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RESUMO 

Introdução: O Misoprostol, análogo da prostaglandina E1, é um dos métodos farmacológicos 

mais utilizados para maturação cervical na indução do trabalho de parto (ITP). As vias de 

administração oral e vaginal são as mais estudadas e utilizadas na prática. Contudo, atualmente 

existe um grande debate sobre quais seriam as doses, vias de administração e frequências de 

administração ideais. Alguns estudos encontraram que a via sublingual de administração pode 

ser muito efetiva na ITP, no entanto, a literatura atual ainda carece de estudos nesse sentido. 

Objetivo: Avaliar a efetividade e  segurança do uso do Misoprostol por via sublingual, 

comparado com a via vaginal. Metodologia: Trata-se de uma revisão sistemática. Foi feita uma 

busca manual e eletrônica nas bases de dados Biblioteca Cochrane, Pubmed e Medline entre os 

meses de fevereiro e março de 2021. Foram selecionados ensaios clínicos randomizados e não 

randomizados, publicados entre os anos de 2009 e 2020, em inglês, português ou espanhol. As 

participantes foram mulheres gestantes a partir da 22ª semana de idade gestacional, com 

indicações claras para indução do trabalho de parto e cuja intervenção foi uso do Misoprostol 

para indução do trabalho de parto pelas vias sublingual ou vaginal. Para a análise da qualidade 

metodológica dos estudos foi utilizada a ferramenta CONSORT - Consolidated Standards of 

Reporting Trials. Resultados: Cinco estudos fizeram parte desta revisão sistemática após 

análise da qualidade metodológica, obtendo-se um tamanho amostral total de 1.106 gestantes, 

com idades gestacionais médias que variaram entre 40.7 e 39 semanas no grupo vaginal, e entre 

40.69 e 38.7 no grupo sublingual. Os escores de Bishop iniciais médios das gestantes do grupo 

sublingual variaram de 2.2 a 4.84, enquanto nas gestantes do grupo vaginal, variaram de 2.1 a 

4.8. Todos os estudos selecionados utilizaram doses entre 12.5 μg e 50 μg de Misoprostol 

sublingual e entre 25 μg e 50 μg de Misoprostol vaginal. Além disso, o intervalo entre as doses 

variou entre 4 e 6 horas, com um máximo de 8 doses utilizadas. Apenas dois dos artigos 

trouxeram o tempo médio decorrido desde a indução até o parto vaginal, que variou entre 

497.10 e 792 minutos no grupo sublingual e entre 511.67 e 786 minutos  no grupo vaginal. A 

taxa de cesariana foi incluída em todos os estudos, e variou entre 15.9 e 57.1% no grupo 

sublingual e entre 13.53 e 56% no grupo vaginal. A anormalidade de contração uterina mais 

trazida foi a frequência média de taquissístole, que variou entre 0 e 4,7% no grupo sublingual 

e entre 3 e 12% no grupo vaginal. Dois estudos trouxeram também a frequência de 

hiperestimulação uterina que variou entre 5 e 6,7% no grupo sublingual e entre 2 e 10,4% no 

grupo vaginal. A complicação neonatal mais trazida nos estudos foi a admissão na UTI 

neonatal. Apenas 2 estudos incluíram na análise a média da mudança no escore de Bishop após 

6 horas de administração do Misoprostol, que variou entre 3.7 e 5.47 pontos no grupo sublingual 

e entre 4.1 e 5.25 pontos no grupo vaginal. Conclusão: A análise dos resultados sugere que a 

via sublingual seja tão eficaz e segura quanto à via vaginal para a maturação cervical na indução 

do trabalho de parto. Contudo, devido à fragilidade e heterogeneidade dos artigos, novos 

estudos são necessários para que se avaliem desfechos mais uniformes. 

Palavras-chave: Indução do trabalho de parto. Misoprostol. Maturação cervical. 

 

 

 

 

 

 



 

   

ABSTRACT 

 

Introduction: Misoprostol, a prostaglandin E1 analogue, is one of the most used 

pharmacological methods for cervical maturation in labor induction (LI). Oral and vaginal 

administration routes are the most studied and used in practice. However, there is currently a 

great debate about what would be the ideal doses, routes of administration and frequencies of 

administration. Some studies found that the sublingual route of administration can be very 

effective in LI, however, the current literature still lacks studies in this regard. Objective: To 

evaluate the effectiveness and safety of using Misoprostol sublingually, compared to the vaginal 

route. Methodology: This is a systematic review. An manual serch and an electronic search 

were performed in the Cochrane Library, Pubmed and Medline databases between February 

and March 2021. Randomized and non-randomized clinical trials, published between 2009 and 

2020, in English, Portuguese or Spanish were selected. The participantes were pregnant women 

from the 22nd week of gestational age and with clear indications for induction of labor and 

whose intervention was the use of Misoprostol for induction of labor through the sublingual or 

vaginal routes. To analyze the methodological quality of the studies, the CONSORT - 

Consolidated Standards of Reporting Trials tool was used. Results: Five studies were part of 

this systematic review after analyzing the methodological quality, obtaining a total sample size 

of 1,106 pregnant women, with mean gestational ages ranging between 40.7 and 39 weeks in 

the vaginal group, and between 40.69 and 38.7 in the sublingual group. The mean initial Bishop 

scores of the pregnant women in the sublingual group ranged from 2.2 to 4.84, while in the in 

the vaginal group, they ranged from 2.1 to 4.8. All selected studies used doses between 12.5 μg 

and 50 μg of sublingual Misoprostol and between 25 μg and 50 μg of vaginal Misoprostol. In 

addition, the interval between doses ranged between 4 and 6 hours, with a maximum of 8 doses 

used. Only two of the articles brought the average time from induction to vaginal delivery, 

which ranged between 497.10 and 792 minutes in the sublingual group and between 511.67 and 

786 minutes in the vaginal group. The cesarean rate was included in all studies, and ranged 

between 15.9 and 57.1% in the sublingual group and between 13.53 and 56% in the vaginal 

group. The most common uterine contraction abnormality was the mean frequency of 

tachysystole, which ranged between 0 and 4.7% in the sublingual group and between 3 and 12% 

inthe vaginal group. Two studies also brought the frequency of uterine hyperstimulation which 

ranged between 5 and 6.7% in the sublingual group and between 2 and 10.4% in the vaginal 

group. The most common neonatal complication in the studies was admission to the NICU. 

Only 2 studies included in the analysis the mean change in Bishop score after 6 hours of 

Misoprostol administration, which ranged between 3.7 and 5.47 points in the sublingual group 

and between 4.1 and 5.25 points in the vaginal group. Conclusion: The analysis of the results 

suggests that the sublingual route is as effective and safe as the vaginal route for cervical 

maturation in inducing labor. However, due to the fragility and heterogeneity of the articles, 

further studies are needed to assess more uniform outcomes. 

