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RESUMO

As doencas cardiovasculares (DCV) entao entre as principais causas de morte no
Brasil. Sdo responsaveis por cerca de 20% de todas as mortes em individuos acima
de 30 anos. A adesao ao tratamento farmacolégico determina o sucesso ou nao de
um tratamento onde o paciente necessita do controle do seu estado de saude. Os
principais fatores que podem vir a interferir na adesdo, descritos pela Organizacao
Mundial de Saude (OMS), sao: condi¢des socioecondmicas, caracteristicas pessoais,
aspectos relacionados ao tratamento e/ou a doenca, equipe profissional envolvida e
sistema de saude ao qual pertence. Estudos demonstram percentuais médios de
adesdo ao tratamento farmacol6gico de cerca de 50 a 79%. Esta tese teve como
objetivo avaliar fatores associados a ndo adesdo ao tratamento farmacolégico em
adultos com DCV. Dois artigos com objetivos distintos emergiram desta tese. O
primeiro visa a resumir a evidéncia sobre a relagdo entre as caracteristicas da
farmacoterapia e a ndo adesdo a medicacado na populacdo DCV através de uma
revisdo sistematica com meta-analise. Dezessete caracteristicas da farmacoterapia
foram examinadas e associaram-se dois fatores modificaveis: 0 acesso ao seguro ou
outro programa que auxilia com os custos de medicamentos reduziu o risco de néo
adesao em pacientes com DCV em 36% e pacientes com DCV que tomaram sua
medicagédo duas vezes ou mais diariamente foram associados com aumento de 38%
em risco de nao adesao. Outro artigo teve como objetivo avaliar a associacao entre
complexidade do regime terapéutico e baixa adesao ao tratamento farmacologico em
adultos que hospitalizaram por Condi¢cdes Cardiovasculares Sensiveis a Atencao
Primaria (CCSAP) onde observou-se associagdo inversa entre complexidade do
regime terapéutico e adesédo ao tratamento farmacoldgico, com probabilidade 22%
maior de baixa adesao em individuos que utilizavam esquemas terapéuticos com alta
complexidade, mesmo apds ajuste para potenciais fatores de confusdo (RP=1,22;
IC95%:1,01-1,47). No modelo ajustado para autonomia na administracdo e na
organizacao dos medicamentos, esse efeito perde significancia estatistica (RP=1,16;
IC95%: 0,96-1,40). Assim, a adocao de estratégias que promovam a autonomia do
usuario na administracdo e organizacdo do esquema terapéutico, sdo medidas
fundamentais para aumentar a adesdo dos individuos aos regimes terapéuticos
complexos. Portanto, compreender os mecanismos subjacentes aos comportamentos
da adesao pode melhorar as abordagens especificas do paciente para melhorar a
adesao e este estudo contribui de forma importante para esta area, apontado para
fatores modificaveis que podem melhorar a adesao ao tratamento farmacolégico de
adultos com DCV.

Palavras Chaves: Adesdo a medicacdo, Doencas Cardiovascular, Atencao Primaria
em Saude
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ABSTRACT

Cardiovascular diseases (CVD) are among the leading causes of death in Brazil. They
account for about 20% of all deaths in individuals over 30 years. Medication Adherence
determines the success or otherwise of a treatment where the patient needs control of
his or her health status. The main factors that may interfere in adherence, described
by the World Health Organization (WHO), are socioeconomic conditions, personal
characteristics, aspects related to the treatment and/or illness, the professional team
involved and the health system to which it belongs. Studies demonstrate average
percentages of compliance with pharmacological treatment of about 50 to 79%. This
thesis aimed to evaluate factors associated with nonadherence to medications in
adults with CVD. Two articles with different objectives emerged from this thesis. The
first one aims to summarize the evidence regarding the relationship between
characteristics of pharmacotherapy and nonadherence to medication in the CVD
population through a systematic review with meta-analysis. Several characteristics of
pharmacotherapy were examined and two associated modifiable factors resulted; (i) a
24% decrease in the risk of non-adherence among CVD patients who have insurance
or another program that assists with medication and (ii) a 38% increase in the risk of
non-adherence among CVD patients who take their medication in two or more daily
doses. Another article aimed to evaluate the association between complexity of the
therapeutic regimen and low adherence medications in adults hospitalized for
Cardiovascular Conditions Sensitive to Primary Care (CCSAP) where there was an
inverse association between the complexity of the therapeutic regimen and adherence
to medications, with a 22% higher probability of low adherence in patients who used
highly complex therapeutic regimens, even after adjustment for potential confounders
(RP = 1.22, 95% Cl 1.01-1.47). In the model adjusted for autonomy in the
administration and organization of medicines, this effect loses statistical significance
(RP = 1.16, 95% CI: 0.96-1.40). Thus, the adoption of strategies that promote user
autonomy in the administration and organization of the therapeutic regimen are
fundamental measures to increase the adherence of individuals to complex therapeutic
regimens. Therefore, understanding the mechanisms underlying adherence behaviors
may improve patient-specific approaches to improve adherence and this study
contributes significantly to this area, pointing to modifiable factors that may improve
adherence to the pharmacological treatment of adults with CVD.

KEY-WORDS: Medication Adherence, Cardiovascular Diseases, Primary Health Care
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APRESENTACAO

A presente tese de doutorado, conforme o regimento interno do Programa de

Pés-graduacdo em Saude Coletiva da Universidade do Vale do Rio dos Sinos, é

composta de trés partes, apresentadas na seguinte ordem:

1)

Projeto de pesquisa: intitulado “Fatores associados a ndo adesao ao tratamento
farmacolégico em pacientes que hospitalizaram por Condicoes
Cardiovasculares Sensiveis a Atencao Primaria e seu impacto financeiro para
o Sistema de Saude”, contempla o planejamento da producéao cientifica, em
especial a revisdo de literatura e o delineamento do estudo. A sua
exequibilidade foi avaliada e aprovada em Exame de Qualificacao, realizado no
dia 30 de junho de 2014.

Relatério de pesquisa: descreve as atividades de trabalho de campo, da
logistica desenvolvida durante a investigacdo e das analises de dados
realizadas.

Artigos cientificos: foram desenvolvidos durante o periodo do doutorado, dois

artigos descritos a seguir:

- Artigo de revisdo sistematica e meta-andlise: Effect of characteristics of

pharmacotherapy on non-adherence in chronic cardiovascular disease: a systematic

review and meta-analysis of observational studies. Artigo submetido para publicacao

na revista Drugs & Aging.

- Artigo original: Complexidade do regime terapéutico e baixa adesao ao tratamento

farmacolégico em adultos que hospitalizaram por Condi¢des Cardiovasculares

Sensiveis a Atencao Primaria em municipio no sul do Brasil. Artigo em preparacao

para submissdo em periddico cientifico.
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PROJETO DE PESQUISA

* Projeto avaliado e aprovado em Exame de Qualificagéo realizado no dia 30 de junho de 2014 (ANEXO A).
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APRESENTACAO

O presente projeto sera realizado no Hospital Santa Cruz, em Santa Cruz do
Sul com o objetivo de avaliar os fatores associados a ndo adesédo ao tratamento
farmacolégico em pacientes que hospitalizam por condi¢gdes cardiovasculares
sensiveis a atencao primaria (CCSAP) e seu impacto financeiro para o sistema de
saude.

A partir deste projeto serdo produzidos pelo menos trés artigos cientificos:
1. Titulo Provisorio: Perfil dos pacientes que hospitalizam por condi¢coes
cardiovasculares sensiveis a atengao primaria em hospital de referéncia no sul do
Brasil.
2. Titulo Provisério: Fatores associados a ndo adesao ao tratamento farmacol6gico de
pacientes que hospitalizam por condicées cardiovasculares sensiveis a atencao
primaria em hospital de referéncia no sul do Brasil.
3. Titulo Provisorio: Avaliagdo do impacto financeiro da ndo adesdo ao tratamento
farmacolégico de pacientes que hospitalizam por condicbes cardiovasculares
sensiveis a atencao primaria em hospital de referéncia no sul do Brasil.

