [tw] OR datasets [tw] OR trials [tiab] OR meta-analy* [tw] 

OR (clinical [tiab] AND studies [tiab]) OR treatment outcome [mh] OR treatment 

outcome [tw] OR pmcbook))) NOT (letter [pt] OR newspaper article [pt] OR 

comment [pt]) 
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2.8.2. Lista de revisões excluídas. 

Razão para exclusão  Autor , ano Título Referência 

Texto completo indisponível Renders et al., 

2001 

Interventions to improve the management of 

diabetes mellitus in primary care, outpatient and 

community settings. 

Cochrane Database Syst 

Rev. v. 1, CD001481, 2001. 

Não focada em intervenções 

farmacêuticas 

Shojania et al., 

2006 

Effects of quality improvement strategies for type 

2 diabetes on glycemic control: a meta-regression 

analysis. 

JAMA. v. 296, p. 427-440, 

2006. 

Outros idiomas Kos et al., 

2012 

 

Systematic review of studies evaluating benefits 

of clinical pharmacy and pharmaceutical care 

services 

Farmacevtski Vestnik. v. 

63, p. 225-231, 2012. 

 Hansel et al., 

2002 

Interventions to improve the management of 

diabetes mellitus in primary health care and 

outpatient community settings 

Ugeskr Laeger. v. 164, p. 

607-609, 2002. 

Várias condições crônicas Evans et al., 

2011 

Diabetes and cardiovascular disease 

interventions by community pharmacists: a 

systematic review. 

Ann Pharmacother. v. 45, 

p. 615-628, 2011. 
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 Santschi et al., 

2011 

Impact of Pharmacist Care in the Management of 

Cardiovascular Disease Risk Factors: a 

systematic review and meta-analysis of 

randomized trials. 

Arch Intern Med. v. 171, p. 

1441-1453, 2011. 

 Van Wijk et al., 

2005 

Effectiveness of interventions by community 

pharmacists to improve patient adherence to 

chronic medication: A systematic review 

Ann Pharmacother. v. 39, 

p. 319-328, 2005. 

Não era revisão sistemática Armor et al., 

2010 

A review of pharmacist contributions to diabetes 

care in the United States. 

J Pharm Pract. v. 23, p. 

250-264, 2010. 

 Doggrell, S.A., 

2010 

Does intervention by an allied health professional 

discussing adherence to medicines improve this 

adherence in type 2 diabetes? 

Diabet. Med. v. 27, p. 1341-

1349, 2010. 

 Health Quality 

Ontario 

Community-based care for the management of 

type 2 diabetes: an evidence-based analysis. 

Ont Health Technol Assess 

Ser. v. 9, p.1-40, 2009. 
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2.8.3. The PRISMA Statement (Moer et al., 2009) 

 

Avaliação da qualidade da apresentação textual das revisões sistemáticas 

e meta-análises 

 

 

Avaliador:___________________________________________ Data: ____/____/____ 

Estudo nº:_______  Autor, ano:____________________________________________ 

 

Seção/Tópico  # Descrição do item  Julgamento * 

TITULO  

Título 1 Identifica o estudo como uma revisão 
sistemática, metanálise ou ambos 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

RESUMO  

Resumo 
estruturado  

2 Apresenta resumo estruturado que inclua, 
quando aplicável: contextualização, objetivo, 
fonte/base de dados, critérios de 

elegibilidade do estudo, participantes, 
intervenções, avaliação dos estudos e síntese 
dos métodos, resultados, limitações, 

conclusões e implicações dos principais 
achados, número do registro da revisão 
sistemática. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

INTRODUÇÃO   

Lógica 3 Descreve a lógica da revisão no contexto do 
que já é conhecido. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Objetivos 4 Declara explicitamente as questões 
formuladas com referência aos participantes, 
intervenções, comparações, desfechos e 

desenho do estudo (PICOS). 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

METODOS  

Projeto e 
registro  

5 Indica se existe um protocolo de revisão e 
onde poderia ser encontrado (ex: endereço da 
Web) e, se disponível, fornece o número do 
registro. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Critérios de 
elegibilidade  

6 Especifica as características do estudo (ex: 
PICOS, tempo de seguimento) e relata as 
características utilizadas para elegibilidade e 
lógica do seu uso (i.e. anos considerados, 
língua, status da publicação). 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Fontes de 
informação  

7 Descreve todas as fontes de informação na 
busca (i.e. bases de dados consultadas, 

 Sim  

 Não 
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contato com autores dos estudos) e a última 
data de busca.  

 Não aplicável 

Busca 8 Apresenta a estratégia eletrônica de busca 
completa para pelo menos uma base de 
dados, incluindo qualquer limite utilizado, de 
forma a ser reprodutível. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Seleção dos 
estudos  

9 Indica o processo de seleção dos estudos 
(i.e., rastreio, elegibilidade, incluídos na 
revisão sistemática e/ou metanálise). 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Processo de 
coleta dos 
dados  

10 Descreve o método de extração dos dados 
dos artigos (i.e. formulários, 
independentemente, em duplicata) e qualquer 
forma para obtenção e confirmação de dados 
dos investigadores. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Dados  11 Lista e define todas as variáveis para os 
dados utilizados e todos os pressupostos e 
simplificações realizados (e.g. PICOS, fontes 
de financiamento). 

 Sim  

 Não  

 Não aplicável 

Risco de viés 
dos estudos 

individuais 

12 Descreve os métodos utilizados para avaliar o 
risco de viés dos estudos individuais (incluindo 
especificação se o viés ocorre no estudo ou 
no desfecho) e como essa informação foi 
utilizada para a síntese dos dados. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Resumo das 
medidas  

13 Indica a forma de resumir as medidas (e.g., 
razão de risco, diferença de médias). 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Síntese dos 
dados  

14 Descreve os métodos para manipulação e 
combinação dos resultados dos estudos, 
incluindo medidas de consistência (e.g., I2) 
para cada metanálise. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Risco de viés 
em todos 

os estudos 

15 Especifica qualquer avaliação de risco de viés 
que pode afetar a evidência acumulada (e.g., 
viés de publicação, descrição 

seletiva dos estudos). 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Análise 
Adicional  

16 Descreve os métodos para análise adicional 
(e.g. sensibilidade ou análise de subgrupos, 
metarregressão) e, se realizados, 

indica onde foram pré-especificados. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

RESULTADOS  

Seleção dos 
estudos  

17 Fornece o número de estudos rastreados, 
avaliados como elegíveis e incluídos na 
revisão, com razões para exclusões em 

cada estágio, idealmente com um diagrama de 
fluxo. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Característica 
dos 

estudos 

18 Para cada estudo, apresenta as 
características para cada dado extraído (e.g., 
tamanho do estudo, PICOS, período de 
seguimento) e fornece citações. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 
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Risco de viés 
nos estudos 

19 Apresenta os dados de risco de viés de cada 
estudo e, quando disponível, qualquer 
avaliação no desfecho (veja item 12). 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Resultado dos 
estudos 

individuais 

20 Para todos os desfechos considerados 
(benefícios ou prejuízos (malefícios?)) 
apresentar, para cada estudo: (a) resumo dos 
dados para cada grupo de intervenção (b) 
efeito estimado e intervalos de confiança, 
idealmente com um gráfico do tipo forest plot. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Síntese dos 
resultados 

21 Apresenta o resultado de cada metanálise 
feita, incluindo os intervalos de confiança e 
medidas de consistência. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Risco de viés 
nos estudos 

22 Apresenta os resultados de qualquer 
avaliação de risco de viés nos estudos (veja 
item 15). 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Análise 
adicional 

23 Fornece os resultados das análises adicionais, 
se feitas (i.e., sensibilidade ou análise de 
subgrupos, metarregressão [veja 

item 16]). 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

DISCUSSÃO  

Resumo da 
evidência 

24 Resume os principais achados, incluindo a 
força de evidência de cada desfecho principal; 
considera sua relevância para os grupos 
chave (i.e., usuários, seguros de saúde e 
políticos). 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Limitações 25 Discute as limitações em nível do estudo e 
dos desfechos (i.e., risco de viés) e no nível 
da revisão (i.e., recuperação incompleta das 
pesquisas identificadas, relato de viés). 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

Conclusões 26 Fornece uma interpretação geral dos 
resultados no contexto de outras evidências e 
implicações para pesquisas futuras. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

FINANCIAMENTO  

Financiamento 27 Descreve as fontes de financiamento para a 
revisão sistemática e outros auxílios (i.e., 
dados suplementares); papel dos 

financiadores para a revisão sistemática. 

 Sim  

 Não 

 Não aplicável 

 

* Sim (descreveu apropriadamente) = 1; Não (descrição incompleta, inexistente ou 

duvidosa) = 0; Não aplicável = 0. 

 

 

 

 



57 

 

2.8.4. The AMSTAR tool (Shea et al., 2007; Melchiors, 2012)  

 

Avaliação da qualidade metodológica das revisões sistemáticas e meta-

análises 

 

Avaliador:___________________________________________ Data: ____/____/____ 

Estudo nº:_______  Autor, ano:____________________________________________ 

 

Descrição do item Julgamento * 

1. Um projeto foi realizado “a priori”? 
 

A pergunta da pesquisa e os critérios de inclusão foram 

estabelecidos antes de conduzir a revisão. 

 Sim  

 Não 

 Não pode dizer 

 Não aplicável 

2. A seleção dos estudos e extração dos dados foi realizada 

em duplicata? 
 

Deve haver ao menos dois extratores de dados independentes e 

um processo de consenso para que os desacordos sejam 

avaliados. 

 

 Sim  

 Não 

 Não pode dizer 

 Não aplicável 

3. Foi realizada uma pesquisa bibliográfica abrangente? 
 

Pelo menos duas fontes eletrônicas devem ser pesquisadas. O 

artigo deve incluir os anos e as bases de dados usadas (ex.: 

Central, EMBASE, e MEDLINE). Palavras-chave e/ou termos 

MESH devem ser descritos, e sempre que possível, a estratégia 

de busca deve ser documentada. Todas as pesquisas deverão 

ser complementadas por consulta ao conteúdo atual, revisões, 

livros-texto, registros especializados, ou especialistas na área 

específica do estudo, e por revisão das referências nos artigos 

encontrados. 

 

 Sim  

 Não 

 Não pode dizer 

 Não aplicável 

4. O estado da publicação (ex.: literatura não indexada) foi 

usado como um critério de inclusão? 
 

Os autores devem indicar que eles buscaram por documentos, 

independente do seu tipo de publicação. Os autores devem 

indicar quando excluíram ou não quaisquer documentos (da 

revisão sistemática), baseado nos seu estado de publicação, 

idioma, etc. 

 

 Sim  

 Não 

 Não pode dizer 

 Não aplicável 

5. Uma lista de estudos (incluídos e excluídos) foi fornecida? 
 

Uma lista, tabela ou figura de estudos incluídos e excluídos deve 

ser fornecida. 

 
 

 Sim  

 Não 

 Não pode dizer 

 Não aplicável 
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6. As características dos estudos incluídos foram 

fornecidas? 
 

De uma forma agregada, como uma tabela, os dados a partir dos 

estudos originais devem ser fornecidos quanto aos participantes, 

intervenções, e resultados (outcomes). Os intervalos das 

características em todos os estudos analisados (ex.:idade, raça, 

gênero, dados socioeconômicos relevantes, estado da doença, 

duração, severidade, ou outras doenças) devem ser relatados. 
 

 Sim  

 Não 

 Não pode dizer 

 Não aplicável 

7. A qualidade científica dos estudos incluídos foi avaliada e 

documentada? 
 

“A priori” métodos de avaliação devem ser fornecidos (ex.: para 

estudos de efetividade se os autores escolheram incluir somente 

estudos randomizado, duplo-cego, controlado por placebo, ou 

ocultação da alocação como critérios de inclusão); para outros 

tipos de estudos, itens alternativos podem ser relevantes. 
 

 Sim  

 Não 

 Não pode dizer 

 Não aplicável 

8. A qualidade científica dos estudos incluídos foi usada 

apropriadamente na formulação das conclusões? 
 

Os resultados do rigor metodológico e qualidade científica devem 

ser considerados nas análises e nas conclusões da revisão, e 

explicitamente indicados na formulação das recomendações. 
 

 Sim  

 Não 

 Não pode dizer 

 Não aplicável 

9. Os métodos utilizados para combinar os achados dos 

estudos foram apropriados? 
 

Para o conjunto de resultados, um teste deve ser feito para 

garantir que os estudos foram combináveis, para avaliar a sua 

homogeneidade (ex.: teste do qui quadrado para 

homogeneidade, I2). Caso exista heterogeneidade, o modelo do 

efeito randômico deve ser usado e /ou a adequação clínica da 

combinação deve ser levada em consideração (ex.: é sensato 

combinar?). 
 

 Sim  

 Não 

 Não pode dizer 

 Não aplicável 

10. A probabilidade de viés da publicação foi avaliada? 
 

Uma avaliação de viés da publicação deve incluir uma 

combinação de ajuda gráfica (ex.: gráfico do funil, outros testes 

disponíveis) e/ ou testes estatísticos (ex.: teste de regressão de 

Egger). 
 

 Sim  

 Não 

 Não pode dizer 

 Não aplicável 

11. O conflito de interesse foi incluído? 
 

Potenciais fontes de apoio devem ser claramente reconhecidas 

tanto da revisão sistemática quanto nos estudos incluídos. 

 Sim  

 Não 

 Não pode dizer 

 Não aplicável 
 

 

* Sim (descreveu apropriadamente) = 1; Não (descrição inexistente ou incompleta) = 0; 

Não pode dizer (descrição duvidosa) = 0; Não aplicável = 0. 
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                     CAPÍTULO 3  
Revisão sistemática sobre intervenções 

farmacêuticas para pacientes com diabetes tipo 2 
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RESUMO 

Objetivo: Descrever os componentes das intervenções e potenciais fontes de 

heterogeneidade entre ensaios clínicos controlados randomizados (ECRs) que 

avaliaram o impacto de serviços clínicos farmacêuticos na redução dos níveis 

de HbA1c em diabéticos tipo 2. Fontes dos dados: Pesquisa bibliográfica foi 

realizada por meio de duas estratégias: overview de revisões sistemáticas no 

PubMed (2000-2010) usando termos MeSH ou palavras texto relacionadas a 

revisão sistemática e ao farmacêutico; revisão sistemática no PubMed, Scopus 

e Scielo (até agosto de 2013) usando termos MeSH ou palavras texto sobre 

ECRs e farmacêutico. A partir deste banco de dados foram selecionados os 

ECRs que focavam em pacientes diabéticos tipo 2. Seleção dos estudos e 

extração dos dados: A presente revisão incluiu ECRs em inglês, português ou 

espanhol, que avaliaram o efeito das intervenções farmacêuticas na redução 

dos níveis de HbA1c em pacientes com diabetes tipo 2. Dois pesquisadores 

realizaram, de forma independente, a seleção estudo, a extração de dados e a 

avaliação de risco de viés, com consenso para resolver possíveis divergências. 

Síntese dos dados: O banco de dados obtido continha 492 ECRs, e destes 24 

satisfizeram os critérios de inclusão. Os estudos foram realizados, sobretudo, 

na América do Norte (12), em ambulatório (17), por meio de contato individual 

face a face (12). A duração da intervenção foi em geral inferior a 12 meses 

(14). Todos os ECRs realizaram intervenção educativa e a maioria (20) avaliou 

o processo de uso dos medicamentos. Em sete dos estudos o farmacêutico 

tinha autonomia para modificar a farmacoterapia prescrita. Além do controle 

glicêmico, a maioria dos estudos avaliou a pressão arterial (16) e colesterol 

LDL (14). A amostra exibiu risco de viés incerto ou alto na maior parte dos itens 

avaliados, o que resultou em baixa qualidade metodológica (13). Conclusão: 

Elevada heterogeneidade clínica e metodológica foi verificada entre os estudos 

primários. Assim, futuras pesquisas são necessárias para investigar o quanto 

estas diferenças podem refletir em heterogeneidade estatística e elucidar quais 

os componentes das intervenções farmacêuticas são mais efetivos no cuidado 

dos pacientes com diabetes. 
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3.1. INTRODUÇÃO 

O diabetes tipo 2 é uma doença crônica complexa, que representa um 

importante problema de saúde pública, tendo em vista o aumento dramático na 

sua prevalência ao redor mundo, em conjunto com a carga social e econômica 

das suas complicações em longo prazo (WHO, 2011). Em razão da natureza 

multifacetada do gerenciamento relacionado ao diabetes, várias necessidades 

e exigências são requeridas do paciente e do prestador de cuidados em saúde 

(SHRIVASTAVA et al., 2013). Atualmente, há uma substancial lacuna entre o 

cuidado ideal e real e, assim, os resultados em saúde dos pacientes diabéticos 

tipo 2 são muitas vezes inadequados (ELISSEN et al., 2013).  

Perante estes desafios emergentes, diferentes modelos de intervenção 

têm sido desenvolvidos, considerando as singularidades da organização dos 

sistemas de saúde e ambientes de prática, a fim de melhorar a efetividade do 

processo de cuidado crônico para pacientes com diabetes (HONKASALO et al., 

2014; LEACH et al., 2013). Recente meta-análise apontou que as alterações na 

estrutura da equipe de cuidados em saúde (ex., com a inclusão do profissional 

farmacêutico) consistem na estratégia mais efetiva para o controle glicêmico, 

em especial nos ensaios clínicos que envolveram doentes com valores basais 

médios de hemoglobina glicada (HbA1c) superiores a 8,0% (TRICCO et al., 

2012). 