Keywords: Labor induction. Misoprostol. Cervical Ripening.  
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1. Introdução: 

A indução do trabalho de parto (ITP) é uma prática obstétrica muito comum, que cresceu 

exponencialmente nas últimas décadas. Atualmente, muitas induções são feitas ao redor do 

mundo, sendo as taxas ainda maiores em países desenvolvidos. (1) De acordo com os dados 

encontrados na literatura, os percentuais de indução atualmente giram entorno de 24,5% nos 

Estados Unidos e de 6,8 a 33% na Europa. (2) Um grande estudo feito nos Estados Unidos e 

que envolveu 1573 gestantes com gravidez única, encontrou taxas ainda maiores, e revelou que 

41% dessas mulheres passou por um processo de tentativa de ITP. (3) 

A ITP é definida como um processo de estimulação do útero para início artificial do trabalho 

de parto, processo que muitas vezes ocorre espontânea e fisiologicamente. (1) A maioria dos 

partos induzidos necessitam de maturação prévia do colo uterino, pois na ausência de trabalho 

de parto ele se encontra rígido, fechado e posterior, necessitando passar por um remodelamento 

para que o parto vaginal tenha início e sucesso. (4) (5)Atualmente existem diferentes métodos 

para maturação cervical e posterior ITP, que podem ser classificados entre farmacológicos e 

mecânicos. Nesse contexto, um dos métodos farmacológicos mais utilizados são as 

Prostaglandinas, que se mostraram benéficas ao mimetizar as mudanças que ocorrem no colo 

uterino durante o trabalho de parto espontâneo (5) , contribuindo assim para o sucesso da 

indução, visto que um colo desfavorável aumenta as chances de o procedimento ser 

malsucedido. (6) 

O Misoprostol é um análogo sintético da Prostaglandina E1, utilizado há mais de 35 anos como 

agente indutor do trabalho de parto, porém descrito originalmente para prevenção de úlceras 

gástricas causadas por anti-inflamatórios não esteroidais. (5) (7) Foi inicialmente utilizado para 

indução do trabalho de parto em um feto vivo em 1991(7) , sendo atualmente um fármaco 

largamente utilizado e, segundo a OMS (Organização Mundial da Saúde) possui efetividade 

comprovada em diversos estudos. Além disso, é um fármaco barato e que pode ser mantido à 

temperatura ambiente, estando disponível, atualmente, em mais de 80 países. (8) 

No Brasil, está disponível desde 1998 para uso exclusivo em hospitais, e atualmente é 

reconhecido pela Federação Brasileira das Associações de Ginecologia e Obstetrícia (Febrasgo) 

e pelo Ministério da Saúde como fármaco alternativo a ser utilizado para maturação cervical e 

ITP com feto vivo (7) (9). 
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Contudo ainda existem relatos de sérias complicações com a utilização do medicamento, como 

rupturas e contrações uterinas excessivas (4) (10).  Uma  metanálise realizada em 2016 

comparou diferentes métodos de maturação cervical para ITP, e concluiu que o Misoprostol 

administrado por via vaginal foi um dos métodos mais efetivos na condução do parto vaginal 

antes de 24 horas. Apesar de o uso do Misoprostol por via vaginal se mostrar mais efetivo do 

que ocitocina e Dinoprostona para ITP (6) , esse método se relacionou com as maiores taxas de 

taquissistolia uterina (11), sendo essa a complicação mais comum da via vaginal. 

Além disso, a metanálise realizada citou a via oral como a mais efetiva no sentido de reduzir 

taxas de cesariana, bem como o risco de taquissistolia. (11) Contudo existe certa divergência 

na literatura quanto a efetividade da via de administração vaginal comparada à oral (7).  

Diante do cenário de citado, é evidente que as vias de administração oral e vaginal possuem 

uma maior quantidade de estudos disponíveis na literatura, além de serem as vias mais 

utilizadas na prática. Atualmente existe um grande debate sobre quais seriam as doses, vias de 

administração e frequências de administração ideais (11), e por isso muitos estudos focaram em 

estudar doses mais baixas do medicamente e diferentes vias de administração para comparação 

da efetividade, a fim de observar as diferenças na frequência de complicações.(1) (4)(5) 

Apesar de ter sua eficácia comprovada através de diversos ensaios clínicos realizados, 

complicações ainda são observadas com o uso do Misoprostol. As vias de administração oral e 

vaginal são as mais utilizadas e estudadas, sendo que a frequência de complicações se altera de 

acordo com a dose de medicamento, via utilizada e frequência da administração. Alguns estudos 

encontraram que a via sublingual de administração pode ser muito efetiva na ITP, como uma 

revisão sistemática que comparou essa via com a vaginal, em 2008. (7) No entanto, a literatura 

atual ainda carece de estudos nesse sentido. Nesse contexto, o trabalho em questão busca 

comparar a via de administração sublingual do Misoprostol com a via vaginal, uma via já muito 

utilizada e que apresenta complicações comprovadas, como taquissistolia fetal. Portanto, o 

intuito do estudo é que sejam criadas maiores informações quanto à via mais segura, menos 

arriscada e mais efetiva para as gestantes que necessitam passar por uma tentativa de ITP.   
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1. Objetivo: 

Avaliar a efetividade e a segurança do uso do Misoprostol por via sublingual, comparado com 

a via vaginal.  
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2. Revisão de literatura: 

3.1 Trabalho de parto espontâneo e ITP: 

O trabalho de parto é o processo que ocorre nas últimas horas da gestação, caracterizado por 

contrações uterinas fortes e dolorosas, e posterior expulsão do feto e da placenta. Para que esse 

processo ocorra, o corpo da gestante sofre diversas mudanças fisiológicas, que preparam tanto 

o útero quanto o cérvix para o trabalho de parto através de sinais endócrinos e parácrinos vindos 

tanto da mãe quanto do feto. (12) (13) 

A ITP ocorre quando o trabalho de parto, geralmente de desenvolvimento espontâneo em 

condições habituais, se inicia mediante o uso de métodos artificiais, em mulheres a partir da 22ª 

semana de gravidez (14). Por causar desconforto na gestante e não ser um procedimento livre 

de riscos, a ITP deve ser realizada apenas diante de uma clara indicação, e a mãe e o bebê devem 

ser monitorados de perto durante todo o processo (1).  

3.1.1 Indicações da ITP: 

As indicações para ITP divergem de acordo com os diferentes países e instituições, porém 

envolvem situações – sejam elas maternas ou  fetais – nas quais o benefício da interrupção 

artificial da gestação supera os benefícios de aguardar o início espontâneo do trabalho de parto. 

Somado a isso, a indução deve ser considerada apenas quando a via vaginal é a mais apropriada 

para o nascimento do bebê. (15) (2)(3) 

As principais indicações do procedimento foram descritas pela American Academy of Family 

Physicians, pelo RCOG (Royal College of Obstetricians and Gynaecologists) e pelo ACOG 

(American College of Obstetricians and Gynecologists).(14) 

As atuais indicações incluem: Gestação pós-termo - idade gestacional de 41 semanas completas 

ou mais -, ruptura das membranas amnióticas sem trabalho de parto, distúrbios hipertensivos, 

morte fetal, restrição do crescimento fetal, corioamionite, oligoidrâmnio, (13) gravidez 

múltipla, sangramento vaginal e complicações medicas maternas, (1) como diabetes, 

hipertensão crônica (13) e doença cardíaca (14). 

