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1. Apresentação  

1.1 Descrição do documento  

Este documento refere-se à descrição de eficácia, segurança, avaliação econômica e 

impacto orçamentário do Duratocin® (carbetocina) para prevenção de hemorragia pós-parto 

(HPP) em mulheres submetidas à cesárea, visando sua incorporação no Sistema Único de 

Saúde (SUS).  

Demandada pela Ferring Ltda.  

Os achados que compõem este relatório foram elaborados pela Oracle Life Sciences. 

 

1.2 Objetivo do parecer 

Descrever a eficácia, segurança, avaliação econômica e impacto orçamentário de 

Duratocin® (carbetocina) para prevenção de HPP em mulheres submetidas à cesárea. 
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2. Resumo executivo  

Título/pergunta: O uso de Duratocin® (carbetocina) é eficaz e seguro para prevenção de 

hemorragia pós parto (HPP) em mulheres submetidas à cesárea quando comparado com 

ocitocina? 

População-alvo: Mulheres submetidas à cesárea 

Tecnologia: Duratocin® (carbetocina) 

Comparador: Ocitocina  

Delineamento de estudos elegíveis: Ensaios clínicos randomizados (ECR) e revisões 

sistemáticas da literatura (RSLs) de ECRs. 

Processo de busca e análise de evidências científicas: Foi conduzida uma RSL em três 

bases de dados eletrônicas: MEDLINE (via PubMed), LILACS (via Bilblioteca Virtual em 

Saúde) e CENTRAL (via Cochrane Library), sem restrições de data de publicação. Os 

resultados dos desfechos de eficácia e segurança identificados nos ECR foram agrupados 

através da técnica estatística de meta-análise. Foi utilizado o modelo de efeitos aleatórios, 

o que é preferível a um modelo de efeito fixo, pois assume a priori que não existe um único 

tamanho de efeito. As estimativas pontuais de cada estudo foram agrupadas pelo método 

genérico de variância inversa de Der Simonian e Laird. Os desfechos contínuos foram 

relatados como diferença média (DM) entre os grupos, enquanto os desfechos dicotômicos 

foram expressos como razão de risco (RR). Todas as análises foram realizadas 

considerando um intervalo de confiança (IC) de 95%. 

Resumo dos resultados dos estudos selecionados: Foram identificadas 36 publicações 

que atenderam aos critérios de inclusão, sendo 27 ECR e 9 RSL. Oito estudos, com um total 

de 929 pacientes, avaliaram as taxas de HPP entre os grupos carbetocina e ocitocina e 

foram agregados na meta-análise. Pacientes do grupo carbetocina apresentaram redução 

de 28% no risco de HPP em comparação com o grupo ocitocina (RR 0,72; IC 95% 0,53 – 

0,99; I² = 48). Os resultados referente ao desfecho de necessidade de agentes uterotônicos 

adicionais também favoreceram o grupo carbetocina. No total, 24 ECR envolvendo 4045 

pacientes avaliaram esse desfecho e foram agrupados na meta-análise. As taxas de uso de 

agentes uterotônicos adicionais foram de 12,29% no grupo carbetocina versus 27,55% no 

grupo ocitocina. A meta-análise demonstrou que a necessidade de agentes uterotônicos 

adicionais foi 58% menor no grupo carbetocina em comparação com o grupo ocitocina (RR 

0,42; IC 95% 0,30 – 0,60; I² = 67). Em relação à transfusão sanguínea, 19 estudos 

reportaram esse desfecho e foram agregados na meta-análise. O grupo que recebeu 

carbetocina apresentou redução de 61% no risco de necessidade de transfusão sanguínea 

em comparação com o grupo ocitocina (RR 0,39; IC 95% 0,22 – 0,72; I² = 0). Em relação ao 
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desfecho de perda sanguinea, a análise agrupada envolvendo 20 estudos com 3172 

pacientes revelou que a perda sanguínea foi, em média, 61,08 ml menor no grupo 

carbetocina em comparação a ocitocina, sendo essa diferença média entre os grupos 

estatisticamente significativa (DM – 61,08 ml; IC 95% - 110,60 a – 11,15; I² = 95%). Os 

eventos adversos mais comumente avaliados nos ECR foram dor abdominal, dor de cabeça, 

náusea, vômitos, tremor e febre. De forma geral, as taxas de eventos adversos reportadas 

nos estudos não foram diferentes entre os grupos carbetocina e ocitocina. 

Qualidade da evidência: A maioria dos estudos apresentou algumas preocupações em 

relação ao risco de viés, principalmente devido a ausência de informações sobre: o método 

utilizado para garantir o sigilo da alocação dos participantes aos grupos de estudo (domínio 

1); como e se foi realizado o cegamento dos envolvidos e a realização da análise por 

intenção de tratar (domínio 2); e devido à ausência de protocolo pré-especificado, o que 

dificulta a identificação de relato seletivo de desfecho (domínio 5). Apenas cinco estudos 

foram classificados com baixo risco de viés.  

Avaliação econômica: Foram avaliados dois cenários: o primeiro considera uma taxa de 

desperdício de ocitocina relacionada a perda de efetividade do medicamento por conta da 

necessidade de cadeia fria; o segundo caso não considera essa taxa. No cenário em que é 

considerada a taxa de desperdício, o custo incremental é de -R$ 4,77 e a efetividade 

incremental é de 0,087. Dessa forma, a Razão de Custo-Efetividade Incremental (RCEI) é 

de -R$ 54,80. Ao analisar o cenário em não há desperdício de ocitocina, o custo incremental 

é de R$ 0,59, valor maior que no caso anterior uma vez que há um custo menor atrelado ao 

ramo do comparador, e a efetividade incremental mantém a mesma. O resultado 

representado pela RCEI para esse cenário é de R$ 6,82. Em ambos os cenários foi realizada 

a análise de sensibilidade determinística e probabilística. 

Análise de Impacto Orçamentário: Para esta análise também considerou-se dois cenários: 

com e sem taxa de desperdício de ocitocina. Para o primeiro cenário, com taxa de 

desperdício de ocitocina, o valor de impacto orçamentário acumulado em 5 anos foi de -R$ 

9,070,620.43. No segundo cenário, em que não há desperdício de ocitocina, o valor 

acumulado foi de R$ 1,128,970.06. Em ambos os casos foi realizada a análise de 

sensibilidade determinística. 

Recomendação das agências internacionais de avaliação de tecnologias: O National 

Institute for Health and Care Excellence (NICE) emitiu decisão favorável a incorporação de 

carbetocina para a prevenção de HPP em mulheres que realizaram parto via cesárea. A 

carbetocina foi considerada a opção mais custo-efetiva e, de acordo com o comitê, seria 

mais vantajosa economicamente em comparação com a ocitocina. Em julho de 2019, o 
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comitê concluiu que, para partos via cesárea, a carbetocina é tão ou mais eficaz em 

comparação à ocitocina para vários desfechos avaliados em ECR, como a redução das taxas 

de HPP e da necessidade de uterotônicos adicionais. Em 2017, a Scottish Medicines 

Consortium (SMC) avaliou a incorporação de carbetocina ao sistema de saúde pública da 

Escócia para a utilização em partos via cesáreas. No entanto, o parecer foi desfavorável à 

incorporação da medicação. O principal fator foi a avaliação econômica ter apresentado 

robustez insuficiente. 

Considerações finais: A HPP é uma condição crítica e uma das principais causas de mortes 

maternas evitáveis no mundo, especialmente em países de baixa e média renda. A alta 

incidência de HPP e suas graves complicações ressaltam a necessidade urgente de 

medidas eficazes de prevenção. A ocitocina é o principal agente uterotônico utilizado no SUS 

para prevenir a HPP. No entanto, possui algumas limitações, como meia-vida curta (4-10 

minutos), o que demanda administração frequente ou contínua de várias doses. Além disso, 

a ocitocina é altamente sensível ao calor, exigindo armazenamento e transporte em cadeia 

fria, desde a sua produção até o uso, o que pode comprometer sua eficácia. A carbetocina 

surge como uma alternativa promissora e eficiente no manejo da HPP. Apresenta meia-vida 

longa, efeito rápido e a vantagem de ser administrada em dose única. Além disso, é estável 

em temperatura ambiente, eliminando a necessidade de cadeia fria.  

Os achados desta RSL com meta-análise demonstraram que a carbetocina é eficaz e segura 

na prevenção da HPP em mulheres submetidas à cesariana. Comparada à ocitocina, a 

carbetocina mostrou eficácia estatística e clinicamente relevante em desfechos importantes, 

como redução de HPP, menor necessidade de agentes uterotônicos adicionais, menor 

necessidade de transfusão sanguínea e redução da perda de sangue. Além disso, a 

carbetocina apresentou um perfil de segurança semelhante ao da ocitocina. A agregação 

dos estudos primários em uma meta-análise proporcionou um maior tamanho amostral e 

poder estatístico para demonstrar diferenças significativas entre os tratamentos. A 

carbetocina, por não exigir armazenamento em cadeia fria, mantém sua qualidade e eficácia 

em todas as regiões do país. Sua administração em dose única, além de ser eficaz, reduz a 

carga de trabalho dos profissionais de saúde, minimiza erros potenciais e elimina a 

necessidade de equipamentos como bombas de infusão. Dessa forma, a carbetocina 

representa uma solução eficiente para a prevenção da HPP, com superioridade em eficácia 

e um perfil de segurança comparável à profilaxia atual. 
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3. Introdução do Parecer Técnico-Científico  

3.1  Aspectos clínicos e epidemiológicos da condição de saúde 

De acordo com a Organização Mundial da Saúde (OMS), a taxa de mortalidade materna 

global foi estimada em 223 mortes por 100.000 nascidos vivos em 2020, significativamente 

acima da meta estabelecida pelos Objetivos de Desenvolvimento Sustentável (ODS), que 

visa reduzir esse número para menos de 70 até 2030. O progresso na redução dessas taxas 

tem sido lento nos últimos anos, conforme destacado pela OMS (1).  

A mortalidade materna varia consideravelmente conforme a região geográfica, oscilando 

de 15 por 100.000 nascidos vivos em países de alta renda a 443 por 100.000 nascidos vivos 

em países de baixa renda (2). O Brasil ainda tem regiões com a inaceitável ocorrência de 

300 mortes maternas para cada 100.000 nascidos vivos (3). Isso mostra que, apesar dos 

avanços na área de obstetrícia, a mortalidade materna continua sendo um desafio global 

persistente. 

De acordo com os dados do Ministério da Saúde, entre 1996 e 2018 foram registradas 

38.919 mortes maternas, das quais 5.160 (13,2%) foram decorrentes de hemorragia pós-

parto (HPP) (4). Dados do boletim epidemiológico nº 29 reportaram que, em 2019, cerca de 

65,7% dos óbitos maternos foram decorrentes de causas obstétricas diretas, sendo a HPP 

responsável por 195 óbitos (12,4%) (5). É preciso salientar que esses números podem ser 

subestimados devido à subnotificação dos casos de mortalidade materna no país. Em 2009, 

apenas 55% dos óbitos de mulheres em idade fértil eram investigados. Esforços intensivos 

para melhorar essa situação elevaram o percentual de investigações para 88,3% em 2019 

(4,5). Existe grande dificuldade na classificação das mortes de mulheres gestantes ou 

puérperas, pois muitas vezes o atestado de óbito é preenchido sem indicar que se trata de 

uma morte materna. Frequentemente, o CID registrado é de uma doença geral, e não o CID 

relacionado à gestação (6). 

Segundo a Organização Pan-Americana da Saúde (OPAS), é possível que o advento da 

COVID-19 tenha tido um efeito devastador sobre o progresso de mais de 20 anos na redução 

da mortalidade materna, particularmente devido às interrupções dos serviços de saúde 

reprodutiva e materna. De fato, a hipótese se confirmou, pois a razão de mortalidade materna 

aumentou 94% no Brasil durante a pandemia (6). 
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Diversos fatores contribuem para as elevadas taxas de mortalidade materna em países 

de baixa e média renda. Entre eles, destacam-se a falta de cuidados pré-natais, a ausência 

de conscientização e o atraso na busca por assistência médica, além de partos não 

supervisionados ou supervisionados por profissionais não qualificados. Outros problemas 

incluem o reconhecimento tardio de complicações, monitoramento inadequado e a não 

conformidade da prática assistencial com as diretrizes clínicas baseadas em evidências. 

Adicionalmente, existem ainda as dificuldades no acesso aos serviços de saúde que 

agravam a situação (7–10).  

A falta de disponibilidade de serviços, infraestrutura deficiente, dificuldade de transporte, 

longas distâncias entre a residência da mulher e as unidades de saúde, redes de referência 

ineficazes e instalações inadequadas para lidar com complicações são fatores críticos. Além 

disso, medicamentos essenciais transportados e armazenados inadequadamente, carência 

de serviços essenciais como bancos de sangue, laboratórios, salas cirúrgicas, unidades de 

cuidados intensivos e a escassez de equipamentos contribuem para as altas taxas de 

mortalidade materna. É essencial implementar estratégias eficazes e seguras que reduzam 

o risco de complicações relacionadas à mortalidade materna, reconhecendo que a morte 

materna por condições evitáveis é uma grave violação dos direitos humanos (7–10). 

Dentre as causas evitáveis de morte materna, uma das principais é a HPP: uma 

emergência obstétrica grave que afeta anualmente cerca de 14 milhões de mulheres (11). 

Globalmente, são registradas mais de 520 mil mortes maternas por ano, das quais 27% são 

atribuídas à HPP, podendo chegar a 37% em países de baixa e média renda, incluindo o 

Brasil (12–14). Além do risco de morte, a HPP pode resultar em complicações, como 

síndrome do desconforto respiratório do adulto, insuficiência renal, coagulopatia, choque 

hipovolêmico, histerectomia, necrose pituitária (síndrome de Sheehan) e baixa produção de 

leite (15). 

De acordo com a OMS, a HPP é definida como a perda sanguínea cumulativa ≥ 500 ml 

e HPP como grave como perda sanguínea ≥ 1000 ml em 24 horas após o nascimento (16). 

Essa definição também é adotada por outras diretrizes internacionais de alta qualidade 

(17,18). Dentre causas mais prevalentes de HPP tem-se: tônus (atonia uterina), trauma 

(laceração, hematomas e rotura uterina), tecidos (retenção de tecido placentário, coágulos) 

e trombina (coagulopatias, embolia de líquido amniótico) (19). 

A atonia uterina é a causa mais comum de HPP, responsável por até 80% dos casos 

(20). Durante o terceiro estágio do trabalho de parto, a separação da placenta do miométrio 

uterino é uma etapa crítica para a expulsão da placenta. O sangramento nessa etapa é 

controlado pela contração e retração das fibras musculares lisas uterinas, que envolvem as 
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artérias maternas no leito placentário. A contração da musculatura lisa uterina comprime as 

paredes arteriais, interrompendo o fluxo sanguíneo. A atonia uterina é definida pela falha 

mecânica do útero em contrair e retrair adequadamente após o parto, fazendo com que o 

sangramento continue através dos vasos sanguíneos cortados. Um dos possíveis fatores 

para a ocorrência da atonia uterina é a resposta insuficiente à ocitocina produzida de forma 

endógena e liberada durante o parto (21–24).  

Alguns fatores são associados a aumento de risco de HPP. Dentre eles, destacam-se 

parto via cesárea, cirurgia uterina prévia, pré-eclâmpsia, hipertensão, anemia, história prévia 

de HPP, obesidade materna, placenta prévia ou de inserção baixa, sangramento ativo na 

admissão, coagulopatias, uso de anticoagulantes, gestação múltipla e macrossomia fetal 

(25). Entretanto, o conhecimento dos fatores de risco para HPP tem utilidade limitada porque 

muitas pacientes sem fatores de risco apresentam HPP grave. Um estudo que analisou a 

maior base de dados dos Estados Unidos (Nationwide Inpatient Sample), com mais de 870 

mil pacientes admitidas para parto, demonstrou que 38,8% das pacientes que 

desenvolveram HPP não apresentavam nenhum fator de risco (26). Ainda, a maioria das 

pacientes de alto risco não apresentaram hemorragia significativa (26–29).  

Com relação à epidemiologia de HPP, a incidência varia amplamente entre os países (6 

- 11% globalmente) podendo alcançar taxas de até 33% em algumas regiões (12,16,30). 

Esses dados são obtidos principalmente de ensaios clínicos controlados. Sendo assim, a 

verdadeira incidência de HPP é provavelmente muito maior do que a relatada (31). Diversos 

estudos observaram um aumento na incidência de HPP em países de alta renda. No 

Canadá, houve um aumento na incidência de HPP de 5,1% em 2003 para 6,2% em 2010 

(32), enquanto nos EUA a taxa variou de 2,7% a 4,3% entre 2009 e 2019 (33). Na Holanda, 

observou-se um crescimento na incidência de HPP de 4,1% em 2000 para 6,4% em 2013 

(34). Esse aumento na incidência de HPP pode estar associado ao aumento na taxa de 

cesáreas, que resulta em perda sanguínea significativamente maior comparado ao parto via 

vaginal (35). 

Estudos realizados no Brasil indicam taxas elevadas de HPP, variando de 12,5% a 

30% (36,37). Um estudo multicêntrico envolvendo 9.555 mulheres que tiveram complicações 

relacionadas à gravidez mostrou que 12,5% delas foram devido à HPP (36). Estudo 

transversal realizado em um hospital universitário demonstrou que 30% da amostra 

apresentou HPP (37). Um ponto importante é que no Brasil cerca de 49% dos partos 

realizados no SUS são via cesárea (38). Trata-se de uma das maiores taxas de cesáreas do 

mundo, muito acima dos 10-15% recomendados pela OMS (39). Isso agrava os desafios 

relacionados à HPP, uma das principais complicações desse tipo de parto (35,40,41). 
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Pode-se dizer então que, embora os avanços na obstetrícia tenham melhorado os 

cuidados maternos, a alta incidência de HPP e suas complicações graves destacam a 

necessidade urgente de medidas eficazes de prevenção e manejo. O aumento das taxas de 

mortalidade materna durante a pandemia de COVID-19 evidencia ainda mais a fragilidade 

dos sistemas de saúde e a importância de manter e fortalecer os serviços de saúde 

reprodutiva e materna. Esforços contínuos para melhorar a detecção precoce e a prevenção 

com agentes uterotônicos são essenciais para reduzir a incidência de HPP e salvar vidas 

maternas. 

 

3.2 Profilaxia, diagnóstico e tratamento  

A principal forma de reduzir as taxas de HPP e, consequentemente, a mortalidade 

materna, é a administração de agentes uterotônicos e o manejo ativo do terceiro estágio do 

trabalho de parto. Este manejo inclui o clampeamento e corte do cordão umbilical (entre um 

e três minutos), a tração controlada do cordão umbilical e a massagem uterina (42).  

A administração profilática de agentes uterotônicos é essencial para a redução do risco 

de HPP, promovendo a contração e retração uterina após o parto, prevenindo a atonia e 

acelerando a expulsão da placenta. A maioria das complicações associadas à HPP pode ser 

evitada com o uso profilático de uterotônicos. (42). Portanto, a administração profilática de 

agentes uterotônicos é recomendada para todas as pacientes, independentemente da 

presença ou ausência de fatores de risco e do tipo de parto (16).  

Ainda assim, em determinadas situações, as medidas preventivas não são suficientes, 

tornando importante diagnosticar e iniciar o tratamento da HPP o mais rapidamente possível. 

A avaliação contínua do risco e a observação atenta permitem o reconhecimento precoce 

do sangramento excessivo e a mobilização rápida dos recursos necessários para o manejo 

adequado. Um dos grandes desafios no manejo da HPP é o diagnóstico precoce da perda 

sanguínea, devido à dificuldade de mensuração adequada. O diagnóstico pode ser realizado 

de diferentes formas, incluindo o método visual, pesagem de compressa, uso de dispositivos 

coletores e a mensuração de parâmetros clínicos (42).  

O método visual é subjetivo e pode subestimar a perda sanguínea em até três vezes. A 

pesagem das compressas e insumos utilizados na assistência ao parto pode ser útil, mas 

requer uma fórmula de estimativa de perda volêmica, conhecimento e padronização do 

tamanho e peso dos insumos. Outra opção é o uso de dispositivos coletores, que são mais 

precisos do que a estimativa visual e a estimativa pela pesagem das compressas (25,42).  
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O estado clínico geral da paciente (ex: frequência cardíaca, pressão arterial) reflete as 

adaptações hemodinâmicas maternas às perdas volêmicas. Esses parâmetros podem ser 

úteis no estabelecimento do diagnóstico, na determinação da gravidade do choque 

hipovolêmico, na avaliação do tratamento instituído e na indicação de terapêutica adicional 

(ex: hemotransfusão) (25,42–44). Entretanto, são marcadores diagnósticos tardios.  