Um quarto artigo de revisao sistematica sera elaborado como forma de fornecer
sustentacao para a introducao e discussdes dos demais artigos. Com titulo provisério:
Adesao ao tratamento farmacoldgico em pacientes com doengas cardiovasculares:

revisao sistematica.
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RESUMO

Motivacao: As doengas cardiovasculares sdo as principais causas de morte em
mulheres e homens no Brasil. Sdo responsaveis por cerca de 20% de todas as mortes
em individuos acima de 30 anos. A adesao determina o sucesso ou nao de um
tratamento onde o paciente necessita do controle do seu estado de saude. Os
principais fatores que podem vir a interferir na adesao, descritos pela Organizagao
Mundial de Saude (OMS), sao: condi¢des socioecondmicas, caracteristicas pessoais,
aspectos relacionados ao tratamento e/ou a doenca, equipe profissional envolvida e
sistema de salude ao qual pertence. Estudos demonstram percentuais médios de
adesao ao tratamento farmacol6gico de cerca de 50 a 79%. Outro aspecto que motiva
este estudo € a importancia de conhecer os custos relacionados a ndo adeséao de
pacientes que hospitalizam por CCSAP e ndo aderiram ao tratamento farmacolégico,
de forma a mensurar o impacto financeiro da ndo adesao nessa populagéo.
Objetivo: Avaliar os fatores associados a ndo adesao ao tratamento farmacolégico
em pacientes que hospitalizam por condigdes cardiovasculares sensiveis a atencao
primaria (CCSAP) e seu impacto financeiro para o sistema de saude.

Métodos: O delineamento do estudo sera transversal e de avaliagdo econémica. A
amostra sera composta por todos os pacientes de ambos os sexos, com 30 anos ou
mais que internarem no hospital de estudo, no periodo da coleta de dados, por
CCSAP.

Relevancia: O estudo permitira identificar a prevaléncia de ndo adesao a medicacao
de pacientes que hospitalizam por CCSAP, bem como os fatores associados a nao
adesdo a medicacao, contribuindo para o desenvolvimento de estratégias, no ambito
da atencao primaria, que orientem para a melhoria da adesdo a medicagdo. Além
disso, conhecer os custos devindos da ndo adesdo permitird avaliar os gastos
impostos ao sistema de saude, embasando o planejamento de politicas publicas de
saude.

Palavras Chaves: Adesdao a medicacdo, Avaliacdo Econbémica, Doencas
Cardiovasculares, Sistema Unico de Satde
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Acidente Vascular Cerebral
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Condi¢des Cardiovasculares Sensiveis a Atengcédo Primaria
Condigdes Sensiveis a Atencao Primaria
Doenca Isquémica do Coragao
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DEFINICOES E TERMOS

Doencas cardiovasculares: referem-se a um grupo de doengas do coragédo e dos
vasos sanguineos, que incluem doencga coronariana, doenga cerebrovascular, doenga
arterial periférica, doenca cardiaca reuméatica e doenca cardiaca congénita (WHO,
2007).

Acesso: € um fator mediador entre a capacidade de produzir e oferecer servigos (ou
produtos) e a produgdo e consumo real de tais servicos. Acesso a medicamentos se
refere a disponibilidade dos medicamentos e a capacidade financeira para sua
obtencgao de forma equitativa (WHO, 2003).

Medicamento: produto farmacéutico, tecnicamente obtido ou elaborado, com
finalidade profilatica, curativa, paliativa ou para fins de diagnéstico (BRASIL, 1973).
Sao preparagdes farmacéuticas produzidas por industrias e farmacias de manipulacao
autorizadas, obedecendo a critérios técnicos e legais (BRASIL, 2001).

Acesso aos medicamentos: relagcdo entre a necessidade de medicamentos e a
oferta dos mesmos, na qual essa necessidade € satisfeita no momento e no lugar
requerido pelo paciente com a garantia de qualidade e a informacéao suficiente para o
uso adequado (LUIZA, 2002).

Atencao Basica de Saude: constitui o primeiro nivel da atencao a saude no SUS,
compreendendo um conjunto de agdes de carater individual e coletivo, que englobam
a promogao da saude, a prevencdo de agravos, o tratamento, a reabilitacdo e
manutencao da saude (BRASIL, 2001).

Adesao: significa, do ponto de vista etimolégico, juncdo, unido, aprovacgao, acordo,
manifestacdo de solidariedade, apoio; pressupde relacdo e vinculo
(SILVEIRA;RIBEIRO, 2005).

Adesédo ao tratamento: grau em que o comportamento de uma pessoa — tomar o

medicamento, seguir um regime alimentar e executar mudangas no estilo de vida —
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corresponde as recomendacdes acordadas com um prestador de assisténcia
sanitaria” (ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD, 2004).

Adesao a medicacao: refere-se ao ato de conformidade com as recomendacoes
realizadas, diz respeito ao horario, a dosagem e a frequéncia de tomar a medicacao
(CRAMER et al., 2008).

Resolutividade: capacidade do servico de solucionar os problemas que Ihe sao
apresentados (HALAL et al., 1994).

Condicoes sensiveis a atencao primaria: instrumento de avaliagdo da atencao
primaria e/ou da utilizagdo da atencao hospitalar, podendo ser aplicada para avaliar o
desempenho do sistema de saude nos ambitos nacional, estadual e municipal. As
condigbes sensiveis a atencdo primaria estdo definidas na Lista Brasileira de
Internagdes por Condigcbes Sensiveis a Atengcao Primaria (BRASIL, 2008).

Condicoes cardiovasculares sensiveis a atencao primaria: condigcdes definidas a
partir da lista brasileira de condigcbes sensiveis a atengdo primaria, por meio dos
descritores: hipertensao arterial, insuficiéncia cardiaca, angina e doencas
cerebrovasculares (BATISTA et al., 2012).

Complexidade do regime terapéutico: consiste de mudltiplas caracteristicas do
regime prescrito, incluindo, pelo menos, o numero de diferentes medicamentos
presentes no esquema, o numero de doses por dia, 0 niumero de unidades por
dosagem a cada dose, 0 numero total de doses por dia e as relacées da dose com a
alimentacao (MELCHIORS;CORRER;FERNANDEZ-LLIMOS, 2007).

Avaliacao econdmica: utiliza-se de instrumentos de avaliagao, busca conciliar as
necessidades de ordem técnica, resultados clinicos e custos de intervengdes
terapéuticas com a finalidade de identificar entre duas ou mais alternativas, aquela
mais adequada a um grupo de individuos, instituicdo ou sociedade (SECOLI et al.,
2005).
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Analise custo beneficio: comparacao na qual tanto os insumos como os desfechos

sao medidos em valores monetarios (SECOLI et al., 2005).

Custo: representa o valor de todos os insumos (trabalho, materiais, pessoal, entre
outros) utilizados na producéo e distribuicdo de bens e servicos (SECOLI et al., 2005).

Custos diretos: sdao aqueles relacionados diretamente aos servicos de saude, que
implicam dispéndios imediatos, de identificacdo objetiva correspondendo aos
cuidados médicos e ndo meédicos (SECOLI et al., 2005).

Custos indiretos: sao relacionados a perda da capacidade produtiva do individuo
ante o processo de adoecimento ou mortalidade precoce (SECOLI et al., 2005).

Custos Intangiveis: sao custos de dificil mensuracdo monetaria. Sdo os custos da
dor, do sofrimento, da tristeza, da reducao da qualidade de vida (SECOLI et al., 2005).
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1 INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares (DCV) constituem um importante problema de
saude publica e estao entre as principais causas de morte em mulheres e homens no
Brasil. S&o responséaveis por cerca de 20% de todas as mortes em individuos acima
de 30 anos (MANSUR;FAVARATO, 2012). Sugere-se que 80% dos casos de morte
por DCV estejam associados a fatores de risco ja conhecidos, sendo eles preveniveis
e/ou com tratamento disponivel na atencao primaria. Entre os fatores de risco vem
sendo enfatizado o controle do diabetes mellitus, da obesidade, da inatividade fisica,
do uso do tabaco, da hiperlipidémia e da hipertensao arterial sistémica (HAS). Dentre
estes, a HAS é considerada um dos principais fatores de risco para o desenvolvimento
de DCV (MACKAY;MENSAH, 2004). Conforme estudo realizado por Cipullo e
colaboradores (2010), a prevaléncia geral de HAS foi de 25,23%, aumentando com a
idade, sendo que apenas 34% dos pacientes hipertensos estavam com a pressao
arterial controlada.