Uma revisão sistemática incluiu 34 estudos e identificou apenas a gestação pós-termo e a 

ruptura de membranas amnióticas sem trabalho de parto como fortes indicações. As outras 

foram classificadas como indicações fracas (14) (3). 
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3.1.2 Contraindicações à ITP:  

As contraindicações maternas envolvem incisão uterina prévia, anatomia pélvica contraída ou 

distorcida, anormalidades na implantação placentária e condições como herpes genital ativa ou 

câncer cervical. Já as contraindicações fetais incluem macrossomia importante, hidrocefalia 

grave, má apresentação ou estado fetal não estimulante. (13) 

3.1.3 Complicações da ITP: 

As possíveis complicações da ITP já relatadas são embolia do fluido amniótico, complicação 

rara; (16) ruptura uterina (17); taquissistolia, definida como sendo mais de cinco contrações em 

10 minutos, ao longo de uma janela de 30 minutos. (18) 

3.2 A maturação cervical:  

Duas mudanças no colo uterino são fundamentais para a condução do parto vaginal, o 

apagamento (ou esvaecimento) e a dilatação, que ocorrem como resultado das contrações e em 

um colo uterino já maturado. Durante a gestação, o colo uterino é uma estrutura rígida, fechada, 

firme e consistente, que funciona como barreira física de proteção contra microrganismos e de 

manutenção do feto, ao resistir às forças gravitacionais impostas pela expansão intrauterina (19)  

(13). No trabalho de parto espontâneo as mudanças que ocorrem no organismo da gestante 

promovem, dentre outras alterações, um remodelamento cervical, que o torna mais macio e 

flexível, sendo assim mais favorável ao parto vaginal (5).  

Na remodelação tecidual profunda para amadurecimento do colo uterino ocorre rotura de fibras 

de colágeno, alteração das glicosaminoglicanos, edema de estroma cervical, aumento da 

produção de citocinas (20) e extensa invasão de neutrófilos com liberação de proteases e 

colagenases (15).  

Um colo uterino amadurecido aumenta as chances de sucesso da ITP, torna o parto menos 

prolongado, além de diminuir a chance de evolução para cesariana e outras complicações (15). 

A evolução para parto cesáreo está associada com um maior risco de complicações como 

eventos trombóticos, hemorragias e endometrites (21).  Portanto, se o parto induzido está 

indicado e o colo uterino ainda não é favorável, métodos de maturação devem ser utilizados, 

situação que ocorre em mais da metade dos casos (20).  
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O status de maturação do colo uterino pode ser determinado através escore de Bishop, um 

sistema de escore pélvico desenvolvido por Edward Bishop na década de 1960. O Índice de 

Bishop (Quadro 1) utiliza os níveis de dilatação, esvaecimento, consistência, posição e altura 

da apresentação do colo uterino para definir se o nível de amadurecimento do colo uterino é 

favorável à ITP.  (15) (22)  Em cada característica, a gestante pode ganhar de 0 a 2 pontos, e a 

partir de 5 pontos o cérvix é classificado como favorável à ITP. Algumas referências descrevem 

um colo desfavorável com uma pontuação menor do que 6. (20)(23)(24) Quanto maior a 

pontuação, mais favorável e amadurecido está o colo uterino e caso seja menor do que o 

esperado, está recomendada a maturação artificial do colo antes do início do processo de ITP 

(15). Um escore acima de 8 indica que as chances de sucesso na ITP assemelha-se às chances 

do trabalho de parto espontâneo (20).  

Quadro 1 - Índice de Bishop - Assistência ao Parto e Tucorgia (FEBRASGO) 

Características 0 pontos 1 ponto 2 pontos 

Dilatação 0,5 cm 0,5 a 1,5 cm > 1,5 cm 

Esvaecimento Ausente 0 a 50%  > 50%  

Consistência Firme Médio Macio 

Posição cervical Posterior Medianizado Anterior 

Altura da 

apresentação 

Acima do plano 

zero 

Plano zero Abaixo do plano 

zero 

  

3.3 Métodos de maturação cervical:  

Atualmente estão disponíveis métodos mecânicos e farmacológicos que atuam no 

amadurecimento cervical para ITP. Um dos métodos mecânico mais utilizados para indução do 

trabalho de parto é o cateter Foley, sendo um método descrito primeiramente em 1967 e com 

bom custo-benefício. (10) Das técnicas farmacológicas mais utilizadas estão os análogos das 
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prostaglandinas, que possuem a capacidade de atuar na maturação cervical e ainda realizar a 

indução do trabalho de parto,(4) ao mimetizarem as mudanças do parto espontâneo por meio 

da ativação da colagenase, remodelação da matriz extracelular e estimulação das contrações 

uterinas.(5) As prostaglandinas sintéticas dispõem de um maior tempo de biodisponibilidade, 

visto que as prostaglandinas endógenas possuem um rápido metabolismo. (21) 

A ocitocina é muito utilizada para induzir partos em gestantes com colo uterino maturado, 

porém diante de um colo imaturo, esse fármaco relaciona-se com um percentual elevado de 

partos prolongados e aumento da incidência de cesáreas.(4) (23) Por conta disso, sua utilização 

na maturação cervical foi praticamente abandonada.(25)  

Entre os análogos sintéticos das isoformas naturais das Prostaglandinas encontram-se a 

Dinoprostona e o Misoprostol. A Dinoprostona é um análogo da Prostaglandina E2, utilizado 

especialmente na forma de gel de aplicação intra-cervical ou intravaginal para amadurecimento 

do colo. O Misoprostol é o análogo sintético da Prostaglandina E1, originalmente utilizado para 

tratar úlceras gástricas causadas por AINES. Vem sendo largamente empregado na obstetrícia 

devido à ação útero tônica e de amadurecimento cervical (26). A Dinoprostona comparada com 

o Misoprostol é de custo elevado e termolábil, apesar de ser um método seguro e eficaz.(10) 

(25) 

Ambos os medicamentos são aprovados pela Food and Drug Administration (FDA), porém a 

Dinoprostona possui um risco fetal mais elevado, não podendo ser utilizada antes do terceiro 

trimestre de gestação devido ao risco de teratogênese (24).  