Diante das limitações dos métodos utilizados para estimar a perda sanguínea, que 

frequentemente resultam em subestimações (45), a adoção de um ponto de corte mais baixo 

é uma estratégia crítica para garantir a detecção precoce de HPP. Sendo assim, a 

identificação de HPP com base em um ponto de corte de perda sanguínea de 500 ml, ao 

invés de 1000 ml, é fundamental para que os profissionais de saúde possam agir 

prontamente no início do tratamento. 

O tratamento da HPP pode envolver tanto medidas não cirúrgicas quanto procedimentos 

cirúrgicos. Entre as principais medidas não cirúrgicas estão o uso de agentes uterotônicos. 

Além disso, destacam-se a compressão uterina bimanual por meio das manobras de 

Hamilton (em pacientes anestesiadas ou com boa tolerância) ou de Chantrapitak, o uso de 

dispositivo anti-choque pneumático para controle temporário, a inserção de balão de 

tamponamento intrauterino, e o uso de medicamentos antifibrinolíticos como ácido 

tranexâmico e fator VIIa recombinante (16,25,42).  

Os procedimentos cirúrgicos são reservados para casos em que há falha da terapia 

farmacológica e das outras estratégias não cirúrgicas mencionadas. Incluem curetagem 

uterina, ligadura da artéria uterina, laparotomia exploratória, sutura com cinta uterina, 

ligadura da artéria hipogástrica, embolização arterial e histerectomia (16,25,42). Em geral, 

opta-se pelo método menos invasivo que preserve a fertilidade da paciente. 

3.3. Carga da doença  

A HPP é uma condição crítica que representa uma das principais causas de mortalidade 

e morbidade materna em todo o mundo, especialmente em países de baixa e média renda. 

As mulheres que sobrevivem a HPP grave geralmente passam por intervenções cirúrgicas 

urgentes para controlar o sangramento, o que pode resultar em diversas complicações a 

curto e longo prazo. As complicações físicas imediatas incluem choque hipovolêmico, anóxia 

cerebral, insuficiência renal e sepse puerperal, o que pode acarretar em necessidade de 

transfusão sanguínea, histerectomia e consequente perda de fertilidade, hospitalização 

prolongada, transferência para a unidade de terapia intensiva (UTI), falência de múltiplos 

órgãos e óbito. A longo prazo, as pacientes podem enfrentar anemia, síndrome de Sheehan, 

infecção pós-parto, lesão na bexiga e infertilidade permanente (16,46,47). 
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Além das complicações físicas, a HPP também pode causar sérios impactos 

psicológicos, como transtorno de estresse pós-traumático, ansiedade, depressão, disfunção 

sexual e problemas pessoais e matrimoniais. Muitas mulheres que sobrevivem a HPP vivem 

com o medo de que essa condição ocorra em uma próxima gestação, o que pode influenciar 

a decisão de não engravidar novamente (17).  

Complicações da HPP podem afetar não apenas a mãe, mas também o recém-nascido, 

aumentando o risco de mortalidade neonatal e problemas de saúde a longo prazo (48,49). 

Além disso, apresenta forte impacto negativo para a economia. Um estudo reportou que as 

cerca de 147 mil mortes maternas que ocorreram em países da África em 2010 resultaram 

em uma perda de produto interno bruto (PIB) não relacionado à saúde de PPP$ 4,5 bilhões 

(50). 

Além de afetar a qualidade de vida das mulheres, gerar impactos negativos para o recém-

nascido, família e sociedade, a HPP tem um impacto significativo no sistema de saúde. A 

ocorrência de HPP geralmente aumenta o tempo de hospitalização, pode demandar 

internação em UTI, resultando em maiores custos financeiros diretos para o sistema de 

saúde (51).  

A taxa de mortalidade materna é um indicador do bem-estar e da saúde de uma 

população, refletindo o estágio de desenvolvimento de um país. A maioria dos óbitos 

maternos ocorre em nações em desenvolvimento devido a fatores como educação limitada 

e falta de acesso a serviços de saúde de qualidade. A HPP é uma das principais causas de 

mortes maternas evitáveis em escala global, destacando a urgência de implementar 

estratégias eficazes e seguras para reduzir complicações relacionadas à mortalidade 

materna. É crucial reconhecer que óbitos maternos por condições que poderiam ser evitadas 

representam uma séria violação dos direitos humanos. Dessa forma, a inclusão de 

medicamentos preventivos para aumentar as opções disponíveis na hora do parto é urgente 

em um país como o Brasil. 

3.4  Tratamento recomendado por diretrizes nacionais  

• Protocolos Clínicos e Diretrizes Terapêuticas (PCDT) - Diretrizes de Atenção à 

Gestante: a operação cesariana, 2016 

Publicado em 2016, o PCDT específico de parto via cesárea não descreve nenhuma 

recomendação direcionada para prevenção de HPP (52).  

• FEBRASGO – Hemorragia pós-parto: prevenção, diagnóstico e manejo não cirúrgico, 

2024 
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Publicado em 2024, o posicionamento da FEBRASGO recomenda a administração de 

ocitocina imediatamente após o nascimento, associada ao manejo ativo do terceiro período 

para prevenção de HPP. Entretanto, a sociedade reforça que a ocitocina exige refrigeração 

para garantia da sua qualidade, e nos locais onde a ocitocina não estiver disponível ou 

quando sua qualidade não estiver garantida, é recomendado o uso de outros uterotônicos, 

como a carbetocina.  

 

3.5  Tratamento recomendado por diretrizes internacionais  

• WHO recommendations Uterotonics for the prevention of postpartum haemorrhage, 

2018 

A OMS recomenda ocitocina para prevenção de HPP. Entretanto, o uso de 

carbetocina é recomendado no contexto em que seus custos sejam comparáveis ao de 

outros uterotônicos (16).  

• International Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO) recommendations on 

the management of postpartum hemorrhage, 2022 

Recomenda ocitocina como primeira escolha. Entretanto, em locais onde a ocitocina 

não está disponível, ou quando sua qualidade não pode ser garantida, o uso de outro 

uterotônicos, como carbetocina, é recomendado (43).  

• Society of Obstetricians and Gynaecologists of Canada (SOGC) - Guideline No. 431: 

Postpartum Hemorrhage and Hemorrhagic Shock, 2022  

Recomenda carbetocina como primeira linha para prevenção de HPP em pacientes 

submetidas à cesárea, considerando sua termo estabilidade, comodidade posológica, 

eficácia e segurança (53).  

   

3.6  Limitações do tratamento atual e necessidades médicas não atendidas  

Conforme discutido anteriormente, a HPP é a principal causa de morte materna 

globalmente, especialmente associada a partos por cesárea. Estudo realizado em 8 estados 

brasileiros com mais 9 mil pacientes demonstrou que mulheres submetidas à cesárea 

apresentam três vezes mais chances de óbito devido à HPP quanto comparadas às que 

realizam parto vaginal (OR 3,0; IC 95% 1,4 – 6,6) em análise multivariada ajustada para tipo 

de hospital, idade, escolaridade, paridade, parto prematuro e cesárea prévia (35). Além 

disso, o risco de HPP com necessidade de histerectomia é duas vezes maior em mulheres 

submetidas à cesárea quando comparado ao parto via vaginal (OR 2,1; IC 95% 1,2 – 3,8) 



 

19 

 

For Internal Use - Internal  

(40). Esses achados indicam que a HPP tende a ser mais frequente e mais grave em 

mulheres submetidas à cesárea. 

O Brasil é um dos países com as maiores taxas de cesáreas do mundo. Entre 2000 e 

2018 foram realizados 56 milhões de partos no Sistema Único de Saúde (SUS), dos quais 

51% foram partos por via vaginal e 49% por cesárea (38). Nesse contexto, o Brasil enfrenta 

desafios específicos relacionados à HPP, uma vez que se trata de um país em 

desenvolvimento, com grandes disparidades socioeconômicas e regionais no acesso aos 

cuidados de saúde, além de apresentar alta taxa de cesárea. Entre 2020 e 2023, o país 

registrou 10.373 internações por HPP no sistema público, com o Sudeste apresentando a 

maior frequência (4.219 internações, 40,7%), enquanto a região Norte teve a menor (533 

internações, 5,1%). Mulheres pardas foram as mais afetadas, com 4.666 internações (45%). 

Essas hospitalizações representaram um custo total de R$ 4.390.583,32. Apesar de 

provavelmente subestimados, esses dados destacam as disparidades no acesso à saúde 

conforme a região e raça (54). 

No Brasil, os uterotônicos disponíveis com indicação em bula aprovada pela ANVISA 

para prevenção de HPP são a ocitocina, a metilergometrina e mais recentemente a 

carbetocina. A ocitocina é o principal agente uterotônico disponível e utilizado para 

prevenção de HPP no SUS. Ela tem ação rápida e perfil de segurança favorável, reduzindo 

a incidência de HPP em 40% em estudos controlados (55). No entanto, sua curta meia-vida 

(4+-10 minutos) requer administração, frequente ou contínua, de várias doses (56). Além 

disso, a saturação dos receptores uterinos pode reduzir sua eficácia no reestabelecimento 

das contrações adequadas no pós-parto, e doses excessivas podem levar a complicações 

como hipotensão e intoxicação hídrica devido aos efeitos antidiuréticos (57). Ademais, para 

reduzir os eventos adversos (diminuição da pressão arterial, náuseas, vômitos, arritmias 

cardíacas, edema pulmonar, intoxicação por água e convulsões) é recomendado a 

administração intravenosa lenta de ocitocina, preferencialmente por bomba de infusão, o 

que também acaba onerando ainda mais o sistema que já opera com recursos limitados 

(25,58).  

Outro fator a ser considerado em relação à ocitocina, além de sua meia-vida curta e da 

necessidade de administrações frequentes, é sua alta sensibilidade ao calor, que impõe a 

necessidade de armazenamento e transporte em cadeia fria (2º a 8ºC) desde o momento 

em que é produzida até o início da sua administração. Em ambientes com recursos limitados, 

onde a cadeia fria não está amplamente disponível, a integridade do ingrediente ativo e a 

pureza da ocitocina podem ser diretamente afetados (59). A termosensibilidade pode 

comprometer sua eficácia na prática clínica, especialmente em países e regiões de baixa e 
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média renda com climas quentes, como o Brasil. A extensa variação climática, com zonas 

equatoriais ao norte e climas temperados ao sul, amplia os desafios no transporte e 

acondicionamento de produtos termolábeis no país (60). 

De acordo com a OMS, até 50% dos imunizantes, que enfrentam desafios semelhantes 

de transporte e armazenamento à ocitocina, são perdidos devido à falta de controle de 

temperatura e logística para manutenção da cadeia fria contínua (61). Especificamente em 

relação à ocitocina, 45,6% das amostras não atenderam aos padrões de qualidade em 

países subdesenvolvidos e em desenvolvimento, principalmente devido a quantidade 

insuficiente do princípio ativo (62). 

Um estudo recente no país revelou que aproximadamente 60% dos medicamentos 

termolábeis, incluindo a ocitocina, podem chegar alterados ao destino final devido a falhas 

na cadeia fria (63). Além disso, constatou-se que até 55% dos profissionais de saúde 

desconhecem a durabilidade térmica das embalagens, o que compromete a confiabilidade 

dos produtos termolábeis e evidencia a falta de treinamento adequado para lidar com esse 

aspecto (63). 

Além dos desafios relacionados à manipulação e armazenamento inadequados, 

problemas no transporte também contribuem significativamente para esse cenário. Três 

pontos principais são destacados: equipamentos térmicos e caminhões refrigerados sem 

qualificação adequada, ausência de análise de risco no transporte e falhas no 

monitoramento contínuo da temperatura ao longo da cadeia fria (60). 

Essas questões comprometem diretamente a qualidade da ocitocina utilizada em países 

de baixa e média renda, e podem potencialmente contribuir para as altas taxas de morbidade 

e mortalidade materna nessas regiões.  

Neste cenário, o Brasil necessita urgentemente de mais opções de agentes uterotônicos 

eficazes para prevenir a HPP e, consequentemente, reduzir a mortalidade materna. A 

carbetocina surge como uma solução promissora para essas necessidades, proporcionando 

uma alternativa eficiente e segura no manejo dessa complicação obstétrica. A inclusão 

desse medicamento no SUS poderia representar um avanço significativo na melhoria dos 

cuidados maternos, ajudando a salvar vidas e a promover a saúde das mulheres brasileiras. 

Além disso, ampliaria as chances de alcançar a meta de redução da mortalidade materna 

estabelecida pela OMS.  

 

4. Tecnologia avaliada  

A carbetocina é um análogo sintético de longa duração da ocitocina, utilizado para 

prevenção de HPP devido à atonia uterina para parto cesárea e parto via vaginal. Ao 
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contrário da ocitocina, oferece uma ação uterotônica prolongada a partir de cerca de dois 

minutos após administração. É capaz de manter as contrações rítmicas durante 60 a 120 

minutos em injeções intravenosas e intramusculares, respectivamente (64).  

A estrutura molecular da carbetocina foi modificada para aumentar sua estabilidade e 

afinidade pelos receptores, evitando a clivagem por aminopeptidases e compostos de 

dissulfeto. Essa alteração molecular contribui para sua ação prolongada e eficaz na 

manutenção da tonicidade uterina pós-parto. Sua meia-vida prolongada, de 4 a 10 vezes 

superior à da ocitocina, permite que seja administrada em dose única, o que representa uma 

opção muito.mais conveniente, que economiza tempo e utilização de recursos humanos em 

comparação à ocitocina, já que não necessita de dose de manutenção. Para os partos via 

cesárea, administra-se, imediatamente após o nascimento da criança, antes ou depois da 

retirada da placenta, 1 mL da solução contendo 100 mg de carbetocina de forma lenta por 1 

minuto (por meio de uma injeção intravenosa em bolus). Para parto via vaginal, a carbetocina 

deve ser administrada imediatamente após o parto, de preferência antes da remoção da 

placenta, por injeção intramuscular (65). 

Uma das grandes vantagens da carbetocina é sua estabilidade térmica. Ela pode ser 

transportada e armazenada em temperatura ambiente, resistindo inclusive a ambientes 

quentes e úmidos sem comprometer sua qualidade. Estudos para avaliação da sua 

estabilidade mostram que a carbetocina permanece estável por pelo menos 36 meses a 

30°C e 75% de umidade relativa, e até três meses em temperaturas extremas de 50°C (66). 

Isso representa um avanço significativo para regiões que enfrentam desafios com a cadeia 

fria. 

Além de sua estabilidade, ensaios clínicos controlados demonstraram que a carbetocina 

é superior à ocitocina na redução das taxas de HPP, diminuindo também a necessidade de 

outros agentes uterotônicos e transfusão sanguínea em pacientes submetidas à cesárea 

(57,67–72). Seu perfil de segurança é comparável ao da ocitocina, mas com a conveniência 

de ser administrada uma única vez. A carbetocina representa uma opção promissora para 

melhorar os desfechos maternos, especialmente em locais com recursos limitados para o 

manejo adequado da cadeia fria, proporcionando maior segurança e eficácia na prevenção 

de HPP.  

 

Tabela 1 Ficha técnica do produto 

Tipo Medicamento 

Tecnologia Carbetocina 

Nome comercial Duratocin® 
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Apresentação 
Solução injetável de 100 mcg/mL de carbetocina disponível em embalagem com 5 
frascos-ampola com 1 mL de solução. 

Dententor do registro Laboratórios Ferring Ltda. 

Fabricante 
Ferring GmbH 
Kiel, Alemanha. 

Número de registro na ANVISA 128760024 

Indicação aprovada pela ANVISA 
Duratocin® está indicado para a prevenção da hemorragia pós-parto devido à atonia 
uterina 

Posologia e forma de administração 

Há duas indicações de uso, sendo a cesárea a indicação pleiteada no presente 
dossiê. 
Para cesariana eletiva realizada sob anestesia epidural ou raquidiana: 
Retire 1 mL do frasco-ampola de Duratocin® contendo 100 mcg de carbetocina e 
administre somente por injeção intravenosa por profissional de saúde em hospital. A 
administração deve ser feita lentamente durante 1 minuto, somente após a retirada da 
criança por cesariana eletiva. 
 
Para parto vaginal: 
Retire 1 mL do frasco-ampola de Duratocin® contendo 100 mcg de carbetocina e 
administre somente por injeção intramuscular por profissional de saúde em hospital. 

Patente WO2012/042371 

Contra-indicações 

Devido à longa duração de ação do Duratocin® quando comparado à ocitocina, as 
contrações uterinas produzidas pela carbetocina não podem ser interrompidas apenas 
pela suspensão da medicação. Portanto, a carbetocina não pode ser administrada 
durante o período gestacional e antes do nascimento da criança. 
O uso inadequado de carbetocina durante a gravidez mimetiza os sintomas da 
ocitocina em relação à dosagem, incluindo hiperestimulação do útero com contrações 
fortes (hipertônicas) e/ou prolongadas (tetânicas), parto trabalhoso, ruptura uterina, 
lacerações cervicais e vaginais, hemorragia pós-parto útero-placentária, hipoperfusão 
e desaceleração variável do batimento cardíaco fetal, hipóxia fetal, hipercapnia ou 
morte. Duratocin® não deve ser utilizado para a indução do trabalho de parto. 
A carbetocina não deve ser utilizada em pacientes com histórico de hipersensibilidade 
à ocitocina, carbetocina ou qualquer outro excipiente da fórmula. 
A carbetocina não deve ser utilizada em pacientes com distúrbios cardiovasculares 
graves, doença renal ou hepática e com epilepsia  
Este medicamento está classificado na categoria X conforme “Categorias de risco de 
fármacos destinados às mulheres grávidas”: Este medicamento não deve ser utilizado 
por mulheres grávidas. 

 

5. Tecnologia comparadora  

A alternativa escolhida como comparador para a análise de carbetocina foi a 

ocitocina. No Brasil, encontra-se disponível na forma farmacêutica de solução injetável (5 

UI/mL) para a seguinte indicação: durante a operação cesárea (após o nascimento do bebê), 

e prevenção e tratamento de atonia uterina e HPP. 

A ocitocina é um nonapeptídio cíclico sintético semelhante ao hormônio natural. Atua 

em receptores da muscultaura lisa do útero no final da gravidez, durante e após o parto, 

provocando contrações rítmicas do útero. Após a infusão intravenosa de ocitocina, observa-

se a resposta uterina em geral dentro de 20 a 40 minutos (estado de equilíbrio). Após a 

injeção intramuscular ou intravenosa o medicamento age após um período de latência 

inferior a 1 minuto por injeção intravenosa, e de 2 a 4 minutos por via intramuscular. O 

produto deve sempre ser mantido sob refrigeração (temperatura entre 2°C e 8°C) desde o 
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momento em que foi produzida, durante seu transporte e armazenamento. O intervalo da 

meia-vida plasmática da ocitocina é de 3 a 20 minutos. 

 

 

 

 

 

6. Revisão Sistemática da Literatura 

6.1  Objetivo do Parecer Técnico-Científico 

Esta Revisão Sistemática de Literatura (RLS) tem por objetivo analisar as evidências 

científicas disponíveis sobre eficácia e segurança de Duratocin® (carbetocina) para 

prevenção de HPP em mulheres submetidas à cesárea, para avaliação da sua incorporação 

no SUS.  

6.2  Metodologia da revisão sistemática 

6.2.1 Definindo a pergunta a ser respondida 

O acrônimo PICO-S: Paciente, Intervenção, Comparador, Desfecho (Outcome, em 

inglês) e delineamento (Study Design, em inglês) indicado na Tabela 2 Estratégia PICO para 

RSL descreve os componentes da pergunta de pesquisa, guiando a estratégia de busca que 

foi utilizada na identificação das evidências relevantes para os objetivos do estudo. 

Tabela 2 Estratégia PICO para RSL 

P Mulheres submetidas à cesárea 

 I Carbetocina  

C Ocitocina  

O 

Desfecho primário: 
- HPP (≥ 500 ml) 
Desfechos secundários: 
- Transfusão sanguínea 
- Necessidade de agentes uterotônicos adicionais 
- Perda sanguínea (ml) 
- Eventos adversos (dor abdominal, dor de cabeça, náusea, vômito, tremor e febre) 

S Ensaios clínicos randomizados (ECR) e revisões sistemáticas de ECRs com meta-análise 

 

Pergunta de Pesquisa: Carbetocina é eficaz e segura para prevenção de HPP em 

mulheres submetidas à cesárea quando comparada com ocitocina? 

6.2.2 Critérios de elegibilidade 

Foram considerados para inclusão nesta RSL ensaios clínicos randomizados (ECR) 

que recrutaram mulheres submetidas à cesárea. Não foi realizada nenhuma restrição para 

o tipo de cesárea (eletiva ou emergencial), para risco de HPP (presença ou ausência de 
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fatores de risco prévios), para idade gestacional (termo ou pré-termo), para paridade 

(nulíparas ou multíparas) e para o número de fetos (gestação única ou múltipla). Os estudos 

deveriam comparar carbetocina versus ocitocina. Foram incluídos estudos 

independentemente da dose administrada e da via de administração das medicações.  