A atengéo primaria, como porta de entrada do sistema de saude, deve estar
capacitada para atender as condi¢coes sensiveis a atencao primaria (CSAP), sendo
estas um conjunto de problemas de salude para os quais a efetiva acao na atencao
primaria diminuiria o risco de hospitalizagcdes (ALFRADIQUE et al., 2009). Entretanto,
conforme estudo realizado por Alfradique e colaboradores (2009) em 2006, as
internacdes por CSAP foram responsaveis por 28,5% do total de hospitalizados,
excluindo parto. As condicdes cardiovasculares sensiveis a atencao primaria (CCSAP
— Hipertenséo, Angina pectoris, Insuficiéncia cardiaca e doengas cerebrovasculares)
foram responsaveis por 17,2% das internagées em estudo realizados em municipios
goianos (BATISTA et al., 2012). Altas taxas de internagdes por CSAP em uma
populacdo ou grupo, como ocorre com as internagdes por CCSAP, podem indicar
sérios problemas de acesso ao sistema de salde ou de seu desempenho.

Neste contexto, varios fatores podem estar envolvidos na hospitalizacao de
paciente por CCSAP, entre eles, a ndo adesao ao tratamento farmacolégico, sendo
esta considerada um dos principais fatores associados ao controle dos niveis
pressoricos e prevengao de DCV (GEHI et al., 2007; BOWRY et al., 2011; BITTON et
al., 2013; LABA et al., 2013). A baixa adeséo ao tratamento tem sido apontada como
uma das causas de internacao, gerando custos para o sistema de saude (BITTON et
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al., 2013). Em um estudo realizado por Dragomir e colaboradores (2010) a baixa
adesdo ao tratamento anti-hipertensivo esteve relacionada com um maior risco de
eventos vasculares, hospitalizagcdo e custos de saude. Um aumento do nivel de
adesao desses agentes pode proporcionar uma melhor condicdo de saude para os
individuos e um ganho econémico para o sistema. Entre os pacientes hospitalizados,
a baixa adesdo ao tratamento anti-hipertensivo foi associada com o aumento dos
custos em aproximadamente US $ 3574 (IC95% 2.897 ddlares - 4.249 ddlares) por
pessoa, dentro de um periodo de trés anos (DRAGOMIR et al., 2010).

Em vista do panorama exposto, este projeto tem como objetivo avaliar os
fatores associados a ndao adesdo ao tratamento farmacoldgico em pacientes que
hospitalizam por condi¢cdes cardiovasculares sensiveis a atencdo primaria e seu

impacto financeiro para o sistema de saude.
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2 REVISAO DE LITERATURA

Utilizou-se como estratégia de busca os termos “adesdo a medicagao”,
“doencas cardiovasculares” e “custos e analises de custos”, incluindo os seus
Descritores em Ciéncia da Saude (DeCS) e do Medical Subject Heading (MeSH).

Inicialmente combinou-se no MEDLINE/pubmed os termos e descritores de
adesdo a medicacdo e doencas cardiovasculares: Medication Adherence OR
Medication Nonadherence) OR Medication Noncompliance) OR Medication Non-
Adherence) OR Medication Persistence) OR Medication Compliance) AND
Cardiovascular Disease, resultando em 3202 artigos. Apés, foram adicionados os
limites: published in the last 10 years; Humans; English; Portuguese; Spanish; Adult:
19+ years; Field: Title/Abstract, resultando em 237 artigos.

Os titulos e seus respectivos resumos foram lidos e selecionamos de acordo
com a relevancia para o estudo. Resultaram 46 estudos lidos na integra para analise
detalhada.

Posteriormente, combinaram-se o0s termos e descritores de “adesdo a
medicagao”, “doencas cardiovasculares” e “custos e analise de custos” que resultou
em 33 artigos reduzidos para 19 artigos, lidos na integra, com a inclusdo dos mesmos
limites. A busca foi concluida em fevereiro de 2014 e o processo detalhado na Figura
1.
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Figura 1: Estratégia para revisao de literatura
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Fonte: Elaborado pelo autor

2.1Doencas do Aparelho Circulatério

2.1.1 Definicao e Epidemiologia

As doencas cardiovasculares (DCV) sao constituidas principalmente pelas doencas
do coracédo, doencas vasculares do cérebro e doencas dos vasos sanguineos. Entre
os diferentes tipos de DCV estdo a doenca cardiaca isquémica ou doenca arterial
coronariana (DAC), doencas da aorta e artérias, incluindo hipertensao, insuficiéncia
cardiaca, doencas valvulares, arritmias cardiacas, doenca cardiaca reumatica, ataque
isquémico transitério, acidente vascular isquémico, hemorragia subaracnéide e
intracerebral, aneurisma da aorta abdominal, doenca arterial periférica e cardiopatia
congénita (MENDIS, S. et al., 2011). O termo sindrome coronariana aguda, mais
usado atualmente, engloba um conjunto de manifestacdes clinicas incluindo trés

formas clinicas: angina instavel (Al), infarto agudo do miocardio sem supradesnivel do
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segmento ST (IAMSSST) e infarto agudo do miocardio com supradesnivel do
segmento ST (IAMCSST) (ANTMAN et al., 2000). Os principais fatores de risco
modificaveis para doencgas cardiovasculares sao o tabagismo, pressao arterial
elevada (PA), colesterol total elevado (CT), colesterol de lipoproteina de baixa
densidade (LDL), baixos niveis séricos de lipoproteina de alta densidade colesterol
(HDL), obesidade e diabetes mellitus (WHO, 2007).

As doencas cardiovasculares possuem alta prevaléncia, com complicacoes
associadas, como acidente vascular cerebral (AVC), insuficiéncia cardiaca e o infarto
agudo do miocardio (IAM) (MANSUR;FAVARATO, 2012). Anualmente a cardiopatia
isquémica, acidentes vasculares cerebrais, hipertensao arterial sistémica (HAS) e
outras cardiopatias sdao responsaveis por 159 milhdes de d&bitos
(RIBEIRO;COTTA;RIBEIRO, 2012). Assim, essas doengas possuem consideravel
impacto na morbimortalidade das populagées e ha décadas, apesar do declinio, sdo
as principais causas de morte em todo o mundo (SCHMIDT et al., 2011). O declinio
da doenca cardiovascular € maior para as doencas cerebrovasculares (34%) e para
outras formas de doencas cardiacas (44%). A mortalidade por doenca cardiaca
hipertensiva, pelo contrario, aumentou 11%, passando para 13% do total de mortes
atribuiveis para doenca cardiovascular em 2007, em comparagdao com 30% para
doencas isquémicas do coracao e 32% para doenca cerebrovascular (SCHMIDT et
al., 2011).

As doencas do aparelho circulatério sdo as principais causas de internacdes e
geram o maior custo nesse componente do sistema de saude nacional. Em 2007,
12,7% das hospitalizacdes nao relacionadas a gestacoes e 27,4% das internacdes de
individuos de 60 anos ou mais foram causadas por doencas do aparelho circulatério
(SCHMIDT et al., 2011).

A hipertensao arterial sistémica é responsavel por 40,0% das mortes
decorrentes de acidente vascular cerebral e por 25,0% por doenga coronariana
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA; SOCIEDADE BRASILEIRA DE
HIPERTENSAO; SOCIEDADE BRASILEIRA DE NEFROLOGIA., 2010). O infarto
agudo miocéardio geralmente resulta de aterosclerose, que ocorre como resposta a
agressao do endotélio devido a hiperlipidemia, HAS, tabagismo, diabetes, entre outros
(ANDERSON et al., 2007).
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Apesar de ndo curavel, a DCV em grande parte € prevenivel. A modificacao de
fatores de risco como tabagismo, alcoolismo, inatividade fisica, obesidade, HAS,
diabetes e hipercolesterolemia pode prevenir 90% dos casos do primeiro infarto agudo
do miocéardio (COULTER, 2011). Estudos realizados desde a década de sessenta tém
demonstrado a eficacia dos medicamentos anti-hipertensiva no controle da pressao
arterial e reducao da morbimortalidade associada. O tratamento medicamentoso tem
indicacoes precisas; porém, a adogao de praticas que reduzam o consumo de sédio,
o sedentarismo e a obesidade, entre outras medidas, estdo indicadas a todos os
pacientes (KRONISH;YE, 2013). O controle da pressao arterial vem diminuindo a
mortalidade por doencga cardiovascular e numero de pacientes vem aumentando,
porem 50% dos hipertensos nao tém a pressao controlada (KRONISH;YE, 2013).