3.4 O Misoprostol: 

Apesar de o seu uso original estar relacionado com o tratamento de úlceras gástricas, o 

Misoprostol possui um extenso uso ginecológico e obstétrico no aborto médico, maturação 

cervical, indução do trabalho de parto, manejo da hemorragia pós-parto e manejo do aborto 

espontâneo. Este fármaco se mostra tão eficaz quanto outras prostaglandinas, porém possui o 

benefício de ser de baixo custo, não requerer refrigeração, ser largamente disponível e estar 

relacionado com poucos efeitos colaterais, sendo os mais frequentes diarreia e tremores, que 

possuem rápida duração. (21)(26) 

A farmacocinética do Misoprostol é caracterizada por absorção e excreção rápidas, além de 

extenso metabolismo. Contudo, essas propriedades dependem da via que é feita a administração 

do medicamento (21), podendo ela ser oral, vaginal, sublingual, bucal ou retal (26).  As vias 
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oral e vaginal possuem uma ampla disponibilidade de estudos e revisões, sendo as mais 

utilizadas atualmente. Além disso, os efeitos do fármaco são dose dependentes, sendo que 

muitos estudos buscaram definir a rota e a dose ideais do Misoprostol para amadurecimento 

cervical e ITP. O medicamento é disponível em tabletes de 100 mcg ou 200 mcg. (27) 

3.4.1 Via oral: 

O Misoprostol é rapidamente e completamente absorvido após a administração oral, apesar de 

sofrer uma extensa metabolização hepática (28). Uma metanálise comparou a administração de 

Misoprostol por via oral com a via vaginal em 5096 gestantes, e encontrou uma menor taxa de 

hiperestimulação uterina e de Apgar reduzido nos primeiros 5 min. Foi comentado que a via 

oral está relacionada com menores taxas de cesarianas, porém o método foi considerado tão 

efetivo quanto a administração por via oral e o uso da Dinoprostona. Estudos mostram que a 

dose ideal para administração oral é de 50 mcg (21).  

3.4.2 Via vaginal: 

Quando administrado por via vaginal o tablete de 100 mcg deve ser preparado para uma dose 

mais baixa – a maioria dos estudos utilizaram doses entre 25 e 50 mcg. Existe divergência na 

literatura quanto à dose ideal para administração vaginal, com estudos que compararam as doses 

citadas e encontraram resultados similares e outros que encontraram uma maior frequência de 

complicações com a dose de 50 mcg, apesar de um menor tempo decorrido até o parto vaginal. 

O ACOG recomenda que seja utilizado um quarto do tablete de 100 mcg como dose inicial, ou 

seja, 25 mcg do medicamento, por conta do risco reduzido de complicações.(27)(29) 

Os níveis plasmáticos de Misoprostol se elevam de forma gradual, assim como ocorre com o 

declínio, sendo que 6 horas depois da administração ainda são detectados valores plasmáticos 

do fármaco. (26) Além disso, estudos mostraram que a absorção vaginal pode ser incompleta, 

lenta e variável de gestante para gestante, pelo fato de o tablete não ser desenvolvido para a 

administração vaginal e pela absorção depender de características da mucosa vaginal. (21)(26) 

A literatura atual mostra que a via em questão pode ser muito atrativa devido ao baixo custo, 

maior tempo para atingir o pico de concentração plasmática e níveis plasmáticos mais 

reduzidos, porém essa via apresentou um maior risco de hiperestimulação uterina – 

taquissistolia com alterações na frequência cardíaca fetal – comparada à via oral.  (21)(27) 
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3.4.3 Via sublingual: 

O tablete de Misoprostol pode ser dissolvido e absorvido em até 20 minutos através da via 

sublingual, e estudos mostram o menor tempo para início de ação observado, além de estar 

associada à maior biodisponibilidade, por não sofrer a metabolização hepática, como acontece 

na via oral.(26) (28) A via de administração sublingual é uma via promissora e detentora de 

poucas informações quanto ao uso, necessitando de mais estudos de eficácia e comparação com 

outras vias mais utilizadas. 
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4 Metodologia 

 

4.1 Desenho de estudo: 

Esse estudo se trata de uma revisão sistemática sem metanálise. 

 

4.2 Fontes de dados/ estratégia de busca: 

 Para a busca dos estudos foram utilizadas como bases de dados Biblioteca Cochrane, 

Pubmed e Medline 

 As buscas foram feitas utilizando os seguintes termos MeSH e indicadores boleanos: 

“Induced Labor” AND “Administration, sublingual” AND “Misoprostol” 

 Foi feita uma busca manual de artigos a partir das referências dos estudos selecionados 

para a revisão 

 A revisão foi baseada no protocolo PRISMA 

 

4.3 Identificação dos estudos 

4.3.1 Critérios de inclusão: 

 Desenho de estudo: Ensaios clínicos randomizados e não randomizados 

 Características dos participantes: Mulheres gestantes a partir da 22ª semana de idade 

gestacional e com indicações claras para indução do trabalho de parto. 

 Intervenção: Uso do Misoprostol para indução do trabalho de parto pelas vias sublingual 

ou vaginal 

 Desfechos: Tempo decorrido até o parto vaginal, variação do escore de Bishop e 

frequência de taquissístole e outras complicações 

 Ano de publicação: Estudos publicados entre 2009 e 2020.   

 Idioma: Estudos publicados em inglês, português e espanhol. 

 

4.3.2 Critérios de exclusão 

 Artigos que abordem o uso do Misoprostol associado a outras drogas 

 Relatos de casos, revisões sistemáticas, resumos e séries de casos 
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4.4 Seleção dos estudos: 

Dois autores fizeram uma busca independente dos estudos, utilizando os indicadores boleanos, 

termos MESH, critérios de inclusão e bases de dados citados, entre os meses de fevereiro e 

março de 2021. Os estudos selecionados foram submetidos a leitura do título e resumo também 

de forma independente, e os potencialmente elegíveis foram selecionados para leitura na íntegra 

e análise dos critérios de inclusão. As discrepâncias foram resolvidas através de discussão entre 

os dois autores.  

 

4.5 Extração de dados:  

Para a extração de dados, dois autores fizeram extrações independentes a partir dos estudos 

selecionados para a análise. Foram extraídas características do estudo quanto ao local de 

realização, anos de realização e tamanho da amostra. Além disso foram extraídas informações 

quanto à via de administração, dosagem do medicamento, número de doses utilizadas, idade da 

gestante, tempo desde a indução até o parto vaginal, complicações neonatais, frequência de 

taquissistole, frequência de hiperestimulação uterina, taxa de cesariana e mudança no escore de 

Bishop. 

 

4.6 Análise da qualidade metodológica dos artigos: 

Para a análise da qualidade metodológica dos estudos foi utilizada a ferramenta CONSORT -

Consolidated Standards of Reporting Trials (Anexo A). Tal ferramenta consiste em uma lista 

de checagem com 22 itens (os quais a omissão pode provocar desvios na avaliação do 

tratamento) e um fluxograma que compreende os quatro estágios de um ensaio clínico. Foram 

incluídos apenas estudos com pontuação maior ou igual a 70%. 

 

4.7 Considerações éticas: 

Como o presente estudo se trata de uma revisão sistemática, não foi necessária a submissão ao 

CEP segundo o que define a Resolução 466/12 do CONEP. 
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5. Resultados 

A pesquisa foi feita nas bases de dados Pubmed, Medline e Cochrane Central Register of 

Controlled Trials, com os termos MESH “Induced Labor”,  “Administration, sublingual” e 

“Misoprostol”. Foram encontrados inicialmente 230 artigos, dos quais foram eliminados 225 

por não se encaixarem nos critérios de inclusão, por estarem repetidos em mais de uma base de 

dados e por não alcançarem pontuação acima de 70% no checklist CONSORT (ANEXO B). 