Também foram consideradas elegíveis RSL de ECR com meta-análise que 

respondessem à pergunta PICO. Em casos onde a RSL incluiu estudos com pacientes que 

realizaram parto via vaginal e cesárea, mas apresentou análise de subgrupo para cesárea, 

essas RSL foram consideradas elegíveis e os dados específicos dos desfechos envolvendo 

mulheres submetidas à cesárea foram coletados.  

Não foi feita restrição para data de publicação, mas foram incluídas apenas 

publicações em inglês, português ou espanhol. Resumos de congressos foram considerados 

elegíveis desde que apresentassem informações suficientes para a confirmação da 

elegibilidade e extração dos dados. No entanto, os resumos de congressos foram descritos 

de forma qualitativa, e os dados não foram incluídos na meta-análise devido à dificuldade de 

avaliar o risco de viés, decorrente das informações escassas fornecidas na metodologia. 

 

Critérios de exclusão 

Estudos observacionais, ensaios clínicos de braço único, relatos de caso ou série de 

casos, estudos em animais, artigos de opinião e/ou comentários, revisões narrativas, 

protocolos de pesquisa e/ou estudos piloto com ausência de resultados, editoriais e 

diretrizes. Foram excluídos estudos que incluíram pacientes que realizaram parto via vaginal 

e estudos que não avaliaram nenhum dos desfechos de interesse.  

6.2.3 Bases de dados utilizadas 

Foram elaboradas estratégias de busca direcionadas à pergunta de estudo com 

amplo escopo de exploração. As seguintes bases de dados foram utilizadas: 

• MEDLINE (via PubMed); 

• LILACS (via Biblioteca Virtual em Saúde); 

• CENTRAL (via Cochrane Library). 

6.2.4 Termos de busca utilizados 

A Tabela 3 descreve as estratégias e termos de busca que foram utilizados nas bases 

de dados eletrônicas. Os termos de busca definidos foram adaptados conforme os 

requerimentos individuais de cada base de dados. O número total de artigos encontrados 

para cada pesquisa pode variar substancialmente a depender da data de realização da 

pesquisa. 
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Tabela 3 Estratégias de busca utilizadas nas bases de dados eletrônicas 

Base de dados Estratégia de busca N [estudos] 

MEDLINE (via PubMed) 

((((carbetocin[Title/Abstract]) OR (carbetocina[Title/Abstract])) OR 

(duratocin[Title/Abstract])) OR (Pabal[Title/Abstract])) OR 

(Lonactene[Title/Abstract]) 

308 

LILACS (via Biblioteca Virtual em 

Saúde) 

(carbetocin) OR (duratocin) OR (carbetocina) OR (pabal) OR (lonactene) 

Filtro: Título, resumo, assunto 
7 

CENTRAL (via Cochrane Library) 
carbetocin:ti,ab OR duratocin:ti,ab OR carbetocina:ti,ab OR pabal:ti,ab OR 

lonactene:ti,ab 
307 

Os resultados demonstrados nesta tabela, referem-se a busca realizada no dia 15 de 

abril de 2024. As buscas realizadas posteriormente a esta data poderão apresentar 

resultados diferentes.  

Além da busca de estudos nas bases de dados, também foi avaliada a lista de 

referência dos estudos incluídos para identificação de estudos não indexados nas bases de 

dados avaliadas. 

6.2.5 Identificação dos estudos 

A busca nas bases de dados foi realizada e as duplicidades foram removidas. A 

triagem de título e resumo conforme critérios de elegibilidade foi realizada através do website 

Rayyan®. As publicações selecionadas foram então avaliadas em sua íntegra com base nos 

critérios de inclusão e exclusão. Todas as etapas de seleção foram realizadas por dois 

pesquisadores independentes e, em caso de divergência, decidida por meio de consenso. 

6.2.6 Recuperação e Extração dos Dados 

Os artigos que atenderam todos os critérios de inclusão e que não preencheram 

nenhum dos critérios de exclusão foram recuperados eletronicamente via website da revista, 

base de dados apropriada ou em forma impressa. Foram extraídos dados dos estudos 

primários e das RSL identificadas. Essa decisão foi realizada por três motivos principais: 1) 

a RSL mais recente foi publicada em 2022 por Jaffer D (73), que realizou as buscas em 

2020. A nossa busca realizada em abril de 2024 identificou 6 estudos adicionais elegíveis 

publicados a partir de 2020; 2) as RSL identificadas apresentaram inconsistência dos 

estudos primários incluídos e 3) as RSL identificadas apresentaram limitações 

metodológicas de acordo com o checklist A Measurement Tool to Assess Systematic 

Reviews 2 (AMSTAR-2) (74). Sendo assim, para garantir a avaliação do corpo da evidência 

como um todo e a robustez da presente RSL, optou-se por coletar e extrair os dados tanto 

dos ECR quantos das RSL elegíveis.  

A descrição dos ECR incluirá os seguintes dados: autor, ano; delineamento do estudo; 

local de realização do estudo; número de participantes; população; tecnologia avaliada 
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versus comparador; dosagem/frequência/duração do tratamento; desfechos de interesse 

(eficácia e segurança); resultados por braço do estudo e tamanho do efeito (IC 95%). Para 

os estudos com múltiplos braços (além de ocitocina e carbetocina), foram extraídos apenas 

os dados dos grupos de intervenção e controle de interesse. 

A descrição das RSL incluirá os seguintes dados: autor, ano, bases de dados 

avaliadas, data da busca, número de estudos e número de pacientes incluídos nas meta-

análises relacionadas com os seguintes desfechos: HPP (≥ 500 ml), uso de agentes 

uterotônicos adicionais, transfusão sanguínea, perda sanguínea, dor de cabeça, dor 

abdominal, náusea, vômito, tremor e febre.  

 

6.2.7 Análise do risco de viés dos estudos incluídos  

A avaliação do risco de viés de ensaios clínicos randomizados foi avaliado pelo 

instrumento Risk of bias of randomized trials (RoB 2.0) (75). Para cada desfecho serão 

avaliados cinco domínios referentes a possíveis vieses do estudo: 

1. Viés no processo de randomização 

2. Viés devido a desvios da intervenção pretendida 

3. Viés devido a dados faltantes 

4. Viés na aferição dos desfechos 

5. Viés no relato dos desfechos 

Cada domínio pode ser avaliado como a) baixo risco de viés, b) alguma preocupação ou 

c) alto risco de viés. O julgamento sobre o risco de viés decorrente de cada domínio é 

proposto por um algoritmo, com base em questões sinalizadoras, que auxiliam o revisor a 

avaliar os fatores importantes para a avaliação de cada domínio.  

Para avaliação do risco de viés das revisões sistemáticas incluídas, foi aplicada a 

ferramenta AMSTAR-2. Esta ferramenta é composta por 16 perguntas, que foram 

respondidas online através do site (https://amstar.ca/Amstar_Checklist.php), e a qualidade 

metodológica foi classificada como alta, moderada, baixa ou criticamente baixa (74).  

 

6.2.8 Análise da qualidade da evidência  

A qualidade da evidência foi avaliada de acordo com o sistema GRADE (Grading of 

Recommendations Assessment, Development and Evaluation). Os critérios GRADE são 

utilizados para determinar a confiança nos achados de um conjunto de evidências, 

sintetizadas em uma meta-análise. Para cada desfecho, a qualidade é inicialmente 

https://amstar.ca/Amstar_Checklist.php
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considerada ‘alta’ e subsequentemente pode ser graduada para baixo aos níveis ‘moderada’, 

‘baixa’, ou ‘muito baixa’, a depender da avaliação de cinco critérios: 1) risco de viés dos 

estudos individuais, 2) evidência indireta, 3) heterogeneidade, 4) imprecisão e 5) viés de 

publicação. Foram utilizados os resultados agrupados na meta-análise gerada pela presente 

RSL para avaliação do GRADE.  

6.2.9 Análise estatística  

Os resultados dos desfechos de eficácia e segurança identificados nos ECR foram 

agrupados através da técnica estatística de meta-análise. Foi utilizado o modelo de efeitos 

aleatórios, o que é preferível a um modelo de efeito fixo, pois assume a priori que não existe 

um único tamanho de efeito. A diversidade entre os estudos em relação às características 

da amostra e à avaliação da intervenção é esperada, e o modelo de efeito randômico permite 

que a heterogeneidade e a variabilidade dentro dos estudos sejam incorporadas na 

ponderação dos resultados. As estimativas pontuais de cada estudo foram agrupadas pelo 

método genérico de variância inversa de Der Simonian e Laird. Os desfechos contínuos 

foram relatados como diferença média (DM) entre os grupos, enquanto os desfechos 

dicotômicos foram expressos como razão de risco (RR). Todas as análises foram realizadas 

considerando um intervalo de confiança (IC) de 95%. Foi utilizada a DM para agrupar as 

variáveis contínuas pois as mensurações desses desfechos foram feitas na mesma unidade 

de medida em todos os estudos (ml). Para a meta-análise de RR, usamos os dados brutos 

obtidos dos estudos primários. A heterogeneidade estatística foi avaliada através do I2 

juntamente com a inspeção visual da sobreposição dos IC. A heterogeneidade estatística foi 

considerada moderada (30-60%), substancial (50-90%) ou considerável (75-100%) de 

acordo com o I2. As análises foram realizadas utilizando as funções incluídas no pacote meta 

do software R, versão 3.6.2.  

 

6.3 Resultados 

6.3.1 Seleção dos estudos  

Foram obtidos 308 resultados do Pubmed, 7 resultados do LILACS e 307 resultados 

da Cochrane Library, totalizando 622 resultados dentre todas as bases bibliográficas. Após 

a exclusão de 110 duplicatas, 512 artigos remanescentes foram triados a partir de seus 

títulos e resumos, dos quais 92 foram considerados potencialmente elegíveis. Após a leitura 

do texto completo, 32 publicações atenderam aos critérios de inclusão e foram incluídas na 

presente revisão sistemática. Foram identificados mais 4 estudos potencialmente elegíveis 

na lista de referências dos estudos incluídos. Após leitura do texto completo, esses 4 estudos 
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também foram incluídos na RSL. Sendo assim, no total foram incluídas 36 publicações, 

sendo 27 ECR (57,67–72,76–95) e 9 RSL (59,73,96–102) (Figura 1). Foi incluído um resumo 

de congresso que atendeu aos critérios de elegibilidade (86), e os demais estudos incluídos 

foram artigos completos publicados em periódico com revisão por pares. Os estudos 

excluídos na fase de leitura do texto completo com suas respectivas justificativas estão 

descritos no Apêndice.  



 

29 

 

For Internal Use - Internal  

Figura 1 Fluxograma de seleção dos estudos 
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6.3.2 Caracterização dos estudos incluídos e das meta-análises realizadas  

Foram incluídos 27 ECR (57,67–72,76–95), publicados entre 1998 (76) e 2023 (92–

95). Todos os ECR foram paralelos, sendo 17 deles duplo-cegos (67–70,72,76–

80,83,87,88,91,92,94,95), 4 abertos (71,89,90,93), um com o investigador principal e o 

obstreta cegos (84) e o restante não reportou essa informação (57,81,82,85,86). A maioria 

dos estudos não descreveu a fonte de financiamento (n = 15) (57,67–69,71,72,81,82,84–

86,88,89,93), a Ferring Pharmaceuticals financiou 6 estudos (76–78,80,91,94), a 

CNSystems Medizintechnik AG forneceu o sistema Task Force® Monitor 3040i, que foi 

usado para medir os parâmetros hemodinâmicos dos pacientes de um estudo (79), e os 6 

estudos restantes foram financiados por instituições acadêmicas, hospitais ou diretamente 

pelos pesquisadores (70,83,87,90,92,95).  

A maioria dos estudos foi conduzida no Egito (n = 8) (67,68,70,81,82,84,85,95), 

seguido de Bangladesh (n = 3) (71,86,89), Canadá (n = 3) (76,77,91) e Noruega (n = 2) 

(80,94). Foi identificado um estudo conduzido em cada um dos seguintes países: Alemanha 

(79), Austrália (83), Bélgica (88), China (90), Inglaterra (78), Irã (72), Itália (57), México (69), 

Suécia (92), Tailândia (87) e Turquia (93). Nenhum dos estudos identificados foi conduzido 

no Brasil. O número total de pacientes incluídos nos estudos foi 4618, variando de 40 (94) a 

852 (90). 

Em relação ao tipo de cesárea realizada, 16 estudos envolveram cesárea eletiva 

(68,70,76,77,79–82,84,88,90–95), 4 estudos cesárea de emergência (67,72,83,85), 4 

estudos tanto cesárea eletiva quanto de emergência (57,78,86,89), e três estudos não 

reportaram essa informação (69,71,87). A maioria dos estudos incluiu mulheres com 

gravidez única (n = 11) e a termo (n = 12). Um total de 6 estudos incluiu pacientes com 

fatores de risco para HPP (57,69,72,85,89,90). Os principais fatores de risco considerados 

foram: período expulsivo prolongado no parto vaginal, episiotomia médio-lateral, episiotomia 

mediana, HPP anterior, parada de descida, lacerações de tecidos moles, trabalho de parto 

via vaginal intensificado, parto com fórceps ou extração a vácuo, etnia asiática ou hispânica, 

nuliparidade, gravidez múltipla, duas ou mais cesáreas anteriores, miomas uterinos, histórico 

de miomectomia, posição pélvica e idade ≥35 anos. 

O grupo intervenção recebeu carbetocina e o grupo controle monoterapia com 

ocitocina em todos os estudos (n = 27) (57,67–72,76–95). O método de administração de 

ocitocina mais comumente empregado nos estudos foi intravenoso (n = 26) (57,67–72,76–

85,87–95), e apenas um estudo realizou administração intramuscular (86). A dose de 

ocitocina ofertada variou nos estudos de 5 UI a 40 UI. Em relação à carbetocina, todos os 
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estudos realizaram administração intravenosa de 100 mcg em dose única. As informações 

detalhadas dos estudos incluídos estão descritas na Tabela 4. 
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Tabela 4 Características gerais dos ECR estudos incluídos 

Autor, ano 
Delinamento  

Patrocinador 
Local 

Número de 

participantes 
População 

Tecnologia avaliada 

Versus 

Comparador 

Dose 

Frequência 
Resultados 

Boucher M, 1998 (76) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

Ferring 

Pharmaceuticals 

Canadá 57 

Mulheres com mais de 18 

anos, saudáveis, com 

gravidez única, placenta 

com localização normal, 

submetidas a cesárea 

eletiva sob anestesia 

epidural  

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(1 dose de 2,5 UI seguido 

de 3 doses com 10 UI 

cada) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg + 3 doses 

com solução de salina 

como placebo para 

garantir o cegamento) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 3 (10,71%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = NR 

HPP (> 500ml):  

Ocitocina: 0 (0%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = NR 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina:0 (0%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = NR 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 188 ± 115 ml  

Carbetocina: 159 ± 92 ml 

p = 0,30 

Náusea:  

Ocitocina: 6 (21,4%) 

Carbetocina: 6 (20,7%) 

p = NR 

Vômito: 

Ocitocina: 5 (17,9%) 

Carbetocina: 2 (6,9%) 

p = NR 

Dor de cabeça:  

Ocitocina: 0 (0%) 

Carbetocina: 1 (3,4%) 

p = NR 

Dor abdominal:  

Ocitocina: 1 (3,57%) 
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Autor, ano 
Delinamento  

Patrocinador 
Local 

Número de 

participantes 
População 

Tecnologia avaliada 

Versus 

Comparador 

Dose 

Frequência 
Resultados 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = NR 

Tremor:  

Ocitocina: 0 (0%) 

Carbetocina: 1 (3,4%) 

p = NR 

Febre:  

Ocitocina: 0 (0%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = NR 

Dansereau J, 1999 

(77) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

Ferring 

Pharmaceuticals 

Canadá 635 
Mulheres submetidas a 

cesárea eletiva 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(5 UI seguido de 10 UI) 

ou carbetocina IV (100 

mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 32 (10,1%) 

Carbetocina: 15 (4,7%) 

p < 0,05 

Tranfusão sanguínea:  

Ocitocina: 2 (0,62%) 

Carbetocina: 2 (0,63%) 

p > 0,05 

Náusea:  

Ocitocina: 97 (29%) 

Carbetocina: 88 (27%) 

p > 0,05 

Vômito: 

Ocitocina: 29 (9%) 

Carbetocina: 30 (9%) 

p > 0,05 

Tremor: 

Ocitocina: 49 (15%) 

Carbetocina: 37 (11%) 

p > 0,05 

Dor de cabeça:  
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Autor, ano 
Delinamento  

Patrocinador 
Local 

Número de 

participantes 
População 

Tecnologia avaliada 

Versus 

Comparador 

Dose 

Frequência 
Resultados 

Ocitocina: 43 (13%) 

Carbetocina: 46 (14%) 

p > 0,05 

Dor abdominal:  

Ocitocina: 127 (38%) 

Carbetocina: 131 (40%) 

p > 0,05 

Borruto F, 2009 (57) 
ECR paralelo 

NR 
Itália 104 

Mulheres com gravidez 

única a termo (≥36 

semanas), com pelo menos 

um fator de risco para HPP, 

submetidas a cesárea 

eletiva ou de emergência 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(10 UI) 

ou carbetocina IV (100 

mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina:5 (9,6%) 

Carbetocina: 2 (3,8%) 

p < 0,01 

HPP (> 500ml):  

Ocitocina: 23 (44,23%) 

Carbetocina: 12 (23,07%) 

p = 0,05 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 400,5 ml 

Carbetocina: 370,1 ml 

p = 0,5 

Vômito:  

Ocitocina: 20 (38,46%) 

Carbetocina: 4 (7,69%) 

p = NR 

Dor de cabeça:  

Ocitocina: 15 (28,8%) 

Carbetocina: 7 (13,4%) 

p = NR 

Dor abdominal:  

Ocitocina: 20 (38,4%) 

Carbetocina: 21 (40,3%) 

p = NR 
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Delinamento  

Patrocinador 
Local 

Número de 

participantes 
População 

Tecnologia avaliada 

Versus 

Comparador 

Dose 

Frequência 
Resultados 

Tremor:  

Ocitocina: 0 (0%) 

Carbetocina: 6 (11,5%) 

p = NR 

Attilakos G, 2010 (78) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

Ferring 

Pharmaceuticals 

Inglaterr

a 
377 

Mulheres com gravidez 

única a termo (≥37 

semanas) submetidas a 

cesárea eletiva ou de 

emergência 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(5 UI) 

ou carbetocina IV (100 

mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 86 (45,5%) 

Carbetocina: 63 (33,5%) 

p = 0,023 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 5 (2,6%) 

Carbetocina: 4 (2,1%) 

p > 0,99 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 500 ± 148,3 ml 

Carbetocina: 500 ± 222,4 ml 

p = 0,39 

Náusea:*  

Ocitocina: 8 (4,23%) 

Carbetocina: 10 (5,31%) 

p = NR 

Vômito:*  

Ocitocina: 5 (2,64%) 

Carbetocina: 5 (2,65%) 

p = NR 

Tremor: 

Ocitocina: 4 (2,11%) 

Carbetocina: 2 (1,06%) 

p = NR 

Dor de cabeça:  

Ocitocina: 1 (0,52%) 

Carbetocina: 0 (0%) 
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p = NR 

Dor abdominal:  

Ocitocina: 1 (0,52%) 

Carbetocina: 1 (0,53%) 

p = NR 

Moertl MG, 2011 (79) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

A CNSystems 

Medizintechnik AG 

forneceu o sistema 

Task Force® Monitor 

3040i, que foi usado 

para medir os 

parâmetros 

hemodinâmicos 

Alemanh

a 
56 

Mulheres saudáveis, com 

gravidez a termo 

submetidas à cesárea 

eletiva com anestesia local 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Foi administrado: 

ocitocina IV (5 UI) 

ou carbetocina IV (100 

mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 0 (0%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = NR 

Náusea:  

Ocitocina: 4 (%) 

Carbetocina: 3 (%) 

p = NR 

Dor de cabeça:  

Ocitocina: 2 (%) 

Carbetocina: 2 (%) 

p = NR 

Rosseland LA, 2013 

(80) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

Ferring 

Pharmaceuticals 

Noruega 50 

Mulheres com mais de 18 

anos, saudáveis, com 

gravidez única com ≥36 

semanas submetidas a 

cesárea eletiva 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Foi administrado: 

ocitocina IV (10 U/ml) 

ou carbetocina IV (100 

mcg/ml) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 7 (26,92%) 

Carbetocina: 6 (24%) 

p > 0,05 

HPP (> 500ml):*  

Ocitocina: 4 (15,38%) 

Carbetocina: 6 (24%) 

p = NR 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 841 ± 556 ml 

Carbetocina: 579 ± 623 ml 

p = NR 

Dor de cabeça:  

Ocitocina: 3 (11,53%) 
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População 
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Versus 
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Dose 
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Resultados 

Carbetocina: 2 (8%) 

p = NR 

Fahmy NG, 2015 (81) 
ECR paralelo 

NR 
Egito 100 

Mulheres submetidas à 

cesárea eletiva 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(10 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 10 (20%) 