A mortalidade por doenga cardiovascular aumenta progressivamente com a
elevacao da presséao arterial (PA) a partir de 115/75 mmHg de forma linear, continua
e independente (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA; SOCIEDADE
BRASILEIRA DE HIPERTENSAO; SOCIEDADE BRASILEIRA DE NEFROLOGIA.,
2010). Em 2001, cerca de 7,6 milhdes de mortes no mundo foram atribuidas a
elevacao da PA (54% por AVC e 47% por doencga isquémica do coragao - DIC)
(LAWES;HOORN;RODGERS, 2001). No Brasil DCV tém sido a principal causa de
morte. Em 2007 ocorreram 308.466 ébitos por doencas do aparelho circulatério. Entre
1990 a 2006, observou-se uma tendéncia lenta e constante de reducao das taxas de
mortalidade cardiovascular (SCHMIDT et al., 2011).

2.1.2 Condicoes Cardiovasculares Sensiveis a Atencao Primaria

Em todo mundo, diversos autores tém usado indicadores da atividade
hospitalar como medida da efetividade da atengao primaria a saude. O conceito de
problemas de saude sensiveis aos cuidados ambulatoriais teve origem nos Estados
Unidos no inicio da década de 1990, com os indicadores “ambulatory care sensitive
conditions” e “avoidable hospitalizations”(BILLINGS et al., 1993). No Brasil, a portaria
do Ministério da Saude n°® 221 de 17 de abril de 2008 (BRASIL, 2008) definiu, a partir
da lista brasileira para a classificacao de causas/condicdes de internacdo hospitalar,
as internacbes por Condigcdes Sensiveis a Atencao Primaria (CSAP), sendo
selecionadas a partir de problemas de saude para os quais agdes efetivas no nivel da
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atencao primaria, tais como prevencao de doencgas, diagndstico e tratamento precoce
de patologias agudas e o controle e acompanhamento de patologias crénicas,
diminuiria o risco de internagdes (ALFRADIQUE et al., 2009).

Sendo assim, as condigbes sensiveis a atencao primaria (CSAP) representam
um conjunto de problemas de saude para os quais a efetiva acao da atencao primaria
pode diminuir o risco de internagdes (DIAS-DA-COSTA et al., 2010). Altas taxas de
internacdes por CSAP em uma populacdo podem indicar problemas de acesso ao
sistema de saude ou de seu desempenho. Esse excesso de hospitalizagdes
representa um alerta, que pode acionar mecanismos de analise e busca de
explicagdes para a sua ocorréncia (ALFRADIQUE et al., 2009).

Em 2006, as internagdes por condigcdes sensiveis a atencao primaria foram
responsaveis por 28% do total de internagdes, excluindo partos. As causas mais
frequentes foram gastrenterites (23,2%), insuficiéncia cardiaca (11,2%), asma (9,7%),
doencas das vias aéreas inferiores (7,4%), pneumonias bacterianas (7,4%), infeccoes
no rim e trato urinario (7,2%), doencas cerebrovasculares (6,5%) e hipertensao (5,2%)
(ALFRADIQUE et al., 2009). Em um estudo realizado por Batista e colaboradores
(2012) 17,2 % das internacdes entre 2000 a 2008 em 237 municipios goianos foram
devido a condicoes cardiovasculares sensiveis a atencao primaria (CCSAP). Um
recente estudo realizado no municipio de Maringa, analisou a tendéncia das
internacdes por condi¢cbes cardiovasculares sensiveis a atencao primaria, de 2000 a
2011 e observou um declinio médio anual de 5,6 por 10.000 habitantes das taxas de
CCSAP (LENTSCK, M. H.; SAITO, AC.; MATHIAS, TAD., 2017)

Na tabela 1 esta descrita a lista brasileira de condi¢cdes cardiovasculares
sensiveis a atengdo primaria, conforme a Classificagcdo Estatistica Internacional das
Doencas e Problemas Relacionados a Saude, décima revisdo (CID-10).

Tabela 1: Lista brasileira de condigdes cardiovasculares sensiveis a ateng¢ao primaria

Grupo de causa Cadigo CID10
Hipertensao arterial 110, 111

Angina pectoris 120, 124

Insuficiéncia cardiaca 150, J81

Doencas cerebrovasculares 163-167, 169, G45 e G46

Fonte: adaptado de (BATISTA et al., 2012).
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2.1.3 Definicoes e tratamento
2.1.3.1 Hipertensao Arterial Sistémica

A hipertensdo arterial sistémica é uma condicdo clinica multifatorial
caracterizada por niveis elevados e sustentados de pressao arterial (PA). E definida
como pressao sistélica maior ou igual a 140 mmHg ou pressao diastélica maior ou
igual a 90 mmHg, de acordo com o VI Report of the Joint National Committee on
Detection, Education, and Treatment of High Blood Pressure, e validado para a
populacao brasileira pelas Diretrizes Brasileiras de Hipertensao Arterial (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA; SOCIEDADE BRASILEIRA DE HIPERTENSAQ;
SOCIEDADE BRASILEIRA DE NEFROLOGIA., 2010).

A HAS associa-se frequentemente a alteragdes funcionais e/ou estruturais
dos 6érgaos-alvo (coragcado, encéfalo, rins e vasos sanguineos) e a alteracoes
metabdlicas, com consequente aumento do risco de eventos cardiovasculares fatais
e nao-fatais (CHOBANIAN et al, 2003; SOCIEDADE BRASILEIRA DE
CARDIOLOGIA; SOCIEDADE BRASILEIRA DE HIPERTENSAO; SOCIEDADE
BRASILEIRA DE NEFROLOGIA., 2010). A HAS é fator de risco para aterosclerose e
trombose, as quais se exteriorizam, predominantemente, por acometimento isquémico
cardiaco, cerebral, vascular periférico e renal. E também causa de cardiopatia
hipertensiva. Por decorréncia do comprometimento cardiaco, a HAS também esta
associada a insuficiéncia cardiaca (FUCHS, 2004).

Estudos clinicos demonstraram que a deteccao, o tratamento e o controle da
HAS sao fundamentais para a reducao dos eventos cardiovasculares (CALHOUN et
al., 2008). O tratamento nao farmacolégico tem como principal objetivo diminuir a
morbidade e a mortalidade cardiovasculares por meio de modificacdes do estilo de
vida que favoregcam a redugcdo da pressao arterial. Estd indicada a todos os
hipertensos e igualmente aos individuos normotensos que apresentem alto risco
cardiovascular. Dentre essas modificacbes, as que comprovadamente reduzem a
pressao arterial sdo: reducdo da massa corporal, da ingestao de sal e do consumo de
bebidas alcodlicas, pratica de exercicios fisicos com regularidade e a nao utilizacao
de drogas que elevam a pressdo arterial. As razdes que tornam benéficas as
modificacdes do estilo de vida s&o: baixo custo e risco minimo; redugédo da pressao
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arterial, favorecendo o controle de outros fatores de risco; aumento da eficicia do
tratamento medicamentoso e a redugdo do risco cardiovascular. (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA; SOCIEDADE BRASILEIRA DE HIPERTENSAQ;
SOCIEDADE BRASILEIRA DE NEFROLOGIA., 2010; MANCIA et al., 2013)

O tratamento medicamentoso com anti-hipertensivos deve ndo apenas reduzir
a pressao arterial, mas também os eventos cardiovasculares fatais e nao-fatais, e, se
possivel, a taxa de mortalidade. As evidéncias provenientes de estudos de desfechos
clinicamente relevantes, com duracéo relativamente curta, de trés a quatro anos,
demonstram redugdo de morbidade e mortalidade em estudos com diuréticos,
betabloqueadores, inibidores da enzima conversora da angiotensina (IECA),
inibidores do receptor ATt da angiotensina (BRA Il) e com antagonistas dos canais
de calcio, embora a maioria dos estudos utilizem, no final, associacdo de anti-
hipertensivos (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA; SOCIEDADE
BRASILEIRA DE HIPERTENSAO; SOCIEDADE BRASILEIRA DE NEFROLOGIA.,
2010).