Portanto, foram incluídos nesta revisão 5 artigos (Figura 1) 

 

Figura 1: Fluxograma de seleção dos artigos da revisão 
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Trabalhos identificados por meio de 

pesquisa nas bases de dados  

(Pubmed: 97; Medline: 57; Cochrane: 76) 

Total: 230 
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 Trabalhos selecionados após avaliação de 

títulos e resumos  

(Pubmed: 4; Medline: 1; Cochrane: 3) 

Total: 8 
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Textos completos de trabalhos 

selecionados 

(Pubmed: 4; Medline: 1; Cochrane: 3) 

Total: 8 

In
cl

u
sã

o
 

Estudos incluídos após aplicação do 

CONSORT 

Total: 5 

79 trabalhos não foram 

publicados entre 2009 e 

2020 

3 trabalhos excluídos por 

pontuação <70% no 

CONSORT 

30 trabalhos não eram 

ensaios clínicos 

3 trabalhos não estavam 

escritos em inglês, 

português ou espanhol 

56 trabalhos envolviam 

outros métodos de indução, 

outras vias de 

administração ou outra 

finalidade do uso do 

medicamento 

54 trabalhos estavam 

repetidos em mais de uma 

base de dados 

https://www.cochranelibrary.com/
https://www.cochranelibrary.com/
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Todos os estudos selecionados se tratavam de ensaios clínicos randomizados e foram 

publicados no período entre 2009 e 2020. Os estudos foram encontrados nas bases de dados 

Pubmed, Cochrane e Medline e todos alcançaram uma pontuação acima de 70% no checklist 

CONSORT. Dois destes artigos continham dados do Irã, um do Uruguai, um do Brasil e um do 

Egito. O tamanho amostral variou de 126 a 480, sendo o estudo Zahan et al.(30) com a maior 

quantidade de participantes analisadas. O tamanho amostral total foi de 1.106 gestantes 

(TABELA 1).  

Tabela 1 - Características gerais dos artigos selecionados 

 

Entre os cinco artigos analisados, a idade média das gestantes incluídas no grupo vaginal variou 

entre 26.7 e 23.5 e entre 28.2 e 23.75 no grupo sublingual. Os cinco artigos trouxeram as idades 

gestacionais (IG) médias da população analisada em semanas, que não apresentaram uma 

variação muito significativa. No grupo vaginal as IG médias variaram entre 40.7 e 39 semanas, 

enquanto no grupo sublingual, variaram entre 40.69 e 38.7. Os escores de Bishop iniciais 

Autor Local Ano Tipo de estudo Tamanho 

amostral 

Pontuação 

strobe 

Conde et 

al.(31). 

Montevideo, 

Uruguai 

 

2017 Ensaio clínico 

randomizado, 

mono-cego 

102 19,5 (78%) 

Gattás et 

al.(32). 

Recife, Brasil 2020 Ensaio clínico 

randomizado, 

triplo-cego 

198 22,25 (89%) 

Jahromi et 

al.(33) 

Shiraz, Irã 2016 Ensaio clínico 

randomizado, 
triplo-cego, 

controlado por 

placebo 

200 19,75 (79%) 

Sharami et 

al.(34) 

Rasht, Irã 2014 Ensaio de 
equivalência 

duplo-cego, 

randomizado e 

controlado 

126 19,25 (77%) 

Zahan et 

al.(30) 

Assiut, Egito 2009 Estudo 

randomizado, 

duplo-cego, 

controlado por 

placebo 

480 18 (72%) 
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médios das gestantes do grupo sublingual variaram de 2.2 a 4.84, enquanto nas gestantes do 

grupo vaginal, variaram de 2.1 a 4.8. Gattás et al. (32) utilizou a mediana (3) para representar 

o escore, variando de 2 – 4. (TABELA 2)  

 Tabela 2 -  Características da população analisada 

 

Todos os estudos selecionados utilizaram doses entre 12.5 μg e 50 μg de Misoprostol sublingual 

e entre 25 μg e 50 μg de Misoprostol vaginal. Além disso, o intervalo entre as doses variou 

entre 4 e 6 horas, com um máximo de 8 doses utilizadas, no estudo Gattás et al. (32). O estudo 

Conde et al. (31) utilizou apenas 1 dose de medicamento, com um acompanhamento de 6 horas 

(TABELA 3) 

 

 

 

 

Autor Idade da 

mãe 

grupo 

vaginal 

Idade da 

mãe grupo 

sublingual 

Idade 

gestacional 

grupo vaginal 

Idade 

gestacional 

grupo 

sublingual 

Escore de Bishop inicial 

Conde et 

al.(31). 

24.94 

(6.92) 

23.75 (6.10) 40.02 (1.45) 39.92 

(1.37) 

Grupo sublingual: 2.80 (1.27) 

Grupo vaginal: 3.06 (1.22) 

Gattás et 

al.(32). 

25.9 (6.4)  26.5 (6.9)  39.1 (1.5) 38.7 (1.4) Grupo sublingual: 3 (2 – 4) 

Grupo vaginal: 3 (2 – 4) 

Jahromi et 

al.(33) 

26.59 

(4.63) 

25.94 (4.21) 40.62 (1.09)  40.69 

(0.92)  

Grupo sublingual: 4.84 (1.50) 

Grupo vaginal: 4.78 (1.54) 

Sharami et 

al.(34) 

23.5 (4.3) 25 (4.6) 39 (1) 39 (0.8) Grupo sublingual:  2.3 (0.6) 

Grupo vaginal:  2.1 (0.7) 

Zahan et 

al.(30) 

26.7 (2.8) 28.2 (2.5) 40.7 (1.8) 40.5 2.0 Grupo sublingual:  2.2 (1.2) 

Grupo vaginal:  2.4 (1.2 ) 
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 Tabela 3 - Características dos estudos selecionados por doses e intervalo entre doses de Misoprostol 

 

Apenas dois dos artigos trouxeram o tempo médio decorrido desde a indução até o parto 

vaginal, que variou entre 497.10 e 792 minutos no grupo sublingual e entre 511.67 e 786 

minutos  no grupo vaginal. A taxa de cesariana foi incluída em todos os estudos, e variou entre 

15.9 e 57.1% no grupo sublingual e entre 13.53 e 56% no grupo vaginal. A anormalidade de 

contração uterina mais trazida foi a frequência média de taquissístole, que variou entre 0 e 4,7% 

no grupo sublingual e entre 3 e 12%. Os estudos Jahromi et al. (33), Sharami et al.(34) e Zahan 

et al.(30) trouxeram também a frequência de Hiperestimulação uterina, que variou entre 5 e 

6,7% no grupo sublingual e entre 2 e 10,4% no grupo vaginal. A complicação neonatal mais 

trazida nos estudos foi a admissão na UTI neonatal e o estudo Conde et al.(31) não incluiu 

complicações neonatais em sua análise. Apenas 2 estudos incluíram na análise a média da 

mudança no escore de Bishop após 6 horas de administração do Misoprostol, que variou entre 

3.7 e 5.47 pontos no grupo sublingual e entre 4.1 e 5.25 pontos no grupo vaginal (TABELA 4). 