Os farmacêuticos têm expandido seus serviços para além da distribuição 

dos medicamentos, e muitas vezes participam diretamente do cuidado e gestão 

da terapia medicamentosa destes pacientes, por meio da prestação de serviços 

clínicos (CAMPBELL, 2002) Entretanto, a natureza complexa das intervenções 

farmacêuticas, envolvendo vários componentes que interagem entre si, torna a 

interpretabilidade e a utilidade da evidência de pesquisa disponível uma tarefa 

difícil (CORRER et al., 2013). Ensaios clínicos diferem uns dos outros por uma 

série de fatores, que podem estar relacionados à característica da intervenção, 

população do estudo, desfechos avaliados, ou outras questões metodológicas 

(SQUIRES et al., 2013). 

 



62 

 

As meta-análises publicadas na literatura sobre o efeito das intervenções 

farmacêuticas no controle glicêmico de pacientes com diabetes fornecem uma 

estimativa de efeito com base em substancial heterogeneidade estatística e/ou 

sem possíveis explicações para as diferenças entre os estudos (MACHADO et 

al. 2007; COLLINS et al., 2011). Como discutido por Pigott e Shepperd (2013), 

avaliar a efetividade de uma intervenção complexa vai além de perguntar se ela 

funciona. Ao invés disso, torna-se necessário investigar como, por que, em que 

circunstâncias, ou em que condições uma intervenção é mais ou menos efetiva 

que outra. 

Estudos com grande heterogeneidade, embora apresentem robustez em 

análises de sensibilidade, adicionam pouco valor para demonstrar o real efeito 

de uma intervenção e denotam uma menor qualidade de evidência (HIGGINS; 

GREEN, 2011). Somado a isso, em recente overview nós revelamos que existe 

espaço para melhorias na qualidade de revisões publicadas sobre intervenções 

farmacêuticas no manejo do diabetes, bem como a heterogeneidade estatística 

ainda é um tema pouco explorado (AGUIAR et al., 2014). Portanto, a tentativa 

de investigar potenciais fontes de heterogeneidade entre os estudos primários 

pode ser um importante passo para o planejamento das análises em futuros 

estudos que avaliem os componentes da intervenção. 

 

3.2. OBJETIVO 

Esta revisão sistemática teve como objetivo descrever os componentes 

das intervenções farmacêuticas e potenciais fontes de heterogeneidade entre 

ensaios clínicos controlados randomizados (ECRs) que avaliaram o impacto de 

serviços clínicos farmacêuticos na redução dos níveis de HbA1c em pacientes 

diabéticos tipo 2. 
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3.3. MATERIAL E MÉTODOS 

O protocolo desta revisão sistemática foi registrado na base de dados 

PROSPERO 2014 (número de registo: CRD42014007457). O presente estudo 

foi conduzido e relatado conforme os seguintes instrumentos: AMSTAR (SHEA 

et al., 2007) e a ampliação do PRISMA para intervenções complexas, chamado 

PRISMA-E 2012 (WELCH et al., 2012). 

 

3.3.1. Estratégia de busca 

A pesquisa bibliográfica foi realizada em duas etapas: a) uma overview 

de revisões sistemáticas e meta-análises foi realizada no PubMed, entre o ano 

de 2000 e 2010, usando termos MeSH ou palavras texto referentes a revisão 

sistemática e ao farmacêutico. Após a análise de cada revisão, os ECRs foram 

extraídos; b) uma revisão sistemática foi realizada no PubMed, Scopus e Scielo 

(até agosto de 2013) usando os termos MeSH ou palavras texto relacionadas a 

ensaios clínicos randomizados e ao farmacêutico. Somado a isso, a literatura 

cinza foi pesquisada utilizando-se a base de dados “Directory of Open Access 

Journals” (DOAJ) e foi realizada busca manual por referências nos artigos para 

as quais textos completos foram obtidos. A partir deste banco de dados (projeto 

DEPICT) foram selecionados os ECRs que focavam em pacientes adultos com 

diabetes tipo 2. A estratégia de busca totalmente executada para o banco de 

dados PubMed pode ser encontrada no Apêndice 3.8.1.  

 

3.3.2. Seleção dos estudos 

Para ser incluído no processo de extração de dados, o artigo deveria: 1) 

ser um ECR; 2) publicado em inglês, português, ou espanhol; 3) ser conduzido 

em farmácias comunitárias ou ambulatórios; 4) avaliar o efeito das intervenções 

farmacêuticas em serviços clínicos farmacêuticos, definido como as atividades 

em que o farmacêutico realiza um processo de tomada de decisão clínica que 

visa melhorar os resultados de saúde dos pacientes; 5) sobre as mudanças nos 
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níveis de HbA1c de pacientes ambulatoriais adultos com diabetes mellitus tipo 

2. Estudos incluindo pacientes com diversas doenças crônicas, diabetes tipo 1 

e diabetes gestacional ou aqueles sem definição do tipo de diabetes estudado 

foram excluídos desta análise. Além disso, para os estudos que publicaram os 

mesmos resultados de alteração nos níveis de HbA1c em mais de artigo, foi 

considerada apenas a primeira publicação. 

 

3.3.3. Métodos de revisão 

Dois autores (P.M.A e G.C.B) avaliaram de forma independente o título e 

o resumo de todos os artigos presentes no banco de dados do projeto DEPICT 

para identificar estudos potencialmente relevantes. A seguir, o texto completo 

dos artigos foi revisado para determinar se eles preencheram os critérios de 

inclusão pré-especificados. Qualquer divergência foi resolvida por consenso, 

por meio de discussão entre os revisores. 

 

3.3.4. Extração dos dados 

A extração de dados foi realizada independentemente por dois revisores 

(P.M.A e G.C.B) usando uma planilha pré-formatada em Microsoft Excel. Para 

cada ECR, os avaliadores coletaram as seguintes informações: país e ano de 

publicação; tamanho da amostra, gênero e idade dos participantes; duração do 

diabetes; descrição dos grupos intervenção e controle; resultados mensurados; 

e principais conclusões. 

Os componentes-chave das intervenções farmacêuticas foram descritos 

com base na ferramenta DEPICT (CORRER et al., 2013) e mostrados por meio 

de tabela sistematicamente estruturada: 1) contato com o paciente; 2) local do 

estudo; 3) fontes de dados clínicos onde o farmacêutico obtém informação para 

avaliar o paciente; 4) ação realizada para resolver os problemas identificados; 

5) autonomia para alterar os medicamentos prescritos; 6) materias de suporte 

fornecidos pelo farmacêutico; 7) frequência e duração da intervenção. Segundo 
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Petticrew et al. (2013), este método pode ajudar o revisor e o leitor a identificar 

as semelhanças e diferenças entre as intervenções estudas e, assim, facilitar a 

pré-especificar variáveis exploratórias. 

 

3.3.5. Avaliação do risco de viés 

Para a avaliação do risco de viés dos ECRs foi utilizada a ferramenta da 

Colaboração Cochrane (HIGGINS; GREEN, 2011). Trata-se de um julgamento 

para a geração de sequência aleatória, ocultação da alocação, cegamento dos 

participantes e profissionais, cegamento de avaliadores de desfechos, dados 

de desfechos incompletos, relato de desfecho seletivo e outras fontes de viés. 

Cada item foi classificado como baixo, incerto, ou alto risco de viés, e o estudo 

foi classificado como “baixa qualidade” se apenas 2 dos 7 itens apresentaram 

baixo risco. Dois revisores (P.M.A e G.C.B) realizaram essa avaliação de forma 

independente e as divergências foram resolvidas por discussão e obtenção de 

consenso entre os revisores. 

 

3.4. RESULTADOS 

3.4.1. Resultados da busca 

O banco de dados do projeto DEPICT continha um total de 492 ECRs de 

interesse potencial, dos quais 354 foram excluídos porque o diabetes tipo 2 não 

era a principal condição de interesse. Os 38 restantes foram recuperados para 

revisão de texto completo e, destes, 24 preencheram os critérios de inclusão. 

Os estudos excluídos e as razões para as exclusões estão discriminados no 

Apêndice 3.8.2.  A concordância interobservador foi alta para o processo de 

seleção (valor κ = título mais resumo: 0,912 [IC 95%: 0,824-1,0]; artigo de texto 

completo: 0,839 [IC 95%: 0,522-1,0]). Um fluxograma com todas as fases da 

seleção dos estudos é mostrado na Figura 3.1. 
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Figura 3.1. Fluxograma de seleção dos estudos. 

PubMed 

808 registros 

SCOPUS 

982 registros 

Scielo 

90 registros 

DOAJ 

109 registros 

Busca manual 

12 registros 

Overview de RS 

270 registros 

1477 registros obtidos após 

exclusão das duplicatas 

702 registros excluídos 

pelo título e/ou resumo 

12 registros não 

localizados 

763 registros potencialmente 

relevantes lidos na íntegra 

271 registros excluídos 

após leitura 

492 registros de ECRs na base de dados do 

projeto DEPICT 

(n = 492) 

492 registros avaliados 

com base no texto e/ou 

resumo 

 

38 artigos de texto 

completo avaliado para 

elegibilidade 

 

24 ECRs incluídos na 

síntese qualitativa 

 

454 registros excluídos [diabetes 

tipo 2 não era a principal condição 

de interesse] 

14 artigos excluídos: 
 

5 Pacientes com diabetes tipo 1 

1 Não avalia desfecho de interesse 

2 Não avalia impacto do desfecho 

de interesse 

2 Tipo de diabetes não definido 

1 Intervenção farmacêutica não 

direcionada ao paciente 

1 Pacientes não ambulatoriais 

1 Várias condições crônicas  

1 Estudo repetido 
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3.4.2. Características dos estudos primários 

As características dos 24 ECRs incluídos nesta síntese narrativa estão 

expostas na Tabela 3.1. O tamanho da amostra apresentou grande amplitude, 

mínimo de 39 e máximo de 360, e houve predomínio de estudos com amostras 

superiores a 100 pacientes (58,3%). Quanto às características da população, a 

maioria dos estudos apresentou idade média maior que 60 anos (15/23; 65,2%) 

e era composta, principalmente, pelo gênero masculino (12/23; 52,2%). Pouco 

mais da metade dos estudos (13/24) reportou a duração do diabetes e, destes, 

84,6% exibiram amostras com diagnóstico da doença há menos de 10 anos. 

Cerca de dois terços dos ECRs apresentam níveis basais de HbA1c inferiores 

a 9%. 

Os ensaios clínicos foram conduzidos, sobretudo, na América do Norte 

(12, sendo 11 nos EUA). Os demais foram realizados na Ásia (4), Europa (4), 

Oceania (3) e América do Sul (1). A avaliação dos componentes da intervenção 

farmacêutica revelou que a maioria dos estudos foi desenvolvida em ambiente 

ambulatorial (70,8%), notadamente de cuidados primários, por meio de contato 

individual (79,2%) e face a face apenas (66,7%). A duração das intervenções 

farmacêuticas variou de 1 a 13 meses, com média de 8,4 meses, e, em metade 

dos estudos, o farmacêutico estabeleceu um contato regular com o paciente de 

ao menos uma vez por mês. 

Além da entrevista ao paciente (100%), diferentes fontes de informação 

estavam à disposição do farmacêutico, como os exames laboratoriais (95,8%) 

e dados de avaliação física (58,3%). Embora a maioria dos estudos tenha sido 

realizada em ambulatórios, nem todos relataram o acesso ao prontuário clínico 

do paciente. Apenas quatro dos estudos não avaliaram o processo de uso dos 

medicamentos e, dentre aqueles que o fizeram, a maior parte utilizou diferentes 

nomenclaturas para indicar o serviço prestado, sendo a Atenção Farmacêutica 

o mais frequente (8/20; 40,0%). Ainda, a maioria não descreveu de forma clara 

como foi realizado o processo de revisão da farmacoterapia (55,0%) e quando 

o termo “problemas relacionados com os medicamentos” foi usado não houve 

uma explicação ou referência a sua classificação (6/8; 75,0%).  
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Os farmacêuticos realizaram medidas multifacetadas para resolver os 

problemas identificados, incluindo: educação do paciente (sobre diabetes, estilo 

de vida ou automonitoramento glicêmico) (100%); orientação da farmacoterapia 

(70,8%); referência a outro profissional de saúde (ex., dentista) (16,7%); envio 

de sugestão ou recomendação ao médico sobre alterações na farmacoterapia 

(45,8%); ajuste na terapia com base em protocolos previamente desenvolvidos 

em colaboração com a equipe de cuidados em saúde (29,2%); fornecimento de 

relatórios com resultados de monitoração para o médico ou o paciente (29,2%); 

e atualização da lista de medicamentos do paciente (8,3%). Para apoiar suas 

ações, o farmacêutico forneceu ao paciente algum material educativo (50,0%) e 

diário de autogerenciamento da doença (25,0%). 

Em geral, o grupo controle recebeu cuidados habituais, embora alguns 

também tenham recebido acesso a programas educacionais ou um monitor de 

glicemia. Os cuidados usuais foram definidos de forma diferente entre os ECRs 

analisados; normalmente receberam cuidados de seu médico de clínica geral e, 

por vezes, de outros profissionais da saúde (por exemplo, enfermeiros). Além 

dos valores de HbA1c, os desfechos clínicos principalmente medidos foram a 

pressão arterial (66,7%), colesterol LDL (58,3%) e glicemia de jejum (41,7%); a 

qualidade de vida foi avaliada como o principal resultado humanístico (33,3%); 

enquanto que as atividades de autocuidado do diabetes foram medidas com 

mais frequência como um indicador de processo (25,0%). 

 

3.4.3. Risco de viés  

Os ECRs mostraram uma qualidade metodológica variável com base na 

avaliação do risco de viés pela ferramenta da Cochrane (Figura 3.2.) A geração 

da sequência de alocação foi adequadamente relatada em 58,3% dos estudos 

(14/24), sendo que a tabela de números aleatórios e a lista aleatória gerada por 

computador foram os métodos mais comumente usados. A maioria dos estudos 

(20/24) não descreveu ou não descreveu em detalhes suficientes a ocultação 

de alocação para permitir um julgamento claro. Nenhum dos ECRs incluídos 

cegou participantes e profissionais para a intervenção farmacêutica, e somente 
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dois deles informou que avaliação dos resultados foi realizada por avaliador 

cego para atribuição tratamento. 

Quase metade dos estudos (11/24) não ofereceu informação suficiente 

para permitir julgamento ou apresentou alguns dados incompletos para HbA1c 

(ex., razões para perdas não foram descritas; número de pacientes incluídos na 

análise não ficou claro; razão para a perda de dados pode estar relacionada ao 

desfecho estudado com desequilíbrio entre os grupos). Apenas um dos estudos 

indicou a existência de um protocolo e todos os resultados pré-especificados 

foram relatados; ainda, a maioria dos ECRs não forneceu informação suficiente 

para permitir julgamento. Onze ensaios clínicos (45,8%) não estavam livres de 

outro viés (ex., desequilíbrio basal em relação às características da população 

ou níveis de HbA1c). Treze estudos apresentaram baixo risco em apenas 2 dos 

7 domínios do instrumento, e, portanto, foram classificados como tendo baixa 

qualidade. 

 

 

Figura 3.2. Gráfico de risco de viés: julgamento dos revisores sobre cada item 

de qualidade metodológica apresentada como percentual em todos os estudos 

incluídos.  

0% 25% 50% 75% 100%

Outras fontes de viés

Relato de desfecho seletivo

Desfechos incompletos

Cegamento de avaliação do desfecho (HbA1c)
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Geração da sequência aleatória

Baixo Incerto Alto
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Tabela 3.1 Descrição de cada ECR incluído: autor; país; população; componentes-chave da intervenção farmacêutica; descrição 

do grupo controle e desfechos avaliados. 

Autor, ano; 

país 

População*: idade 

média; % homens; 

duração DM; 

HbA1c basal (%) 

Componentes-chave da intervenção farmacêutica** 

Descrição do 

grupo 

controle 

Desfechos 

avaliados 

Jaber et al., 

1996; EUA 

n = 39 /17; 22 

Idade média: 59 

(±12); 65 (±12) 

% homens: 29,4%; 

31,8% 

Duração DM: 6,8 

(±4,8); 6,2 (±4,8)  

HbA1c: 11,5 (±2,9); 

12,2 (±3,5) 

1. Contato individual face a face. 

2. Ambulatório de cuidados primários. 

3. Entrevista, dados de automonitoramento, dados de 

avaliação física, exames laboratoriais. 

4. Revisão e ajuste da farmacoterapia antidiabética; 

educação sobre o DM e suas complicações; orientação 

sobre o uso de medicamentos e instruções sobre dieta, 

exercício e automonitorização. 

5. Autonomia para alterar a farmacoterapia****. 

6. Instruções escritas; e diário de automonitorização da 

glicemia. 

7. Semanalmente, até alcançar o controle glicêmico. A 

seguir, a cada 2-4 semanas / 4 meses. 

Recebeu 

cuidado 

padrão do 

médico de 

cuidados 

primários 

(geralmente a 

cada 3-4 

meses) 

HbA1c***; 

glicemia de 

jejum; PA; perfil 

lipídico; 

creatinina, 

microalbuminúria; 

QV 
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Guirguis et 

al., 2001; 

Canadá 

n = 49 / 26; 23 

Idade média: 57,1 

(±12,4); 61,9 (±9,4) 

% homens: 50%; 

57% 

Duração DM: 7,4 

(±7,3); 6,3 (±5,8) 

HbA1c: 7,9; 7,9 

1. Contato individual face a face. 

2. Farmácia comunitária. 

3. Entrevista, dados de automonitoramento, dados de 

avaliação física e exames laboratoriais. 