2.1.3.2 Angina

A cardiopatia isquémica é decorrente do balango inadequado entre a oferta e
o consumo de oxigénio pelo miocardio. E causada por situagdes de oferta de oxigénio
diminuida (aterosclerose, trombose e espasmo coronariano). A cardiopatia isquémica
€ sinbnimo de doenca arterial coronariana (POLANCZYK;GUS;FUCHS, 2004). A
angina pectoris € a principal manifestacdo da doenca isquémica do coracdo. O
sintoma anginoso ocorre devido a isquemia miocardica e caracteriza-se por dor ou
desconforto no peito, desencadeados principalmente pelo esforco fisico e aliviados
com o repouso. O comprometimento da luz coronariana por placa aterosclerética -
doenca sistémica e de carater inflamatério - € sua principal causa, embora outras
patologias, como hipertensédo arterial, miocardiopatia hipertréfica e doenca valvar
aortica possam, também, estar envolvidas. A angina pode ocorrer ainda entre
individuos com coronarias normais em presenca de espasmo arterial ou disfuncao
endotelial (ANDERSON et al., 2007).

A Doenca Arterial Coronariana esta dividida em angina estavel e Sindrome

Coronariana Aguda que compreende a angina instavel e o infarto do miocardio com
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ou sem supra desnivelamento do segmento ST. A angina estavel associa-se a placa
aterosclerotica com estrutura integra (MORROW;GERSH, 2010). A dor ao esforgo
resulta de estreitamento da luz do vaso coronariano e perda de mecanismos
endoteliais de vasodilatacdo. Estimulos ainda ndo conhecidos causariam o aumento
da atividade inflamatéria e vasoconstricdo junto a placa, facilitando sua ruptura e
formagdes de trombos. Dependendo do grau de obstrucao, o evento pode evoluir para
angina instavel ou infarto do miocéardio (POLANCZYK;GUS;FUCHS, 2004)

Em pacientes com angina objetiva-se aliviar sintomas, diminuir morbidade,
especialmente ocorréncia de infarto do miocérdio, e aumentar a sobrevida. Terapia
clinica, cirirgica e angioplastia coronariana constituem alternativas disponiveis
(POLANCZYK;GUS;FUCHS, 2004). Os principais fatores de risco para o
desenvolvimento de doenga arterial coronariana (tabagismo, histéria familiar, perfil
lipidico, diabetes mellitus e pressao arterial elevada) foram estabelecidos a partir de
estudos epidemioldégicos de longa duracdo (LLOYD-JONES et al.,, 2006).
Intervengdes de prevengao primaria e secundaria destinadas a esses fatores de risco
sao eficazes quando usados corretamente. Assim, € importante os profissionais da
atencao primaria realizarem a identificacdo dos pacientes em risco, que sao mais
susceptiveis de se beneficiarem da prevencao primaria (ANDERSON et al., 2007).

O manejo clinico consiste em controlar fatores de risco (hipertensao arterial
sistémica, insuficiéncia cardiaca, tabagismo, obesidade), além da administracdo de
farmacos antianginosos e medicamentos capazes de reduzir a mortalidade na
cardiopatia isquémica estavel (prevencao secundaria), tais como o medicamento
acido acetilsalicilico e hipolipemiantes. Além disso, na prevencao e tratamento de
crises de angina, usam-se betabloqueadores, nitratos, antagonistas do calcio e
antiagregantes plaquetarios (ANDERSON et al., 2007).

2.1.3.3 Insuficiéncia Cardiaca

A insuficiéncia cardiaca é uma sindrome clinica complexa de carater sistémico,
definida como disfuncéo cardiaca que ocasiona inadequado suprimento sanguineo
para atender necessidades metabdlicas tissulares, na presenca de retorno venoso
normal, ou fazé-lo somente com elevadas pressdes de enchimento (BOCCHI et al.,
2009). As manifestac6es da insuficiéncia cardiaca (IC) sao dispneia e fadiga, o que
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pode limitar a tolerancia ao exercicio e a retencdo de liquidos, podendo levar a
congestao pulmonar e/ou edema periférico. A sindrome clinica da IC pode resultar de
doencas do pericardio, miocardio, endocardio, valvulas cardiacas ou de certas
anomalias metabdlicas, porem a maioria dos pacientes com IC tem sintomas devidos
ao comprometimento da fungdo miocardica do ventriculo esquerdo (YANCY et al.,
2013).

O tratamento da insuficiéncia cardiaca objetiva diminuicdo de sintomas,
melhora de qualidade de vida e aumento da sobrevida. O manejo inicia com
estabelecimento de diagnéstico etioldgico, identificacdo de fatores de compensacgao e
estimativa da contribuicao relativa da disfuncao diastélica. A insuficiéncia cardiaca
pode ser compensada ou melhorada com correcao cirlrgica de cardiopatia congénita
e valvulopatia, revascularizacdo em cardiopatia isquémica e farmacos especificos em
cardiopatia hipertensivo (GUS;ROHDE;FUCHS, 2004). Os medicamentos utilizados
no tratamento da IC sdo os digitalicos, diuréticos e vasodilatadores que visam
primariamente a melhora dos sintomas. Os farmacos vasodilatadores inibidores da
enzima conversora da angiotensina (IECA), o diurético espironolactona e os
betablogueadores mostraram ser capazes de aumentar a sobrevida em diversos
ensaios clinicos (GUS;ROHDE;FUCHS, 2004; BOCCHI et al., 2009; YANCY et al.,
2013).

2.1.3.4 Doencas Cerebrovasculares

Conforme Silva (2004), define-se doenca cerebrovascular como uma
alteracao patoldgica do tecido do sistema nervoso central em funcédo de uma alteracéo
dos vasos sanguineos, o que normalmente ocorre em local intracraniano. A
hemorragia subaracndidea ocorre quando este sangramento ocorre no espaco
subaracnoidea, enquanto o acidente vascular cerebral o sangramento ocorre no tecido
cerebral. Ja quando ocorre uma reducao ou suspensao total da perfusdo sanguinea
a um ou mais locais arteriais cerebrais, acontece uma lesao neurolégica denominada
acidente vascular cerebral isquémico.

Conforme descrito por Hart (2003), as doencas cardiovasculares exterioriza-
se por abruptas manifestacées neuroldgicas focais, decorrentes de isquemia (85%)

ou sangramento (15%) em territorios vasculares particularizados, sendo denominada
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acidente vascular encefalico (AVE). Embolizacdo por trombos cardiacos €
responsavel por 15 a 20% dos acidentes vasculares isquémicos. O restante deve-se
a obstrucao direta da circulagao cerebral por aterotrombose ou a embolia por trombos
formados em ramos mais calibrosos.

A prevencao primaria da doenga cerebrovascular consiste no controle da
hipertensao arterial e abandono do habito de fumar (BRONNER;KANTER;MANSON,
1995). O uso de anticoagulantes pela via oral é o tratamento de escolha para a
prevengdo secundaria de novos acidentes encefalicos ou morte, sendo iniciada
precocemente e mantida por tempo indeterminado (ROHDE;FUCHS;PICON, 2004).

2.2 Adesao ao tratamento farmacolégico

2.2.1 Definicéo

Conforme Silveira e Ribeiro (2005), adesao, do latim adhaesione, significa, do
ponto de vista etimoldgico, juncdo, unido, aprovacao, acordo, manifestacdo de
solidariedade, apoio; pressupde relagdo e vinculo. Adesdo ao tratamento é um
processo multifatorial que se estrutura em uma parceria entre quem cuida e quem €
cuidado; diz respeito, a frequéncia, a constancia e a perseveranga na relacdo com o
cuidado em busca da saude. Portanto, o vinculo entre profissional e paciente é fator
estruturante e de consolidagdo do processo, razao pela qual deve ser considerado
para que se efetive. Adesdo também é entendida como “um meio para alcangar um
fim”, um caminho para a manutengédo ou melhora da saude, com isso diminuindo os
sinais e sintomas de uma patologia e melhorando a sua sobrevida (MILLER et al.,
1997).