 

Autor Dosagem de 

Misoprostol 

sublingual 

Dosagem de 

Misoprostol 

vaginal 

Número 

máximo de 

doses utilizadas 

Intervalo 

entre as doses 

Uso de ocitocina 

Conde et 

al.(31). 

50 µg 50 µg 1 dose - Não 

Gattás et 

al.(32). 

12.5 μg 25 μg 8 doses 6 horas Sim  

Grupo sublingual: 33.7% 

Grupo vaginal: 24% 

Jahromi 

et al.(33) 

25 μg 25 μg 6 doses 4 horas Não  

Sharami 

et al.(34) 

25 μg 50 µg 4 doses 4 horas Sim 

Grupo sublingual: 20.6% 

Grupo vaginal: 9.5% 

Zahan et 

al.(30) 

50 µg 50 µg 4 doses  6 horas Sim 

Grupo sublingual: 36.7% 

Grupo vaginal: 38.3% 
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Tabela 4 - Características dos estudos selecionados segundo desfechos 

  

Autor Tempo 

decorrido até 

o parto 

vaginal (min) 

Taxa de 

cesariana (%) 

Anormalidade de 

contração uterina (%) 

Complicações 

neonatais 

Mudança 

no escore 

de Bishop 

Conde et 

al.(31). 

- Grupo 

sublingual: 10 

(21.28) 

Grupo vaginal: 

7 (13.73) 

Taquissístole: 

Grupo sublingual: 1 

(1.96) 

Grupo vaginal: 3 (5.88) 

- Após 6 

horas: 

Grupo 

sublingual:  

5.47 (3.66) 

Grupo 

vaginal: 

5.25 (3.46) 

Gattás et 

al.(32). 

- Grupo 

sublingual: 56 

(57.1%) 

Grupo vaginal: 

56 (56%) 

Taquissístole: 

Grupo sublingual: 1 

(1%) 

Grupo vaginal: 12 

(12%) 

 Mecônio:  

Grupo sublingual: 

6 (6.1%) 

Grupo vaginal: 11 

(11%) 

 Admissão na 

UTI neonatal: 

Grupo sublingual: 

1 (1%) 

Grupo vaginal: 1 

(1%) 

 Ressuscitação 

neonatal: 

Grupo sublingual: 

4 (4.1%) 

Grupo vaginal: 2 

(2%) 

- 

Jahromi 

et al.(33) 

Grupo 

sublingual: 

497.10±291.49 

Grupo vaginal: 

511.67±308.46 

Valor de p: 

0.73 

Grupo 

sublingual: 22 

(22%) 

Grupo vaginal: 

14 (14%) 

Valor de p: 

0.14 

Hiperestimulação 

uterina com BCF não 

tranquilizador: 

Grupo sublingual: 13 

(13%) 

Grupo vaginal: 7 (7%) 

Valor de p: 0.15 

 Admissão na 

UTI neonatal: 

Grupo sublingual: 

11 (11%) 

Grupo vaginal: 7 

(7%) 

Valor de p: 0.32 

- 
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Tabela 4 – Características dos estudos selecionados segundo desfechos (continuação) 

 

 

 

 

Autor Tempo 

decorrido 

até o parto 

vaginal 

(min) 

Taxa de 

cesariana 

(%) 

Anormalidade de 

contração uterina (%) 

Complicações 

neonatais 

Mudança 

no escore 

de Bishop 

Sharami 

et al.(34) 

Grupo 

sublingual: 

792 (20.4) 

Grupo 

vaginal: 786 

(18.6) 

Valor de p: 

0.863 

Grupo 

sublingual: 10 

(15.9) 

Grupo 

vaginal: 18 

(28.6) 

 

 Taquissístole 

Grupo sublingual: 0 

Grupo vaginal: 2 (3.2) 

Valor de p: 0.496 

 Hiperestimulação: 

Grupo sublingual: 5 (7.9) 

Grupo vaginal: 2 (3.2) 

Valor de p: 0.44 

 Admissão na 

UTI neonatal: 

Grupo sublingual: 1 

(1.6) 

Grupo vaginal: 2 

(3.2) 

Valor de p: 1 

 

Após 6 

horas:  

Grupo 

sublingual: 

3.7 (2.4) 

Grupo 

vaginal: 

4.1 (2.1) 

Valor de 

p: 0.321 

Zahan et 

al.(30) 

- Grupo 

sublingual: 71 

(29.6%) 

Grupo 

vaginal: 80 

(33.3%) 

Valor de p: 

0.52 

 Taquissístole: 

Grupo sublingual:  10 

(4.7%) 

Grupo vaginal:  12 (5.0%)  

 Hipertonia: 

Grupo sublingual:  8 

(3.3%) 

Grupo vaginal: 9 (3.85) 

 Hiperestimulação:  

Grupo sublingual: 16 

(6.7%) 

Grupo vaginal:  25 

(10.4%) 

Valor de p: NS 

 Admissão na 

UTI : 

Grupo 

sublingual: 4 

(1.6%) 

Grupo vaginal: 5 

(2.1%) 

Valor de p: NS 

 Mecônio no 

fluido 

amniótico: 

Grupo 

sublingual:  33 

(13.8%) 

Grupo vaginal:  

39 (16.3%) 

Valor de p: NS 
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6. Discussão 

O presente estudo baseou-se na análise de cinco ensaios clínicos randomizados, com um 

tamanho amostral total de 1.106 gestantes, com características maternas e obstétricas 

semelhantes e índice de Bishop médio inicial variando de 2.2 a 4.84 no grupo sublingual e de 

2.1 a 4.78 no grupo vaginal. . Em todos os trabalhos analisados, a via sublingual mostrou-se tão 

eficaz quanto a via vaginal para a indução do trabalho de parto, o que confirma o resultado 

encontrado por  Souza et al. em uma revisão sistemática semelhante realizada em 2008 (7). 

Além disso, a frequência de desfechos indesejados não mostrou variação significativa entre as 

duas vias de administração.  

A Federação Internacional de Ginecologia e Obstetrícia (FIGO) recomenda no seu guideline de 

2017 o uso do Misoprostol por via vaginal para indução do trabalho de parto na dose de 25 μg 

a cada 6 horas. Chama atenção que na presente revisão, apenas um dos cinco estudos 

selecionados utilizou a posologia recomendada, estando os demais majoritariamente em 

desacordo com as recomendações da FIGO. O estudo de Gattás et al.(32) utilizou a dose 

recomendada para uso vaginal, sendo a dose sublingual de 12,5 μg. Contudo parece não existir 

consenso ou evidência de qualidade na literatura para o uso sublingual da droga para induzir o 

trabalho de parto, sendo que a própria FIGO apresenta recomendações apenas para as vias 

vaginal e oral para esse fim. Os outros quatro estudos utilizaram esquemas variados de 

dosagens, em desacordo com  a FIGO, contribuindo para a falta de uniformidade nos resultados. 