4. Educação sobre o DM e complicações, orientação 

sobre o uso de medicamentos; instruções sobre dieta, 

exercício, automonitorização; revisão da farmacoterapia 

com o envio de sugestões de alteração para o médico. 

5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

6. Não fornece material de suporte. 

7. Duas visitas no primeiro mês, depois, cerca de uma 

vez por mês / 6 meses. 

Recebeu 

cuidado usual 

provido por 

farmácias 

comunitárias 

(pode variar da 

dispensação 

até a 

orientação e 

gerenciamento 

da doença) 

HbA1c; atitudes 

frente ao 

diabetes; 

atividades de 

autocuidado e 

estilo de vida 

relacionados ao 

diabetes; 

satisfação; QV 

Sarkadi et al., 

2004; Suécia 

n = 71 / 33; 38 

Idade média: 66,4 

(±7,9); 66,5 (±10,7) 

% homens: NR; NR 

Duração DM: 5,9 

(±5,8); 2,6 (±2,2) 

HbA1c: 6,4; 6,5 

1. Contato em grupo face a face. 

2. Farmácia comunitária. 

3. Entrevista, dados de automonitoramento e exames 

laboratoriais. 

4. Educação sobre o DM e suas complicações, dieta, 

exercício e automonitorização.  

5. Não se aplica. 

6. Vídeo sobre como conviver com o DM; jogos; folheto 

NR HbA1c 
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sobre aspectos relacionados ao autogerenciamento do 

DM e diário de automonitorização da glicemia. 

7. Mensal / 12 meses 

Choe et al., 

2005; EUA 

n = 80 / 41, 39 

Idade média: 52,2 

(±11,2); 51,0 (±9,0) 

% homens: 48,8%; 

46,1% 

Duração DM: NR 

HbA1c: 10,1 (±1,8); 

10,2 (±1,7) 

1. Contato individual face a face, com suporte remoto 

por telefone. 

2. Ambulatório de cuidados primários. 

3. Entrevista, prontuário e exames laboratoriais. 

4. Orientação sobre autocuidado, automonitorização e 

medicamentos; revisão e ajuste da farmacoterapia; e 

envio do status atualizado do DM para o médico.  

5. Autonomia para alterar a farmacoterapia****. 

6. Não fornece material de suporte. 

7. Em conjunto com visita de rotina ao médico e contato 

telefônico mensal / 12 meses. 

Visitas 

regulares com 

os médicos de 

cuidados 

primários 

HbA1c*** 

Clifford et al., 

2005; 

Austrália 

n =180 / 92, 88 

Idade média: 70,5 

(±7,1); 70,3 (±8,3) 

% homens: 47,8%; 

56,8% 

Duração DM:10,0 

1. Contato individual face a face, com suporte remoto 

por telefone. 

2. Ambulatório. 

3. Entrevista, dados de automonitoramento, dados de 

avaliação física, exames laboratoriais. 

4. Orientação sobre dieta, exercício, adesão terapêutica 

Cuidado 

padrão que 

inclui a revisão 

da pressão 

arterial, testes 

bioquímicos e 

HbA1c***; 

glicemia de 

jejum; PA; perfil 

lipídico; IMC; 

relação 

albumina/ 
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[IQR 7,6–14,0]; 8,0 

[IQR 6,6–12,0] 

HbA1c: 7.5 [IQR 

6,9–8,1], 7.1 [IQR 

6,3–7,8] 

e automonitoramento; revisão da farmacoterapia com o 

envio de sugestão de alteração para o médico; relatório 

de dados de monitoramento para o médico e o paciente 

e atualização da lista de medicamentos.  

5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

6. Panfletos educativos; e lista de medicamentos. 

7. Linha de base, aos 6 e 12 meses e contato telefônico 

a cada 6 semanas / 12 meses. 

reforço sobre o 

estilo de vida, 

aos 6 e 12 

meses. 

creatinina 

 

Odegard et 

al., 2005; 

EUA 

n = 77 / 43; 34 

Idade média: 51,6 

(±11,6); 51,9 

(±10,4) 

% homens: 52%; 

62% 

Duração DM: 6,9 

(±5,3); 8,3 (±7,5) 

HbA1c: 10,2 (±0,8); 

10,6 (±1,4) 

1. Contato individual face a face, com suporte remoto 

por telefone. 

2. Ambulatório de cuidados primários. 

3. Entrevista, prontuário, dados de automonitoramento, 

dados de avaliação física e exames laboratoriais. 

4. Educação sobre o DM com base nas necessidades 

individuais; referência ao médico oftalmologista; revisão 

da farmacoterapia com o envio de recomendações para 

o médico. 

5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

6. Panfletos educativos; e lista de medicamentos. 

7. Consulta presencial na linha de base e aos 6 meses. 

Recebeu 

cuidado usual 

do prestador 

de cuidados 

primários 

HbA1c; 

apropriação da 

farmacoterapia; 

adesão ao 

tratamento 
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Contato telefônico semanal ou mensal, a depender da 

necessidade / 6 meses. 

Rothman et 

al., 2005; 

EUA 

n = 217 / 112; 105 

Idade média: 54 

(±13); 57 (±11) 

% homens: 43,8%; 

43,8% 

Duração DM: 8 

(±9); 9 (±9) 

HbA1c: 11 (±2); 11 

(±3) 

1. Contato individual face a face, com suporte remoto 

por telefone. 

2. Ambulatório de cuidados primários. 

3. Entrevista e exames laboratoriais. 

4. Orientação e educação sobre o DM e medicamentos; 

e revisão e ajuste da farmacoterapia. 

5. Autonomia para alterar a farmacoterapia****. 

6. Não fornece material de suporte. 

7. A cada 2-4 semanas ou mais frequentemente, caso 

necessário / 12 meses. 

Recebeu 

cuidado usual 

do prestador 

de cuidados 

primários 

HbA1c***; PA; 

peso; colesterol 

total; eventos 

adversos; 

conhecimento da 

doença; 

satisfação; uso 

de serviços 

clínicos 

Suppapitiporn 

et al., 2005; 

Tailândia 

n = 360 / 180; 180 

Idade média: 61,4 

(±10,6); 59,9 

(±11,5) 

% homens: 32,9%; 

35,6% 

Duração DM: NR 

HbA1c: 8,2 (±1,4); 

1. Contato individual face a face. 

2. Ambulatório de cuidados secundários. 

3. Entrevista, prontuário e exames laboratoriais. 

4. Educação e orientação sobre o DM e medicamentos 

para todos os quatro grupos. 

5. Não se aplica. 

6. Um grupo recebeu folheto informativo sobre o DM, 

outro recebeu caixa para pílulas e outro recebeu ambos 

NR HbA1c***; 

glicemia de jejum 
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8,0 (±1,5) os materiais. 

7. Linha de base, 3 e 6 meses / 6 meses. 

Fornos et al., 

2006; 

Espanha 

n = 112 / 56; 56 

Idade média: 62,4 

(±10.5); 64,9 

(±10,9) 

% homens: 42,9%; 

42,9% 

Duração DM: NR 

HbA1c: 8,4 (±1,8); 

7,8 (±1,7) 

1. Contato individual face a face. 

2. Farmácia comunitária. 

3. Entrevista, exames laboratoriais, dados de avaliação 

física. 

4. Educação sobre DM, estilo de vida e medicamentos; 

e revisão da farmacoterapia com o envio de sugestões 

de alteração para o médico. 

5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

6. Informação escrita sobre o uso dos medicamentos, 

reações adversas e possíveis interações. 

7. Mensal / 13 meses. 

Recebeu 

cuidado usual 

HbA1c***; 

glicemia de 

jejum; PA; perfil 

lipídico; relação 

albumina/ 

creatinina; 

conhecimento 

sobre a doença 

Scott et al., 

2006; EUA 

n = 149 / 76; 73 

Idade média: NR 

% homens: 42,1%; 

35,6% 

Duração DM: NR 

HbA1c: 8,8; 8,7 

1. Contato individual e em grupo face a face, e suporte 

remoto por telefone. 

2. Ambulatório de cuidados primários. 

3. Entrevista, dados de automonitoramento, dados de 

avaliação física e exames laboratoriais. 

4. Educação sobre o DM, adesão, automonitoramento e 

estilo de vida; referência para outros profissionais de 

Recebeu 

cuidado usual 

(avaliação da 

glicemia e 

educação em 

saúde) e foi 

acompanhado 

HbA1c***; PA; 

peso; IMC; 

colesterol LDL; 

colesterol HDL ; 

QV 
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saúde (cuidado com os dentes ou olhos); e revisão da 

farmacoterapia com o envio de recomendações para o 

médico. 

5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

6. Monitor de glicemia e tiras de teste.  

7. A cada 15 dias nos primeiros dois meses. A seguir, 

aos 3, 6 e 9 meses / 9 meses. 

por uma 

enfermeira. 

Também 

recebeu 

monitor de 

glicemia e tiras 

de teste 

Krass et al., 

2007; 

Austrália 

n = 289 / 149; 140 

Idade média: 62 

(±11) 

% homens: 51% 

Duração DM: 8,6; 

10,4 

HbA1c: 8,9 (±1,4); 

8,3 (±1,3) 

1. Contato individual face a face. 

2. Farmácia comunitária. 

3. Entrevista, dados de automonitoramento, dados de 

avaliação física e exames laboratoriais. 

4. Educação sobre o DM, automonitoramento, estilo de 

vida e medicamentos; suporte para adesão terapêutica; 

entrega de informes sobre resultados de monitorização 

para o paciente; revisão da farmacoterapia e referência 

ao médico quando mudanças eram necessárias. 

5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

6. Monitor de glicemia.  

7. Cinco vezes em seis meses / 6 meses. 

Recebeu os 

cuidados 

usuais (ou 

seja, nenhum 

serviço 

especializado 

de diabetes na 

farmácia) 

HbA1c***; IMC; 

PA;  colesterol 

total; triglicérides; 

QV 
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Al Mazroui et 

al., 2009; 

Emirados 

Árabes 

n = 240 / 120; 120 

Idade média: 48,7 

(±8,2); 49,9 (±8,3) 

% homens: 70%; 

68.3% 

Duração DM: 6,1 

(±2,9); 6,2 (±2,7) 

HbA1c: 8,5 [IC95%: 

8,3-8,7]; 8,4 

[IC95%: 8,2-8,6] 

1. Contato individual face a face. 

2. Ambulatório de cuidados secundários. 

3. Entrevista, prontuário, dados de automonitoramento, 

dados de avaliação física e exames laboratoriais. 

4. Educação sobre o DM e suas complicações, estilo de 

vida, automonitoramento, medicamentos e cessação do 

tabagismo; e revisão da farmacoterapia com o envio de 

sugestões de alteração para o médico. 

5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

6. Livro de registro da automonitorização glicêmica; e 

folhetos educativos.  

7. Linha de base e aos 4, 8 e 12 meses / 12 meses. 

Recebeu 

cuidado 

padrão da 

equipe médica 

e de 

enfermagem 

(por exemplo, 

orientação 

sobre a 

monitorização 

da glicemia) 

HbA1c***; 

glicemia de 

jejum; PA; perfil 

lipídico; IMC; 

risco 

cardiovascular; 

QV 

Doucette et 

al., 2009; 

EUA 

n = 78 / 36; 42 

Idade média: 58,7 

(±13,3); 61,2 

(±10,9) 

% homens: 38,2%; 

46,3% 

Duração DM: NR 

HbA1c: 8,0 (±1,5); 

1. Contato individual face a face. 

2. Farmácia comunitária. 

3. Entrevista, exames laboratoriais e testes rápidos. 

4. Educação sobre atividades de autocuidado e metas 

terapêuticas; e revisão da farmacoterapia com o envio 

de recomendações e notas de progresso do paciente 

para o médico. 

5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

Recebeu 

tratamento 

habitual para 

diabetes do 

prestador de 

cuidados 

primários 

HbA1c; PA; 

colesterol LDL; 

atividades de 

autocuidado para 

dieta, exercício e 

diabetes 
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7,9 (±1,9) 6. Lista de medicamentos do paciente.  

7. Quatro visitas trimestrais / 12 meses. 

Jamenson et 

al., 2010; 

EUA 

n = 103 / 52; 51 

Idade média: 49,3 

(±10,8); 49,7 

(±10,9) 

% homens: 48.9%; 

49% 

Duração DM: NR 

HbA1c: 10,4 (±1,2); 

11,1 (±1,6) 

1. Contato individual face a face, com suporte remoto 

por telefone. 

2. Ambulatório de cuidados primários. 

3. Entrevista e testes rápidos. 

4. Educação sobre dieta, exercício, automonitoramento; 

orientação sobre medicamentos, insulina e adesão ao 

tratamento; e revisão e ajuste da farmacoterapia. 

5. Autonomia para alterar a farmacoterapia****. 

6. Não fornece material de suporte. 

7. Visitas foram agendadas conforme a necessidade de 

educar o paciente sobre o controle de diabetes ou para 

monitorar as mudanças terapêuticas / 12 meses. 

NR HbA1c 

Taveira et al., 

2010; EUA 

n = 109 / 58; 51 

Idade média: 62,2 

(±10,3); 66,8 

(±10,2) 

% homens: 91,4%; 

100% 

1. Contato em grupo face a face. 

2. Ambulatório de cuidados primários. 

3. Entrevista, prontuário, dados de automonitoramento, 

dados de avaliação física e exames laboratoriais. 

4. Educação sobre o DM, dieta e exercício; orientação 

sobre comportamentos de autocuidado; provisão de um 

Recebeu 

cuidado usual 

do prestador 

de cuidados 

primários 

(normalmente 

HbA1c***; PA; 

colesterol LDL; 

colesterol não-

HDL 
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Duração DM: NR 

HbA1c: 7,9 (±1,1); 

8,1 (±1,5) 

relatório individual dos sinais vitais e valores de exames 

laboratoriais; revisão e ajuste da farmacoterapia.  

5. Autonomia para alterar a farmacoterapia****. 

6. Provisão de relatório individual com a história clínica 

e medicamentos em uso; e folhetos sobre cessação do 

tabaco. 

7. Semanal / 1 mês. 

a cada 4 

meses) 

Cohen et al., 

2011; EUA 

n = 99 / 50; 49 

Idade média: 69,8 

(±10,7); 67,2 (±9,4) 

% homens: 100%; 

96% 

Duração DM: NR 

HbA1c: 7,8 (±1,0); 

8,1 (±1,4) 

1. Contato em grupo face a face. 

2. Ambulatório de cuidados primários. 

3. Entrevista, prontuário, exames laboratoriais, e dados 

de avaliação física. 

4. Educação sobre o DM, dieta e exercício; orientação 

sobre comportamentos de autocuidado; provisão de um 

relatório individual dos sinais vitais e valores de exames 

laboratoriais; revisão e ajuste da farmacoterapia. 

5. Autonomia para alterar a farmacoterapia****. 

6. Provisão de relatório individual com a história clínica 

e medicamentos em uso; apresentação de slides sobre 

educação em saúde. 

7. Quatro sessões semanais e a seguir, cinco mensais / 

Recebeu 

cuidado usual 

do prestador 

de cuidados 

primários 

(normalmente 

a cada 4 

meses) 

HbA1c; PA 

sistólica; peso; 

colesterol LDL; 

atividades de 

autocuidado com 

o diabetes; QV; 

adesão ao 

tratamento 
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6 meses. 

Farsaei et al., 

2011; Irã 

n = 172 / 86; 86 

Idade média: 53,4 

(±9,8); 52,9 (±8,5) 

% homens: 36,8%; 

31,8% 

Duração DM: 10,8 

(±5,3); 10,3 (±8,2) 

HbA1c: 9,3 (±1,7); 

8,9 (±1,1) 

1. Contato individual face a face, com suporte remoto 

por telefone. 

2. Ambulatório de cuidados secundários. 

3. Entrevista, prontuário e exames laboratoriais. 

4. Educação sobre os medicamentos hipoglicemiantes, 

adesão, dieta, atividade física e uso de medicamentos 

no mês sagrado do Ramadã. 

5. Não se aplica. 

6. Diário de autogerenciamento do DM, caixa de pílulas 

e cartão com esquema posológico da medicação. 

7. Contatos telefônicos semanais e consultas / 3 meses 

Recebeu a 

educação 

geral oferecido 

pela equipe de 

enfermagem 

HbA1c***; 

glicemia de jejum 

Mehuys et 

al., 2011; 

Bélgica 

n = 288 / 153; 135 

Idade média: 63,0; 

62,3 

% homens: 51,0%; 

53,7% 

Duração DM: NR 

HbA1c: 7,7 (±1,7); 

1. Contato individual face a face. 

2. Farmácia comunitária. 

3. Entrevista, dados de automonitoramento, e registros 

da farmácia. 

4. Educação sobre o DM e estilo de vida; orientação 

sobre antidiabéticos e adesão terapêutica; e lembretes 

sobre os exames anuais de olhos e do pé.  

Recebeu 

cuidado usual 

do 

farmacêutico e 

monitor de 

glicemia  

HbA1c***; 

glicemia de 

jejum; adesão ao 

tratamento; 

conhecimento 

sobre a doença; 

atividades de 
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7,3 (±1,2) 5. Não se aplica. 