Carbetocina: 6 (12%) 

p = NR 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 449 ± 68,96 ml 

Carbetocina: 398,7 ± 60,36 ml 

p > 0,05 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 0 (0%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = NR 

El Behery MM, 2015 

(67) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

NR 

Egito 180 

Mulheres nulíparas a termo 

(≥37 semanas), com 

obesidade (IMC >30 kg/ m²) 

e submetidas à cesárea de 

emergência 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(125 ml/h - 2 ampolas de 

20 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg + 1000 ml 

de solução de ringer de 

lactato 125 ml/h como 

placebo para garantir o 

cegamento) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 64 (71,11%) 

Carbetocina: 2 (2,22%) 

p = 0,002 

HPP (> 500ml):*  

Ocitocina: 19 (21,11%) 

Carbetocina: 8 (8,88%) 

p = NR 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 14 (15,55%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = 0,04 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 1027 ± 659 ml 

Carbetocina: 689 ± 580 ml 

p = 0,002  

Náusea e vômitos:  
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Tecnologia avaliada 

Versus 
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Dose 
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Resultados 

Ocitocina: 23 (57,5%) 

Carbetocina: 3 (7,5%) 

p < 0,001 

Dor de cabeça:  

Ocitocina: 30 (75%) 

Carbetocina: 23 (57,5%) 

p = 0,09 

Febre:  

Ocitocina: 0 (0%) 

Carbetocina: 8 (20%) 

p = 0,003 

Mohamed HF, 2015 

(82) 

ECR paralelo 

NR 
Egito 172 

Mulheres com gravidez 

única a termo (≥37 

semanas) submetidas à 

cesárea eletiva 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Foi administrado ocitocina 

IV (5 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg) 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 434,7 ± 171,7 ml 

Carbetocina: 366,4 ± 165 ml 

p = 0,01 

Whigham C, 2016 (83) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

Peninsula Health 

Grant for Health 

Research 

Australia 114 

Mulheres submetidas à 

cesárea de emergência sob 

anestesia epidural 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(5 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg). 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 7 (13,2%) 

Carbetocina: 13 (22%) 

p = 0,323 

HPP (> 500ml):*  

Ocitocina: 37 (69,81%) 

Carbetocina: 42 (71,18%) 

p = NR 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 1 (1,88%) 

Carbetocina: 1 (1,69%) 

p = NR 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 561 ml 

Carbetocina: 586 ml 

p = 0,591 
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Carrillo-Gaucín, 2016 

(69) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

NR 

México 117 

Mulheres submetidas à 

cesárea com fatores de 

risco para HPP 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

NR 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 9 (15,8%) 

Carbetocina: 1 (1,7%) 

p = 0,007 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 2 (3,5%) 

Carbetocina: 1 (1,7%) 

p = 612 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 464,04 ± 180,72 ml 

Carbetocina: 482,5 ± 126,5 ml 

p = 0,522 

Fahmy AA, 2015 (81) 
ECR paralelo 

NR 
Egito 100 

Mulheres submetidas a 

cesárea eletiva 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Foi administrado ocitocina 

IV (10 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg) 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 449 ± 68,9 ml 

Carbetocina: 398,7 ± 60,4 ml 

p < 0,001 

Fahmy NG, 2016 (84) 

ECR paralelo, 

investigador principal 

e obstetra cegados 

NR 

Egito 60 

Mulheres com gravidez 

gemelar entre 28 e 36 anos, 

classificadas como 1 de 

acordo com a classificação 

de status físico da ASA, 

submetidas a cesárea 

eletiva 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(20 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 15 (50%) 

Carbetocina: 4 (13,3%) 

p < 0,001 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 4 (13,3%) 

Carbetocina: 1 (3,33%) 

p < 0,001 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 721 ± 50 ml 

Carbetocina: 437 ± 45 ml 

p < 0,001 

Mohamed MA, 2016 

(85) 

ECR paralelo 

NR 
Egito 100 

Mulheres entre 21 e 35 

anos, com idade gestacional 

de 35 a 40 semanas, com 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Foi administrado ocitocina 

IV (120 ml/h - 20 UI) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 4 (8%) 

Carbetocina: 2 (4%) 
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Versus 
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pelo menos um fator de 

risco para HPP submetidas 

a cesárea de emergência 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg) 

p = 0,3503 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 3 (6%) 

Carbetocina: 2 (4%) 

p = NR 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 878,8 ± 218,09 ml 

Carbetocina: 865 ± 197,82 ml 

p = 0,003 

Elbohoty AEH, 2016 

(68) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

NR 

Egito 174 

Mulheres com gravidez 

única a termo (≥37 

semanas) submetidas a 

cesárea eletiva 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(10 UI seguido de 20 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 11 (13%) 

Carbetocina: 5 (6%) 

p = 0,004 

HPP (> 500ml):  

Ocitocina: 34 (39,53%) 

Carbetocina: 21 (26,86%) 

p = 0,001 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 1 (1%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = NR 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 536 ± 182,2 ml 

Carbetocina: 559 ± 208,9 ml 

p = 0,054 

Náusea:  

Ocitocina: 12 (14%) 

Carbetocina: 12 (14%) 

p = 0996 

Vômito:  

Ocitocina: 7 (8%) 
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Carbetocina: 6 (7%) 

p = 0,728 

Dor de cabeça:  

Ocitocina: 24 (28%) 

Carbetocina: 20 (23%) 

p = 0,706 

Dor abdominal:  

Ocitocina: 44 (51%) 

Carbetocina: 72 (82%) 

p < 0,001 

Febre:  

Ocitocina: 12 (14%) 

Carbetocina: 12 (14%) 

p > 0,05 

Tremor:  

Ocitocina: 16 (19%) 

Carbetocina: 8 (9%) 

p = 0,001 

Siddiqua F, 2017 (86) 

Resumo de congresso 

ECR paralelo 

NR 

Banglad

esh 
200 

Mulheres com gravidez 

única submetidas a cesárea 

eletiva ou de emergia sob 

anestesia local 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Foi administrado ocitocina 

IM (10 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg). 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 10 (10%) 

Carbetocina: 2 (2%) 

p = NR 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 8 (8%) 

Carbetocina: 4 (4%) 

p = NR 

Taheripanah R, 2017 

(72) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

NR 

Irã 220 

Mulheres com pelo menos 

um fator de risco para HPP 

submetidas à cesárea de 

emergência (casos como 

período expulsivo no parto 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Foi administrado ocitocina 

IV (30 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 40 (36,4%) 

Carbetocina: 11 (10%) 

p < 0,05 

Transfusão sanguínea:  
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via vaginal prolongado, 

episiotomia médio-lateral, 

HPP anterior, parada de 

descida, lacerações de 

tecidos moles, trabalho de 

parto via vaginal 

intensificado, parto com 

fórceps ou extração a 

vácuo, etnia asiática ou 

hispânica, episiotomia 

mediana e nuliparidade) 

Ocitocina: 0 (0%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p > 0,05 

Náusea:  

Ocitocina: 19 (17,2%) 

Carbetocina: 17 (15,4%) 

p = 0,710 

Vômito:  

Ocitocina: 8 (7,2%) 

Carbetocina: 7 (6,3%) 

p = 0,550 

Dor de cabeça:  

Ocitocina: 13 (11,9%) 

Carbetocina: 2 (1,8%) 

p = 0,003 

Tremor:  

Ocitocina: 14 (12,7%) 

Carbetocina: 7 (2,7%) 

p = 0,005 

Jenkumwong P, 2017 

(87) 

ECR paralelo, duplo-

cego, não 

inferioridade 

Instituições 

acadêmicas 

Tailândi

a 
122 

Mulheres com ≥ 18 anos, 

gravidez única a termo não 

complicada submetidas a 

cesárea. 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(10 UI - 120 ml/h) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg + 1000ml 

de solução de salina como 

placebo para manter o 

cegamento) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 22 (36,1%) 

Carbetocina: 6 (9,8%) 

p = 0,001 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 2 (3,3%) 

Carbetocina: 2 (3,3%) 

p = 1,00 

Náusea:  

Ocitocina: 13 (21,3%) 

Carbetocina: 19 (31,13%) 

p = 0,363 
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Vômito:  

Ocitocina: 22 (36,06%) 

Carbetocina: 12 (19,67%) 

p = NR 

Dor de cabeça:  

Ocitocina: 1 (1,63%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = NR 

Mannaerst D, 2018 

(88) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

NR 

Bélgica 58 

Mulheres com gravidez 

única a termo (≥37 

semanas) submetidas a 

cesárea eletiva sob 

anestesia combinada 

raquidiana/epidural 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(5 UI seguido de 10 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg + 1000ml 

de cristalóides para como 

placebo para manter o 

cegamento) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 2 (7,7%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = 0,2 

Náusea:  

Ocitocina: 4 (15,3%) 

Carbetocina: 2 (6,2%) 

p = 0,3 

Nahaer MK, 2020 (71) 
ECR paralelo, aberto 

NR 

Banglad

esh 
100 

Mulheres com gravidez 

única submetidas a cesárea 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(10 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 18 (36%) 

Carbetocina: 2 (4%) 

p < 0,001 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 10 (20%) 

Carbetocina: 1 (2%) 

p = 0,001 

Náusea:  

Ocitocina: 2 (4%) 

Carbetocina: 1 (2%) 

p = 0,25 

Vômito:  

Ocitocina: 3 (6%) 
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Carbetocina: 1 (2%) 

p = 0,75 

Dor de cabeça:  

Ocitocina: 3 (6%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = 0,33 

Febre:  

Ocitocina: 3 (6%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = 0,33 

Dor abdominal:  

Ocitocina: 3 (6%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = 0,33 

Tremor:  

Ocitocina: 0 (0%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = NR 

Yesmin S, 2020 (89) 
ECR paralelo, aberto 

NR 

Banglad

esh 
64 

Mulheres com gravidez a 

termo submetidas a cesárea 

eletiva ou de emergência 

sob anestesia espinhal, com 

fatores de risco para HPP 

(gravidez múltipla, duas ou 

mais cesáreas anteriores, 

miomas uterinos, histórico 

de HPP e miomectomia) 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado uma dose de 

ocitocina IV (10 UI) 

ou carbetocina IV (100 

mcg) 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 526,3 ± 234,1 ml 

Carbetocina: 452,8 ± 122,8 ml 

p = 0,121 

Ibrahim ZM, 2020 (70)  

ECR paralelo, duplo-

cego 

Financiado pelos 

próprios autores, que 

Egito 160 

Mulheres de 18 a 35 anos, 

com gravidez única, cesárea 

eletiva programada (sem 

evidência de dor de parto), 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(125 ml/h - 10 UI) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 68 (85%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p < 0,001 
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Comparador 

Dose 

Frequência 
Resultados 

não declaram nenhum 

conflito de interesse 

com idade gestacional ≥37 

semanas e presença 

transtornos hipertensivos da 

gravidez 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 m cg) 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 8 (10%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = 0,1 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 679,5 ± 200,25 ml 

Carbetocina: 424,75 ± 182,59 ml 

p = 0,121 

Kang S, 2022 (90) 

ECR paralelo, aberto 

Suzhou People’s Well-

being Project da 

China e Suzhou 

Introduction of Clinical 

Expert Team Project 

China 852 

Mulheres com gravidez a 

termo, um ou mais fatores 

de risco para HPP, com 

cesárea programada. As 

indicações para cesárea 

eletiva e fatores de risco 

para HPP incluíam útero 

cicatrizado (útero de uma 

mulher que havia passado 

por miomectomia ou 

cesárea anterior), mioma 

uterino, posição pélvica e 

idade ≥35 anos 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

nascimento foi 

administrado ocitocina IV 

(10 UI seguida de 20 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 98 (24,4%) 

Carbetocina: 81 (18,4%) 

p = 0,03 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 6 (1,5%) 

Carbetocina: 1 (0,2%) 

p = 1 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 513,7 ± 232,5 ml 

Carbetocina: 501,7 ± 218,1 ml 

p = 0,5 

McDonagh F, 2022 

(91) 

ECR paralelo, duplo-

cego, não 

inferioridade 

Ferring 

Pharmaceuticals 

Canadá 138 

Mulheres entre 37+0 e 40+6 

semanas de gestação 

submetidas a cesárea 

eletiva sob anestesia 

espinhal 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

parto, clampeamento e 

corte do cordão umbilical, 

foi administrado ocitocina 

IV (120 ml/h – 20 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg + 120 

ml//h de infusão de ringer 

de lactato como placebo 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 16 (23,2%) 

Carbetocina: 14 (20,3%) 

p > 0,05 

Náusea:  

Ocitocina: 20 (29%) 

Carbetocina: 14 (20%) 

p = 0,47 

Vômito:  

Ocitocina: 1 (2%) 
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Autor, ano 
Delinamento  

Patrocinador 
Local 

Número de 

participantes 
População 

Tecnologia avaliada 

Versus 

Comparador 

Dose 

Frequência 
Resultados 

para garantir o 

cegamento) 

Carbetocina: 1 (2%) 

p = 0,80 

Dor de cabeça:  

Ocitocina: 1 (2%) 

Carbetocina: 5 (7%) 

p = 0,17 

Rabow S, 2023 (92) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

Medical Faculty at 

Lund University 

Suécia 61 

Mulheres saudáveis de 18 a 

40 anos, classificadas como 

1–2 de acordo com a 

classificação de status físico 

da ASA, com gravidez única 

planejada para cesárea 

eletiva sob anestesia 

espinhal na 35ª semana de 

gestação ou mais 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

parto, clampeamento e 

corte do cordão umbilical, 

foi administrado uma dose 

de ocitocina IV (1 ml - 8,3 

mcg) 

ou carbetocina IV em dose 

única (1 ml - 100 mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 7 (24,1%) 

Carbetocina: 3 (10,3%) 

p = 0,2 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 381 ± 223 ml 

Carbetocina: 618 ± 624 ml 

p = 0,1 

Çetin Ç, 2023 (93) 
ECR paralelo, aberto 

NR 
Turquia 104 

Mulheres de 18 a 40 anos, 

classificadas como 1–2 de 

acordo com a classificação 

de status físico da ASA, com 

gravidez única a termo, 

cesárea eletiva sob 

anestesia espinhal 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

parto, clampeamento e 

corte do cordão umbilical, 

foi administrado ocitocina 

IV (125/h– 20 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 11 (21,2%) 

Carbetocina: 6 (11,5%) 

p = 0,09 

Transfusão sanguínea:  

Ocitocina: 0 (0%) 

Carbetocina: 0 (0%) 

p = 1 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 721,96 ± 370,06 ml 

Carbetocina: 755,52 ± 533,3 ml 

p = 0,840 

Bahr, 2023 (95) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

Sem financiamento 

Egito 80 

Mulheres com pré-

eclampsia com gravidez a 

termo submetidas a cesárea 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Foi administrado ocitocina 

IV (5 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg) 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 851,25 ± 93,02 ml 

Carbetocina: 849 ± 87,64 ml 

p = 0,912 
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Autor, ano 
Delinamento  

Patrocinador 
Local 

Número de 

participantes 
População 

Tecnologia avaliada 

Versus 

Comparador 

Dose 

Frequência 
Resultados 

eletiva sob anestesia 

espinhal 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 7 (17,5%) 

Carbetocina: 3 (7,5%) 

p = NR 

HPP (> 500ml):  

Ocitocina: 2 (5%) 

Carbetocina: 1 (2,5%) 

p = NR  

Bekkenes, 2023 (94) 

ECR paralelo, duplo-

cego 

Ferring 

Pharmaceuticals 

Noruega 40 

Mulheres saudáveis de 18 a 

50 anos submetidas a 

cesárea eletiva na 36ª 

semana de gestação ou 

mais 

Ocitocina 

versus 

Carbetocina 

Imediatamente após o 

parto, foi administrado 

ocitocina (2,5 UI) 

ou carbetocina IV em dose 

única (100 mcg) 

Agentes uterotônicos adicionais:  

Ocitocina: 8 (38,1%) 

Carbetocina: 7 (36,8%) 

p = 0,87 

Perda sanguínea: 

Ocitocina: 551,5 ± 381,8 ml 

Carbetocina: 559,5 ± 366,7 ml 

p = 0,95 

Dor de cabeça: 

Ocitocina: 2 (9,52%) 

Carbetocina: 1 (5,3%) 

p = NR 

 

Abreviações: ECR: ensaio clínico randomizado; ASA: American Society of Anesthesiologists; UI: unidades internacionais; IV: intravenoso; IMC: índice de massa corporal; IM: intramuscular 
Notas: variáveis categóricas apresentadas em frequência absoluta (n) e relativa (%), e variáveis contínuas apresentadas em média ± desvio-padrão.  
*Dado retirado da meta-análise conduzida por Gallos ID, que obteve resposta após contato com os autores. Esse dado não está apresentado no estudo.  
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Desfechos de eficácia avaliados:  

Desfecho primário: 

 HPP (≥ 500 ml): oito estudos envolvendo 929 pacientes avaliaram esse desfecho e 

foram incluídos na meta-análise. As taxas de HPP (≥ 500 ml) foram 24,37% no grupo 

carbetocina e 33,08% no grupo ocitocina. Sendo assim, pacientes do grupo carbetocina 

apresentaram redução de 28% no risco de HPP (≥ 500 ml) em comparação com o grupo 

ocitocina (RR 0,72; IC 95% 0,53 – 0,99; I² = 48) (Figura 2).  

 

Figura 2 Meta-análise de carbetocina versus ocitocina para taxa de HPP (≥ 500 ml)  

 

 

Abreviações: RR: risco relativo; CI: confidence interval 

Desfechos secundários: 

Uso de agentes uterotônicos adicionais: 24 ECR envolvendo 4045 pacientes 

avaliaram esse desfecho e foram agrupados na meta-análise. As taxas de uso de agentes 

uterotônicos adicionais foram de 12,29% no grupo carbetocina versus 27,55% no grupo 

ocitocina. A meta-análise demonstrou que a necessidade de agentes uterotônicos adicionais 

foi 58% menor no grupo carbetocina em comparação com o grupo ocitocina (RR 0,42; IC 

95% 0,30 – 0,60; I² = 67) (Figura 3). 

 

Figura 3 Meta-análise de carbetocina versus ocitocina para taxa de uso de agentes uterotônicos adicionais 
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Abreviações: RR: risco relativo; CI: confidence interval  

 

Necessidade de transfusão sanguínea: 19 estudos reportaram esse desfecho e foram 

agregados na meta-análise. A taxa de transfusão sanguínea foi de 0,87% no grupo 

carbetocina e 3,4% no grupo ocitocina. O grupo que recebeu carbetocina apresentou 

redução de 61% no risco de necessidade de transfusão sanguínea em comparação com o 

grupo ocitocina (RR 0,39; IC 95% 0,22 – 0,72; I² = 0) (Figura 4). 

 

Figura 4 Meta-análise de carbetocina versus ocitocina para taxa de transfusão sanguínea 

 

 

Abreviações: RR: risco relativo; CI: confidence interval  
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Perda sanguínea (ml): 20 estudos envolvendo 3172 pacientes avaliaram esse 

desfecho e foram incluídos na meta-análise. A análise agrupada revelou que a perda 

sanguínea foi, em média, 61,08 ml menor no grupo carbetocina em comparação a ocitocina, 

sendo essa diferença média entre os grupos estatisticamente significativa (DM – 61,08 ml; 

IC 95% - 110,60 a – 11,15; I² = 95%) (Figura 5).  

 

Figura 5 Meta-análise de carbetocina versus ocitocina para média de perda sanguínea 

 

Abreviações: MD: mean difference; CI: confidence interval  

 

   Desfechos de segurança avaliados:  

 Os eventos adversos mais comumente avaliados nos ECR foram dor abdominal, dor 

de cabeça, náusea, vômitos, tremor e febre. De forma geral, as taxas de eventos adversos 

reportadas nos estudos não foram diferentes entre os grupos carbetocina e ocitocina. 

(Figuras 6-11).  