Adicionalmente, chama atenção que o estudo de Conde et al (31) utilizou apenas uma dose, 

insuficiente para a análise adequada da eficácia e da segurança da via. 

A anormalidade de contração uterina mais analisada nos ensaios clínicos selecionados foi a 

frequência de taquissístole, não estando presente apenas no estudo de Jahromi et al. (33). A 

frequência de taquissístole, apesar de se mostrar mais elevada nas gestantes que fizeram uso da 

via vaginal, não apresentou variações significativa entre os dois grupos, apenas no estudo Gattás 

et al., que encontrou a  maior variação deste desfecho (1% no grupo sublingual versus 12% no 

grupo vaginal). Souza et al., na sua revisão sistemática, encontrou uma possível dose 

dependência entre este desfecho e o uso sublingual (7). Além disso, Caliskan et al. conduziu 

um estudo randomizado publicado em 2005, que mostrou uma frequência de taquissístole maior 

do que a média encontrada no presente estudo  (17,5%) com o uso da droga sublingual em uma 

dose mais elevada de 50 µg, o que corrobora com os achados encontrados na revisão feita em 

2008 (35). Esse resultado provavelmente se deve à farmacocinética do Misoprostol 
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administrado através da via sublingual, na qual a droga atinge os maior níveis séricos, o que foi 

confirmado pelo ensaio clínico publicado por Tang et al., em 2002, que analisou a 

farmacocinética da droga pelas vias vaginal, sublingual e oral (28). Contudo, neste artigo, doses 

divergentes do Misoprostol sublingual obtiveram resultados semelhantes quanto ao desfecho 

taquissístole, o que vai de encontro aos resultados citados acima e provavelmente ocorreu 

devido à heterogeneidade entre os estudos selecionados.  

As complicações neonatais mais citadas nos estudos selecionados foram admissão na UTI 

neonatal e mecônio no líquido amniótico. Observou-se uma discreta predominância de 

apresentações destes desfechos no grupo vaginal, porém as diferenças percentuais entre os dois 

grupos não são significativas e não mostraram grande relação com a posologia da droga. Estes 

resultados são confirmados por dois ensaios clínicos conduzidos por Feitosa et al. e 

Bartusevicius et al. O primeiro autor utilizou doses de 25 µg através das duas vias em questão 

e encontrou porcentagens iguais de admissão na UTI e uma diferença de apenas 1% na 

apresentação de mecônio no líquido amniótico. (37) Da mesma forma, Bartusevicius et al. 

encontrou percentuais iguais dos dois desfechos tanto na administração sublingual quanto 

vaginal, apesar de utilizar doses diferentes das encontradas nos demais estudos, de 50 µg 

sublingual e 25 µg vaginal (38). Além disso, Wolf et al. conduziu um ensaio clínico publicado 

em 2005, que mostrou menores taxas de mecônio e admissão na UTI neonatal com uso de 

Misoprostol sublingual na dosagem 50 µg do que na de 100 µg (39). Estes resultados sugerem 

que não existem diferenças entre as complicações neonatais entre o Misoprostol sublingual e 

vaginal, além de provavelmente não existir uma dose dependência. 

Apesar de o objetivo do Misoprostol na indução do trabalho de parto ser o amadurecimento do 

colo uterino, – medido através do índice de Bishop – a avaliação da mudança desse escore após 

a administração da droga não foi uniformemente avaliada nos artigos incluídos, pois apenas os 

artigos de Conde et al. (31) e Sharami et al. (34) referiam esse desfecho em seus resultados. 

Entretanto, a taxa de cesariana foi o parâmetro mais avaliado, sendo referido por todos os 

ensaios clínicos presentes nessa revisão, o que contraria a compreensão de que o Misoprostol é 

utilizado na indução do parto para a maturação cervical. Avaliar a eficácia da droga em questão 

a partir da taxa de cesariana não seria o ideal, pois, de acordo com o conhecimento da 

fisiopatologia da dilatação cervical, a indicação da prostaglandina é amadurecer o colo uterino, 

e, então, se necessário, induzir com ocitocina. Ao contrário do que os estudos avaliaram, o ideal 

seria analisar o nível de maturação do cérvice através do Índice de Bishop, já que existem outros 

fatores que podem induzir o parto vaginal. Da mesma forma, Souza et al., em sua revisão 
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sistemática que não incluiu os estudos publicados nos últimos 10 anos, também analisou apenas 

o desfecho clínico, que seria a taxa de cesariana (7).  

Nessa revisão, Conde et al. e Sharami et al. trouxeram a variação do escore de Bishop. No 

primeiro estudo foi encontrada uma variação de 2,67 pontos no grupo sublingual e 2,19 pontos 

no grupo vaginal. Enquanto isso, no segundo estudo, foi encontrada uma variação de 1,4 pontos 

no grupo sublingual e 2 pontos no grupo vaginal. A dose administrada por via sublingual no 

segundo estudo foi de 25 µg, mais baixa do que o estudo citado inicialmente, que utilizou uma 

dose de 50 µg, o que provavelmente pode explicar a menor variação no índice de Bishop neste 

caso. Contudo, em ambos os estudos, foi analisada apenas a mudança do índice após 6 horas 

do início da indução, ou seja, após a administração de apenas uma dose da medicação. Dessa 

forma, provavelmente os resultados sejam menos fidedignos para análise do efeito do 

Misoprostol na maturação do colo uterino, visto que o uso de apenas uma dose não seria o ideal. 

(31)  (34) 

Nassar et al., em seu ensaio clínico publicado em 2007, analisou a mudança do escore de Bishop 

desde a admissão até a última dose da droga administrada, e encontrou uma variação média de 

4.2 pontos, tanto no grupo sublingual quanto no grupo vaginal (36). Isto sugere uma melhor 

capacidade de maturação do colo uterino pela droga após a administração de doses 

subsequentes. Desta forma, são necessários mais estudos que analisem o desfecho mudança no 

escore de Bishop para que a capacidade de amadurecimento do colo uterino com uso do 

Misoprostol, através das duas vias em questão, seja analisada.  

Apesar de as duas vias analisadas na presente revisão mostrarem pouca variação na eficácia e 

nos desfechos, os benefícios do uso do Misoprostol por via sublingual chamam atenção, pois, 

além de uma farmacocinética mais eficaz, considera-se também o conforto da gestante. 

Diferente do que ocorre na administração vaginal, a via sublingual não exige que sejam feitos 

toques vaginais para administração da medicação. Nassar et al. , em um ensaio clínico realizado 

em 2007, comparou a satisfação das gestantes após uso do Misoprostol a partir das duas vias 

em questão. De acordo com os resultados encontrados, aproximadamente 39% das gestantes 

que fizeram o uso da via vaginal relataram que iriam preferir o uso de outra via em uma próxima 

indução, sendo esse percentual de apenas 3% nas gestantes que fizeram o uso sublingual. Esse 

resultado provavelmente mostra uma preferência e maior conforto da via sublingual para as 

gestantes (36) 
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Por fim, vale destacar que no presente estudo e através das evidências científicas encontradas 

na literatura sugere-se que a via sublingual seja tão eficaz e segura quanto a via vaginal. 