Existem outros termos utilizados como sin6bnimos para adesdo como:
aderéncia, observancia, complacéncia, fidelidade e compliance. Os termos em inglés
adherence e compliance sao traduzidos para o portugués como adesao e observancia
e sao utilizados de forma intercambiavel. Entretanto, eles possuem conotacdes
diferentes: adherence pressupde que o paciente concordou com as recomendacgdes
fornecidas. Ja o termo compliance implica passividade (BROWN;BUSSELL, 2011). Os
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autores em inglés utilizam o termo compliance para estudos que avaliam o
relacionamento médico-paciente, preferindo, assim a utilizagdo do termo adesao, ja
que compliance sugere que o paciente segue as “ordens” do médico e que o plano de
tratamento ndo é baseado na alianca ou contrato estabelecido entre ambos
(GUSMAO;MION JR, 2008).

Sendo assim, a adesao ao tratamento é considerada como o comportamento
do paciente relacionado a saude, sendo mais que o simples ato de utilizar os
medicamentos prescritos. Varios sdo os conceitos utilizados para definir a adesao.
Segundo Haynes, Taylor e Sackett (1979), adesao é o comportamento de uma pessoa
que corresponde as recomendagdes fornecidas por uma equipe de saude, no que diz
respeito a tomar medicamentos, seguir uma dieta ou, até mesmo, mudar o estilo de
vida. Adesdo ao tratamento é um conceito diferente com adesdo a medicacao
(GUSMAO;MION JR, 2006). Adesdo ao tratamento refere-se a numerosos outros
comportamentos inerentes a saude, como exposto no conceito de Haynes, Taylor e
Sackett, que vao além do simples seguimento da prescricdo de medicamentos,
envolvendo aspectos referentes ao sistema de saude, fatores socioeconémicos, além
de aspectos relacionados ao tratamento, paciente e a doenca
(HAYNES;TAYLOR;SACKETT, 1979; GUSMAQO;MION JR, 2006).

A OMS adotou uma definicao para adesao como sendo "[...] O grau em que o
comportamento de uma pessoa — tomar o medicamento, seguir um regime alimentar
e executar mudancas no estilo de vida — corresponde as recomendacdes acordadas
com um prestador de assisténcia sanitaria" (ORGANIZACION MUNDIAL DE LA
SALUD, 2004). Ja o termo adesao a medicagao refere-se ao ato de conformidade com
as recomendacdes realizadas, diz respeito ao horario, a dosagem e a frequéncia de
tomar a medicacdo (CRAMER et al., 2008).

Como exposto, os termos utilizados para definir a adesao ao tratamento e
adesdo a medicacao sao diferentes, entretanto as dimensdes que podem influenciar
na ades&o sdo comuns em ambos os conceitos. Para a OMS a adesao € um fenémeno
multidimensional determinada pela interacdo de cinco fatores denominados de
“dimensdes”: sistema de saude, fatores socioeconémicos, fatores relacionados ao
paciente, fatores relacionados a doenca e fatores relacionados ao tratamento
(SABATAE, 2003).
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2.2.2 Métodos para medir a adesdao a medicacao

Os métodos disponiveis para medir a adesdao a medicacédo sao divididos em
diretos e indiretos. Cada método possui suas vantagens e desvantagens. As tabelas
2 e 3 descrevem os principais métodos de avaliacdo da adesdo a medicagcdo, como
também as vantagens e desvantagens.

Os métodos diretos (Tabela 2) procuram confirmar se realmente o
medicamento foi administrado. Sdo eles: observacao direta da administracdo do
medicamento, concentracdo plasmatica do farmaco e adicdo de um marcador do
medicamento ingerido. Esses métodos sao caros, onerosos para o sistema de salde,
suscetiveis a distor¢cdo por parte do paciente e nao esta disponivel para todos os
medicamentos. No entanto, para alguns medicamentos, € método eficiente e comum
para avaliar a adesao (OSTERBERG;BLASCHKE, 2005; OIGMAN, 2006).

Tabela 2: Métodos diretos de medida da adesao a medicacao

Método Vantagens Desvantagens

Observagao direta da | Melhor acuracia Os pacientes podem esconder comprimidos

administracao do na boca e, em seguida, descarta-las;

medicamento impraticavel para uso rotineiro

Concentragao Permite a determinagédo da | Andlise quantitativa nem sempre

plasmatica do farmaco | concentragao do | disponivel, onerosa, requer amostra de
medicamento diferentes fluidos do organismo e pode ser

afetada por fatores bioldgicos.

Adicao de um marcador | Permite  analise  semi- | Nem sempre é facil combinar o marcador

do medicamento | quantitativa do estado fixo | com o medicamento, requer amostra de

ingerido do medicamento fluidos corporais

Fonte: (OSTERBERG;BLASCHKE, 2005; OIGMAN, 2006)

Os métodos indiretos (Tabela 3) ndo comprovam que o paciente realmente
ingeriu 0 medicamento, sao eles: autorrelato do paciente, opiniao do médico, diario do
paciente, contagem de comprimidos, reabastecimento de receitas, resposta clinica e

monitorizagao eletrénica da medigdo no numero de tomada, entre outros.
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Tabela 3: Métodos indiretos de medida de adesao a medicacao

Método Vantagens Desvantagens

Autorrelato Simples, barato, método | Resultados facilmente distorcidos pelos
mais utilizado no contexto | pacientes
clinico

Opinidao do médico Facil, barata | Baixa sensibilidade, superestima adesao

frequentemente de alta
especificidade

Diario do paciente Permite simples correlagdo | Resultados facilmente distorcidos pelos
com eventos externos e/ou | pacientes

reacdes adversas
Contagem de | Fornece taxa média de | Facil do paciente subverter os dados de
comprimidos adeséo manipulagdo; colaboracdo do paciente
trazer os frascos de volta

Reabastecimento  da | Fornece taxa média de | Trabalhoso, requer programa  de

receita adesao computagcdo e de centralizacdo dos
registros e das farmacias.
Resposta clinica Facil e barata A resposta clinica ndo depende apenas da

adesdo (por exemplo: aumento do
metabolismo, ma absorcdo, falta de

resposta)
Monitorizacao Mais preciso, os resultados | Oneroso, exige o retorno de visitas e
eletrénica dos | sédo faciimente | download de dados de frascos de
medicamentos quantificados; rastreia | medicamentos

padroes de tomadas dos
medicamentos

Fonte: (OSTERBERG;BLASCHKE, 2005; OIGMAN, 2006)

Os questionarios de autorrelato sdo os instrumentos mais utilizados por
apresentarem baixo custo e aplicacao factivel em grandes populagcdes, apesar da
baixa sensibilidade e acuracia. Além disso, o maior problema das entrevistas
estruturadas é a superestimava da adesdo, pois o paciente pode esconder do
entrevistador ou do médico a forma como realmente realizou o tratamento. Entretanto,
a limitacdo dos questionarios estruturados é discutida para qualquer tipo de
levantamento(FARMER, 1999) (LEITE;VASCONCELLOS, 2003).

Sao descritos na literatura alguns questionarios para entrevistas direcionadas
para adesdo a medicacao. Entre eles estdo: teste do Morisky, Green e Levine
(TMG)(MORISKY;GREEN;LEVINE, 1986) e o teste de Brief Medication
Questionnnaire (BMQ) (SVARSTAD et al., 1999).

Morisky, Green e Levine (MORISKY;GREEN;LEVINE, 1986) desenvolveram
uma questionario estruturado com quatro itens (MMAS-4) especificas sobre o regime
terapéutico. A analise psicométrica foi utilizada para avaliar a unidimensionalidade e
confiabilidade, juntamente com a validade concorrente usando o controle da pressao
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arterial. Os pacientes com escores elevados de aderéncia foram significativamente
mais propensos a ter alcancado o controle da pressao arterial do que aqueles com
baixa pontuacdo. O instrumento teve sensibilidade de 81% e especificidade de 44%
(FARMER, 1999). Em 2008 este instrumento foi atualizado para uma escala de 8 itens
(MMAS-8) e complementado com itens adicionais para abordar varios aspectos do
comportamento aderente, com o objetivo de determinar a adesao a tratamentos anti-
hipertensivos (MORISKY et al., 2008

O Brief Medication Questionnaire, desenvolvido por Svarstad e colaboradores
(SVARSTAD et al., 1999), € um instrumento dividido em trés dominios que identificam
barreiras a adesdo quanto a regime, as crencas e a recordagcdo em relagdo ao
tratamento medicamentoso na perspectiva do paciente. No estudo original apresentou
sensibilidade de 80% e especificidade de 100% no dominio regime. Em estudo
realizado por Ben, Neumann e Mengue (BEN;NEUMANN;MENGUE, 2012) com
objetivo de analisar a confiabilidade e o desempenho da versdao em portugués TMG e
do BMG, observou-se que o BMQ possui um desempenho melhor que o TMG. O BMQ
apresentou sensibilidade de 77% e especificidade de 58% no dominio regime, ja o
TMG apresentou sensibilidade de 61% e especificidade de 36%.