 

 Figura 6 Meta-análise de carbetocina versus ocitocina para taxa de dor abdominal 
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Abreviações: RR: risco relativo; CI: confidence interval 

 

 

Figura 7 Meta-análise de carbetocina versus ocitocina para taxa de dor de cabeça 

 

Abreviações: RR: risco relativo; CI: confidence interval 

 

Figura 8 Meta-análise de carbetocina versus ocitocina para taxa de náuseas 

 

Abreviações: RR: risco relativo; CI: confidence interval 
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Figura 9 Meta-análise de carbetocina versus ocitocina para taxa de vômitos 

 

Abreviações: RR: risco relativo; CI: confidence interval 

 

Figura 10 Meta-análise de carbetocina versus ocitocina para taxa de tremores 

 

Abreviações: RR: risco relativo; CI: confidence interval 

Figura 11 Meta-análise de carbetocina versus ocitocina para taxa de febre 

 

Abreviações: RR: risco relativo; CI: confidence interval 

 

6.3.3 Avaliação do risco de viés dos estudos incluídos e da certeza da evidência 

 Foi avaliado o risco de viés de todos os ECR incluídos, exceto do resumo publicado 

por Siddiqua F (86), devido a escassez de informações suficientes para avaliação de todos 
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os domínios do RoB 2.0. O risco de viés foi reportado para cada estudo, e não por desfecho, 

devido à grande quantidade de desfechos avaliados em cada estudo e à semelhança na 

classificação do risco de viés para desfechos diferentes avaliados no mesmo estudo. A 

maioria dos estudos (n = 18) apresentou algumas preocupações em relação ao risco de viés, 

principalmente devido a ausência de informações sobre: o método utilizado para garantir o 

sigilo da alocação dos participantes aos grupos de estudo (domínio 1); como e se foi 

realizado o cegamento dos envolvidos e a realização da análise por intenção de tratar 

(domínio 2); e devido à ausência de protocolo pré-especificado, o que dificulta a identificação 

de relato seletivo de desfecho (domínio 5). Três estudos foram classificados com alto risco 

de viés: Dansereau J apresentou alto risco no domínio 1 devido a diferenças em 

características clinicas relevantes dos pacientes alocados para o grupo intervenção e 

controle na linha de base. Moertl G foi penalizado no domínio 3 pois um número alto de 

participantes (n = 28) foi excluído da análise após a randomização. Yesmin S apresentou 

alto risco de viés para os domínios 2, 3 e 4 pois fornece informações insuficientes para 

avaliação de desvio de intervenção pretendidas, completude dos dados e avaliação dos 

desfechos. Apenas cinco estudos foram classificados com baixo risco de viés.  

 

Figura 12 Risco de viés dos ECR incluídos avaliado pela ferramenta RoB 2.0 
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Tabela 5 Avaliação da certeza da evidência avaliada pelo GRADE 

Quadro: Carbetocina versus ocitocina para mulheres submetidas à cesárea  

População: Mulheres submetidas à cesárea  

Intervenção: Carbetocina  

Comparação: Ocitocina  

Desfechos: Eficácia (HPP ≥ 500 ml, agentes uterotônicos adicionais, transfusão sanguínea, perda sanguínea) e segurança (dor abdominal, dor de cabeça, náusea, vômitos, tremor e febre) 

Desfechos 

Nº de 

participantes 

(estudos) 

Efeitos absolutos (IC95%) 

Efeito relativo (IC95%) 

Qualidade da 

evidência 

(GRADE) 

Interpretação 
Carbetocina Ocitocina 

Desfechos de eficácia 

HPP ≥ 500 ml 929 (8) 
98/402 

(24,37%) 

131/396 

(33,08%) 
RR 0,72 (IC95% 0,53 – 0,99) 

⊕⊕⊕◯ 

FRACA b,c 

Carbetocina resulta em redução de 28% das taxas de HPP 

≥ 500 ml comparado com ocitocina, podendo variar de 1% a 

47% 

Agentes uterotônicos 

adicionais 
4045 (24) 

252/2049 

(12,29%) 

550/1996 

(27,55%) 
RR 0,42 (IC95% 0,30 – 0,60) 

⊕⊕⊕◯ 

MODERADA 

a,b,d 

Carbetocina resulta em redução de 58% da necessidade de 

agentes uterotônicos adicionais, podendo variar de 40% a 

70% 

Transfusão sanguínea 3414 (16) 
15/1709 

(0,87%) 

58/1705 

(3,40%) 
RR 0,39 (IC95% 0,22 – 0,72) 

⊕⊕⊕◯ 

MODERADA 

a,b 

Carbetocina resulta em redução de 61% da necessidade de 

transfusão sanguínea, podendo variar de 28% a 78% 

Perda sanguínea (ml) 3132 (20) - - DM – 61,08 (IC95% -110,60  a – 

11,15) 

⊕⊕⊕◯ 

FRACA,b,c 

Carbetocina resulta, em média, em uma perda sanguínea 

61,08 ml menor em comparação com ocitocina, sendo que 

essa diferença pode variar de – 11,15 ml a – 110,60 ml 

Desfechos de segurança 

Dor abdominal 1447 (6) 
225/724 

(31,07) 

196/723 

(27,10) 
RR 1,18 (IC95% 0,87 – 1,60) 

⊕⊕⊕◯ 

FRACA,b,c 

Não foi evidenciada diferença nas taxas de dor abdominal 

entre carbetocina e ocitocina 
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Dor de cabeça 2254 (13) 
109/1126 

(9,68%) 

138/1128 

(12,23%) 
RR 0,78 (IC95% 0,59 – 1,04) 

⊕⊕⊕◯ 

FRACA,b,c 

Não foi evidenciada diferença nas taxas de dor de cabeça 

entre carbetocina e ocitocina 

Náusea 1937 (10) 
172/972  

(17,69%) 

185/965  

(19,17%) 
RR 0,93 (IC95% 0,77 – 1,11) 

⊕⊕⊕◯ 

FRACA,b,c 

Não foi evidenciada diferença nas taxas de dor de náusea 

entre carbetocina e ocitocina 

Vômito 1927 (9) 
68/964 

(7,05%) 

100/963  

(10,38%) 
RR 0,65 (IC95% 0,43 – 0,99) 

⊕⊕⊕◯ 

FRACA,b,c 

Não foi evidenciada diferença nas taxas de dor de vômito 

entre carbetocina e ocitocina 

Tremores 1667 (7) 
68/834 

(8,15%) 

72/833 

(8,64%) 
RR 1,26 (IC95% 0,48 – 3,29) 

⊕⊕⊕◯ 

FRACA,b,c 

Não foi evidenciada diferença nas taxas de dor de tremores 

entre carbetocina e ocitocina 

Febre 511 (4) 
20/257 

(7,78%) 

15/254 

(5,9%) 
RR 1,28 (IC95% 0,13 – 12,43) 

⊕⊕⊕◯ 

FRACA,b,c 

Não foi evidenciada diferença nas taxas de dor de febre 

entre carbetocina e ocitocina 

Abreviações: RR, risco relativo; IC, intervalo de confiança; DM, diferença média 

Classificação da certeza na evidência de acordo com GRADE Working Group 

Alta: estamos muito confiantes de que o verdadeiro efeito esteja próximo ao da estimativa pontual apresentada 

Moderada: estamos moderadamente confiantes na estimativa pontual do efeito: é provável que o verdadeiro efeito seja próximo da estimativa apresentada, mas existe a possibilidade de que seja 

substancialmente diferente 

Baixa: nossa confiança na estimativa pontual do efeito é limitada: o verdadeiro efeito pode ser substancialmente diferente da estimativa apresentada 

Muito baixa: temos muito pouca confiança na estimativa pontual de efeito apresentada e o resultado é considerado incerto: o verdadeiro valor provavelmente é substancialmente diferente da estimativa 

apresentada 

Justificativa para rebaixamento da evidência: 

a Imprecisão não reduz a confiança na evidência, pois limite superior do IC95% do desfecho é consistente com redução no risco clinicamente importante  

b Alto risco de viés dos estudos incluídos implica na redução de um nível da confiança na evidência 

c Imprecisão evidenciada pelo amplo intervalo de confiança implica na redução de um nível da confiança da evidência 

d Apesar da heterogeneidade considerável evidenciada pelo I² (67%), a sobreposição dos intervalos de confiança da meta-análise não justifica o rebaixamento do nível da evidência  
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6.3.4 Caracterização das RSL incluídas  

 Foram incluídas 9 RSL que atenderam aos critérios PICO da presente revisão 

(59,73,96–102). Essas RSL não incluíram a totalidade dos ECR disponíveis mencionados 

acima. Entretanto, visando contemplar o corpo geral da evidência, elas serão brevemente 

descritas abaixo. As RSL foram publicadas entre 2012 (96) e 2022 (73). A avaliação do risco 

de viés das RSL identificadas através do checklist AMSTAR-2 (Tabela 8) demonstrou que a 

maioria apresentou qualidade metodológica criticamente baixa, o que corrobora para a 

decisão de extrair e analisar os dados diretamente dos estudos primários, que foram 

apresentados na seção anterior.  

Os detalhes em relação as características gerais das RSL identificadas estão 

apresentados nas Tabela 6 e 7. Abaixo serão descritos brevemente os resultados dos 

desfechos de eficácia e segurança avaliados pelas RSL incluídas.   

   Desfechos de eficácia avaliados:  

 HPP (≥ 500 ml): três RSL avaliaram esse desfecho. Su LL (96) incluiu 3 estudos em 

meta-análise envolvendo 820 pacientes e demonstrou que o grupo carbetocina apresentou 

45% menos risco de HPP em comparação com o grupo ocitocina (RR 0,55; IC 95% 0,31 – 

0,95). Meta-análise conduzida por Jin B (97) incluiu 4 estudos e 1195 pacientes e falhou em 

demonstrar diferença na taxa de HPP entre os grupos carbetocina e ocitocina, assim como 

a meta-análise conduzida por Gallos ID envolvendo 678 pacientes (99).  

Uso de agentes uterotônicos adicionais: 8 RSL avaliaram esse desfecho e foram 

unânimes em demonstrar menor risco de uso de agentes uterotônicos adicionais no grupo 

carbetocina em comparação ao grupo ocitocina (73,96–102). A meta-análise mais atualizada 

conduzida por Jaffer D (73) incluindo 21 estudos e 2163 pacientes demonstrou que o grupo 

carbetocina apresentou 78% menos risco de usar de agentes uterotônicos adicionais em 

comparação com o grupo ocitocina (RR 0,22; IC 95% 0,11 – 0,42).  

Necessidade de transfusão sanguínea: 6 RSL avaliaram esse desfecho (96–

99,101,102). Voon HY incluiu 4 estudos com 1207 pacientes e demonstrou redução de 69% 

na necessidade de transfusão sanguínea (98). Entretanto, resultados da meta-análise com 

maior número de estudos (10 estudos envolvendo 2032 pacientes) não demonstrou 

diferença nas taxas de transfusão sanguínea entre o grupo carbetocina e ocitocina (99). 

Perda sanguínea (ml): 7 RSL avaliaram esse desfecho (73,96,97,99–102). A meta-

análise com maior número de estudos (12 estudos) demonstrou que pacientes no grupo 

carbetocina apresentaram perda sanguínea 101,54 ml menor em comparação a ocitocina, 
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sendo essa diferença média entre os grupos estatisticamente significativa (DM - 101,54 ml; 

IC 95% - 178,53 a – 24,55) (99).  

   Desfechos de segurança avaliados:  

 Os eventos adversos mais comumente avaliados nas RSL foram dor de cabeça, dor 

abdominal, náusea, vômitos, tremor e febre (Tabela 7). De forma geral, as taxas de eventos 

adversos reportadas nas RSL não foram diferentes entre os grupos carbetocina e ocitocina.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

59 

 

For Internal Use - Internal  

Tabela 6 Características gerais e resultados dos desfechos de eficácia das RSL incluídas 

Autor, 

ano 

Bases de dados 

avaliadas 

Data da busca 

Desfechos de eficácia 

N.º estudos incluídos - 

N.º pacientes 

Resultados da meta-análise de 

HPP (≥ 500 ml): 

N.º estudos incluídos - 

N.º pacientes 

Resultados da meta-analise de uso de 

agentes uterotônicos adicionais: 

N.º estudos incluídos - 

N.º pacientes 

Resultados da meta-analise de 

necessidade de transfusão 

sanguínea: 

N.º estudos incluídos - 

N.º pacientes 

Resultados da meta-analise de perda 

sanguínea (ml): 

Su LL, 

2012 (96) 

CENTRAL, Medline e 

Embase 

Março 2011 

3 estudos – 820 pacientes: 

RR 0,55 (IC 95% 0,31 – 0,95) 

4 estudos – 1173 pacientes: 

RR 0,64 (IC 95% 0,51 – 0,81) 

1 estudo – 377 pacientes: 

RR 0,80 (IC 95% 0,22 – 2,95) 

2 estudos – 161 pacientes: 

DM – 29 ml (IC 95% - 83,18 a 25,18) 

Jin B, 

2015 (97) 

PubMed, Web of 

Science, Scopus and 

EBSCOhost 

Data da busca NR 

4 estudos – 1195 pacientes: 

RR 0,66 (IC 95% 0,42 – 1,06) 

5 estudos – 1553 pacientes: 

RR 0,68 (IC 95% 0,55 – 0,84) 

2 estudos – 757 pacientes: 

RR 0,56 (IC 95% 0,19 – 1,65) 

Número de estudos NR – 814 pacientes: 

DM – 43.19 ml (IC 95% - 105,76 a 19,37) 

Voon HY, 

2018 (98) 

CENTRAL, 

Medline, DARE, CINAHL 

Maio 2016 

NR 
7 estudos – 2012 pacientes: 

RR 0,57 (IC 95% 0,49 – 0,65) 

4 estudos – 1207 pacientes: 

RR 0,31 (IC 95% 0,15 – 0,64) 
NR 

Gallos ID, 

2018 (99) 

CENTRAL, Medline, 

Embase e CINAHL 

Maio 2018 

6 estudos – 678 pacientes: 

RR 0,71 (IC 95% 0,47 – 1,07) 

15 estudos – 2457 pacientes: 

RR 0,45 (IC 95% 0,27 – 0,74) 

10 estudos – 2032 pacientes: 

RR 0,50 (IC 95% 0,23 – 1,10) 

12 estudos – 1630 pacientes: 

DM – 101,54 ml (IC 95% - 178,53 a – 

24,55) 

Onwochei 

DN, 2019 

(100) 

Medline, Embase, Web 

of Science e Cochrane 

Fevereiro 2019 

NR 
9 estudos – 1693 pacientes: 

RR 0,47 (IC 95% 0,34 – 0,64) 
NR 

6 estudos –1058 pacientes: 

DM – 87,77 ml (IC 95% - 197,89 a 22,35) 

Kalafat E, 

2019 

(101) 

Medline, Scopus, 

Embase e Cochrane 

Fevereiro 2018 

NR 
16 estudos – 3216 pacientes: 

RR 0,43 (IC 95% 0,30 – 0,59) 

9 estudos – 1991 pacientes: 

RR 0,57 (IC 95% 0,33 – 0,96) 

8 estudos – 1575 pacientes: 

DM – 51,1 ml (IC 95% - 144,9 a 42,7) 

Onwochei 

DN, 2020 

(102) 

Medline, Embase, 

CINAHL, Web of Science 

e Cochrane 

Julho 2019 

NR 
5 estudos – 1214 pacientes: 

RR 0,30 (IC 95% 0,11 – 0,86) 

4 estudos – 994 pacientes: 

RR 0,46 (IC 95% 0,14 – 1,59) 

5 estudos – 1214 pacientes: 

DM 46,60 ml (IC 95% - 71,95 a 165,15) 

Jaffer D, 

2022 (73) 

Medline, Embase e 

Cochrane 

Maio 2020 

 
21 estudos – 2163 pacientes: 

RR 0,22 (IC 95% 0,11 – 0,42) 
 

11 estudos – 2129 pacientes: 

DM – 54,83 ml (IC 95% - - 143,78 a 26,48) 
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Abreviações: NR: não reportado; RR: risco relativo; DM: diferença média; CENTRAL: Cochrane Controlled Trials Register; CINAHL: Cumulative Index to Nursing and Allied Health Literature; DARE: Database 
of Abstract of Reviews of Effects; IC: intervalo de confiança. 
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Tabela 7 Resultados dos desfechos de segurança das RSL incluídas 

Autor, ano 

Desfechos de segurança avaliados 

N.º estudos incluídos - 

N.º pacientes 

Resultados da meta-

análise de dor de 

cabeça: 

N.º estudos incluídos - 

N.º pacientes 

Resultados da meta- 

análise de dor 

abdominal: 

N.º estudos incluídos - 

N.º pacientes 

Resultados da meta-

analise de náusea: 

N.º estudos incluídos - 

N.º pacientes 

Resultados da meta-

analise de vômitos: 

N.º estudos incluídos - 

N.º pacientes 

Resultados da meta-

analise de tremor: 

N.º estudos incluídos - 

N.º pacientes 

Resultados das meta-

analises de febre: 

Su LL, 2012 (96) 

3 estudos – 820 

pacientes: 

RR 0,83 (IC 95% 0,59 – 

1,18) 

2 estudos – 716 

pacientes: 

RR 1,03 (IC 95% 0,85 – 

1,24) 

2 estudos – 716 

pacientes: 

RR 0,91 (IC 95% 0,72 – 

1,16) 

2 estudos – 716 

pacientes: 

RR 0,94 (IC 95% 0,59 – 

1,49) 

1 estudo – 659 

pacientes: 

RR 0,76 (IC 95% 0,51 – 

1,13) 

NR 

Jin B, 2015 (97) 

5 estudos – 1253 

pacientes: 

RR 0,94 (IC 95% 0,67 – 

1,31) 

4 estudos – 1197 

pacientes: 

RR 1,01 (IC 95% 0,86 – 

1,19) 

4 estudos – 1149 

pacientes: 

RR 0,93 (IC 95% 0,74 – 

1,17) 

3 estudos – 1093 

pacientes: 

RR 0,88 (IC 95% 0,57 – 

1,35) 

2 estudos – 1036 

pacientes: 

RR 0,74 (IC 95% 0,50 – 

1,09) 

NR 

Gallos ID, 2018 (99) 

10 estudos – 2010 

pacientes: 

RR 0,81 (IC 95% 0,61 – 

1,08) 

5 estudos – 1347 

pacientes: 

RR 1,21 (IC 95% 0,90 – 

1,62) 

8 estudos – 1733 

pacientes: 

RR 1,10 (IC 95% 0,75 – 

1,61) 

7 estudos – 1723 

pacientes: 

RR 0,83 (IC 95% 0,44 – 

1,60) 

6 estudos – 1503 

pacientes: 

RR 0,70 (IC 95% 0,40 – 

1,20) 

3 estudos – 411 pacientes: 

RR 2,90 (IC 95% 0,19 – 

43,87) 

Ai W, 2021 (59) 

10 estudos – 1919 

pacientes: 

RR 0,88 (IC 95% 0,59 – 

1,32) 

NR 

10 estudos – 1919 

pacientes: 

RR 0,85 (IC 95% 0,70 – 

1,02) 

9 estudos – 1865 

pacientes: 

RR 0,48 (IC 95% 0,27 – 

0,85) 

NR NR 

Abreviações: NR: não reportado; RR: risco relativo; IC: intervalo de confiança. 
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Tabela 8 Avaliação do risco de viés das RSL incluídas através do checklist AMSTAR 2 

 Revisões sistemáticas da literatura incluídas 

Questões 
Su LL, 2012 

(96) 
Jin B, 2015 

(97) 
Voon HY, 
2018 (98) 

Gallos ID, 
2018 (99): 

Onwochei DN, 
2019 (100) 

Kalafat E, 
2019 (101) 

Onwochei DN, 
2020 (102) 

Jaffer D, 2022 
(73) 

Ai W, 2021 
(59) 

1 - As perguntas de pesquisa e os critérios 
de inclusão para a revisão incluem os 
componentes do PICO? 

Yes No No Yes No No No No No 

2 - O relatório da revisão contém uma 
declaração explícita de que os métodos de 
revisão foram estabelecidos antes da 
realização da revisão e o relatório justificou 
quaisquer desvios significativos do 
protocolo? (crítico) 

Yes No No Yes Yes Yes Yes Yes Yes 

3 - Os autores da revisão explicaram a 
seleção dos desenhos de estudo para 
inclusão na revisão? 

Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes 

4 - Os autores da revisão usaram uma 
estratégia abrangente de pesquisa de 
literatura? (crítico) 

Yes Partial Yes Partial Yes Yes Partial Yes Partial Yes Partial Yes Partial Yes Partial Yes 

5 - Os autores da revisão realizaram a 
seleção do estudo em duplicata? 

Yes Yes Yes Yes No Yes Yes Yes Yes 

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

Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes 

7 - Os autores da revisão fornecem uma 
lista de estudos excluídos e justificam as 
exclusões? (crítico) 

No No No Yes No Yes No No No 

8 - Os autores da revisão descrevem os 
estudos incluídos em detalhes adequados? 

Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes No Yes 

9 - Os autores da revisão usaram uma 
técnica satisfatória para avaliar o risco de 
viés (RoB) em estudos individuais que foram 
incluídos na revisão? (crítico) 

Yes No Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes 

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

Yes No No Yes No No Yes No Yes 

11 - Se a metanálise foi realizada, os 
autores da revisão usaram métodos 
apropriados para a combinação estatística 
de resultados? (crítico) 

Yes No No Yes No Yes Yes Yes No 

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

No No No Yes No No No Yes No 

13 - Os autores da revisão consideraram 
risco de viés em estudos individuais ao 
interpretar / discutir os resultados da 
revisão? (crítico) 

Yes No No Yes No No Yes Yes Yes 
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14 - Os autores da revisão forneceram uma 
explicação satisfatória e discussão de 
qualquer heterogeneidade observada nos 
resultados da revisão? 

Yes No No Yes No Yes Yes Yes Yes 

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

No No No Yes Yes Yes Yes Yes Yes 

16 - Os autores da revisão relataram 
quaisquer fontes potenciais de conflito de 
interesses, incluindo algum financiamento 
recebido para realizar a revisão? 

Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes 

Análise final  
Qualidade 

criticamente 
baixa 

Qualidade 
criticamente 

baixa 

Qualidade 
criticamente 

baixa 
Qualidade alta 

Qualidade 
criticamente 

baixa 

Qualidade 
baixa 

Qualidade 
baixa 

Qualidade 
baixa 

Qualidade 
criticamente 

baixa 

Abreviações: NR: não reportado; RR: risco relativo; IC: intervalo de confiança. 
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7. Ensaios clínicos em andamento  

Para a elaboração desta seção, realizaram-se buscas estruturadas nos campos de 

pesquisa das bases de dados ClinicalTrials.gov e WHO International Clinical Trials Registry 

Platform, a fim identificar medicamentos potenciais para a prevenção de HPP nas pacientes 

submetidas à cesárea. A busca foi realizada em 27 de junho de 2024, utilizando-se as 

seguintes estratégias de busca:  

• ClinicalTrials:  

Campo condition/disease: "Postpartum Hemorrhage" OR "Hemorrhage, Postpartum" OR 

"Immediate Postpartum Hemorrhage" OR "Hemorrhage, Immediate Postpartum" OR 

"Postpartum Hemorrhage, Immediate" 

Filtros aplicados: Not yet recruiting, Recruiting, Active, not recruiting, Completed, Enrolling 

by invitation Studies | Interventional Studies | Phase 3, 4  

• WHO International Clinical Trials Registry Platform:  

Campo search: "Postpartum Hemorrhage" OR "Hemorrhage, Postpartum" OR "Immediate 

Postpartum Hemorrhage" OR "Hemorrhage, Immediate Postpartum" OR "Postpartum 

Hemorrhage, Immediate" 

Filtros aplicados: Phase 3, 4 

Foram considerados estudos clínicos intervencionais de fases 3 ou 4, que testaram 

ou estão testando os medicamentos resultantes da busca supracitada. Os medicamentos 

com registro para a indicação clínica há mais de cinco anos na Agência Nacional de 

Vigilância Sanitária (Anvisa), European Medicines Agency (EMA) ou na U.S. Food and Drug 

Administration (FDA) não foram considerados. Os dados da situação regulatória das 

tecnologias foram consultados nos sítios eletrônicos das referidas agências sanitárias. 

Assim, no horizonte considerado nesta análise, foram detectadas duas tecnologias 

potenciais. 

Tabela 9 Medicamentos potenciais para a prevenção de HPP 

Princípio ativo Mecanismo de ação Via de administração Estudos de eficácia Aprovação para a 

população em análise 

Ácido tranexâmico Agente antifibrinolítico Intravenosa Fase 3a ANVISA, EMA e FDA: sem 

registro para indicação 

específica de prevenção de 

HPP 

Misoprostol Análogo sintético da 

prostaglandina E1 

Sublingual 

Retal 

Fase 3a ANVISA: sem registro 

EMA: 2017 

FDA: sem registro 

a Completo  
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O ácido tranexâmico contém o isômero trans do ácido 4-amino-metil-ciclohexano 

carboxílico, que se liga ao sítio de ligação da lisina no plasminogênio e na plasmina. Essa 

ligação compete com a ativação e ação da plasmina, afetando a dissolução da rede de fibrina 

após a formação do coágulo, o que prolonga esse processo (103). Embora aprovado por 

agências regulatórias para tratar HPP, não é especificamente recomendado para sua 

prevenção. 

O misoprostol, um análogo sintético da prostaglandina E1, atua diretamente nos 

receptores das prostaglandinas. Ele causa alterações na estrutura física e química do 

colágeno cervical, resultando no amolecimento, apagamento e maturação do colo uterino. 

Isso facilita sua dilatação e estimula contrações no músculo uterino. (104). O misoprostol foi 

aprovado pela EMA em 2017 para prevenir HPP. No entanto, não possui registro para essa 

indicação na ANVISA e no FDA. 

 

8. Recomendações das agências internacionais de avaliação de tecnologias  

8.1 National Institute for Health and Care Excellence (NICE) 

Em 2023, a agência passou a recomendar carbetocina para a prevenção de HPP em 

mulheres que realizaram parto via cesárea. O NICE destacou que os uterotônicos mais 

eficazes para reduzir HPP  são o misoprostol, em doses de 600 a 800 microgramas, e a 

carbetocina intravenosa. No entanto, o comitê considerou o misoprostol inadequado para 

uso rotineiro devido à alta incidência de efeitos adversos, como náusea, vômito, diarreia e 

dor abdominal. A carbetocina foi considerada a opção mais custo-efetiva e, de acordo com 

o comitê, seria mais vantajosa economicamente em comparação com a ocitocina (105). 

8.2 Scottish Medicines Consortium (SMC) 

Em 2017, a Scottish Medicines Consortium avaliou a incorporação de carbetocina ao 

sistema de saúde pública da Escócia para a utilização em partos via cesáreas. No entanto, 

o parecer foi desfavorável à incorporação da medicação. O principal fator foi a avaliação 

econômica ter apresentado robustez insuficiente. O uso de uma modelagem inadequada 

para a comparação com a ocitocina e a ausência de dados sobre qualidade de vida foram 

apontados como pontos críticos (106). 

8.3 Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH) 

Em julho de 2019, a Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH) 

publicou uma revisão sobre a eficácia clínica, custo-efetividade e diretrizes relacionadas à 
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carbetocina para a prevenção de HPP. O comitê concluiu que, para partos via cesárea, a 

carbetocina é tão ou mais eficaz em comparação à ocitocina para vários desfechos avaliados 

em ECR, como a redução das taxas de HPP e da necessidade de uterotônicos adicionais. 

Além disso, a carbetocina foi considerada mais custo-efetiva do que a ocitocina em certos 

estudos. No entanto, o comitê ressaltou que, para a formulação de políticas, é necessário 

realizar mais estudos sobre a eficácia e a custo-efetividade da carbetocina no contexto 

canadense (107). 

 

9. Discussão das evidências clínicas  

A HPP é uma das principais causas de morte materna em todo o mundo. No Brasil, 

algumas regiões ainda apresentam taxas de 300 mortes maternas para cada 100.000 

nascidos vivos, um número alarmante (3). A administração profilática de agentes 

uterotônicos é crucial para reduzir o risco de HPP (16). Apesar da ocitocina ter sido por muito 

tempo o agente uterotônico padrão, ela apresenta problemas de estabilidade e qualidade, 

especialmente em países de baixa e média renda, onde a manutenção em cadeia fria é 

problemática (108). A carbetocina, um análogo sintético da ocitocina, pode ser usada para 

prevenir a atonia uterina e a HPP após o parto via cesárea. Com uma meia-vida longa e 

efeito rápido, a carbetocina pode ser administrada com uma única dose, além de ser estável 

em temperatura ambiente e não necessitar de cadeira fria (64,109). 

Os achados dessa RSL demonstraram que a carbetocina é eficaz e segura para 

prevenção de HPP em mulheres submetidas à cesárea. Os resultados apontam eficácia 

estatisticamente significativa e clinicamente relevante da carbetocina em comparação com 

a terapia padrão com ocitocina (atualmente fornecida pelo SUS). Esta eficácia foi 

evidenciada pelo benefício do tratamento em desfechos relevantes, como redução de HPP 

(≥ 500 ml), menor necessidade de uso de uretetônicos adicionais, menor necessidade de 

transfusão sanguínea, menos perda de sangue. O tratamento com carbetocina apresentou 

um perfil de segurança semelhante ao de ocitocina. Os estudos primários identificados foram 

agregados em meta-análise, o que permitiu maior tamanho amostral e poder estatísitco para 

demonstrar diferença nos desfechos relevantes entre os braços de tratamento. O desfecho 

primário foi definido como a redução de HPP, considerando um ponto de corte de perda 

sanguínea ≥ 500 ml. Esse valor foi escolhido ao invés de 1000 ml devido à dificuldade no 

diagnóstico precoce de HPP, principalmente devido à subestimação dos métodos 

empregados para avaliação da perda sanguínea (45). 
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Meta-análise de comparação indireta conduzida por pesquisadores da Cochrane em 

2018 comparou a eficácia e segurança de sete agentes uterotônicos distintos (99). Três 

regimes apresentaram eficácia superior à ocitocina isolada para prevenção de HPP: 

ergometrina combinada ocitocina, misoprostol combinado com ocitocina e monoterapia com 

carbetocina. No entanto, os dois regimes combinados (ergometrina combinada ocitocina e 

misoprostol combinado com ocitocina) foram associados a aumento na frequência de 

vômitos e febre. Sendo assim, os autores concluiram que a carbetocina pode ser mais eficaz 

quando comparada à ocitocina para reduzir as taxas de HPP e o uso de agentes uterotônicos 

adicionais, sem aumento nos eventos adversos (99).  

Os regimes combinados (ergometrina combinada ocitocina e misoprostol combinado 

com ocitocina) apresentam limitações importantes, além do aumento de eventos adversos. 

A administração de misoprostol combinado com ocitocina por rotas distintas (parenteral e 

oral/retal) é menos viável em cenários clínicos de rotina em comparação com a 

administração de um agente único (99). A combinação de ergometrina com ocitocina não 

pode ser administrada em pacientes hipertensas ou cardiopatas. Portanto, é mais seguro 

evitar o uso de derivados de ergot (99). 

A maioria dos estudos incluídos na presente RSL apresentou algumas preocupações 

em relação ao risco de viés, principalmente devido a ausência de informações sobre o 

método utilizado para garantir o sigilo da alocação dos participantes aos grupos de estudo, 

como e se foi realizado o cegamento dos envolvidos, a realização da análise por intenção 

de tratar, e a falta de protocolo pré-especiicado, o que dificulta a identificação de relato 

seletivo de desfecho. A certeza da evidência foi classficada como fraca a moderada, 

principalmente devido a imprecisão e a heterogeneidade dos resultados.  

A imprecisão e a heterogeneidade das estimativas de efeito podem ser atribuídas a 

alguns fatores. Os estudos incluídos apresentaram grande variação na dose, duração e perfil 

de administração de ocitocina. Foi observada heterogeneidade na forma de administração 

(via intravenosa ou intramuscular) e administração em bolus ou infusão contínua. Por outro 

lado, a mesma dose de carbetocina (100 mg) foi utilizada em todos os estudos. 

Além da heterogeneidade da administração de ocitocina, as características das 

pacientes incluídas, como o tipo de cesárea (emergência ou eletiva) e a presença de fatores 

de risco para desenvolvimento de HPP, também podem influenciar os resultados 

encontrados. Ademais, foi observada heterogeneidade dos critérios usados na decisão de 



 

68 Dossiê CONITEC 
Duratocin® (carbetocina) para prevenção de hemorragia pós-parto 
  /  Version Error! Reference source not found. 

 Copyright © 2024, Oracle and/or its affiliates  /  Error! Use the Home tab to apply Cover dropdown to the text that you want to appear here. 

administrar um uterotônico de segunda linha, que dependem em grande parte do julgamento 

subjetivo do cirurgião.  

Também foi identificado que a avaliação do volume de perda sanguínea foi subjetiva 

e variada na maioria dos estudos, representando um obstáculo para a síntese dos dados de 

desfechos relacionados ao sangramento. Esses métodos incluem estimativa visual, 

ferramentas gravimétricas ou mudança no hematócrito, e cada um desses métodos pode 

subestimar ou superestimar a perda sanguineaem relação aos demais.  

Entre os possíveis desfechos relacionados ao sangramento, a medida contínua de 

perda sanguínea é preferível em relação à dicotomização arbitrária necessária para medir a 

incidência de HPP em um determinado limiar (73). A presente RSL demonstoru que a perda 

sanguínea foi, em média, 61,08 ml menor no grupo carbetocina em comparação a ocitocina, 

sendo essa diferença média entre os grupos estatisticamente significativa e clinicamente 

relevante.  

Um dos pontos relevantes para a implementação de uma nova tecnologia são os 

recursos necessários, como equipe capacitada e disponível, treinamento, equipamentos e 

infraestrutura adequados e disponibilidade de suprimentos. Outras considerações 

importantes para a tomada de decisão incluem o impacto potencial da tecnologia na 

equidade em saúde, na aceitabilidade para as partes interessadas, além da viabilidade de 

utilização desses uterotônicos na prática clínica diária (99). 

A carbetocina é capaz de abordar todos esses pontos: não requer armazenamento e 

transporte em cadeia fria, sendo fornecida com o padrão de qualidade necessário em todas 

as regiões do país. Apresenta eficácia superior e perfil de segurança comparável à profilaxia 

atualmente disponível, sendo administrada em uma única dose, o que elimina a necessidade 

de equipamentos como bombas de infusão e facilita sua implementação na prática clínica 

diária. A administração em dose única padronizada também reduz a carga sobre os 

profissionais de saúde e potenciais erros, e minimiza a necessidade de agentes uterotônicos 

adicionais. Além disso, promove equidade em saúde, garantindo que todas as mulheres do 

país tenham acesso a uma tecnologia eficaz e segura, com a qualidade adequada e 

cientificamente comprovada. 

.
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10. Considerações finais 

A HPP é uma condição crítica e uma das principais causas de mortes maternas evitáveis no 

mundo, especialmente em países de baixa e média renda. A alta incidência de HPP e suas 

graves complicações ressaltam a necessidade urgente de medidas eficazes de prevenção. 

A ocitocina é o principal agente uterotônico utilizado no SUS para prevenir a HPP. No 

entanto, possui algumas limitações, como meia-vida curta (4-10 minutos), o que demanda 

administração frequente ou contínua de várias doses. Além disso, a ocitocina é altamente 

sensível ao calor, exigindo armazenamento e transporte em cadeia fria, desde a sua 

produção até o uso, o que pode comprometer sua eficácia. A carbetocina surge como uma 

alternativa promissora e eficiente no manejo da HPP. Apresenta meia-vida longa, efeito 

rápido e a vantagem de ser administrada em dose única. Além disso, é estável em 

temperatura ambiente, eliminando a necessidade de cadeia fria.  

Os achados desta RSL com meta-análise demonstraram que a carbetocina é eficaz e segura 

na prevenção da HPP em mulheres submetidas à cesariana. Comparada à ocitocina, a 

carbetocina mostrou eficácia estatística e clinicamente relevante em desfechos importantes, 

como redução de HPP, menor necessidade de agentes uterotônicos adicionais, menor 

necessidade de transfusão sanguínea e redução da perda de sangue. Além disso, a 

carbetocina apresentou um perfil de segurança semelhante ao da ocitocina. A agregação 

dos estudos primários em uma meta-análise proporcionou um maior tamanho amostral e 

poder estatístico para demonstrar diferenças significativas entre os tratamentos. A 

carbetocina, por não exigir armazenamento em cadeia fria, mantém sua qualidade e eficácia 

em todas as regiões do país. Sua administração em dose única, além de ser eficaz, reduz a 

carga de trabalho dos profissionais de saúde, minimiza erros potenciais e elimina a 

necessidade de equipamentos como bombas de infusão. Dessa forma, a carbetocina 

representa uma solução eficiente para a prevenção da HPP, com superioridade em eficácia 

e um perfil de segurança comparável à profilaxia atual. 
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11. Avaliação econômica 

11.1. Pergunta de pesquisa 

 

A avaliação econômica foi construída de forma a responder a seguinte pergunta de 

pesquisa: A profilaxia para HPP utilizando carbetocina em mulheres que realizarão parto via 

cesárea é custo-efetiva quando comparada com ocitocina para o sistema único de saúde 

brasileiro (SUS)? 

Na tabela abaixo estão os critérios específicos baseados na pergunta de pesquisa para 

o desenvolvimento da avaliação econômica: 

 

Parâmetro Especificação 

Tipo de estudo Custo-efetividade 

Tecnologia avaliada Duratocin (carbetocina) 

Tecnologia comparadora Ocitocina 

População Mulheres em idade fértil (15-45 anos) elegíveis ao parto via cesárea 

Perspectiva de análise Pagador público (SUS) 

Cenário Estratégia de profilaxia para hemorragia pós parto no âmbito da atenção especializada no SUS 

Desfechos de saúde Desenvolvimento de HPP 

Custos considerados Custos médicos diretos, incluindo custos de aquisição e administração dos medicamentos 

Horizonte temporal 24 horas 

Ciclo temporal 24 horas 

Taxa de desconto Não aplicável, horizonte temporal menor que 1 ano 

Método de modelagem Árvore de decisão simples 

Pressupostos do modelo • Não foi considerado o custo de equipamento médico específico, como bomba de 

infusão; 

• Uso da proporção de 5% para pacientes com HPP que precisarão ser submetidas à 

histerectomia para controle do sangramento; 

• Uso da proporção de 10% de internação em UTI para pacientes que realizarem 

transfusão sanguínea 

Análises de incerteza Análises de sensibilidade determinística e probabilística 

 

11.2. Ciclo e horizonte temporal 

 

Considerando que a HPP pode ocorrer durante o parto e/ou até 24h após o parto (42), o 

modelo foi desenvolvido para refletir a realidade de profilaxia. Dessa forma, possíveis 

sequelas em relação ao parto ao longo prazo não foram consideradas. 

 

11.3. Características da população 

 

Para o modelo, a população contemplada deve ter realizado o parto via cesárea no SUS 

e, a partir desse grupo, é possível estimar a população que pode vir a desenvolver 
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hemorragia pós parto. Dentro do funil epidemiológico não foi considerado qualquer fator de 

risco prévio que possa indicar maior probabilidade de HPP. Essa decisão baseou-se na 

evidência que pelo menos quase 40% das pacientes que apresentaram HPP não possuiam 

qualquer fator de risco (26). A progressão das pacientes depende da resposta clínica 

baseada em probabilidades. Foram utilizadas as probabilidades apresentas nas meta-

análises conduzidas e descritas no presente dossiê. 

 

11.4. Estrutura do modelo 

 

O modelo foi desenvolvido utilizando o software Microsoft Excel (Microsoft Corporation, 

2023) utilizando a estrutura de árvore de decisão simples. Utiliza-se a premissa que toda a 

população do estudo utilizará uma das medicações no modelo. Em seguida, os ramos de 

decisão, mutualmente excludentes, consideram mulheres que não irão desenvolver HPP 

contra mulheres que irão desenvolver HPP. Conforme a linha de tratamento da paciente, ao 

desenvolver hemorragia pós-parto, há outro nó de probabilidade, o qual segmenta mulheres 

que vieram a óbito por conta da HPP e mulheres que seguiram tratamento. O cuidado para 

pacientes que sobrevivem consiste no uso de uterotônicos adicionais e no manejo cirúrgico. 

Caso a paciente não esteja hemodinamicamente estável, temos outro nó de probabilidade 

na árvore de decisão, o qual segmenta as mulheres que irão realizar transfusões sanguíneas 

para compensar a perda volêmica. A estrutura de modelo é apresentada na Error! 

Reference source not found.3.
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Figura 13 Desenho do modelo econômico 
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11.5. Intervenção 

 

A intervenção em questão é o Duratocin® (carbetocina), solução injetável de 100 mcg/mL 

em bolus por via intravenosa. A administração deve ser feita por um profissional de saúde 

capacitado de forma lenta por 1 minuto e somente após o nascimento da criança. A partir da 

administração, o efeito inicia-se em 2 minutos com fortes contrações uterinas a fim de 

minimizar o sangramento da mulher (65). 

 

11.6. Comparador 

Para o comparador, foi escolhida a medicação referência indicada pela ANVISA, a qual 

refere-se a ocitocina produzida pela Blau Farmacêutica na concentração de 5 U.I/mL. Como 

profilaxia em partos via cesárea, é indicada a infusão lenta (tempo maior que pelo menos 30 

segundos) de três doses de 3 U.I totalizando 9 U.I iniciais. Em seguida é feita a infusão da 

dose de manutenção de 15 U.I em 500 mL de soro fisiológico. Assim, a dose total utilizada 

como profilaxia é de 24 U.I.  

Alguns pontos em relação à ocitocina devem ser destacados:  

1. Armazenamento em Cadeia Fria: A ocitocina é um fármaco que deve ser 

mantido em cadeia fria desde a produção até sua administração para garantir sua 

eficácia. No modelo utilizado, foram considerados dados de eficácia provenientes 

de ECR, que geralmente são superiores aos dados obtidos em situações reais. 

2. Impacto em Ambientes de Recursos Limitados: Em locais com recursos 

limitados, onde a cadeia fria não é amplamente disponível, a integridade e a 

pureza da ocitocina podem ser comprometidas. Isso é particularmente relevante 

em países e regiões de baixa e média renda com climas quentes, como o Brasil. 

3. Desperdício e Custo: Não é possível estimar com precisão o desperdício de 

ocitocina devido ao transporte e armazenamento inadequados no Brasil. Como 

forma de aproximar os custos da realidade, foi utilizada uma taxa de despercício 

de 45,60% proveniente de uma RSL com dados de diversos países (108). 