6. Monitor de glicemia e diário de autominitoramento do 

DM. 

7. A cada visita na farmácia para a obtenção do refil de 

medicamentos antidiabéticos / 6 meses 

autocuidado com 

o diabetes 

Taveira et al., 

2011; EUA 

n = 88 / 44; 44 

Idade média: 60,2 

(±9,3); 61,4 (±9,9) 

% homens: 100%; 

95.5% 

Duração DM: 9,5 

(±10,1); 9,3 (±7,4) 

HbA1c: 8,3 (±1,7); 

8,5 (±1,9) 

1. Contato em grupo face a face. 

2. Ambulatório de cuidados primários. 

3. Entrevista, prontuário, exames laboratoriais, e dados 

de avaliação física. 

4. Educação sobre o DM, dieta e exercício; orientação 

sobre comportamentos de autocuidado; provisão de um 

relatório individual dos sinais vitais e valores de exames 

laboratoriais; revisão e ajuste da farmacoterapia. 

5. Autonomia para alterar a farmacoterapia****. 

6. Provisão de relatório individual com a história clínica 

e medicamentos em uso; panfletos e apresentação de 

slides sobre educação em saúde. 

7. Quatro sessões semanais e a seguir, cinco mensais / 

6 meses. 

Recebeu 

cuidado usual 

do prestador 

de cuidados 

primários, 

mais 4 visitas 

educativas 

uma vez por 

semana, 

fornecidos por 

farmacêuticos, 

nutricionistas e 

enfermeiros. 

HbA1c***; PA 

sistólica; 

colesterol LDL; 

colesterol não-

HDL; risco 

cardiovascular; 

atividades de 

autocuidado com 

o diabetes; 

competência 

percebida frente 

ao autocuidado; 

sintomas 

depressivos 
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Ali et al., 

2012; Reino 

Unido 

n = 46 / 23; 23 

Idade média: 66,4 

(±12,7); 

66,8 (±10,2) 

% homens: 43,5%; 

56,5% 

Duração DM: 7,5 

(±4,8); 6,8 (±3,5) 

HbA1c: 8,2 (±1,7); 

8,1 (±1,0) 

1. Contato individual face a face. 

2. Farmácia comunitária. 

3. Entrevista, exames laboratoriais, dados de avaliação 

física. 

4. Revisão da farmacoterapia com ênfase na adesão e 

identificação de eventos adversos; orientação sobre 

modificações no estilo de vida e encaminhamento para 

outro profissional de saúde (ex. nutricionista). 

5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

6. Diário de autogerenciamento do DM. 

7. Cada mês, durante os primeiros 2 meses e depois a 

cada três meses / 12 meses 

Recebeu 

cuidado usual 

fornecido pelo 

clínico geral, 

enfermeiro e 

farmácia 

comunitária. 

Também 

recebeu diário 

para 

gerenciamento 

do DM 

HbA1c***; 

glicemia de 

jejum; PA; perfil 

lipídico; IMC; QV; 

conhecimento 

sobre a doença; 

satisfação; 

crença sobre 

medicamentos; 

uso de serviços 

de saúde; 

eventos adversos 

Chan et al., 

2012; Hong 

Kong 

n = 105 / 51; 54 

Idade média: 63,2 

(±9,5); 61,7 (±11,2) 

% homens: 58,8%; 

51,9% 

Duração DM: 14,9 

(±5,6); 13,8 (±6,8) 

HbA1c: 9,7 (±1,4); 

1. Contato individual face a face. 

2. Ambulatório de cuidados secundários. 

3. Entrevista, exames laboratoriais e prescrição. 

4. Educação sobre doenças cardiovasculares e estilo 

de vida; orientação sobre medicamentos (adesão, 

reação adversa, administração); atualização da lista de 

medicamentos, revisão da farmacoterapia com envio de 

notificações ao médico sobre problemas identificados. 

Recebeu o 

cuidado 

médico usual, 

sem 

intervenção do 

farmacêutico 

HbA1c***; PA; 

perfil lipídico; 

IMC; relação 

albumina/ 

creatinina; risco 

cardiovascular; 

análise de custo- 

efetividade; 
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9,5 (±1,8) 5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

6. Folhetos educativos; e adesivos de cor para caixa de 

pílulas ou sacola de medicamentos. 

7. Antes da consulta regular com o médico / 9 meses. 

adesão ao 

tratamento 

Jacobs et al., 

2012; EUA 

n = 164 / 72; 92 

Idade média: 62,7 

(±10,8); 63,0 

(±11,2) 

% homens: 68%; 

55% 

Duração DM: NR 

HbA1c: 9,5 (±1,1); 

9,2 (±1,0) 

1. Contato individual face a face. 

2. Ambulatório de cuidados primários. 

3. Entrevista, prescrição, exames laboratoriais, dados 

de avaliação física e prontuário. 

4. Educação sobre o DM; orientação sobre exercício, 

dieta, medicamentos e automonitorização; referência a 

outros profissionais de saúde (ex., oftalmologista); e 

revisão da farmacoterapia com o envio de sugestões de 

alteração para o médico.  

5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

6. Não fornece material de suporte. 

7. Linha de base, 6 e 12 meses e se necessário, visitas 

adicionais foram programadas / 12 meses 

Recebeu 

cuidado usual 

provido pelo 

médico 

 

HbA1c***; PA; 

colesterol LDL 

 

Jarab et al., 

2012; 

Jordânia 

n = 171 / 85; 86 

Idade média: 63,4 

(±10,1); 65,3 (±9,2) 

1. Contato individual face a face, com suporte remoto 

por telefone. 

2. Ambulatório de cuidados secundários. 

Recebeu 

cuidado usual 

fornecido pela 

HbA1c***; 

glicemia de 

jejum; PA; perfil 
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% homens: 57,6%; 

55,8% 

Duração DM: 9,7 

(±7,4); 10,1 (±7,7) 

HbA1c: 8,5 [IQR 

6,9-10,3]; 8,4 [IQR 

6,6-10,2] 

3. Entrevista, prontuário, exames laboratoriais, dados 

de avaliação física. 

4. Educação sobre o DM e suas complicações, terapia 

medicamentosa prescrita, adesão ao tratamento e estilo 

de vida; encaminhamento ao programa de cessação do 

tabagismo, e revisão da farmacoterapia com o envio de 

sugestões de alteração para o médico.  

5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

6. Folheto especial sobre medicamentos antidiabéticos 

e estilo de vida. 

7. Linha de base e 6 meses, e contato telefônico a cada  

8 semanas / 6 meses 

equipe médica 

e de 

enfermagem 

(revisão da 

glicemia e 

pressão 

arterial, 

orientação 

sobre auto- 

monitorização 

da glicemia e 

orientação 

nutricional) 

lipídico; IMC; 

atividades de 

autocuidado com 

o diabetes; 

adesão ao 

tratamento 

Mourão et al., 

2013; Brasil 

n = 100 / 50; 50 

Idade média: 60,0 

(±10,2); 61,3 (±9,9) 

% homens: 32%; 

34% 

Duração DM: NR 

HbA1c: 9,9 (±2,1); 

1. Contato individual face a face. 

2. Ambulatório de cuidados primários. 

3. Entrevista, prescrição e exames laboratoriais. 

4. Educação sobre o DM, aspectos não farmacológicos 

e tratamento farmacológico; revisão da farmacoterapia 

com o envio de sugestões de alteração para o médico. 

5. Sem autonomia para alterar a farmacoterapia. 

Recebeu 

cuidados 

habituais de 

saúde 

fornecidos 

pelo médico, 

enfermeiro, 

HbA1c***; 

glicemia de 

jejum; PA; perfil 

lipídico; IMC 
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9,5 (±1,8) 6. Não fornece material de suporte. 

7. Mensal / 6 meses. 

nutricionista ou 

fisioterapeuta 

 

* População relatada como grupo intervenção; grupo controle. Se estes dados não estiverem disponíveis, os dados da população 

total serão apresentados.  

** Descrição baseada na ferramenta DEPICT: 1. Tipo de contato com o paciente; 2. Local do estudo; 3.  Fontes de dados clínicos 

onde o farmacêutico obtém informação para avaliar o paciente; 4. Ação realizada pelo farmacêutico para resolver os problemas 

identificados; 5. Autonomia do farmacêutico para alterar os medicamentos prescritos; 6. Materias de suporte fornecidos pelo 

farmacêutico e 7. Frequência; duração da intervenção. 

*** Ao final do estudo, houve melhora significativa (p < 0,05) a favor do grupo intervenção. 

**** Com restrições. 

Abreviaturas: ECR – ensaio clínico controlado randomizado; EUA – Estados Unidos da América; DM – diabetes mellitus; HbA1c – 

hemoglobina glicada; PA – pressão arterial; QV – qualidade de vida; IMC – índice de massa corpórea; NR – não relatado. 
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3.5. DISCUSSÃO 

Conforme esperado, nós observamos elevada heterogeneidade clínica e 

metodológica, que pode refletir em substancial heterogeneidade estatística em 

estudos de meta-análise. Nos últimos anos, houve um aumento considerável 

na produção científica na área de intervenções farmacêuticas, tendo em vista a 

necessidade de consolidar a prática e produzir novo conhecimento com maior 

rigor científico. Neste estudo, observou-se que o primeiro ECR para pacientes 

com diabetes tipo 2 foi publicado somente em 1996 e que, nos últimos seis 

anos do nosso período de busca (2008-2013), houve concentração de mais da 

metade da amostra. Logo, poderia ser interessante investigar se os estudos 

mais recentes apresentam maior redução nos níveis de HbA1c e explorar a sua 

associação com a heterogeneidade. 

A maioria dos estudos foi realizada em países desenvolvidos, sobretudo, 

nos Estados Unidos. Tal fato ratifica o papel de pioneirismo deste país sobre a 

discussão do tema (HEPLER e STRAND, 1990), assim como pode indicar um 

maior nível de implementação dos serviços clínicos farmacêuticos dentro dos 

sistemas de saúde. Como evidência disso, pode-se observar que todos os 

estudos em que o farmacêutico tinha autonomia para ajustar a farmacoterapia 

foram conduzidos neste país. Sabe-se que diversos países ao redor do mundo 

apresentam diferentes modelos de prática, níveis de implementação e desafios 

(FARRIS et al., 2005), o que poderia influenciar o tamanho do efeito observado 

frente às intervenções farmacêuticas.  

De acordo com Pigott e Shepperd (2013), as características basais dos 

participantes podem ser consideradas potenciais fontes de heterogeneidade 

entre os estudos. Nesse sentido, nós acreditamos que média de idade superior 

a 60 anos, maioria masculina ou nível basal de HbA1c pobremente controlado 

(ou seja, > 9%) podem interferir nas intervenções realizadas e nos resultados 

obtidos. Controle glicêmico menos rigoroso pode ser requerido para o idoso, a 

depender do seu estado de saúde (ADA, 2014); além disso, homens podem ser 

mais propensos a aderir a tratamentos crônicos e a receber farmacoterapia e 

monitoramento segundo diretrizes clínicas (MANTEUFFEL et al., 2014); e por 
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fim, maiores reduções podem ser verificadas quanto maior for o nível basal de 

HbA1c (TRICCO, 2012).  

Os estudos foram conduzidos principalmente em ambiente ambulatorial, 

onde os farmacêuticos normalmente trabalhavam de forma colaborativa com o 

médico e discutiam face a face os problemas com a farmacoterapia. De acordo 

com Zillich et al. (2004), o nível de confiança e cooperação do médico parece 

ser maior neste ambiente de prática, se comparado a farmácias comunitárias, 

cujas interações usualmente não são pessoais e ocorrem em locais distantes. 

Assim, nós acreditamos que pode existir diferença de efeito nestes dois locais 

de prática. Além disso, também poderia ser interessante investigar o efeito das 

intervenções em ambulatórios de cuidados secundários, visto que neste local o 

nível basal de HbA1c foi superior a 8% em todos os ECRs analisados e houve 

maior tempo de diagnóstico da doença. 

Dentre os componentes-chave das intervenções investigadas, o nível de 

interação farmacêutico-paciente mostrou grande variabilidade entre os estudos 

primários. Isto pode refletir a necessidade de desenvolver serviços adaptados à 

realidade do local de estudo, mas também à incerteza sobre qual das opções 

poderia ser mais efetiva. Portanto, faz-se necessário investigar se a efetividade 

das intervenções varia conforme o tipo de contato (face a face ou com suporte 

remoto; individual ou em grupo), a duração da intervenção ou a frequência do 

contato. Embora evidências crescentes apontem que intervenções telefônicas 

são efetivas para o controle glicêmico de pacientes com diabetes (LIANG et al., 

2011), a suposição de que é tão efetiva quanto o cuidado face a face ainda não 

foi examinada. Assim, acreditamos que pode haver diferença de efeito entre as 

duas formas de entrega de cuidado, sobretudo para os estudos que realizaram 

intervenções face a face com maior frequência. 

Embora a maioria dos ECRs afirme realizar a revisão da farmacoterapia, 

houve pobre descrição de como este processo foi conduzido pelo farmacêutico 

e, dentre os que o descreveram de forma clara, diferentes aspectos relativos 

aos medicamentos foram examinados (ou seja, se necessidade, efetividade ou 

segurança). Tal fato pode dificultar o entendimento do real poder da revisão da 

farmacoterapia em análises de subgrupos ou meta-regressão, bem como levar 
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a erros de interpretação quando são comparados os resultados de diferentes 

estudos primários. Somado a isto, recente revisão sistemática evidenciou que a 

pobre descrição das intervenções farmacêuticas dificulta a implementação do 

serviço desenvolvido para a prática clínica, o que reforça a necessidade de 

informações claras e completas sobre as intervenções realizadas (SALGADO 

et al., 2013).  

Todos os estudos desta análise realizaram intervenções educativas, que 

apresentaram semelhança em relação ao conteúdo abordado, sobretudo, em 

relação a complicações do diabetes, hábitos de vida saudável e monitoramento 

da glicemia. Em contrapartida, houve diferença ou pobre descrição em relação 

à estruturação do programa educacional, formas de comunicação utilizadas e 

materiais de suporte oferecidos aos pacientes. Dados da literatura (FRIEDMAN 

et al., 2011; BABA et al., 2014) apontam que, associado a educação em saúde 

verbal, o fornecimento de material de suporte, considerando os componentes 

visual ou da escrita na aprendizagem do paciente, proporciona maior potencial 

de melhoria nos desfechos em saúde. 

Outro possível fator que poderia explicar a heterogeneidade clínica entre 

os estudos primários consiste nos múltiplos desfechos avaliados, haja vista que 

o desfecho pode influenciar as intervenções realizadas e, por conseguinte, o 

efeito obtido (PETTICREW et al., 2013). Nesta revisão, a maior parte dos ECRs 

avaliou resultados clínicos combinados a medidas de processo relacionadas à 

educação em saúde ou resultados humanísticos. Possivelmente, estudos que 

se fundamentam notadamente nos aspectos clínicos tendem a não valorizar os 

aspectos holísticos e a não visualizar o paciente como único (RAMALHO DE 

OLIVEIRA et al., 2012). Tal fato pode dificultar a prática centrada no indivíduo e 

o empoderamento do paciente, os quais constituem importantes aspectos para 

alcançar melhor controle glicêmico (WHITE, 2011; WONG et al., 2014).  

Apesar desta revisão incluir apenas ECRs, que são considerados padrão 

ouro para a prática baseada em evidência, problemas de caráter metodológico 

foram comuns, o que resultou no predomínio de estudos com baixa qualidade.  

A maior parte da amostra não relatou de forma clara a ocultação da alocação, o 

cegamento e o relato de desfecho seletivo. Além disso, foi verificado alto risco 
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de viés em alguns itens avaliados, com destaque para o desequilíbrio basal de 

HbA1c, assim como a razão para a perda entre os grupos estava relacionada a 

este desfecho. Portanto, seria importante investigar se os estudos com menor 

qualidade podem influenciar o efeito estimado das intervenções farmacêuticas, 

quantificando, se possível, tal influência. 

Finalmente, acreditamos que a presente revisão sistemática pode trazer 

avanços para a literatura referente a intervenções farmacêuticas para pacientes 

diabéticos. Nossos achados colaboraram na identificação de possíveis fontes 

de heterogeneidade clínica e metodológica, o que nos permitiu pré-especificar 

co-variáveis exploratórias para análises de subgrupo ou meta-regressão e, 

assim, reduzir a probabilidade de resultados falsos. Além disso, verificamos a 

necessidade de que futuros ECRs apresentem maior qualidade em relação ao 

desenho de estudo, bem como a descrição mais detalhada das intervenções 

farmacêuticas, a fim de que as meta-análises possam oferecer resultados mais 

robustos para nortear o direcionamento da prática farmacêutica no manejo do 

diabetes. 

 

3.5.1. Perspectivas futuras 

A partir dos resultados observados será possível desenvolver a próxima 

etapa do protocolo inicialmente cadastrado na plataforma PROSPERO, que se 

propõe a: 1. atualizar a evidência sobre o efeito das intervenções farmacêuticas 

na redução dos níveis de HbA1c em pacientes com diabetes tipo 2; 2. explorar 

possíveis fontes de heterogeneidade estatística; 3. investigar os componentes 

da intervenção farmacêutica que representam uma maior contribuição para os 

resultados obtidos. 