2.2.3 Estudos que avaliaram a adesao a medicacao em doencas

cardiovasculares

A questdo da adesdao a terapéutica tem sido discutida e estudada por
profissionais de saude por se tratar de um ponto fundamental para a resolubilidade de
um tratamento (LEITE;VASCONCELLOS, 2003). Uma meta-andlise de dados sobre
376.162 pacientes de 20 estudos avaliando a adesao por meio de frequéncia de
retirada dos medicamentos prescritos para sete classes obteve uma média de adesao
em todos os estudos de 57% (IC 95% 50-64) ap6és um periodo médio de 24 meses. A
adesao foi menor para as tiazidas (42%) do que para os bloqueadores dos receptores
da angiotensina (61%) na prevengéao primaria (NADERI;BESTWICK;WALD, 2012)

Estima-se que cerca de dois tercos dos pacientes hipertensos nao tém seus
niveis presséricos adequados devido, em grande parte, ao seguimento incorreto do
tratamento medicamentoso. Estudos internacionais e nacionais mostram grande

variagdo nas taxas de adeséo e de abandono observadas. Essa variagdo deve-se a
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varios fatores, entre eles o método de medida utilizado, o ponto de corte adotado para
a definicdo de adeséo e a selecao da amostra estudada. (KRONISH;YE, 2013)

Um estudo realizado na Holand (BREEKVELDT-POSTMA et al., 2008), os
pesquisadores encontraram que, ao longo de um periodo de dois anos apds o inicio
do tratamento, aqueles pacientes nado tiveram adesdao a medicagdo tiveram um
aumento de 15% no risco (IC95% 1,00-1,33) de hospitalizacdo por infarto do
miocardio. Em uma revisao sistematica realizada por Bitton colaboradores, publicada
em 2013, os autores relataram que a maioria dos estudos publicados sobre adesao
sao retrospectivos e utilizam a base de dados das seguradoras de saude e registros
de farmacias da América do Norte, Europa e Israel. Os estudos, na sua maioria,
avaliaram a adesao as estatinas e anti-hipertensivos sozinhos ou em combinacéo.
Esses estudos usaram uma variedade de métodos para avaliar a adesao: propor¢cao
de dias cobertos com os medicamentos, contagem direta de medicamentos e
questionarios de autorrelato (BITTON et al., 2013). Na revisao sistematica realizada
por Gehi (GEHI et al., 2007), a média de adesao a medicacao foi de 57,5% (IC95%
52% - 62,7%). Estudos com contagem de comprimidos apresentaram adesao 62,1%
(1C95% 49,7% - 73,8%) e o autorrelato 54,6% (IC95% 47,7% - 61,5%).

No quadro 1 estdo sumarizados em ordem decrescente de publicagcdo os
principais estudos que avaliaram a adesdao ao tratamento em doencgas

cardiovasculares.

2.2.4 Fatores associados a nao adesao a medicacato em doencas
cardiovasculares

2.2.4.1 Sexo

A relacao entre sexo e adesdao a medicacdo nao apresenta consisténcia na
literatura. No estudo de Girotto (2013), na andlise bivariada, as mulheres
apresentaram maior adesdo a medicagao, entretanto, na analise multivariada, esta
associacdes nao apresentou diferenca. Neste mesmo estudo foi avaliado a adesao ao
tratamento ndo farmacolégico e apds controle para fatores de confusdo, os homens
apresentaram maior adesdo a pratica regular de atividade fisica (GIROTTO et al.,
2013).
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No estudo de Pittman e colaboradores (2011 ), ndo se observou diferenca entre
homens e mulheres, exceto para o uso de betabloqueadores. Aproximadamente 20%
dos homens que utilizam betabloqueadores nao aderem a medicacao, o que pode ser
explicado devido aos efeitos de impoténcia e redugcdo da libido causada por essa
classe de medicamentos.

Os estudos sobre a associacao entre sexo e nao adesao a medicagao sao
controversos. Sendo assim, esta relacdo deve ser melhor investigada de forma a

detectar o grupo populacional que necessita de maior orientacéo.
2.2.4.2 |dade

A associacao entre idade e ndo adesédo a medicagao esta bem estabelecida na
literatura. Diversos estudos apontam que os individuos de maior faixa etaria tendem
a aderir melhor a medicacdo (KRIPALANI;GATTI;JACOBSON, 2010; SANTA-
HELENA;NEMES;ELUF NETO, 2010; TUPPIN et al., 2010; PITTMAN et al., 2011;
COHEN et al., 2012; KARAKURT;KASIKCI, 2012; GIROTTO et al., 2013; UDE et al.,
2013). Estudo realizado na Alemanha com 677 pacientes hipertensos a chance de
adesao a medicagcdo é aproximadamente trés vezes maior nos individuos da faixa
etaria de 68 a 73 anos quando comparados com os individuos com idade igual ou
inferior a 58 anos (OR=2,74; 1C95%: 1,05-7,14) (UDE et al., 2013).

Os motivos nos quais os jovens aderem menos a medicacao, nao estao claros.
O estudo de Kripalani; Gatti e Jacobson (2010) sugere que os individuos mais jovens
estdo menos acostumados a tomar os medicamentos ou ndo priorizam 0 seu USO.
Outro estudo sugere que aumento da idade esta ligado a maior prevaléncia de
doencas cronico-degenerativas, podendo tornar o individuo mais preocupado com a
salde, aumentado a adesdao a medicacdo (GIROTTO et al., 2013). Assim, é
importante avaliar esta associacdo em busca dos motivos nos quais os individuos

mais jovens aderem menos ao tratamento.
2.2.4.3 Cor da pele

A OMS sugere que a raga é um fator que influencia & ndo adesao (SABATAE,

2003). Alguns estudos tém reportado relagao entre a raca e ndo adesao a medicacao.
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Entretanto, foram encontrados quatro estudos que avaliaram a ndao adesao em
pacientes com doenca cardiovascular (KRIPALANI;GATTI;JACOBSON, 2010;
SANTA-HELENA;NEMES;ELUF NETO, 2010; COHEN et al., 2012; MARCUM et al.,
2012). Destes, apenas o estudo de Marcum (MARCUM et al.,, 2012) encontrou
diferencga entre raca e ndo a adeséo. No referido estudo, apds o controle das variaveis
de confusao, verificou-se que os participantes negros eram entre 85 a 114% mais
propensos a relatar a nao adesao a medicacao do que os participantes brancos. Esse
dado é importante, pois as diferencgas raciais na adesao a medicacdo podem levar a
resultados negativos de saude entre as minorias (GELLAD;HAAS;SAFRAN, 2007).
Assim, estudos sdo necessarias para entender melhor a relagdo entre raca e adesao
a medicacao, a fim de planejar intervencdes que diminuam as disparidades raciais.

2.2.4.4 Situacao de moradia e conjugal

A situacdo de moradia, ou seja, se o individuo mora sozinho ou ndo, e a
situagao conjugal, podem tanto ser consideradas como indicadores socioecondmicos,
como também caracterizarem o arranjo domiciliar, revelando a rede de apoio que o
portador de morbidades cronicas possui em relagdo aos cuidados em saude. Em um
estudo realizado com hipertensos, os individuos casados apresentaram
aproximadamente 10% maior adesdo quando comparados com 0s hao casados
(OR=1,10 1C95%1,03-1,18), revelando assim a importancia de avaliar esta variavel

para compreender o contexto que ocorre a ndo adesao ao tratamento farmacoldgico.

2.2.4.5 Escolaridade

O nivel de escolaridade esta relacionado com a capacidade de compreensao
do tratamento a ser seguido. Em estudo realizado na Turquia, foi observado que os
individuos com baixa escolaridade tendem a nao aderir a medicacao (64,1% p<0,01)
(KARAKURT;KASIKCI, 2012).