 

11.7. Desfechos clínicos 

O modelo utilizou a razão de custo-efetividade incremental (RCEI) como desfecho clínico 

principal. A RCEI foi calculada com base nos custos e na quantidade de casos de HPP 



 

74 Dossiê CONITEC 
Duratocin® (carbetocina) para prevenção de hemorragia pós-parto 
  /  Version Error! Reference source not found. 

 Copyright © 2024, Oracle and/or its affiliates  /  Error! Use the Home tab to apply Cover dropdown to the text that you want to appear here. 

evitados entre os pacientes que realizaram profilaxia com carbetocina, em comparação com 

aqueles que utilizaram ocitocina. 

 

𝑅𝐶𝐸𝐼 =  
𝐶𝑢𝑠𝑡𝑜𝐼𝑛𝑡𝑒𝑟𝑣𝑒𝑛çã𝑜−𝐶𝑢𝑠𝑡𝑜𝐶𝑜𝑚𝑝𝑎𝑟𝑎𝑑𝑜𝑟

𝐸𝑓𝑒𝑡𝑖𝑣𝑖𝑑𝑎𝑑𝑒𝐼𝑛𝑡𝑒𝑟𝑣𝑒𝑛çã𝑜−𝐸𝑓𝑒𝑡𝑖𝑣𝑖𝑑𝑎𝑑𝑒𝐶𝑜𝑚𝑝𝑎𝑟𝑎𝑑𝑜𝑟
 (Equação 1) 

 

11.7.1. Uso adicional de uterotônicos 

No caso de ocorrência de HPP é indicada a administração de agentes uterotônicos 

adicionais. O protocolo apresentado a seguir é recomendado pela FEBRASGO (42). Como 

primeira linha, a indicação de uso é de 5 U.I de ocitocina em infusão lenta (3 minutos), 

seguida de duas infusões adicionais de 20 a 40 U.I cada (foi considerada a média de 30 U.I 

por aplicação adicional), totalizando 65 U.I de ocitocina em três aplicações distintas. Foi 

considerado o custo de administração intravenosa para cada uma das aplicações. Em 

seguida, é feita a administração inicial de 1 grama de ácido tranexâmico e, caso não haja o 

controle efetivo dentro de 30 minutos, pode ser feita a infusão de mais 1 grama. Diante da 

ausência ou resposta inadequada dos fármacos, indica-se a administração de 0,2 mg de 

metilergometrina via intramuscular inicialmente e, caso não haja resposta adequada, é 

recomendada a infusão de mais 0,2 mg. Como terceira linha de fármacos, pode ser 

administrada de 800 a 1000 mcg de misoprostol via retal (considerou-se a dose média de 

900 mcg). 

 

11.7.2. Manejo cirurgico 

A partir da constatação da HPP, segundo Gil-Rojas et. al (110), o manejo cirúrgico é uma 

opção e pode ser realizado por: uso de balão uterino, sutura uterina ou histerectomia. Como 

não havia dados disponíveis sobre a proporção de histerectomias, foi assumida uma taxa de 

5% após consulta com médicos especialistas. As proporções de uso do balão uterino e da 

sutura uterina foram ajustadas com base nessa estimativa: 

 

Tabela 10 Proporção de procedimentos para manejo cirúrgico. 

Parâmetro Valor Fonte 

Proporção de uso de balão uterino 57,5% Gil-Rojas et.al, 2021 

Proporção de sutura uterina 37,5% Gil-Rojas et.al, 2021 

Proporção de histerectomia 5% Painel de especialistas 

 

Para auxiliar no tratamento, a FEBRASGO (42) indica a infusão de cristalóides para 

equilíbrio volêmico da paciente. Para o seguinte modelo considerou-se a infusão de 2000 
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mL de lactato de Ringer, conforme recomendado. Sendo assim, utilizou-se a média entre os 

produtos disponíveis no mercado para calcular o custo por mL e o valor final de infusão: 
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Tabela 11 Custo relacionado ao lactato de Ringer. 

Medicamento Laboratório 

Apresentação Custo unitário (PMVG – 18%) Custo por mL 

CLORETO DE CÁLCIO 2H2O FRESENIUS KABI BRASIL LTDA 

(8,6+0,33+0,30) MG/ML SOL INJ IV CX FR PLAS PE 
TRANS SIST FECH X 500 ML 

R$ 6.85 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE SÓDIO FRESENIUS KABI BRASIL LTDA 

(8,6+0,33+0,30)MG/ML SOL INJ IV CX BOLS PLAS 
POLIEF SIST FECH X 500ML 

R$ 7.03 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE SÓDIO FRESENIUS KABI BRASIL LTDA 

(8,6+0,33+0,30) MG/ML SOL INJ IV CX 30 FR PLAS 
PE TRANS SIST FECH X 500 ML 

R$ 206.13 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE SÓDIO LABORATÓRIOS B. BRAUN S/A 

8,6 MG/ML + 0,3 MG/ML + 0,33 MG/ML SOL INJ CX 20 
FA PLAS TRANS SIST FECH X 500 ML  

R$ 142.12 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE SÓDIO HALEX ISTAR INDÚSTRIA FARMACÊUTICA SA 

8,6 + 0,3 + 0,33 MG/ML SOL INJ IV BOLS PP TRANS 
SIST FECH X 500 ML 

R$ 6.77 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE SÓDIO HALEX ISTAR INDÚSTRIA FARMACÊUTICA SA 

8,6 + 0,3 + 0,33 MG/ML SOL INJ IV CX 30  BOLS PP 
TRANS SIST FECH X 500 ML 

R$ 212.48 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE SÓDIO JP INDUSTRIA FARMACEUTICA S/A 

(9 + 0,3 + 0,3) MG/ML SOL INJ IV CX 20 BOLS PLAS 
PVC TRANS SIST FECH X 500 ML  

R$ 134.66 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE SÓDIO JP INDUSTRIA FARMACEUTICA S/A 

(9 + 0,3 + 0,3) MG/ML SOL INJ IV CX 24 FR PLAS PE 
TRANS SIST FECH X 500 ML 

R$ 161.61 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE SÓDIO BAXTER HOSPITALAR LTDA 

(860 + 30 + 33) MG/ML SOL INFUS IV CX BOLS PLAS 
TRANS SIST FECH X 500 ML  

R$ 6.80 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE SÓDIO EQUIPLEX INDÚSTRIA FARMACÊUTICA LTDA 

0,86G + 0,03G + 0,033G SOL INJ IV CX 24 FA PLAS 
PE TRANS SIST FECH X 500 ML 

R$ 164.17 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;CLORETO DE SÓDIO USP;CLORETO DE POTÁSSIO FARMARIN INDUSTRIA E COMERCIO LTDA 

(8,6 + 0,3 + 0,33) MG/ML SOL INFUS IV CX FR PLAS 
TRANS SIST FECH X 500 ML 

R$ 7.10 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE 
SÓDIO FRESENIUS KABI BRASIL LTDA 

SOL INJ  CX FR PLAS TRANS SIST FECH X 500 ML  R$ 7.42 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE 
SÓDIO EUROFARMA LABORATÓRIOS S.A. 

6 MG/ML + 0,3 MG/ML + 0,2 MG/ML + 3 MG/ML SOL 
INJ IV FA PLAS PP TRANS SIST FECH X 500 ML  

R$ 7.50 R$ 0.02 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE 
SÓDIO EUROFARMA LABORATÓRIOS S.A. 

6 MG/ML + 0,3 MG/ML + 0,2 MG/ML + 3 MG/ML SOL 
INJ IV BOLS PLAS PP TRANS SIST FECH X 500 ML  

R$ 7.50 R$ 0.02 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE 
SÓDIO LABORATÓRIOS B. BRAUN S/A 

SOL INJ IV CX 20 FA PLAS TRANS SIST FECH X 500 
ML 

R$ 150.28 R$ 0.02 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE 
SÓDIO CRISTÁLIA PRODUTOS QUÍMICOS FARMACÊUTICOS LTDA. 

SOL INJ IV CX 20 BOLS PLAS SIST FECH X 500 ML  R$ 143.40 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE 
SÓDIO CRISTÁLIA PRODUTOS QUÍMICOS FARMACÊUTICOS LTDA. 

SOL INJ CX 20 FR PLAS TRANS SIST FECH X 500 
ML 

R$ 143.40 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE 
SÓDIO HALEX ISTAR INDÚSTRIA FARMACÊUTICA SA 

(6,00+0,30+0,20+3,20) MG/ML SOL INJ IV CX 30 
BOLS PP TRANS SIST FECH X 500 ML 

R$ 224.82 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE 
SÓDIO JP INDUSTRIA FARMACEUTICA S/A 

SOL INFUS IV CX 20 ENVOL BOLS  PLAS PVC SIST 
FECH X 500 ML 

R$ 108.26 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE 
SÓDIO FARMACE INDÚSTRIA QUÍMICO-FARMACÊUTICA CEARENSE LTDA 

(0,006+0,0003+0,0002+0,0031)G/ML SOL INJ FA 
PLAS TRANS SIST FECH X 500 ML 

R$ 7.46 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE 
SÓDIO FARMACE INDÚSTRIA QUÍMICO-FARMACÊUTICA CEARENSE LTDA 

(0,006+0,0003+0,0002+0,0031)G/ML SOL INJ CX 24 
FA PLAS TRANS SIST FECH X 500ML 

R$ 179.27 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO DIIDRATADO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE 
SÓDIO EQUIPLEX INDÚSTRIA FARMACÊUTICA LTDA 

SOL INJ IV CX 24 FR PLAS TRANS SIST FECH X 500 
ML 

R$ 173.59 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE SÓDIO FARMACE INDÚSTRIA QUÍMICO-FARMACÊUTICA CEARENSE LTDA 

(8,6+0,30+0,33) MG/ML SOL INJ IV CX 24 FA PLAS 
TRANS SIST FECH X 500 ML 

R$ 170.49 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE SÓDIO HALEX ISTAR INDÚSTRIA FARMACÊUTICA SA 

(6,00+0,30+0,20+3,20) MG/ML SOL INJ IV BOLS PP 
TRANS SIST FECH X 500 ML     

R$ 7.18 R$ 0.01 

CLORETO DE CÁLCIO;LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO DE SÓDIO BAXTER HOSPITALAR LTDA 

(6,0 + 0,3 + 0,2 + 3,1)MG/ML SOL INJ IV CX BOLS 
PVC TRANS SIST FECH X 500 ML 

R$ 7.49 R$ 0.01 

CLORETO DE POTÁSSIO BEKER PRODUTOS FÁRMACO HOSPITALARES LTDA 

SOL INJ IV CX 24 BOLS PLAS X 500 ML SIST FECH R$ 178.68 R$ 0.01 

LACTATO DE SÓDIO;CLORETO DE CÁLCIO DI-HIDRATADO;CLORETO DE POTÁSSIO;CLORETO 
DE SÓDIO BEKER PRODUTOS FÁRMACO HOSPITALARES LTDA 

(6+0,3+0,2+3,1) MG/ML SOL INJ IV CX 24 BOLS PP 
TRANS SIST FECH X 500 ML 

R$ 183.60 R$ 0.02 

Valor médio  

  R$ 0.01 
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O custo final de infusão utilizado no modelo foi de R$ 30.98, considerando a 

administração em quatro momentos distintos, cada um com 500 mL. 

 

11.7.3. Transfusão sanguínea 

A transfusão sanguínea é utilizada como prática para estabilização da mulher com HPP. 

A partir da metodologia de Magro et. al (111), foi possível estimar os exames e 

procedimentos necessários para realizar a transfusão. Com esse estudo, os itens descritos 

foram adaptados para os códigos correspondentes no SIGTAP. Os itens por transfusão 

estão descritos abaixo: 

Tabela 12 Exames e procedimentos para transfusão sanguínea. 

Procedimento Valor Código 

DETERMINACAO DIRETA E REVERSA DE GRUPO ABO R$ 1.37 02.02.12.002-3 

PESQUISA DE ANTICORPOS CONTRA O VIRUS DA HEPATITE C (ANTI-
HCV) 

R$ 18.55 02.02.03.067-9 

PESQUISA DE ANTICORPOS ANTI-HIV-1 + HIV-2 (ELISA) R$ 10.00 02.02.03.030-0 

IDENTIFICACAO DE ANTICORPOS SERICOS IRREGULARES C/ PAINEL 
DE HEMACIAS 

R$ 10.65 02.02.12.004-0 

PROVA DE COMPATIBILIDADE PRE-TRANSFUSIONAL (MEIOS 
SALINOS, ALBUMINOSO E COOMBS) 

R$ 0.00 02.02.02.047-9 

PESQUISA DE ANTICORPOS ANTI-HTLV-1 + HTLV-2 R$ 18.55 02.02.03.031-8 

EXAME PARASITOLOGICO DIRETO P/ LEISHMANIA CHAGASI 
(LEISHMANIOSE VISCERAL HUMANA) 

R$ 0.00 02.13.01.007-0 

PESQUISA DE ANTICORPOS IGG E IGM CONTRA ANTIGENO CENTRAL 
DO VIRUS DA HEPATITE B (ANTI-HBC-TOTAL) 

R$ 18.55 02.02.03.078-4 

TESTE NÃO TREPONEMICO P/ DETECÇÃO DE SIFILIS R$ 2.83 02.02.03.111-0 

PESQUISA DE ANTIGENO DE SUPERFICIE DO VIRUS DA HEPATITE B 
(HBSAG) 

R$ 18.55 02.02.03.097-0 

DETECÇÃO DE RNA DO VÍRUS DA HEPATITE C (QUALITATIVO) R$ 96.00 02.02.03.005-9 

IDENTIFICACAO DO VIRUS DA HEPATITE B POR PCR (QUANTITATIVO) R$ 0.00 02.13.01.020-8 

QUANTIFICAÇÃO DE RNA DO HIV-1 R$ 18.00 02.02.03.107-1 

DETERMINACAO DE ENZIMAS ERITROCITARIAS (CADA) R$ 2.73 02.02.02.005-3 

ELETROFORESE DE HEMOGLOBINA R$ 5.41 02.02.02.035-5 

FENOTIPAGEM DE SISTEMA RH - HR R$ 10.65 02.02.12.003-1 

TRIAGEM CLINICA DE DOADOR(A) DE SANGUE R$ 10.00 03.06.01.003-8 

COLETA DE SANGUE P/ TRANSFUSAO R$ 22.00 03.06.01.001-1 

EXAMES IMUNOHEMATOLOGICOS EM DOADOR DE SANGUE R$ 15.00 02.12.01.001-8 

PROCESSAMENTO DE SANGUE R$ 10.15 02.12.02.006-4 

TRANSFUSAO DE UNIDADE DE SANGUE TOTAL R$ 8.39 03.06.02.014-9 

 

 Segundo o protocolo da FEBRASGO (42), quando necessário, inicia-se a infusão de 

duas bolsas de sangue para auxílio no tratamento da HPP. Dessa forma, para o modelo, 

foram consideradas apenas duas unidades de bolsa para o cálculo nos custos. De acordo 

com Barrett et. al (112), quando a paciente chega ao estágio de necessidade de transfusões, 
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estima-se que 10% dessas mulheres irão necessitar de uma internação em UTI. Esse valor 

foi considerado no modelo utilizando o código 08.02.01.009-1 referente a DIÁRIA DE 

UNIDADE INTENSIVA ADULTO (UTI III) no valor de R$ 700.00, de acordo com o SIGTAP. 

 

 

11.8. Efetividade 

Como Duratocin® é uma medicação para profilaxia, a efetividade foi calculada em 

número de casos evitados de hemorragia pós-parto. No modelo, os ramos da árvore de 

decisão que incluem pacientes sem hemorragia são classificados como casos evitados de 

HPP. Portanto, a efetividade nesses casos é considerada como 1. Nos ramos em que a 

medida profilática não foi capaz de conter a hemorragia, a efetividade foi 0.  

 

11.9. Desfechos econômicos 

Foram incluídos no modelo apenas os custos relevantes na perspectiva do pagador 

público, como custo de aquisição, administração de medicamentos e custo de tratamento 

em relação aos eventos adversos. 

 

11.9.1. Uso de recursos 

Para cada intervenção, os procedimentos foram calculados com base nos dados 

disponíveis do Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e 

OPM do SUS (SIGTAP). Para o balão uterino, o custo do material foi baseado no artigo de 

Alvez et al (113). Esse custo foi ajustado de acordo com o dólar PPP (paridades de poder 

de compra) indicado pela OECD (Organização para a Cooperação e Desenvolvimento 

Econômico). A taxa de câmbio utilizada foi de US$ 5,26 em 06/06/2024, com base no valor 

de fechamento diário do dólar divulgado pelo Banco Central do Brasil. Abaixo, apresentamos 

o cálculo do custo do balão uterino: 

  

Tabela 13 Custeio de balão uterino. 

Parâmetro Valor Fonte 

Valor do balão US$ 5,30 Alves et.al, 2018 (113) 

Dólar PPP (Brasil – 2018) 2,226 
Organization for Economic Co-operation and 

Development – Purchasing power parities (PPP) 

Valor do balão em dólar PPP US$ 11,80 Calculado 

Valor do dólar (dia 06/06/2024) US$ 5,26 
Fechamento diário do dólar  - Banco Central do 

Brasil 
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Valor do balão em R$ ajustado 

para 2024 
R$ 62,06 Calculado 

 

Para cada uma das opções cirúrgicas, foi utilizado o valor de procedimento 

correspondente do SIGTAP: 

 

Tabela 14 Custos ligados ao manejo cirúrgico. 

Parâmetro Valor Fonte 

Custo do balão uterino R$ 62,06 Calculado 

Custo relacionado a sutura 

uterina 
R$ 434,69 

DataSUS/SIGTAP (04.09.06.016-0 0 

HISTERORRAFIA) 

Custo relacionado a histerectomia R$ 487,12 
DataSUS/SIGTAP (04.11.02.003-0 – 

HISTERECTOMIA PUERPERAL) 

 

11.9.2. Custos de aquisição e tratamento 

Para os custos de aquisição dos medicamentos, foi utilizado o preço médio indicado 

pelo Banco de Preços em Saúde (BPS). Para a carbetocina foi utilizada a tabela da Câmara 

de Regulação do Mercado de Medimentos (CMED) divulgada em 08/08/2024. Os valores 

escolhidos referem-se ao Preço Máximo de Venda ao Governo (PMVG) com ICMS de 18%. 

Para a carbetocina foi utilizada a variação de 2,2% para as análises de sensibilidade, uma 

vez que esse valor foi a taxa de variação do preço da medicação desde sua regulamentação 

no país. Seguem os valores e apresentações utilizadas na avaliação econômica: 

 

Tabela 15 Preços de intervenção e comparador. 

Princípio 

ativo 

Laboratório Nome 

comercial 

Apresentação PMVG 

18% 

BPS 

Carbetocina 
Laboratórios Ferring 

LTDA 
Duratocin 

100 mcg/mL SOL 

INJ CT 5 FA VD 

TRANS X 1 mL 

R$ 546,77 

- 

Ocitocina - - 

5 U.I/mL SOL INJ 

IV CT AMP VD 

TRANS X 1 mL 

- R$ 2,27 

 

Para os uterotônicos adicionais, foi utilizada a medicação de referência indicada pela 

ANVISA. As medicações e seus respectivos preços de acordo com o BPS estão listados 

abaixo: 

Princípio ativo Apresentação BPS 
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Ácido tranexâmico 50 mg/mL SOL INJ IV CT AMP VD TRANS X 5 mL R$ 5,04 

Maleato de metilergometrina 0,2 mg/mL SOL INJ IV CX AMP VD AMB X 1 mL R$ 2,13 

Misoprostol 25 mcg COM VAG CT AL PLAS INC R$ 15,09 

Para todos os medicamentos que necessitam de infusão, foi considerado o preço de 

administração na atenção especializada (SIGTAP: 03.01.10.001-2) com valor de R$ 0,63.  

 

11.10. Exames de acompanhamento da HPP 

Segundo o protocolo da FEBRASGO (42), após diagnóstico de HPP é necessário realizar 

o acompanhamento com exames. Dessa forma, foi considerado um exame para cada um 

dos procedimentos abaixo: 

Tabela 16 Exames de acompanhamento da HPP. 

Procedimento Valor Código 

TIPAGEM SANGUINEA ABO E OUTROS EXAMES HEMATOLOGICOS 

EM POSSIVEL DOADOR DE ORGAOS 
R$ 15,00 05.01.07.003-6 

PROVAS CRUZADAS EM DOADORES VIVOS DE ÓRGÃOS R$ 396,47 05.01.04.012-9 

HEMOGRAMA COMPLETO R$ 4,11 02.02.02.038-0 

DOSAGEM DE FIBRINOGENIO R$ 4,60 02.02.02.029-0 

DOSAGEM DE SODIO R$ 1,85 02.02.01.063-5 

DOSAGEM DE POTASSIO R$ 1,85 02.02.01.060-0 

DOSAGEM DE CLORETO R$ 1,85 02.02.01.026-0 

DOSAGEM DE LACTATO R$ 3,68 02.02.01.053-8 

GASOMETRIA (PH PCO2 PO2 BICARBONATO AS2 (EXCESSO OU 

DEFICIT BASE  
R$ 15,65 02.02.01.073-2 

 

O valor total dos exames é de R$ 445,06 no sistema público, assumindo que cada exame 

seja feito apenas uma vez em cada caso de HPP.  