As co-variáveis a serem investigadas por meio da análise de subgrupos 

foram agrupadas em três categorias segundo a estrutura proposta por Pigott e 

Shepperd (2013): questões relacionadas à intervenção complexa e como esta 

é implementada (localização geográfica, gênero, nível basal de HbA1c, local do 

estudo, tipo do contato, frequência da intervenção, revisão da farmacoterapia, 

autonomia para alterar a farmacoterapia, foco dos resultados); particularidades 
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dos métodos e procedimentos empregados (qualidade dos estudos, geração de 

sequência aleatória); e o contexto do artigo (ano de publicação).  

 

3.5.2. Forças e limitações 

A estratégia de busca usada no projeto DEPICT permitiu ampla pesquisa 

bibliográfica. Primeiro, foi utilizada apenas a palavra-chave “pharmacist*” o que 

aumentou a sensibilidade da busca, já que existe muita variação de linguagem 

para descrever os serviços clínicos farmacêuticos. Em segundo lugar, a busca 

dos estudos foi realizada por meio de duas estratégias, a combinação de uma 

overview de revisões sistemáticas com uma revisão sistemática. No entanto, 

algumas limitações devem ser observadas. Como a busca se ateve a artigos 

publicados, é possível que estudos com resultados negativos não tenham sido 

capturados. Além disso, houve restrição quanto ao perído da busca (até agosto 

de 2013) e estudos mais recentes podem modificar o perfil das intervenções e 

resultados. Por fim, o cuidado recebido pelo grupo intervenção e controle foi 

muitas vezes mal descrito, o que dificulta o mapeamento dos componentes das 

intervenções farmacêuticas. 

 

3.6. CONCLUSÃO 

A maioria das evidências sobre intervenções farmacêuticas realizadas 

em pacientes com diabetes tipo 2 provém de estudos conduzidos nos Estados 

Unidos, em ambulatórios, por meio de contato individual face a face. Em todos 

os estudos foram realizadas intervenções educativas, assim como na maioria 

avaliou-se o processo de uso dos medicamentos, sendo fornecido material de 

suporte, especialmente, material educativo escrito. Além disso, a maior parte 

dos estudos apresentou pobre relato em relação às características do desenho 

do estudo e as condutas realizadas pelo farmacêutico. Futuras pesquisas são 

necessárias para investigar o quanto tais diferenças clínicas e metodológicas 

refletem em heterogeneidade estatística, além de elucidar quais componentes 



91 

 

das intervenções farmacêuticas são mais efetivos e para quem no cuidado de 

pacientes com diabetes. 
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3.8. APÊNDICES 

3.8.1. Estratégia de busca para a base de dados PubMed  

 

Passo 1: Estratégia de busca para Revisões Sistemáticas de intervenções 

farmacêuticas em saúde 

 

systematic review*[tiab] OR meta-analysis[pt] OR meta-analysis[tiab] OR 

systematic literature review[tiab] OR "Cochrane Database Syst Rev"[Journal] 

OR (search*[tiab] AND (medline or embase OR peer-review* OR literature OR 

"evidence-based" OR pubmed OR IPA or "international pharmaceutical 

abstracts")) NOT (letter[pt] OR newspaper article[pt] OR comment[pt]) AND has 

abstract AND (Pharmacist*[tiab] OR Pharmacists[MH]) 

 

Passo 2: Estratégia de busca para ECRs de intervenções farmacêuticas 

em saúde 

 

 (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR random 

allocation[MH] OR (random*[tiab] AND (controlled[tiab] OR trial[tiab])) NOT 

(systematic review*[tiab] OR meta-analysis[pt] OR meta-analysis[tiab] OR 

letter[pt] OR newspaper article[pt] OR comment[pt]) AND hasabstract) AND 

(pharmacist*[tiab] OR pharmacists[MH] 
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3.8.2. Lista dos ECRs excluídos 

Razão para exclusão  Autor , ano Título Referência 

Inclui pacientes com diabetes 

tipo 1 e 2, porém não apresenta 

os dados de forma separada 

para os grupos 

Clifford et al., 

2002 

A randomised controlled trial of a pharmaceutical 

care programme in high-risk diabetic patients in 

an outpatient clinic 

Int J Pharm Pract. v. 10, p. 

85-89, 2002. 

 Phumipamorn 

et al., 2008 

Effects of the pharmacist’s input on glycaemic 

control and cardiovascular risks in Muslim 

diabetes 

Prim Care Diabetes. v. 2, p. 

31-37, 2008. 

 Rosin et al., 

2008 

Intervention and education in diabetes: A pilot 

project comparing usual care with pharmacist-

directed collaborative primary care 

Can Pharm J. v. 141, p. 346-

351, 2008. 

 Nishita et al., 

2012 

Empowered Diabetes Management: Life 

Coaching and Pharmacist Counseling for 

Employed Adults With Diabetes 

Health Educ Behav. V. 40, p. 

581-591, 2013. 

 Kraemer et 

al., 2012 

A Randomized Study to Assess the Impact of 

Pharmacist Counseling of Employer-Based 

Health Plan Beneficiaries With Diabetes: The 

EMPOWER Study 

J Pharm Pract. v. 25, p. 169-

179, 2012. 
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Tipo de diabetes não está claro Hirsch et al., 

2002 

A multifaceted intervention in support of diabetes 

treatment guidelines: a cont trial 

Diabetes Res Clin Pract. v. 

58, p. 27-36, 2002. 

 Iram et al., 

2010 

Impact Of Patient Counseling And Education Of 

Diabetic Patients In Improving Their Quality Of 

Life 

Arch Pharma Pract. v. 1, p. 

18-22, 2010. 

Desfecho de interesse (HbA1c) 

não é analisado  

Planas et al., 

2012 

Evaluation of a diabetes management program 

using selected HEDIS measures 

J Am Pharm Assoc (2003). 

v. 52, e130-e138, 2012. 

Não avalia impacto do desfecho 

de interesse 

Carter et al., 

2001 

Interpreting the Findings of the IMPROVE Study Am J Health Syst Pharm. v. 

58, p. 1330-1337, 2001. 

 Rothman t al., 

2004 

Diabetes disease management program is more 

effective for patients with low literacy 

JCOM. v. 11, 12, 2004. 

Pacientes não ambulatoriais Shah et al., 

2012 

Diabetes Transitional Care from Inpatient to 

Outpatient Setting: Pharmacist Discharge 

Counseling 

J Pharm Pract. v. 26, p. 120-

124, 2013. 

Intervenção farmacêutica não 

direcionada ao paciente 

Kirwin et al., 

2010 

Pharmacist Recommendations to Improve the 

Quality of Diabetes Care: A Randomized 

Controlled Trial 

J Manag Care Pharm. v. 16, 

p. 104-113, 2010. 

Várias condições crônicas Molina-Lopez 

el al., 2012 

Revisión de la medicación en ancianos 

polimedicados en riesgo vascular: ensayo 

aleatorizado y controlado 

Aten Primaria. v. 44, p. 453-

460, 2012. 
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Estudo repete desfecho para 

HbA1c de Fornos et al., 2006 

Andrés 

Rodríguez et 

al., 2007 

Valoración del conocimiento/cumplimiento en un 

programa de seguimento farmacoterapéutico en 

diabéticos tipo 2 em farmacia comunitaria 

Pharmaceutical Care 

España. v. 9, p. 2-9, 2007. 

 

Abreviatura: HbA1c – hemoglobina glicada. 
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3.8.3. The DEPICT tool (Correr et al., 2013) 

 Item Answer 

A. Contact with the patient: y / n 

1A. face-to-face contact  

2A. remote contact  

B. Timing of the intervention: y / n 

3B. at patient admission to a hospital, nursing home or emergency 

department 
 

4B. during hospital or nursing home stay  

5B. at patient discharge or interfacility transfer  

6B. when a new or changed prescription is provided  

7B. at the time of drug dispensing  

C. Setting of the intervention: y / n 

8C. participant’s home  

9C. community pharmacy  

10C. ambulatory or primary care setting co-located with medical services  

11C. independent ambulatory or primary care setting  

12C. hospital (inpatients)  

13C. long-term care facility  

D. Target population: y / n 

14D. condition-specific intervention  

15D. population-specific intervention  

E. Clinical data sources: y / n 

16E. all current medications in use by the patient  

17E. pharmacy or dispensing records  

18E. laboratory tests or drug monitoring data  

19E. disease self-monitoring data  

20E. patient’s physical or functional assessment  

21E. medical records  

22E. patient interview (anamnesis)  

F. What is assessed: y / n 

23F. medications use process  

24F. legal or administrative aspects of drug prescriptions  

25F. patient’s knowledge, health literacy or communication skills  

26F. patient’s adherence to treatment  
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27F. health outcomes  

28F. patient’s quality of life  

29F. patient’s satisfaction  

30F. costs of treatment  

G. Pharmacist’s autonomy to: y / n 

31G. change dosage regimen  

32G. suspend medication  

33G. start a new medication  

34G. order laboratory tests or perform drug monitoring  

H. Pharmacist communication: y / n 

35H. directly with the patient  

36H. with the physician or healthcare team  

37H. written recommendations to the physician or healthcare team  

38H. face-to-face or telephone recommendations to the physician of 

healthcare team 
 

I. Support resources provided by the pharmacist: y / n 

39I. a patient’s medication list to the physician  

40I. a medication list or summary to the patient  

41I. written, video or audio educational material to the patient  

42I. medication adherence or administration aid  

43I. disease self-management diary  

J. Education and counseling y / n 

44J. disease-specific or medication counseling to the patient  

45J. lifestyle or self-management education to the patient  

46J. education program to a group of patients  

L. Follow-up y / n 

47L. focus on medications use process  

48L. focus on health or therapeutic outcomes  

49L. follow-up is performed through face-to-face encounters  

50L. follow-up is performed through remote contacts  

51L. duration of the follow-up*                                        *write the number of months  

M. Other actions y / n 

52M. screening for disease risk factors  

53M. development of a drug formulary, guideline or clinical protocol  

54M. provider or prescriber education  
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3.8.4. Ferramenta da colaboração Cochrane para avaliação do 

risco de viés de ensaios clínicos randomizados (Carvalho et al., 

2013) 

Domínio 
Suporte para 

julgamento 
Critérios para julgamento 

Viés de seleção 

  

1. Geração da 

sequência 

aleatória  

Descrever em 

detalhe o método 

utilizado para gerar 

a sequência 

aleatória, para 

permitir avaliar se 

foi possível 

produzir grupos 

comparáveis.  

 

Baixo risco de viés:  

Tabela de números randômicos;  

Geração de números randômicos por 

computador;  

Arremesso de moeda;  

Embaralhamento de cartões ou envelopes;  

Jogando dados;  

Sorteio;  

Minimização.  

Alto risco de viés:  

Sequência gerada por data par ou ímpar de 

nascimento;  

Sequência gerada por alguma regra com 

base na data (ou dia) de admissão;  

Sequência gerada por alguma regra 

baseada no número do prontuário do 

hospital ou clínica;  

Alocação pelo julgamento do profissional;  

Alocação pela preferência do participante;  

Alocação baseada em resultados de exames 

ou testes prévios;  

Alocação pela disponibilidade da 

intervenção.  

Risco de viés incerto:  

Informação insuficiente sobre o processo de 

geração da sequência aleatória para permitir 

julgamento.  

Viés de seleção 

 

2. Ocultação 

de alocação 

Descrever em 

detalhes o 

método utilizado 

para ocultar a 

sequência 

aleatória, para 

determinarmos 

se a alocação 

das intervenções 

Baixo risco de viés:  

Ocultação de alocação por uma central;  

Recipientes de drogas numerados de forma 

sequencial com aparência idêntica;  

Envelopes sequenciais numerados, opacos 

e selados.  

Alto risco de viés:  

Utilizando um processo aberto de 

randomização (exemplo: lista randômica de 
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pôde ser prevista 

antes ou durante 

o recrutamento 

dos participantes. 

números);  

Envelopes sem critérios de segurança 

(exemplo: envelopes não selados, ou que 

não sejam opacos ou que não sejam 

numerados sequencialmente);  

Alternância ou rotação;  

Data de nascimento;  

Número de prontuário;  

Qualquer outro procedimento que não oculte 

a alocação.  

Risco de viés incerto:  

Informação insuficiente sobre o processo de 

geração da sequência aleatória para permitir 

julgamento. Este é o caso se estiver descrito 

que a ocultação foi realizada utilizando 

envelopes, mas não estiver claro se foram 

selados, opacos e numerados 

sequencialmente.  

Viés de 

performance  

 

3. Cegamento 

de participantes 

e profissionais  

Descrever todas as 

medidas utilizadas 

para cegar 

participantes e 

profissionais 

envolvidos em 

relação a qual 

intervenção foi 

dada ao 

participante. 

Fornecer 

informações se 

realmente o 

cegamento foi 

efetivo.  

 

Baixo risco de viés:  

Estudo não cego ou cegamento incompleto, 

mas os autores da revisão julgam que o 

desfecho não se altera pela falta de 

cegamento;  

Cegamento de participantes e profissionais 

assegurado, e é improvável que o 

cegamento tenha sido quebrado.  

Alto risco de viés:  

Estudo não cego ou cegamento incompleto, 

e o desfecho é susceptível de ser 

influenciado pela falta de cegamento;  

Tentativa de cegamento dos participantes e 

profissionais, mas é provável que o 

cegamento tenha sido quebrado, e o 

desfecho é influenciado pela falta de 

cegamento.  

Risco de viés incerto:  

Informação insuficiente para julgar como alto 

risco e baixo risco de viés;  

O estudo não relata esta informação.  

Viés de detecção  

 

4. Cegamento 

de avaliadores 

de desfecho  

Descrever todas as 

medidas utilizadas 

para cegar os 

avaliadores de 

desfecho em 

Baixo risco de viés:  

Não cegamento da avaliação dos desfechos, 

mas os autores da revisão julgam que o 

desfecho não pode ser influenciado pela 

falta de cegamento;  
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relação ao 

conhecimento da 

intervenção 

fornecida a cada 

participante. 

Fornecer 

informações se o 

cegamento 

pretendido foi 

efetivo.  

 

Cegamento da avaliação dos desfechos foi 

realizado, e é improvável que o cegamento 

tenha sido quebrado.  

Alto risco de viés:  

Não houve avaliação cega dos desfechos, e 

os desfechos avaliados são influenciáveis 

pela falta de cegamento;  

Os avaliadores de desfechos foram cegos, 

mas é provável que o cegamento tenha sido 

quebrado, e o desfecho mensurado pode ter 

sido influenciado pela falta de cegamento.  

Risco de viés incerto:  

Informação insuficiente para julgar como alto 

risco e baixo risco de viés;  

O estudo não relata esta informação.  

Viés de atrito  

 

5. Desfechos 

incompletos  

Descrever se os 

dados relacionados 

aos desfechos 

estão completos 

para cada 

desfecho principal, 

incluindo perdas e 

exclusão da 

análise. Descrever 

se as perdas e 

exclusões foram 

informadas no 

estudo, assim 

como suas 

respectivas razões. 

Descreve se houve 

reinclusão de 

algum participante.  

 

Baixo risco de viés:  

Não houve perda de dados dos desfechos;  

Razões para perdas de dados não estão 

relacionadas ao desfecho de interesse;  

Perda de dados foi balanceada entre os 

grupos, com razões semelhantes para perda 

dos dados entre os grupos;  

Para dados dicotômicos, a proporção de 

dados perdidos comparados com o risco 

observado do evento não é capaz de induzir 

viés clinicamente relevante na estimativa de 

efeito;  

Para desfechos contínuos, estimativa de 

efeito plausível (diferença média ou 

diferença média padronizada) nos desfechos 

perdidos não é capaz de induzir viés 

clinicamente relevante no tamanho de efeito 

observado;  

Dados perdidos foram imputados utilizando-

se métodos apropriados.  

Alto risco de viés:  

Razões para perda de dados pode estar 

relacionada ao desfecho investigado, com 

desequilíbrio na quantidade de pacientes ou 

razões para perdas entre os grupos de 

intervenção;  

Para dados dicotômicos, a proporção de 

dados perdidos comparada com o risco 

observado do evento é capaz de induzir viés 

clinicamente relevante na estimativa de 
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efeito;  

Para desfechos contínuos, estimativa de 

efeito plausível (diferença média ou 

diferença média padronizada) nos desfechos 

perdidos, capaz de induzir viés clinicamente 

relevante no tamanho de efeito observado.  

“As-treated” análise, feita com desvio 

substancial da intervenção recebida em 

relação à que foi randomizada;  

Imputação simples dos dados feita de forma 

inapropriada.  

Risco de viés incerto:  

Relato insuficiente das perdas e exclusões 

para permitir julgamento (exemplo: número 

randomizado não relatado, as razões para 

perdas não foram descritas).  

Viés de relato  

 

6. Relato de 

desfecho 

seletivo  

Indicar a 

possibilidade de os 

ensaios clínicos 

randomizados 

terem selecionado 

os desfechos ao 

descrever os 

resultados do 

estudo e o que foi 

identificado.  

 

Baixo risco de viés:  

O protocolo do estudo está disponível e 

todos os desfechos primários e secundários 

pré-especificados que são de interesse da 

revisão foram reportados de acordo com o 

que foi proposto;  

O protocolo do estudo não está disponível, 

mas está claro que o estudo publicado 

incluiu todos os desfechos desejados.  