Entretanto, observou-se que a análise dos dados foi dificultada devido a presença de desfechos 

e posologias heterogêneos nos ensaios clínicos selecionados. Dessa forma, para avaliar com 

maior garantia a eficácia e, principalmente, a segurança da via, são necessários novos estudos 

mais uniformes, voltados para avaliação de desfechos desfavoráveis e que avaliem não só a 

incidência de cesáreas, mas também, a variação do escore de Bishop. Deste modo, a maturação 

do colo uterino dentro do processo de ITP utilizando-se a via sublingual pode contribuir para 

um maior conforto das gestantes, aliada ao fato de que induções bem sucedidas contribuem para 

evitar cesáreas desnecessárias.  
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7. Conclusão 

O presente estudo avaliou a eficácia e a segurança do uso sublingual do Misoprostol comparado 

ao uso vaginal, utilizando um tamanho amostral de 1.106 gestantes. A análise dos resultados 

sugere que a via sublingual seja tão eficaz e segura quanto à via vaginal para a maturação 

cervical na indução do trabalho de parto. Contudo, devido à fragilidade e heterogeneidade dos 

artigos, novos estudos são necessários para que se avaliem desfechos mais uniformes. 
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ANEXOS 

ANEXO A – Checklist CONSORT 
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ANEXO B – Análise da qualidade metodológica dos artigos 

Item Nº Recomendação Ayati 

et 

al.(40) 

Conde 

et 

al.(31) 

Gattás 

et 

al.(32) 

Jahromi 

et al.(33) 

Khan, 

Khan, 

Akhtar 

(41) 

Shara

mi et 

al.(34) 

Sheela, 

John, 

Preethi

(42) 

Zaha

n et 

al.(3

0) 

Título e 

resumo 

          

 1a Desenho de 

estudo 

identificado no 

título 

0,5 0,5 0,5 0,5 0 0,5 0 0,5 

 1b Resumo 

estruturado 

0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 

Introdução           

 2a Antecedentes 

científicos e 

justificativa 

0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 

 2b Objetivos e 

hipóteses 

0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,5 0 0,25 

Métodos           

Desenho do 

ensaio 

3a Descrição do 

desenho de 

ensaio 

0,25 0,5 0,5 0,5 0,25 0,5 0,5 0,5 

 3b Mudanças nos 

métodos após 

iniciar o ensaio 

0 0 0 0 0 0 0 0 

Participantes 4a Critérios de 

seleção 

0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 

 4b Procedência dos 

dados 

0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 

Intervenções 5 Detalhes das 

intervenções 

que permitem 

replicação 

1 0,5 1 1 1 1 1 1 
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Resultados 6a Variáveis 

primárias e 
secundárias, 

incluindo como 

e quando foram 

avaliadas 

0,5 0,5 0,5 0,5 0 0,5 0,5 0,5 

 6b Qualquer troca 
nas variáveis e o 

motivo 

0 0 0 0 0 0 0 0 

Tamanho 

amostral 

7a Como foi 

determinado o 

tamanho 

amostral 

0,5 0,25 0,5 0 0,5 0,25 0 0,5 

 7b Se houver, 

explica análise 

de intermédio e 

as regras de 

interrupção 

0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 

Geração da 

sequência 

8a Método 

utilizado para 

gerar a 
sequência 

aleatória 

0,25 0,5 0,5 0 0,5 0,5 0 0,5 

 8b Tipo de 

aleatorização 

0,5 0,5 0,5 0,5 0 0,5 0 0 

Mecanismo 

de ocultação 

da sequência 

9 Mecanismo 

utilizado para 

implementar a 

sequência e 

passos da 

ocultação 

0 1 1 1 0,5 1 0 1 

Implementaç

ão 

10 Quem gerou, 

quem 

implementou e 

quem atribuiu 

os participantes 

0 1 1 0,5 0 0,5 0 0,5 

 Cegamento 11

a 

Quem foi 

cegado e como 

0 0 0,5 0,5 0 0,5 0 0,25 

 11

b 

Descrição da 

similaridade das 

intervenções 

0 0 0,5 0,5 0,25 0,5 0 0,5 
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Métodos 

estatísticos 

12

a 

Métodos 

estatísticos 

utilizados 

0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 

 12

b 

Métodos de 

análise 

adicionais 

0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 

Resultados           

Fluxo de 

participantes 

13

a 

Número de 

participantes 

que foram 

alocados em 

cada grupo, que 

receberam cada 

intervenção e 

que foram 

incluídos na 

análise 

0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0 0,5 

 13

b 

Exclusões e 

motivos 

0 0,5 0,5 0,25 0,25 0,5 0 0,25 

Recrutament

o 

14

a 

Datas do 

período de 

recrutamento e 

seguimento 

(amarelo) 

0,25 0 0,25 0,25 0,25 0,25 0 0,25 

 14

b 

Causas de 

finalização/inter

rupção 

0 0 0 0 0 0 0 0 

Dados de 

base 

15 Tabela 

apresentando 

dados 

demográficos e 

características 

clínicas dos 

participantes 

1 1 1 1 1 1 1 1 

Números 

analisados 

16 Números de 

participantes 

incluídos em 

cada análise 

0,5 1 1 1 1 0,5 0 1 

Desfechos e 

estimativa 

17

a 

Tamanho 

efetivo e 

precisão dos 

resultados 

0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 
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 17

b 

Para desfechos 

binários, 
apresentação de 

tamanhos de 

efeito absolutos 

e relativos 

0,25 0,25 0,5 0,25 0 0,5 0 0,25 

Análises 

auxiliares 

18 Resultados de 
quaisquer 

análises 

realizadas 

1 1 1 1 1 1 1 1 

Danos 19 Todos os danos 

ou efeitos 

indesejados 

1 1 1 1 0 1 1 1 

Discussão           

Limitações 20 Limitações do 

estudo, 

abordando as 

fontes dos 

potenciais 

viéses, 

imprecisão, e, se 
relevante, 

relevância das 

análises 

0,5 1 1 1 0 0,5 0,5 1 

Generalizaçã

o 

21 Validade 

externa e 
aplicabilidade 

dos achados 

1 1 1 1 1 1 1 1 

Interpretação 22 Interpretação 

dos resultados, 

balanço dos 
benefícios e 

danos, 

considerando 

outras 

evidências 

relevantes 

1 1 1 1 1 1 1 1 

Outras 

informações 

          

Registro 23 Número de 
inscrição e 

nome do estudo 

clínico 

registrado 

0 1 1 1 0 1 0 0 
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Protocolo 24 Onde o 

protocolo 
completo do 

estudo clínico 

pode ser 

acessado 

0 1 1 0 0 0 0 0 

Fomento 25 Fontes de 
financiamento e 

outros apoios 

1 0 0,5 1 0,5 0 0 0 

  Total de pontos 62,16% 78% 89% 79% 54% 77% 43,2% 72% 
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