 

11.11. Avaliação de incertezas 

Como as avaliações econômicas possuem diversos parâmetros, é esperado que haja um 

grau de incerteza atralado aos resultados. Para avaliar essa incerteza, foram empregados 

dois tipos de análise: a univariada (one-way sensitivity analysis) e a probabilística 

(probabilistic sensitivity analysis). 

Na análise univariada, o objetivo é verificar quais os principais parâmetros utilizados no 

modelo, tanto relacionados a proporções quanto a custos, em relação à RCEI. A 

apresentação dos parâmetros é feita pelo gráfico de tornado em barras, em que o parâmetro 

que possui maior influência destaca-se com as maiores barras.  
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Na análise probabilística, a incerteza pode ser apresentada pela simulação de Monte 

Carlo com 1000 simulações. Ao aplicar esse metódo, é feita a simulação dos parâmetros de 

forma aleatória dentro dos limites estabelecidos por tipo de distribuição (beta para 

percentuais, gama para custos, conforme indicado pelas Diretrizes de Avaliação Econômica 

em Saúde) (114). As simulações têm como objetivo diminuir o erro estocástico e atingir a 

maior convergência nos resultados, os quais são apresentados no painel de custo-

efetividade e na curva de aceitabilidade. 

 De acordo com a mesma diretriz (114), é possível utilizar como faixa de variação nas 

análises de sensibilidade o intervalo de confiança. Para os parâmetros que eram 

provenientes de dados da literatura, foi utilizado o intervalo de confiança reportado por cada 

estudo. Nos parâmetros de custo, foi feita uma análise da variabilidade dos preços nos 

últimos cinco anos. Nos casos em que não foi possível verificar a variabilidade do parâmetros 

utilizou-se como padrão o valor de 20%. 

 

11.12. Resultados 

Para avaliar as tecnologias de forma mais completa, foram feitas duas análises distintas: 

com e sem taxa de desperdício de ocitocina devido a cadeia fria.  

 

11.12.1. HPP considerando taxa de desperdício de ocitocina 

Considerando casos de HPP e a taxa de desperdício de ocitocina, o resultado foi: 

Tabela 17: Custo-efetividade entre carbetocina e ocitocina. 

Tecnologia Custo Efetividade Custo incremental 
Efetividade 
incremental RCEI 

Carbetocina R$ 304,28 0,756 
-R$ 4,77 0,087 -R$ 54,80 

Ocitocina R$ 309,06 0,669 

 

O uso de carbetocina como medicação para profilaxia de HPP neste cenário resultou em 

um custo incremental de R$ -4,77 e uma efetividade incremental de 0,087 quando 

comparada à ocitocina, a razão de custo-efetividade incremental foi de R$ -54,80. Um custo 

relevante que não foi considerado é o da administração por bomba de infusão, a qual estima-

se ser mais cara do que uma administração intravenosa ou intramuscular comum. Como não 

há um código específico no SIGTAP que relacione esse custo, o valor de administração 

considerado para ocitocina provavelmente é um custo mais baixo do que o valor real 

praticado no sistema público. 

Na análise de sensibilidade univariada, observou-se que o valor que mais influencia a 

Razão de Custo-Efetividade Incremental (RCEI) é a probabilidade de uma paciente ter HPP 



 

82 Dossiê CONITEC 
Duratocin® (carbetocina) para prevenção de hemorragia pós-parto 
  /  Version Error! Reference source not found. 

 Copyright © 2024, Oracle and/or its affiliates  /  Error! Use the Home tab to apply Cover dropdown to the text that you want to appear here. 

após profilaxia com ocitocina. Em seguida, a probabilidade de HPP após profilaxia com 

carbetocina, a qual demonstra ter grande impacto na análise. A seguir podemos verificar o 

gráfico de Tornado com os principais parâmetros: 
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Figura 14 Análise de sensibilidade determinística no cenário com taxa de desperdício. 
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Para a análise de sensibilidade probabilística, o painel de custo-efetividade apresentou 

valores majoritariamente em quadrantes com efetividade maior que zero. Esse resultado 

refletiu a curva de aceitabilidade acima de 60% para a carbetocina em relação a ocitocina. 

O resultado de 1000 simulações de Monte-Carlo mostra a relação próxima entre as 

medicações uma vez que os pontos apresentam grande sobreposição. A seguir estão os 

gráficos com os resultados dessa análise: 
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Figura 15 Painel de custo-efetividade para o cenário com taxa de desperdício. 
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Figura 16 Curva de aceitabilidade para o cenário com taxa de desperdício 
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Figura 17 Simulações de Monte Carlo para o cenário com taxa de desperdício. 
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11.12.2. HPP sem considerar taxa de desperdício de ocitocina 

Considerando casos de HPP quando há sangramento a partir de 500 mL e não há 

taxa de desperdício de ocitocina, o resultado foi: 

 

Tabela 18 Custo-efetividade para o cenário sem taxa de desperdício. 

Tecnologia Custo Efetividade 
Custo 

incremental Efetividade incremental RCEI 

Carbetocina R$ 304,28 0,756 
R$ 0,59 0,087 R$ 6,82 

Ocitocina R$ 303,69 0,669 

 

 Neste cenário, a carbetocina permaneceu com custo menor em relação à ocitocina 

resultando em um custo incremental de R$ 0,59. Como a mudança na taxa de desperdício 

implica apenas nos custos, tivemos a mesma efetividade do caso anterior. O RCEI 

apresentou valor positivo em R$ 6,82.  

 Ao analisarmos o Diagrama de Tornado, os parâmetros que mais influenciam o RCEI 

foram os mesmos do cenário anterior, com a probabilidade de ter HPP pós profilaxia com 

ocitocina assumindo um grau de influência maior. 
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Figura 18 Análise de sensibilidade determinística no cenário sem taxa de desperdício. 
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Na análise de sensibilidade probabilística, o painel de custo-efetividade continuou a 

apresentar valores majoritariamente em quadrantes com efetividade maior que zero e a 

curva de aceitabilidade acima de 60% para a carbetocina em relação a ocitocina. O resultado 

de 1000 simulações de Monte-Carlo mostra a relação próxima entre as medicações uma vez 

que os pontos apresentam grande sobreposição. A seguir estão os gráficos com os 

resultados dessa análise: 
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Figura 19 Painel de custo-efetividade para cenário sem taxa de desperdício. 
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Figura 20 Curva de aceitabilidade para cenário sem taxa de desperdício. 
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Figura 21 Simulações de Monte Carlo para cenário sem taxa de desperdício. 
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11.13. Impacto Orçamentário 

11.13.1. População elegível 

O funil populacional para a análise de impacto orçamentário inicia-se com a projeção da 

população brasileira feminina em idade fértil (15 a 49 anos) (115) de acordo com o IBGE 

(116): 

Tabela 19 Estimativa da população feminina brasileira em idade fértil. 

 2023 2024 2025 2026 2027 2028 2029 

15-19 7,419,176 7,332,931 7,231,549 7,152,834 7,117,070 7,089,291 7,090,699 

20-24 8,058,974 7,877,885 7,732,483 7,601,342 7,495,658 7,404,243 7,318,466 

25-29 8,557,655 8,554,527 8,498,854 8,401,581 8,230,970 8,039,027 7,858,757 

30-34 8,529,636 8,492,259 8,474,016 8,475,221 8,501,254 8,530,339 8,527,750 

35-39 8,701,247 8,669,057 8,632,896 8,591,073 8,541,313 8,492,081 8,455,572 

40-44 8,455,331 8,552,992 8,620,632 8,657,882 8,663,516 8,644,914 8,613,835 

45-49 7,583,125 7,771,526 7,944,063 8,102,291 8,246,251 8,370,379 8,468,309 

Total 57,305,144 57,251,177 57,134,493 56,982,224 56,796,032 56,570,274 56,333,388 

 

Após considerar a população do IBGE, como a perspetiva do presente dossiê é referente 

ao sistema público brasileiro, utiliza-se a proporção de 71,1% (117) para a população que 

irá utilizar o SUS.  

Para estimar a proporção de partos via cesárea no Brasil foi utilizada a razão entre o 

número de pacientes com CIDs relacionados a parto via cesárea em 2023 no Sistema de 

Informações Hospitalares do DataSUS (SIH-DATASUS) e o número de mulheres em idade 

fértil no país no mesmo ano. O ano de 2023 foi utilizado como base por ser o último com 

dados completos para um período de um ano. Dessa forma, foi possível calcular a proporção 

de partos desse tipo e utilizar a taxa na projeção dos próximos cinco anos (2025 a 2029). 

Entende-se que considerar a mesma taxa de partos via cesárea para todos os anos é uma 

limitação da análise, uma vez que não foi possível encontrar um valor de tendência nos 

dados dos últimos 10 anos disponíveis no SIH-DATASUS. Os códigos CIDs utilizados para 

encontrar o valor de partos via cesárea no país foram: 

 

Tabela 20 Códigos CID para rastreio de partos via cesárea no SUS. 

CID Código SIGTAP 

Parto cesariano em gestação de alto risco 04.11.01.002-6 

Parto cesariano 04.11.01.003-4 

Parto cesariano c/ laqueadura tubaria 04.11.01.004-2 

 



 

95 Dossiê CONITEC 
Duratocin® (carbetocina) para prevenção de hemorragia pós-parto 
  /  Version Error! Reference source not found. 

 Copyright © 2024, Oracle and/or its affiliates  /  Error! Use the Home tab to apply Cover dropdown to the text that you want to appear here. 

A partir do número de partos via cesárea associados aos códigos CID acima registrados 

no SIH-DATASUS e o número de mulheres em idade fértil no sistema público em 2023, foi 

possível calcular a proporção de partos via cesárea no SUS em relação ao número total de 

mulheres em idade fértil no país dentro dessa perspectiva: 

 

Tabela 21 Proporção de partos via cesárea no SIH-DATASUS para 2023. 

Número de pacientes que realizaram parto via cesárea no SUS em 2023 901.592 

Número de mulheres em idade fértil no SUS em 2023 40,743,957 

Proporção de partos via cesária no SUS em 2023 2,21% 

 

Abaixo está representado o número total como população elegível ao impacto 

orçamentário: 

Tabela 22 População total contemplada no impacto orçamentário em 5 anos. 
   

2025 2026 2027 2028 2029 

População estimada pelo 
IBGE 

40,622,625 40,514,361 40,381,979 40,221,465 40,053,039 

População estimada que fará 
partos via cesárea no SUS 639,123 637,420 635,337 632,811 630,162  

 

Em todos os cenários, para o market share, considerou-se que, no cenário atual, não há 

difusão de carbetocina no sistema de saúde público. Para o cenário proposto, adotou-se 

uma taxa de 20% de difusão da tecnologia por ano. Isso se deve ao fato de que a medicação 

é termoestável, a logística de transporte é similar à de outros medicamentos já incorporados, 

e a administração não exige treinamento especializado. 

 

11.13.2. Resultados 

Assim como feito na seção do modelo econômico, para a análise dos resultados do 

impacto orçamentário serão analisados os cenários com os dois pontos de corte e a inclusão 

de taxa de desperdício.  

 

11.13.2.1. HPP considerando taxa de desperdício de ocitocina 

Utilizando a taxa de difusão de Duratocin® em 20% ao ano, temos a divisão da população 

em números absolutos da seguinte forma nos cenários apresentados: 

Tabela 23: População no cenário atual. 

    Cenário atual 

    Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 

427,701  426,561  425,167  423,477  421,704  
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Pacientes que utilizarão ocitocina e não irão 
apresentar HPP  

Proporção de pacientes que utilizarão 
ocitocina, apresentarão hemorragia pós-

parto e irão a óbito 

0  0  0  0  0  

 

 

 

Proporção de pacientes que utilizarão 
ocitocina, apresentarão hemorragia pós-

parto e estalibilizarão pós uso de 
uterotônicos adicionais 

204,230  203,685  203,020  202,213  201,366  

 

 

 

 

Proporção de pacientes que utilizarão 
ocitocina, apresentarão hemorragia pós-
parto, utilizarão uterotônicos adicionais e 

terão necessidade de transfusão sanguínea 

7,192  7,173  7,150  7,121  7,091  

 

 

 

 

Proporção de pacientes que utilizarão 
carbetocina e não irão apresentar HPP 

0  0  0  0  0  

 

 

Proporção de pacientes que utilizarão 
carbetocina, apresentarão hemorragia pós-

parto e irão a óbito 

0  0  0  0  0  

 

 

 

Proporção de pacientes que utilizarão 
carbetocina, apresentarão hemorragia pós-

parto e estalibilizarão pós uso de 
uterotônicos adicionais 

0  0  0  0  0  

 

 

 

 

Proporção de pacientes que utilizarão 
carbetocina, apresentarão hemorragia pós-
parto, utilizarão uterotônicos adicionais e 

terão necessidade de transfusão sanguínea 

0 0 0 0 0 

 

 

 

 

 

Tabela 24 População no cenário proposto. 

    Cenário proposto 

    Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 

Pacientes que utilizarão ocitocina e não 
irão apresentar HPP 

342,161  255,937  170,067  84,695  0  

 

Proporção de pacientes que utilizarão 
ocitocina, apresentarão hemorragia pós-

parto e irão a óbito 

0  0  0  0  0  

 

 

 

Proporção de pacientes que utilizarão 
ocitocina, apresentarão hemorragia pós-

parto e estalibilizarão pós uso de 
uterotônicos adicionais 

163,384  122,211  81,208  40,443  0  

 

 

 

 
Proporção de pacientes que utilizarão 

ocitocina, apresentarão hemorragia pós-
parto, utilizarão uterotônicos adicionais e 

terão necessidade de transfusão 
sanguínea 

5,754  4,304  2,860  1,424  0  

 

 

 

 

Proporção de pacientes que utilizarão 
carbetocina e não irão apresentar HPP 

96,674  192,832  288,303  382,876  476,591  

 

 

Proporção de pacientes que utilizarão 
carbetocina, apresentarão hemorragia 

pós-parto e irão a óbito 

0  0  0  0  0  

 

 

 

Proporção de pacientes que utilizarão 
carbetocina, apresentarão hemorragia 

30,880  61,595  92,091  122,300  152,234  
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pós-parto e estalibilizarão pós uso de 
uterotônicos adicionais 

 

 
Proporção de pacientes que utilizarão 
carbetocina, apresentarão hemorragia 

pós-parto, utilizarão uterotônicos 
adicionais e terão necessidade de 

transfusão sanguínea 

271 541 808 1,073 1,336 

 

 

 

 

 

 Considerando que a carbetocina visa a prevenção de HPP, é possível estimar o 

número de mulheres que não terão HPP por conta da maior difusão da tecnologia em 5 anos: 

 

Figura 22 Estimativa de mulheres com HPP em 5 anos 

 

 

  Sabendo que os custos inclusos no impacto orçamentário são os mesmos 

informados no modelo econômico, é possível analisar os resultados de acordo com a 

população descrita: 

 

Tabela 25 Cenário atual considerando taxa de desperdício. 
 

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 

Ocitocina R$ 197,526,000.70 R$ 196,999,574.63 R$ 196,355,869.59 R$ 195,575,376.54 R$ 194,756,411.64 

Carbetocina R$ 0.00 R$ 0.00 R$ 0.00 R$ 0.00 R$ 0.00 

Total R$ 197,526,000.70 R$ 196,999,574.63 R$ 196,355,869.59 R$ 195,575,376.54 R$ 194,756,411.64 
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Tabela 26 Cenário proposto considerando taxa de desperdício. 
 

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 

Ocitocina R$ 158,020,800.56 R$ 118,199,744.78 R$ 78,542,347.84 R$ 39,115,075.31 R$ 0.00 

Carbetocina R$ 38,895,094.30 R$ 77,582,870.15 R$ 115,994,046.91 R$ 154,043,977.73 R$ 191,748,655.09 

Total R$ 196,915,894.86 R$ 195,782,614.93 R$ 194,536,394.75 R$ 193,159,053.03 R$ 191,748,655.09 

 

Tabela 27 Impacto orçamentário considerando taxa de desperdício. 
 

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 

Cenário atual R$ 197,526,000.70 R$ 196,999,574.63 R$ 196,355,869.59 R$ 195,575,376.54 R$ 194,756,411.64 

Cenário 
proposto 

R$ 196,915,894.86 R$ 195,782,614.93 R$ 194,536,394.75 R$ 193,159,053.03 R$ 191,748,655.09 

Impacto 
orçamentário 

-R$ 610,105.84 -R$ 1,216,959.70 -R$ 1,819,474.84 -R$ 2,416,323.50 -R$ 3,007,756.55 

 

Ao analisar o impacto orçamentário em 5 anos, temos uma economia total de R$ 

9,0770,620.43. A análise de sensibilidade deterministica indica que os parâmetros de 

probabilidade de ocorrência de HPP pós profilaxia com ocitocina e carbetocina, e a 

probabilidade de uso de agentes uterotônicos adicionais exercem maior influência no valor 

total do impacto orçamentário: 
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Figura 23 Análise de sensibilidade determinística no cenário com taxa de desperdício. 
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11.13.2.2. HPP sem taxa de desperdício de ocitocina 

Em relação a população, temos o mesmo market share da seção anterior, uma vez 

que a taxa de desperdício influencia apenas nos custos. Sendo assim, os valores para 

cenário atual, proposto e o impacto orçamentário são: 

 

Tabela 28 Cenário atual sem considerar taxa de desperdício. 
 

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 

Ocitocina R$ 194,095,788.96 R$ 193,578,504.74 R$ 192,945,978.20 R$ 192,179,039.10 R$ 191,374,296.24 

Carbetocina R$ 0.00 R$ 0.00 R$ 0.00 R$ 0.00 R$ 0.00 

Total R$ 194,095,788.96 R$ 193,578,504.74 R$ 192,945,978.20 R$ 192,179,039.10 R$ 191,374,296.24 

 

Tabela 29 Cenário proposto sem considerar taxa de desperdício. 
 

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 

Ocitocina R$ 155,276,631.17 R$ 116,147,102.85 R$ 77,178,391.28 R$ 38,435,807.82 R$ 0.00 

Carbetocina R$ 38,895,094.30 R$ 77,582,870.15 R$ 115,994,046.91 R$ 154,043,977.73 R$ 191,748,655.09 

Total R$ 194,171,725.47 R$ 193,729,973.00 R$ 193,172,438.19 R$ 192,479,785.54 R$ 191,748,655.09 

 

Tabela 30 Impacto orçamentário sem considerar taxa de desperdício. 
 

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 

Cenário atual R$ 194,095,788.96 R$ 193,578,504.74 R$ 192,945,978.20 R$ 192,179,039.10 R$ 191,374,296.24 

Cenário 
proposto 

R$ 194,171,725.47 R$ 193,729,973.00 R$ 193,172,438.19 R$ 192,479,785.54 R$ 191,748,655.09 

Impacto 
orçamentário 

R$ 75,936.51 R$ 151,468.26 R$ 226,459.99 R$ 300,746.45 R$ 374,358.86 

 

De acordo com o impacto orçamentário em 5 anos, temos um impacto orçamentário total 

de R$1,128,970.06. A análise de sensibilidade deterministica indica que os mesmos 

parâmetros da análise anterior exercem maior influência no valor total do impacto 

orçamentário: 
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Figura 24 Análise de sensibilidade determinística no cenário sem taxa de desperdício. 
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11.14. Discussão 

Para a avaliação econômica foi realizada a análise de dois cenários distintos: HPP com 

e sem taxa de desperdício. A apresentação desses cenários consiste em tornar a avaliação 

mais completa e transparente possível.  

O cenário menos favorável em relação à carbetocina ocorreu ao não considerar a taxa 

de desperdício. O caso apresentou um RCEI de R$ 6,82 e um impacto orçamentário de R$ 

1,128,970.06 em 5 anos. O RCEI foi abaixo do limiar sugerido pela Diretriz de Avaliação 

Econômica de Tecnologia em Saúde (114) de 1 PIB per capita (118), e como a razão foi 

negativa, o impacto orçamentário representou um caso de economia ao sistema público.  

Dentre as análises, o cenário com taxa de desperdício demonstrou o melhor resultado 

de carbetocina em relação à ocitocina. Nesse caso, a RCEI foi de R$ -54,80, fato que refletiu 

um impacto orçamentário de R$ -9,070,620.43 em 5 anos, indicando uma redução ainda 

maior de custos ao sistema público brasileiro com a incorporação e difusão da tecnologia. 

Em todos os cenários, o RCEI foi abaixo do limiar não-oficial de 1 PIB per capita. Além 

disso, considerando a maior efetividade de carbetocina em relação à ocitocina, é possível 

estimar que 165,525 mulheres em 5 anos podem ter uma profilaxia mais eficaz com 

Duratocin® e não irão apresentar a HPP.  
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