Alto risco de viés:  

Nem todos os desfechos primários pré-

especificados foram reportados;  

Um ou mais desfechos primários foram 

reportados utilizando mensuração, método 

de análise ou subconjunto de dados que não 

foram pré-especificados;  

Um ou mais desfechos primários reportados 

não foram pré-especificados (a não ser que 

uma justificativa clara seja fornecida para o 

relato daquele desfecho, como o surgimento 

de um efeito adverso inesperado);  

Um ou mais desfechos de interesse da 

revisão foram reportados incompletos, e não 

podem entrar na metanálise;  

O estudo não incluiu resultados de 

desfechos importantes que seriam 

esperados neste tipo de estudo.  

Risco de viés incerto:  

Informação insuficiente para permitir 
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julgamento. É provável que a maioria dos 

estudos caia nesta categoria.  

Outros vieses  

 

7. Outras fontes 

de viés  

Declarar outro viés 

que não se 

enquadra em outro 

domínio prévio da 

ferramenta.  

Se em protocolos 

de revisões forem 

pré-especificadas 

questões neste 

domínio, cada 

questão deve ser 

respondida.  

Baixo risco de viés:  

O estudo parece estar livre de outras fontes 

de viés.  

Alto risco de viés:  

Alto risco relacionado ao delineamento 

específico do estudo; ou  

Foi alegado como fraudulento;  

Teve algum outro problema.  

Risco de viés incerto:  

Informação insuficiente para avaliar se um 

importante risco de viés existe; ou  

Base lógica insuficiente de que um problema 

identificado possa introduzir viés.  
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                     CAPÍTULO 4  
Efeito de modelo de cuidado colaborativo 

médico-farmacêutico para pacientes com 

diabetes tipo 2
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RESUMO 

Introdução: Pacientes com diabetes tipo 2 requerem múltiplos medicamentos 

para reduzir a glicemia e o risco cardiovascular e controlar as comorbidades 

associadas. Envolver farmacêuticos em equipes ambulatoriais pode melhorar a 

qualidade e segurança do uso de medicamentos e os resultados em saúde do 

paciente. Objetivo: Avaliar o efeito de modelo de cuidado colaborativo médico-

farmacêutico para pacientes com diabetes tipo 2 não controlada. Métodos: Um 

ensaio clínico controlado randomizado foi realizado no ambulatório de doenças 

metabólicas do Hospital Universitário da Universidade de São Paulo durante 

um período de 12 meses. Foram incluídos 80 pacientes com diagnóstico de 

diabetes tipo 2, idade de 40 a 79 anos e hemoglobina glicada - HbA1c ≥ 7,0%. 

O grupo intervenção recebeu consultas face-a-face com o farmacêutico, após a 

visita de rotina ao médico, com suporte remoto por telefone no intervalo das 

consultas presenciais. O farmacêutico realizou intervenções com o objetivo de 

resolver ou prevenir problemas relacionados com os medicamentos. As razões 

mais prováveis e as possíveis soluções para os problemas identificados foram 

discutidas com a equipe médica e/ou pacientes. Os desfechos clínicos de 

interesse (HbA1c, pressão arterial e colesterol LDL) e medidas de processo 

foram comparados na linha de base e final do estudo. Resultados: De um total 

de 80 pacientes, 73 completaram este estudo, sendo 36 do grupo intervenção e 

37 do controle. Um total de 189 problemas relacionados aos medicamentos foi 

identificado no grupo intervenção, sendo que a maior parte estava relacionada 

com a adesão ao tratamento. Cerca de 90% dos problemas foram resolvidos 

ou prevenidos. Comparado ao cuidado usual, o grupo intervenção apresentou 

maior redução nos níveis de HbA1c (-0,79 vs -0,16; p = 0,015), assim como 

aumento na taxa de controle da pressão arterial sistólica (+41,9 vs +15,2; p = 

0,026), na proporção de aderentes ao tratamento (+33,3% vs -5.4%; p < 0,001) 

e na pontuação da adesão (+0,9 vs 0,1; p < 0,005). Conclusão: Os resultados 

deste estudo piloto apontam que o modelo de cuidado colaborativo médico-

farmacêutico proposto é viável e mais efetivo que o cuidado usual em reduzir 

os níveis de HbA1c em pacientes diabéticos tipo 2. 



111 

 

4.1. INTRODUÇÃO 

O diabetes mellitus tipo 2 está associado a um aumento da morbidade e 

mortalidade em todo o mundo, quer seja por meio de sequelas clínicas diretas 

ou pelo aumento da mortalidade por doenças cardiovasculares e renais (FOX, 

2010). Estimativas recentes confirmam a grande e crescente carga global do 

diabetes, sendo provável que ocorra um crescimento substancial nas próximas 

décadas, especialmente nos países em desenvolvimento. No Brasil, projeta-se 

um aumento de 61% no número de pessoas com esta doença crônica em 2035 

(GUARIGUATA et al., 2014). Logo, os sistemas de saúde deverão desenvolver 

estratégias para melhorar a detecção e o controle do diabetes, com o propósito 

de retardar a progressão de complicações em longo prazo. 

Apesar das evidências publicadas a favor do controle rígido do diabetes 

e do aumento da conscientização acerca dos benefícios de um melhor controle 

metabólico, apenas 26% dos pacientes diabéticos tipo 2 no Brasil apresentam 

níveis de hemoglobina glicada (HbA1c) abaixo da meta preconizada de 7% 

(VIANA et al, 2013). Resultados insatisfatórios podem ser oriundos de falhas no 

autogerenciamento da doença por parte do paciente, bem como de estratégias 

de intervenção inadequadas pelo prestador de cuidados em saúde (NAM et al., 

2011). Evidências crescentes têm apontado que modelos de cuidado baseados 

em equipe interprofissional podem atender melhor às necessidades complexas 

dos pacientes com diabetes e melhorar o seu controle glicêmico (TRICCO et 

al,. 2012). 

Atualmente, o sistema público de saúde está passando por um grande 

processo de reestruturação, na tentativa de desenvolver um modelo de atenção 

integral que atenda as necessidades de saúde da população (MENDES, 2011). 

No Brasil, contudo, o modelo de assistência farmacêutica vigente está centrado 

no medicamento, o qual inclui principalmente atividades técnico-gerenciais, e 

não atende aos novos princípios nacionais de saúde. Neste contexto, emerge a 

oportunidade para que os farmacêuticos tenham um papel mais importante na 

equipe de saúde e no sistema de saúde pública, participando diretamente do 

cuidado e tratamento de pacientes por meio da prestação de serviços clínicos 

farmacêuticos (CASTRO; CORRER, 2007). 
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Alguns estudos randomizados controlados têm mostrado um impacto 

positivo das intervenções do farmacêutico no controle glicêmico em pacientes 

diabéticos tipo 2 (CLIFFORD et al., 2005; CHOE et al., 2005; JACOBS et al., 

2010). Todavia, a maioria dos estudos foi realizada em países desenvolvidos e 

continha uma pobre descrição da intervenção farmacêutica ou do desenho de 

estudo, o que torna difícil adaptá-los à nossa realidade do sistema público de 

saúde. Há, portanto, uma necessidade de desenvolver, implementar e avaliar 

modelos de serviços clínicos farmacêuticos no Brasil, de modo que o valor ou a 

viabilidade desta prática possam ser confirmados e a competência profissional 

no manejo de pacientes diabéticos estabelecida. 

 

4.2. OBJETIVO 

Este estudo teve como objetivo propor e avaliar o efeito de um modelo 

de cuidado colaborativo médico-farmacêutico sobre a redução e o controle dos 

valores de HbA1c, pressão arterial e colesterol LDL de pacientes com diabetes 

tipo 2 não controlada. 

 

4.3. CASUÍSTICA 

4.3.1. Desenho e local do estudo 

Foi realizado um estudo piloto controlado randomizado entre setembro 

de 2012 e abril de 2014 no ambulatório de Doenças Metabólicas do Hospital 

Universitário da Universidade de São Paulo (HU-USP), Av. Prof. Lineu Prestes, 

nº 2.565, Cidade Universitária, São Paulo-SP. A equipe médica do ambulatório 

é composta por três especialistas e grupos de residentes (a cada dois meses), 

sendo responsável pelo acompanhamento de pacientes com diabetes mellitus, 

hipertensão arterial ou dislipidemia. Este ambulatório apresenta um sistema 

fechado e atende somente pacientes que foram referenciados pelo médico de 

cuidados primários. 
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Somado ao corpo médico, integram a equipe de cuidados ambulatoriais 

enfermeiros e nutricionistas. Embora o HU-USP disponha de farmacêuticos em 

seu quadro de funcionários, os profissionais atendem à demanda de pacientes 

internados e prestam serviços como orientação de alta hospitalar e revisão da 

prescrição. Portanto, o modelo de cuidado colaborativo farmacêutico-médico 

para pacientes ambulatoriais com diabetes mellitus tipo 2 foi desenvolvido por 

um farmacêutico-pesquisador, que não fazia parte do corpo clínico, como parte 

do seu projeto de Doutorado.   

O protocolo do presente estudo foi aprovado e executado de acordo com 

os requisitos dos Comitês de Ética em Pesquisa da Faculdade de Ciências 

Farmacêuticas da USP e do HU-USP (nº CAAE 0005.0.018.198-11). 

 

4.3.2. Seleção dos pacientes e randomização 

Os participantes em potencial foram identificados por meio de revisão de 

prontuários antes da consulta regular com o médico especialista. Neste estudo, 

foram incluídos pacientes com idade entre 40 e 79 anos, ambos os gêneros, 

com diagnóstico de diabetes mellitus tipo 2 há pelo menos 6 meses, em uso de 

medicamento antidiabético e com nível de HbA1c igual ou superior a 7% até 4 

meses antes da consulta médica.  

Os pacientes foram excluídos em caso de gravidez; diabetes mellitus 

tipo 1; estágio final de doença renal (taxa de filtração glomerular <10 mL/min ou 

hemodiálise); tratamento para câncer, síndrome da imunodeficiência adquirida 

ou anticoagulação; doença hepática; demência ou doença psiquiátrica instável; 

planos para mudar de residência durante o período do estudo; ou participação 

em outro estudo realizado no HU-USP e que avalie o impacto das intervenções 

em saúde sobre os parâmetros cardiovasculares.  

Os pacientes elegíveis foram recrutados entre setembro de 2012 e abril 

de 2013 e posteriormente randomizados na proporção de 1:1 para os grupos 

intervenção ou controle. A randomização foi efetuada pelo próprio farmacêutico 

- pesquisador de acordo com sequência de números randômicos gerados por 
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computador, utilizando o programa Research Randomizer (Social Psychology 

Network, http://www.randomizer. org/). 

Devido à natureza do estudo, tanto os pacientes quanto o farmacêutico-

pesquisador estavam cientes da atribuição dos grupos intervenção e controle. 

Os médicos não estavam cientes dos pacientes que foram randomizados para 

o grupo controle, mas foram informados sobre aqueles que estavam no grupo 

intervenção, tendo em vista que qualquer recomendação para monitoramento 

ou ajuste da terapia foi discutida com a equipe médica.  

Todos os pacientes elegíveis e que estavam dispostos a participar deste 

estudo foram convidados a assinar termo de consentimento livre e esclarecido 

(Anexo C) e foram acompanhados por um período de 12 meses. 

 

4.3.3. Descrição do serviço clínico farmacêutico  

Além do cuidado usual fornecido ao ambulatório estudado, foi oferecido 

aos pacientes do grupo intervenção um modelo de serviço farmacêutico clínico, 

no qual o farmacêutico e médico trabalharam de forma colaborativa para gerir o 

cuidado do paciente. O farmacêutico realizou consultas individuais face a face 

com o paciente (duração de 20-40min) em uma sala do referido ambulatório, as 

quais ocorreram após a visita de rotina ao médico. Somado a isso, foi efetuado 

1-2 contatos por telefone (duração de 3-20min) entre o intervalo das consultas 

presenciais. 

Dados clínicos (comorbidades, HbA1c, pressão arterial, colesterol LDL), 

terapêuticos (medicamentos prescritos e não prescritos, experiência subjetiva 

com o uso de medicamentos, barreiras para adesão terapêutica) e informações 

sobre o estilo de vida (tabagismo, dieta, atividade física) foram coletadas dos 

pacientes e de outras fontes disponíveis ao pesquisador (prescrição médica, 

prontuário clínico do paciente, dados de automonitoramento glicêmico, exames 

laboratoriais). A análise de tais informações norteou o processo de construção 

das intervenções necessárias. 
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Durante as consultas individuais foram reforçadas questões relativas à 

educação em saúde (diabetes, estilo de vida e automonitoramento glicêmico) e 

ao uso de medicamentos (reações adversas, administração - em especial para 

a insulina e adesão ao tratamento). As instruções geralmente foram efetuadas 

de forma verbal e, a depender das necessidades do paciente, foram entregues 

folhetos informativos sobre cuidados com o diabetes (ex. hipoglicemia), que 

são padronizados pelo HU-USP e estão disponíveis aos demais profissionais 

da equipe (Apêndice 4.8.1). Tabela de automonitoramento mensal foi provida 

aos pacientes que possuíam glicosímetro próprio - usualmente aqueles em uso 

de insulina já que o recebem gratuitamente do sistema público de saúde.  

O farmacêutico também realizou a revisão da farmacoterapia, buscando 

identificar problemas relacionados aos medicamentos (PRMs). Tais problemas 

foram classificados de acordo com a metodologia Pharmacotherapy Workup 

(CIPOLLE et al., 2012) (Apêndice 4.8.2) em: Indicação (PRM 1 e 2), Efetividade 

(PRM 3 e 4), Segurança (PRM 5 e 6) e Adesão (PRM 7). As possíveis causas e 

as soluções para os problemas identificados foram apresentadas e discutidas 

com a equipe médica e/ou pacientes. Uma lista dos medicamentos em uso pelo 

paciente foi elaborada e atualizada a cada consulta. Também foi entregue ao 

paciente um esquema em relação à farmacoterapia, contendo horário, dose e 

relação com a alimentação (Apêndice 4.8.3). 

Durante os contatos telefônicos o farmacêutico investigou, sobretudo, a 

presença de reação adversa, reforçou a adesão ao tratamento e verificou se o 

esquema posológico, previamente acordado durante a consulta presencial, 

estava conveniente. Se algum problema detectado necessitasse de alteração 

na farmacoterapia prescrita, a consulta regular com o médico e o farmacêutico 

era antecipada.  

 

4.3.4. Descrição do grupo controle 

Os participantes do grupo controle receberam o cuidado usual fornecido 

pelo ambulatório, que é realizado pela equipe médica e de enfermagem em um 

intervalo de 2-6 meses (a depender do controle glicêmico). A consulta de rotina 
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inclui a avaliação dos medicamentos prescritos e parâmetros clínicos por parte 

do médico e, caso o mesmo julgue necessário, o paciente é encaminhado para 

a equipe de enfermagem, que realiza orientação sobre a doença, estilo de vida, 

automonitorização e aplicação de insulina, juntamente com a entrega de folheto 

informativo sobre cuidados com o diabetes (Apêndice 4.8.1).  

 

4.3.5. Desfechos avaliados 

Este estudo considerou como desfechos primários a redução e controle 

da HbA1c e a porcentagem de pacientes com HbA1c pobremente controlada 

(ou seja, > 9%). Adicionais desfechos de interesse foram coletados: redução e 

controle da pressão arterial para pacientes com diagnóstico de hipertensão 

arterial e redução e controle do colesterol LDL para pacientes com diagnóstico 

de dislipidemia. As metas do controle dos desfechos clínicos foram instituídas 

conforme diretrizes clínicas (ADA, 2012): HbA1c < 7%, pressão arterial <130/80 

mmHg e colesterol LDL < 100 mg/dL. 

Todos os exames laboratoriais foram realizados pelo laboratório central 

do hospital e a sua frequência foi estabelecida a critério da equipe médica e de 

acordo com protocolo interno. A pressão arterial foi mensurada pela equipe de 

enfermagem antes de cada consulta ambulatorial agendada, utilizando monitor 

automático PBA 100-Microlife®, segundo prática clínica padrão. Os avaliadores 

dos desfechos estavam cegados e desconheciam para qual grupo os pacientes 

tinham sido atribuídos. 

Somados aos desfechos clínicos, foram avaliados alguns indicadores de 

processo. A adesão ao tratamento foi analisada por meio do Teste de Morisky-

Green, e considerou-se aderente o paciente que respondeu corretamente todos 

os quatros itens deste questionário (MORISKY et al., 1986). A complexidade da 

farmacoterapia foi medida por um índice que considera as formas de dosagem 

(Seção A), a frequência de tomada (Seção B) e as informações adicionais para 

cada medicamento (Seção C) (MELCHIORS et al., 2007). Por fim, o número e 

consumo de medicamentos antidiabéticos foram avaliados usando informações 
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contidas na prescrição. Todos os indicadores foram coletados na linha de base 

e ao final do estudo. 

 

4.3.6. Definição de perda de seguimento 

Os pacientes foram considerados perdas de seguimento caso eles não 

conseguissem comparecer ao menos a três consultas agendadas ao longo do 

estudo (grupo controle = médico; grupo intervenção = médico + farmacêutico) 

ou se não foi possível obter os exames laboratorias finais de HbA1c (após 12 ± 

2 meses do iníco do estudo). Os pacientes que não dispunham dos exames de 

colesterol LDL no início ou no final deste estudo não foram excluídos, sendo a 

perda dos dados discriminada ao longo do manuscrito.  

 

4.3.7. Cálculo do tamanho da amostra 

O tamanho da amostra foi calculado por meio de teste bicaudal, sendo 

adotados α = 0,05; β = 0,1 (poder de 90%), diferença absoluta de 0,76% nos 

níveis de HbA1c a favor do grupo intervenção (COLLINS et al., 2011) e desvio 

padrão de 1,0%. Portanto, estimou-se um tamanho de 36 pacientes por grupo. 

Considerando possível perda de pacientes ao longo deste estudo piloto, uma 

margem de 10% foi acrescentada a este valor, o que inteirou um tamanho alvo 

da amostra de 80 pacientes (40 = intervenção e 40 = controle). 

 

4.3.8. Análise estatística 

Os dados dos pacientes que completaram o estudo foram analisados por 

meio do programa GraphPad Prism 6.0®. As características na linha de base e 

ao final do estudo foram comparadas usando o teste t-student para as variáveis 

contínuas e o teste exato de Fischer para as variáveis categóricas. Os dados 

foram reportados como porcentagem e média ou diferença de médias e desvio 

padrão (DP). Para todas estas análises, um valor de p < 0,05 foi considerado 

estatisticamente significativo. 
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4.4. RESULTADOS 

4.4.1. Características dos pacientes 

De um total de 353 pacientes avaliados para elegibilidade, 273 foram 

excluídos, sobretudo, por apresentarem níveis controlados de HbA1c - inferior 

7%. Assim, 80 pacientes foram recrutados e randomizados para os grupos em 

estudo. Sete dos pacientes falharam em atender as consultas agendadas com 

o médico ou farmacêutico. Como resultado, 73 pacientes finalizaram o estudo e 

foram inseridos na análise comparativa dos dados, sendo 37 do grupo controle 

e 36 do grupo intervenção (Figura 4.1). Os pacientes do grupo controle tiveram 

uma média de 4,3 (0,8) consultas com médico especialista, enquanto que os do 

grupo intervenção realizaram 4,3 (0,7) consultas face a face com o médico e o 

farmacêutico e receberam 2,4 (0,8) ligações telefônicas. 

As características dos pacientes diabéticos na linha de base do estudo 

estão apresentadas na Tabela 4.1.  A média de idade foi superior a 60 anos em 

ambos os grupos e mais de 60% pertencia ao gênero feminino. A maioria dos 

indivíduos havia cursado até oito anos de estudo e não praticava regularmente 

alguma atividade física. Os pacientes apresentaram diabetes diagnosticado há 

cerca de 15 anos e a hipertensão arterial e a dislipidemia foram comorbidades 

frequentes em ambos os grupos. 

Os indivíduos utilizavam em média 7 medicamentos, dos quais 2,5 eram 

antidiabéticos, com predomínio da prescrição de metformina e insulina NPH. O 

índice de complexidade da farmacoterapia alcançou uma média acima de 20 

pontos e aproximadamente 40% da amostra era aderente ao tratamento. Os 

valores médios de HbA1c, pressão arterial e colesterol LDL foram semelhantes 

entre os grupos. Além do baixo controle glicêmico, a amostra apresentou nível 

basal da pressão arterial sistólica acima da meta terapêutica preconizada. Não 

houve diferença significativa entre os grupos quanto às características clínicas 

e sociodemográficas. 
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Figura 4.1. Fluxo de pacientes no decorrer do estudo.  

Abreviaturas: SIDA – Síndrome da Imunodeficiência Adquirida; HbA1c – hemoglobina 

glicada. 

 

353 pacientes potencialmente 

elegíveis: 
 

- Idade entre 40 e 79 anos 

- Diabetes Mellitus tipo 2   

273 pacientes excluídos: 

177 HbA1c < 7,0% 

47 Não encontrados 

20 Faltaram consulta médica 

13 Insuficiência renal ou hepática 

03 Doença psiquiátrica ou demência  

02 Anticoagulação 

02 SIDA 

02 Câncer 

07 Não aceitaram participar 

 

80 pacientes 

randomizados 

40 pacientes - grupo 

controle 

40 pacientes - grupo 

intervenção 

3 perdas: 

- Falha em comparecer as 

consultas médicas  

37 pacientes 

finalizados 

4 perdas: 

- Falha em comparecer as 

consultas farmacêuticas  

36 pacientes 

finalizados 
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Tabela 4.1. Características dos pacientes na linha de base do estudo.  

Variável 

Grupo 

intervenção 

n = 36 

Grupo controle 

n = 37 

Valor 

de p 

Gênero feminino, n (%) 25 (69,4) 24 (64,9) 0,804 

Idade média (DP) 61,1 (7,9) 62,4 (8,2) 0,504 

Nível de escolaridade, n (%)   0,634 

≤ 8 anos 23 (63,9) 21 (56,8)  

> 8 anos 13 (36,1) 16 (43,2)  

Consumo de cigarro, n (%)  4 (11,1) 1 (2,7) 0,199 

Atividade física regular, n (%) a 13 (36,1) 9 (24,3) 0,315 

Diagnóstico da doença, média (DP) 13,1 (7,7) 14,0 (8,2) 0,604 

Comorbidades, n (%)    

Hipertensão arterial 31 (86,1) 33 (89,2) 0,736 

Dislipidemia 32 (88,9) 33 (89,2) 1,000 

Medicamentos, média (DP) 6,92  (2,3) 6,92  (1,7) 0,996 

ICF, média (±DP) 22,2 (6,8) 21,1 (4,8) 0,442 

Antidiabéticos, média (DP) 2,50 (0,7) 2,54 (0,7) 0,798 

Metformina, n (%) 30 (83,3) 32 (86,5) 0,754 

Metformina, média (DP), mg/dia 1895,8 (1001,3) 2117,6 (904,3) 0,324 

Insulina, n (%) 27 (75,0) 28 (75,7) 1,000 

Insulina NPH, média (DP), UI/dia 42,5 (36,5) 37,4 (34,8) 0,542 

HbA1c, média (DP), % 9,03 (1,3) 8,87 (1,4) 0,613 

HbA1c > 9%, n (%) 17 (47,2) 15 (40,5) 0,640 

PAS, média (DP), mmHg * 141,1 (16,7) 142,8 (19,7) 0,761 

PAS < 130 mmHg, n (%) * 8 (25,8) 8 (24,2) 1,000 

PAD, média (DP), mmHg * 78,7 (10,8) 76,8 (11,6) 0,495 

PAD < 80 mmHg, n (%) * 14 (45,2) 18 (54,5) 0,617 

Colesterol LDL, média (DP), mg/dL ** 101,4 (36,5) 99,2 (27,3) 0,807 

Colesterol LDL < 100 mg/dL, n (%) ** 17 (60,7%) 12 (50,0%) 0,577 

Aderente ao tratamento, n (%) 14 (38,9) 16 (43,2) 0,813 

Pontuação da adesão, média (DP) 2,7 (1,3) 3,1 (1,0) 0,155 

 

Abreviaturas: ICF – índice de complexidade da farmacoterapia; HbA1c – hemoglobina 

glicada; PAS – pressão arterial sistólica e PAD – pressão arterial diastólica. 
a No mínimo 3 vezes por semana, 30 minutos por dia. 

* Apenas para pacientes com diagnóstico de Hipertensão Arterial: intervenção (n=31) 

e controle (n=33). 

** Apenas para pacientes com diagnóstico de Dislipidemia e exame disponível antes e 

depois do estudo: intervenção (n=28) e controle (n=24). 
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4.4.2. Intervenções farmacêuticas 

Todos os pacientes do grupo intervenção apresentaram ao menos um 

PRM ao longo do estudo. Um total de 189 PRMs foi documentado, com média 

de 5,3 (2,4) por paciente. Os PRMs estavam relacionados principalmente com 

a segurança (31,8%) e adesão ao tratamento (31,2%), conforme pode ser visto 

na Tabela 4.2. A não adesão foi o problema mais relacionado com experiências 

subjetivas, sendo notado o questionamento de muitos pacientes em relação à 

necessidade de utilizar os medicamentos (12,2%) e outros referiram não gostar 

de utilizá-los (5,3%).   

A maioria das intervenções para resolver PRMs (66,1%) foi negociada e 

acordada diretamente entre o paciente e o farmacêutico clínico, sobretudo, em 

relação a instruções específicas sobre o uso adequado dos medicamentos e a 

importância do medicamento para o alcance das metas em saúde (Tabela 4.3). 

O médico esteve envolvido no restante das intervenções; mais frequentemente 

para modificar a dose do medicamento (13,8%) ou modificar o produto (7,9%). 

Quase todas as recomendações foram aceitas pelo prescritor (95,3%) e 88,9% 

dos PRMs foram resolvidos ou prevenidos durante o estudo. 

 

 

Tabela 4.2. Distribuição dos problemas relacionados com os medicamentos. 

Necessidade 

farmacoterapêutica 
Tipo de PRM 

PRM real ou potencial 
Total 

n (%) Resolvido 
Não 

resolvido 

Indicação  Medicamento 

desnecessário 
4 0 4 (2,1) 

Necessidade de 

medicamento 
13 1 14 (7,4) 

Efetividade Medicamento inefetivo 7 0 7 (3,7) 

Dose baixa 44 1 45 (23,8) 

Segurança Reação adversa 28 2 30 (15,9) 

Dose alta 29 1 30 (15,9) 

Adesão Não adesão 43 16 59 (31,2) 

Total, n (%)  168 (88,9) 21 (11,1) 189 (100,0) 
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Tabela 4.3. Intervenções farmacêuticas para resolver problemas relacionados 

aos medicamentos. 

Ações requeridas junto ao paciente ou médico n (%) 

Instruções específicas sobre o uso adequado de medicamentos 61 (32,3%) 

Educação em saúde ao paciente 57 (30,2%) 

Modificar dose do medicamento 26 (13,8%) 

Modificar o produto  15 (7,9%) 

Iniciar farmacoterapia 13 (6,9%) 

Remover barreira para acesso ao medicamento 5 (2,6%) 

Descontinuar farmacoterapia 4 (2,1%) 

Iniciar monitorização laboratorial 4 (2,1%) 

Orientação sobre o uso de dispositivos médicos  4 (2,1%) 

 

4.4.3. Indicadores de processo 

As mudanças nos indicadores de processo encontram-se detalhadas na 

Tabela 4.4. O número médio de medicamentos utilizados no grupo intervenção 

aumentou significativamente ao final do presente estudo (6,9 vs 7,6; p < 0,001), 

enquanto que no grupo controle não houve alteração. Não foram observadas 

mudanças significativas no número de antidiabéticos prescritos, no consumo de 

metformina e insulina NPH e na complexidade da farmacoterapia em ambos os 

grupos. 

O grupo intervenção apresentou aumento significativo na proporção de 

pacientes aderentes (+33,3%; p < 0,001) e na pontuação média de adesão ao 

tratamento (+0,9; p < 0,001). As melhorias observadas foram significativamente 

superiores quando comparado ao grupo controle (+33,3% vs -5.4%; p < 0,001 e 

+0,9 vs +0,1; p < 0,005, respectivamente). 
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Tabela 4.4. Comparação dos indicadores de processo entre a linha de base e final do estudo.  

Variável Clínica 
Grupo Intervenção (n = 36) Grupo Controle (n = 37) 

Final do estudo Diferença Final do estudo Diferença 

Medicamentos, média (DP) 7,5  (2,5) 0,6 (0,9) b 7,0  (1,4) 0,1 (1,2) 

ICF, média (DP) 22,9 (6,8) 0,7 (3,0) 22,1 (4,2) 1,0 (3,2) 

Seção A – Forma de dosificação 4,2 (1,6) 0,2 (0,9) 4,2 (1,6) 0,2 (0,9) 

Seção B – Frequência de dosagem 12,0 (4,6) 0,08 (2,1) 11,8 (2,6) 0,4 (2,1) 

Seção C – Instruções adicionais 6,6 (1,9) 0,4 (1,0) b 6,1 (1,3) 0,4 (1,3) 

Antidiabéticos, média (DP) 2,64 (0,8) 0,14 (0,4) 2,57 (0,6) 0,03 (0,6) 

Metformina, média (DP), mg/dia 1808,3 (885,8) -87,5 (620,0) 2037,8 (977,8) -79,7 (656,5) 

Insulina NPH, média (DP), UI/dia 43,8 (35,3) 1,4 (11,8) 40,0 (33,7) 2,6 (10,8) 

Aderente ao tratamento, n (%)  26 (72,2) a 12 (33,3) a,b 14 (37,8) - 2 (- 5,4) 

Pontuação da adesão, média (DP) 3,6 (0,7) a 0,9 (1,3) a,b 3,2 (0,7) 0,1 (0,9) 

 

Abreviaturas: ICF, índice de complexidade da farmacoterapia. 

a p < 0,05 – entre o grupo intervenção e controle 

b p < 0,05 – em relação à linha de base  
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Tabela 4.5. Comparação dos desfechos clínicos entre a linha de base e final do estudo.  

Variável Clínica 
Grupo Intervenção (n = 36) Grupo Controle (n = 37) 

Final do estudo Diferença Final do estudo Diferença 

HbA1c, média (DP), % 8,24 (1,3) -0,79 (1,0) a,b 8,71 (1,3) -0,16 (1,2) 

HbA1c controlada (< 7%), n (%) 6 (16,7) 6 (16,7) b 1 (2,7) 1 (2,7) 

HbA1c pobremente controlada (> 9%), n (%) 9 (25,0) - 8 (- 22,2) 12 (32,4) - 3 (- 8,1) 

HbA1c controlada conforme meta individual, n (%) * 9 (25,0) 9 (25,0) a,b 2 (5,4) 2 (5,4) 

PAS, média (DP), mmHg ** 128,6 (12,7) a -12,5 (16,4) b  138,4 (23,0) -4,4 (18,9) 

Controle da PAS (< 130 mmHg), n (%)  ** 21(67,7) a 13 (41,9) a,b 13 (39,4) 5 (15,2) 

PAD, média (DP), mmHg ** 72,5 (11,0) -6,3 (12,2) b 73,7 (13,4) -3,2 (12,0) 

PAD controlada (< 80 mmHg), n (%)  ** 24 (77,4) 10 (32,2) b 24 (72,7) 6 (18,2) 

Colesterol LDL, média (DP), mg/dL *** 91,2 (31,8) -10,2 (25,5) b 87,0 (24,2) -12,2 (21,4) b 

Colesterol LDL controlado (< 100 mg/dL), n (%)  *** 18 (64,3) 1 (3,6) 17 (70,8) 5 (20,8) 

 

Abreviaturas: HbA1c – hemoglobina glicada; PAS – pressão arterial sistólica; PAD – pressão arterial diastólica. 

* Meta < 8% para pacientes com história de hipoglicemia severa, complicações micro e macrovasculares, elevado número de comorbidades e 

dificuldade em atingir o controle glicêmico apesar do uso de múltiplos medicamentos, incluindo insulina; e < 7% para os demais.  

** Apenas pacientes com diagnóstico de Hipertensão Arterial: intervenção (n=31) e controle (n=33). 

*** Apenas para pacientes com diagnóstico de Dislipidemia e exame disponível antes e depois do estudo: intervenção (n=28) e controle 

(n=24). 

a p < 0,05 – entre o grupo intervenção e controle 

b p < 0,05 – em relação à linha de base  
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4.4.3. Desfechos clínicos 

Ao final deste estudo, o grupo intervenção obteve reduções significativas 

nos níveis de HbA1c (-0,79; p <0,0001), pressão arterial sistólica e diastólica (-

12,5; p = 0,0002 e -6,3; p = 0,007, respectivamente) e colesterol LDL (-10,2; p 

= 0,043), enquanto que apenas o colesterol LDL foi significativamente reduzido 

no grupo controle (-12,2; p = 0,010). Além disso, somente no grupo intervenção 

houve um aumento significativo na proporção de pacientes que alcançaram as 

metas preconizadas para HbA1c (<7%: +16,7; p = 0,025 e individual: +25,0%; p 

= 0,002) e pressão arterial sistólica e diastólica (+41,9; p = 0,002 e +32,2; p = 

0,033, respectivamente). Comparado ao cuidado usual, os pacientes do grupo 

intervenção mostraram maior redução nos níveis de HbA1c (-0,79 vs -0,16; p = 

0,015), e aumento na proporção de pacientes que alcançaram a meta individual 

da HbA1c (+25,0% vs +5,4%; p = 0,02)  e da pressão arterial sistólica (+41,9 vs 

+15,2; p = 0,026) (Tabela 4.5).  

 

4.5. DISCUSSÃO 

O modelo de colaboração médico-farmacêutico proposto demonstrou ser 

efetivo para pacientes com diabetes mellitus tipo 2 não controlada e pode 

trazer avanços para a literatura do tema. No Brasil, a maioria das evidências do 

benefício das intervenções farmacêuticas no manejo do diabetes é oriunda de 

estudos conduzidos em farmácias comunitárias, sem grupo controle ou com 

desenho de estudo não randomizado (BORGES et al., 2010; CORRER et al., 

2011; BALISA-ROCHA et al., 2012; ZUBIOLI et al., 2013). Somado a isto, a 

maioria dos ensaios clínicos controlados randomizados relatam intervenções 

farmacêuticas no contexto dos cuidados primários de saúde (CHOE et al, 2005; 

SCOTT et al., 2006; JACOBS et al., 2012; MOURÃO et al., 2013).  

Comparado ao cuidado usual, os pacientes que receberam intervenções 

farmacêuticas exibiram maior redução nos níveis de HbA1c. A diferença média 

detectada entre os grupos foi similar aos resultados da meta-análise realizada 

por Machado et al. (2007) (-0,62%), contudo inferior ao achado de Collins et al. 
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(2011) (-0,76%). Ainda, observou-se um aumento na proporção de pacientes 

que obtiveram o controle glicêmico (HbA1c < 7%) dentro do grupo intervenção, 

sendo que a melhora não foi superior ao grupo controle (p= 0,056). Em estudos 

similares – conduzidos no cuidado secundário para diabéticos não controlados 

– Chan et al. (2012) não notaram melhora na taxa de controle glicêmico dentro 

do grupo intervenção, enquanto que outro estudo publicado por Jarab et al. 

(2012) apontou diferenças significativas a favor deste grupo, comparado ao 

cuidado usual. 

Também é importante lembrar que a amostra deste estudo era composta 

por pacientes com diabetes de difícil controle, cujas características podem levar 

a um maior risco para danos ocasionados pela redução agressiva da glicose 

sanguínea (idade avançada, várias comorbidades, longa duração do diabetes, 

uso de múltiplos antidiabéticos - incluindo insulina). Desse modo, metas menos 

rigorosas para a HbA1c (ou seja, < 8%) foram comumente estabelecidas para 

determinados pacientes. Se considerarmos as metas individualizadas, o grupo 

intervenção apresentou aumento significativo na taxa de controle glicêmico, o 

qual foi superior ao observado no grupo controle. A prática de individualizar as 

metas de HbA1c está em consonância com a recomendação da diretriz clínica 

usada como referência neste estudo (ADA, 2012). 

Juntamente com melhor controle glicêmico, o grupo intervenção mostrou 

melhora significativa na redução e controle da pressão arterial e na redução do 

colesterol LDL. No entanto, apenas a porcentagem de pacientes que atingiram 

o controle da pressão arterial sistólica foi estatisticamente superior em relação 

ao grupo controle. Recente meta-análise (SANTSCHI et al., 2012) indicou que 

intervenções farmacêuticas para pacientes com diabetes estão associadas a 

reduções significativas na pressão arterial e colesterol LDL, quando comparado 

aos cuidados usuais. Acreditamos que, provavelmente, o presente estudo pode 

não apresentar tamanho de amostra e poder suficiente para detectar diferenças 

nos desfechos clínicos secundários. De toda forma, os resultados reportados 

são notadamente relevantes tendo em vista que reduções da pressão arterial e 

do colesterol LDL em pacientes diabéticos estão fortemente associados com 

redução do risco cardiovascular (FERGUSON et al., 2013). 
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Durante o estudo, todos os pacientes apresentaram ao menos um PRM. 

A maioria dos problemas documentados envolvia a não adesão terapêutica, o 

que corrobora com outros estudos conduzidos no Brasil (BORGES et al., 2010; 

CORRER et al., 2011). Dentre as barreiras identificadas, houve destaque para 

o questionamento do paciente em relação à necessidade da farmacoterapia, ao 

contrário do que é comumente descrito na literatura, como o não entendimento 

das instruções ou a dificuldade de acesso ao medicamento (ODEGARD et al., 

2008). Desta forma, somadas a estratégias-chave como cartão da medicação e 

simplificação do esquema de dosagem, o farmacêutico buscou educar sobre o 

medicamento, evidenciando o papel do mesmo para a promoção de resultados 

terapêuticos satisfatórios.  

A maioria das recomendações efetuadas junto à equipe médica envolvia 

a substituição ou adição de medicamento ou um ajuste de dose, quer seja para 

o controle do diabetes ou demais condições que não respondiam ao tratamento 

usual. Quase todas as recomendações foram aceitas pelo prescritor, sendo a 

taxa encontrada superior ou semelhante a outros estudos desenvolvidos em 

ambulatórios (BORGES et al., 2010; CHAN et al., 2012). Possivelmente, o êxito 

do processo colaborativo entre o médico e farmacêutico ocorreu devido ao fato 

de ambos os profissionais trabalharem lado a lado (mesma hora e ambiente), o 

que facilitou as discussões acerca da farmacoterapia. Ainda, a equipe médica 

estava ciente do estudo e concordava com a responsabilidade do farmacêutico 

no cuidado dos pacientes diabéticos. 

A melhora dos desfechos clínicos dentro do grupo intervenção pode ser 

atribuída, sobretudo, ao manejo da farmacoterapia e a orientação sobre o uso 

dos medicamentos, já que a amostra estudada havia sido exposta previamente 

a educação em saúde. Somado a isto, a abordagem utilizada neste estudo foi 

centrada no paciente, cujas perspectivas e necessidades foram incorporadas 

pelo farmacêutico durante o julgamento clínico e nos processos de tomada de 

decisão (RAMALHO-DE OLIVEIRA et al., 2012). Segundo Bolen et al. (2014), o 

envolvimento ativo de diabéticos tipo 2 não controlados dentro dos cuidados 

em saúde pode acarretar um forte impacto cumulativo em ambas morbidade e 

mortalidade. 
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4.5.1. Forças e limitações 

Este estudo piloto apresenta algumas forças e limitações. Inicialmente, é 

importante destacar que a alta taxa de controle glicêmico verificado durante o 

recrutamento dos pacientes contrasta dos achados nacionais e internacionais 

(VIANA et al., 2013; ALI et al., 2013). Além disso, verificou-se que na amostra 

estudada era comum a utilização de insulina e o recebimento de educação em 

saúde estruturada, o que a torna distinta da maioria dos pacientes diabéticos 

atendidos no sistema público de saúde brasileiro (GUIDONI et al., 2012). Tais 

fatos podem reforçar a importância clínica dos resultados obtidos, mas também 

podem limitar a generalização de nossos achados. 

O cálculo do tamanho da amostra não considerou outros desfechos 

importantes para o controle do risco cardiovascular em pacientes diabéticos, 

como pressão arterial e colesterol. Contudo, o tamanho alvo da amostra de 40 

pacientes por grupo foi considerado adequado e prático para o estudo piloto. 

Ainda, não foram avaliados resultados humanísticos, como qualidade de vida 

ou satisfação dos pacientes com o atendimento ambulatorial, tendo em vista o 

pouco tempo disponível para a consulta farmacêutica e a possível sobrecarga 

dos pacientes. Análises econômicas não foram realizadas em virtude da não 

disponibilidade de todos os dados necessários aos cálculos envolvidos, razão 

pela qual a relação custo-efetividade do modelo de serviço desenvolvido não 

foi comprovada. 

  Finalmente, os médicos não estavam blindados ao serviço prestado pelo 

farmacêutico-pesquisador, o que pode ter gerado algum efeito no cuidado dos 

pacientes com diabetes em ambos os grupos de estudo. Alguns dos pacientes 

deste estudo não dispunham de exames laboratoriais de colesterol LDL, sendo 

a perda balanceada entre os grupos. Apesar destas limitações, o desenho de 

estudo proposto tinha o intuito de minimizar a influência do farmacêutico clínico 

na prática e rotina usual do ambulatório e, dessa forma, tentar refletir o tanto 

quanto possível a efetividade do mundo real. 
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4.6. CONCLUSÃO 

Os resultados deste estudo piloto demonstram que o modelo de cuidado 

colaborativo médico-farmacêutico desenvolvido é viável e mais efetivo que o 

cuidado usual em reduzir os níveis de HbA1c em pacientes com diabetes tipo 2 

não controlada. Tal achado foi influenciado, provavelmente, pela otimização do 

uso dos medicamentos, que proporcionou aumento da adesão ao tratamento e 

não alterou significativamente o número ou consumo médio de antidiabéticos 

ou a complexidade da farmacoterapia. Pesquisas futuras são necessárias para 

acompanhar os benefícios em longo prazo e a sustentabilidade do modelo de 

cuidado proposto. 
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4.8. Apêndices  

4.8.1. Modelo de folheto informativo padronizado pelo HU-USP 
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4.8.2. Identificação e classificação dos problemas relacionados 

ao uso dos medicamentos (Cipolle et al., 2012) 
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Problema de saúde e 

farmacoterapia envolvida 
Indicação 

 

 

1. Medicamento Desnecessário  

 Não há indicação 
 Duplicidade terapêutica 
 Terapia não farmacológica indicada 
 Tratamento de RAM previsível 
 

2. Necessita medicamento adicional 

 Condição não tratada 
 Preventiva/profilática 
 Sinergismo/potencialização  
 

Problema de saúde e 

farmacoterapia envolvida 
Efetividade 

  

3. Medicamento não efetivo 

 Medicamento mais efetivo disponível 
 Condição refratária ao medicamento  
 Forma farmacêutica inapropriada 
 Não efetivo para a condição 
 

4. Dose baixa  

 Dose errada 
 Frequência inapropriada 
 Interação medicamentosa 
 Duração inapropriada 
 

Problema de saúde e 

farmacoterapia envolvida 
Segurança 

  

5. Reação adversa ao medicamento 

 Efeito colateral indesejável 
 Reação alérgica 
 Interação medicamentosa 
 Contraindicação 
 Administração muito rápida  
 



135 

 

6. Dose alta 

 Dose incorreta 
 Frequência inapropriada 
 Duração inapropriada 
 Interação medicamentosa 
 Administração incorreta 
 

Problema de saúde e 

farmacoterapia envolvida 
Cumprimento 

  

7. Não adesão 

 Não entende as instruções 
 Paciente prefere não tomar 
 Paciente esquece de tomar 
 Produto muito caro 
 Não consegue engolir ou administrar 
 Produto não disponível no mercado 
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4.8.3. Modelo de cartão dos medicamentos 
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                     CAPÍTULO 5  
Conclusões gerais 



138 

 

Considerando-se os objetivos e os resultados obtidos no presente trabalho, 

apresentam-se, a seguir, as conclusões: 

 As revisões foram publicadas em inglês, especialmente por autores dos 

Estados Unidos, a população alvo incluiu pacientes com diabetes tipo 1 

ou 2, e a maioria dos estudos avaliados não realizou síntese quantitativa 

dos dados na forma de meta-análise. 

 A qualidade da apresentação textual e a metodológica estavam abaixo 

do ideal entre revisões sistemáticas e meta-análises sobre intervenções 

farmacêuticas em pacientes com diabetes.  

 Os problemas mais frequentes incluíram a falta de registro do protocolo 

de estudo, a ausência de lista dos estudos excluídos e a falta de clareza 

quanto à declaração de conflitos de interesses.  

 As revisões sistemáticas com meta-análise apresentaram maior escore 

de qualidade, mesmo para os itens não exclusivos para este tipo de 

estudo.  Em todas foram avaliadas apenas resultados clínicos e houve 

moderada a substancial heterogeneidade na maior parte dos parâmetros 

avaliados.  

 Melhorias futuras são necessárias de modo a prover estudos de maior 

qualidade e que melhor suportem a tomada de decisão para o cuidado 

de pacientes com diabetes.  

 A maioria das evidências das intervenções farmacêuticas em diabéticos 

tipo 2 provém de ensaios clínicos controlados randomizados conduzidos 

nos Estados Unidos, em ambulatório, por meio de contato individual face 

a face. Todos os estudos realizaram intervenções educativas e a maior 

parte avaliou o processo de uso dos medicamentos e forneceu material 

de suporte.  

 Em geral, a amostra apresentou baixa qualidade metodológica. Os itens 

menos reportados de forma apropriada foram a ocultação da alocação, o 

cegamento e o relato de desfecho seletivo. 
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 A maioria dos estudos apresentou pobre relato quanto às características 

do desenho do estudo e condutas realizadas pelo farmacêutico, o que 

dificulta o mapeamento das intervenções e interpretação dos resultados.  

 Elevada heterogeneidade clínica e metodológica foi verificada entre os 

estudos primários. Futuras pesquisas são necessárias para investigar o 

quanto estas diferenças podem refletir em heterogeneidade estatística e 

elucidar quais os componentes das intervenções farmacêuticas são mais 

efetivos no cuidado dos pacientes com diabetes. 

 A maioria dos pacientes do ensaio clínico desenvolvido no ambulatório 

de doenças metabólicas do HU-USP (estudo piloto) pertencia ao gênero 

feminino, havia cursado até oito anos de estudo e não praticava algum 

tipo de atividade física. O grupo também apresentou alta prevalência de 

comorbidades cardiovasculares, sendo a prescrição de insulina comum. 

 A farmacoterapia utilizada de forma inadequada causou o aparecimento 

de diversos PRMs, destacando-se os de efetividade e de adesão ao 

tratamento. Ao final do estudo, quase todos os PRMs reais e potenciais 

documentados foram solucionados. 

 O estudo piloto apontou que o modelo de cuidado colaborativo médico-

farmacêutico desenvolvido é viável e mais efetivo que o cuidado usual 

em reduzir os níveis de HbA1c em pacientes com diabetes tipo 2 não 

controlada. 

 O resultado foi influenciado, possivelmente, pela otimização do uso dos 

medicamentos, que possibilitou aumento da adesão terapêutica, assim 

como não alterou significativamente o número ou consumo médio de 

antidiabéticos ou a complexidade da farmacoterapia.  

 Pesquisas futuras são necessárias para acompanhar os benefícios em 

longo prazo, em conjunto com a sustentabilidade do modelo de cuidado 

proposto. 
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                          ANEXO A  
Informações para os membros da banca 

julgadora de Doutorado 
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                          ANEXO B  
Aprovação dos comitês de ética do HU e FCF-

USP 
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                          ANEXO C  
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

 

I. DADOS DE IDENTIFICAÇÃO DO SUJEITO DA PESQUISA 

1. Nome do paciente ou responsável legal: __________________________________ 

__________________________________________________________________ 

2. Nº do documento de identidade: _________________________________________ 

3. Sexo: (   ) Masculino  (   ) Feminino 

4. Data de nascimento: ____/____/______     Idade:____________________________ 

5. 

Endereço:____________________________________________________Nº_______ 

Bairro: ________________________ Cidade: ________________________________ 

6. Telefone: __________________________________________________________ 

 

II. DADOS SOBRE A PESQUISA CIÊNTÍFICA 

 

1. Título do Projeto de Pesquisa: “Impacto da Atenção Farmacêutica sobre o manejo 

da Hipertensão não controlada em pacientes com Diabetes Mellitus tipo II” 

2. Pesquisadora responsável: Silvia Storpirtis. Farmacêutica – CRF/SP 9794-8 

3. Avaliação do risco da pesquisa: risco mínimo 

4. Duração da Pesquisa: 1 ano 

 

III. CARTA - CONVITE 

 

Prezado paciente, a Faculdade de Ciências Farmacêuticas - USP juntamente 

com o Hospital Universitário - USP desenvolverão um estudo piloto dirigido a 

pacientes com Diabetes Mellitus. Serão oferecidos atendimentos com profissionais 

farmacêuticos e alunos de graduação em Farmácia, tendo como objetivo o uso correto 

dos seus medicamentos, a adesão ao tratamento e a melhora da sua saúde.  

Caso aceite participar, você responderá a alguns questionários e poderão ser 

realizadas medidas da sua pressão arterial. Durante estes atendimentos com o 

farmacêutico, o (a) Sr (a) terá como benefícios o esclarecimento sobre quaisquer 

dúvidas a respeito do seu tratamento e o (a) Sr (a) receberá orientação individualizada 

para que seus medicamentos funcionem o melhor possível. 
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A sua participação neste estudo é voluntária. Você terá a liberdade de recusar 

a participar ou retirar seu consentimento, em qualquer fase da pesquisa, sem 

penalização alguma e sem prejuízo à continuidade do seu cuidado e tratamento.  

Fica assegurada ainda a confidencialidade de sua identidade, bem como sigilo 

dos resultados obtidos, garantindo assim sua privacidade. Os resultados do estudo 

serão publicados sem revelar sua identidade, entretanto, estarão disponíveis para 

consulta pela equipe envolvida no projeto, e pelo Comitê de Ética. 

O risco da pesquisa é mínimo e, desta forma, não são esperados problemas de 

qualquer tipo durante sua participação. Entretanto, no caso de qualquer intercorrência 

relacionada ao projeto, fica assegurado que o (a) Sr (a) receberá assistência e 

tratamento adequado.  

Não há despesas pessoais para o participante em qualquer fase deste estudo. 

E não haverá reembolso de despesas referentes ao seu deslocamento para cada 

visita ao farmacêutico. Caso apresente intercorrências ou para esclarecimento de 

quaisquer dúvidas, você pode entrar em contato com as farmacêuticas ou Comitê de 

Ética: 

 

Ms. Patrícia Melo Aguiar / contato: (11) 9967-4637 

Drª Ana Luiza Pereira Moreira Mori / contato: (11) 3091-9246 

Prof.ª Drª Silvia Storpirtis / contato: (11) 3091-3623 

 

Comitê de Ética em Pesquisa do Hospital Universitário. Endereço: Av. Prof. Lineu 

Prestes, 2565 – Cidade Universitária – CEP: 05508-000 – São Paulo – SP - Telefone: 

3091-9457 – Fax: 3091-9452 – e-mail: cep@hu.usp.br.     

 

IV. DECLARAÇÃO DO PACIENTE 

 

Declaro que, após convenientemente esclarecido pela pesquisadora e ter 

entendido o que me foi explicado, consinto em participar do presente Projeto de 

Pesquisa. 

 

São Paulo, ____/____/______ 

 

                                                                              

 

Assinatura do sujeito de pesquisa ou  

responsável legal 

 

Pesquisadora responsável 

FCF-USP 

mailto:cep@hu.usp.br
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Artigo publicado



150 

 

 



151 

 

 



152 

 

 



153 

 

 



154 

 

 



155 

 

 



156 

 

 



157 

 

 



158 

 

 



159 

 

 



160 

 

               

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                          ANEXO E  
Documento do aluno
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