Outros estudos avaliaram a escolaridade, entretanto ndo encontraram relacao
com a nao adesdo a medicacao (KRIPALANI;GATTI;JACOBSON, 2010; SANTA-
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HELENA;NEMES;ELUF NETO, 2010; COHEN et al., 2012; MARCUM et al., 2012;
GIROTTO et al., 2013; HUTHER et al., 2013).

Sendo assim, esta relacdo deve ser melhor investigada de forma a detectar se
a escolaridade é um fator associado a ndo adesdo para o grupo populacional
estudado.

2.2.4.6 Renda familiar

A renda familiar influencia na capacidade de comprar os medicamentos.
Conforme estudo realizado nos Estados Unidos com 897 individuos com HAS, ICC ou
diabetes, os individuos com baixa renda familiar (<$25,000) possuem uma chance de
aproximadamente trés vezes maior de nao aderir a medicacao (OR=2,62; 1C95%:1,54-
4,46) e os que relataram que a renda ndo é suficiente para atender as necessidade
possuem odds quatro vezes maior de ndo aderir a medicagcdao (MARCUM et al., 2012)

Conforme estudo realizado no Brasil (SANTA-HELENA;NEMES;ELUF NETO,
2010), o subgrupo de pessoas inseridas no mercado de trabalho, em especial aqueles
trabalhadores nao qualificados e com baixo poder aquisitivo, apresenta maior risco de
ndo adesdo a medicacdo. Segundo a OMS (SABATAE, 2003), alguns fatores como:
baixo nivel socioecondémico, pobreza, analfabetismo, baixo nivel educacional,
desemprego, alto custo de transporte e alto custo dos medicamentos sédo fatores
reportados com um efeito significativo na adesédo a medicacéo.

2.2.4.7 Situacao ocupacional

Os estudos sobre situacdo ocupacional e ndo adesdo ao tratamento
farmacoldgico divergem quanto aos seus achados, sendo necessarios mais estudos.
O estudo realizado por Santa-Helena, Nemes e Eluf (2010) aponta para menor adesao
a medicagao no subgrupo de pessoas inseridas no mercado de trabalho, em especial
os trabalhadores nao qualificados e com baixo poder aquisitivo. Ja o estudo de Girotto
e colaboradores (2013) a ndo adesao foi superior nos individuos com trabalho

remunerado.
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2.2.4.8 Tabagismo

Apenas os estudos de Girotto e colaboradores (2013) e Marcum e
colaboradores (2012) avaliaram esta variavel, ndo demonstrando significancia
estatistica. Entretanto, no estudo de Girotto na analise bruta, os ndo fumantes ou ex-
fumantes demonstraram uma maior adesao a medicacao (62,2%). O tabagismo reflete
0 cuidado que individuo tem com sua saude e, consequentemente, reflete no
comportamento frente ao tratamento farmacoldgico, sendo assim alvo de investigacao

no presente estudo, a fim de compreender a relagdo entre essas variaveis.

2.2.4.9 Consumo de bebida alcodlica

Na literatura foi encontrado apenas um estudo que avaliou o consumo de
bebidas alcodlicas e a adesdo a medicacao, no qual detectou que a adesdo ao
tratamento farmacolégico se associou ao ndo consumo regular de bebidas alcodlicas
(RP=2,62; 1C95%:1,15-5,95). Segundo o autor, isso aponta que comportamentos de
protecdo a saude estao fortemente associados a medidas de controle da HAS e que
a reducao do consumo de bebidas alcodlicas e combate ao tabagismo devem fazer
parte do manejo da HAS (GIROTTO et al., 2013). Esta variavel pode ser interpretada

como um marcador de comportamento, da mesma forma que o tabagismo.

2.2.4.10 Autopercepcao de saude

A autopercepcgao de saude foi objeto de estudo de Marcum e colaboradores
(2012), sendo que os individuos que relataram autopercepcdo de salde como
regular/ruim referiram ndo adesdo 40% superior aos individuos que relataram boa
autopercepcao de saude. Esta variavel reflete as alteracdes no estado de saude do
individuo e que podem leva-lo a usar medicamentos. Entretanto, esse dado indica que
os individuos que tem problemas com adesao, percebem a sua saude de forma

regular/ruim, sendo necessarios mais estudos para avaliar esta relacao.
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2.2.4.11 Comorbidades

Nos estudos que avaliaram as comorbidades e ndo adesao a medicacao
observou-se que a adesdo a medicacdo varia dependendo da comorbidade e do
namero de comorbidades que o individuo apresenta.

No estudo realizado na Turquia (KARAKURT;KASIKCI, 2012), os individuos
que possuem multiplas doengas aderem menos aos medicamentos (60,3%; p<0,05).
Segundo o autor, este fato se deve a uma maior resisténcia desses pacientes em usar
medicamentos e ao aparecimento mais frequente de efeitos colaterais, pois doencas
concomitantes normalmente exigem a utilizagdo de mais de um medicamento.

Em estudo realizado na Franca (TUPPIN et al., 2010) apds ajuste para fatores
de confusdo, os individuos com comorbidades (neoplasia, doenga renal, DPOC,
Alzheimer, Parkinson e depressao) apresentaram uma prevaléncia de ndo adeséao a
medicacgao superior aos individuos que nao possuiam estas comorbidades. Segundo
o autor para individuos com DPOC os betablogueadores estdo contraindicados,
entretanto esta combinacdo estava presente, levando a reacbes adversas e,
consequentemente, a ndao adesdao a medicacao (57,9%; p<0,0001). Ja para os
individuos com comorbidades graves (neoplasia, doenca renal, Alzheimer, Parkinson)
0 pensamento da proximidade com a morte leva os individuos a nao aderirem a
medicacéo para a DCV.

No estudo realizado nos Estados Unidos (MARCUM et al., 2012), o cancer foi
um fator de protecao para adesao a medicacao (OR=0,68; IC95% 0,47-0,99). Esta
relagdo ndo esta clara na literatura, sendo necessario medir as crengas sobre os
medicamentos e os niveis de motivacao, que podem ser importantes para descrever
essa associagdo. Ja distarbios do sono (OR=1,49; IC95% 1,07-2,07) e quedas
OR=1,38; 1C95% 1,01-1,88) foram fatores de risco para adesao como descrito em
outros estudos (BERRY et al., 2010; RIEGEL et al., 2011).

Conforme o estudo realizado no Brasil (GIROTTO et al., 2013) na andlise
bivariada, os individuos que relataram serem portadores de Diabetes e ter infarto/ AVC
prévios apresentaram melhor adesdao a medicacdo 71,6% e 78,6% (p<0,05),
respectivamente. Ap6s o controle para fatores de confusao, os individuos que tiveram
Infarto/ AVC prévios possuem uma chance de adesao a medicagéao 25% superior aos
individuos que nao tiverem essas complicacbes (RP=1,25; 1C95% 1,07-1,46).
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Assim, conforme Girroto e colaboradores (GIROTTO et al., 2013), os individuos
que apresentam outras comorbidades, além da hipertensdo, podem receber mais
atencao dos profissionais e servicos de saude, o que pode resultar em melhora nos
indices de adesao ao tratamento farmacol6gico. Entretanto, como os estudos séo
controversos quanto as comorbidades, é importante avaliar este fator, a fim de se

conhecer as comorbidades que mais impactam na ndo adesao a medicacao.

2.2.4.12 Numero de medicamentos e complexidade da farmacoterapia

Em relagdao a complexidade da farmacoterapia, encontra-se na literatura uma
gama de definigdes, onde algumas sdo mais simples, envolvendo somente o numero
de medicamentos e/ou 0 numero de doses por dia, e outras mais abrangentes,
englobando todos os aspectos que possam estar relacionados ao farmaco e sua
administracdo. No entanto, de modo geral, se aceita que a complexidade
farmacoterapéutica consiste de mudltiplas caracteristicas do regime prescrito,
incluindo, pelo menos, o numero de diferentes medicamentos presentes no esquema,
o numero de doses por dia, o numero de unidades por dosagem a cada dose, 0
namero total de doses por dia e as relagbes da dose com a alimentacao
(MELCHIORS;CORRER;FERNANDEZ-LLIMOS, 2007).

O desenvolvimento constante de novos farmacos, as mudancas de perfil
epidemioldgico e o predominio de doengas crénicas aumentam a necessidade de
multiplos medicamentos e o resultado disto sdo terapias de maior complexidade. A
complexidade é um dos principais obstaculos para a adesao ao tratamento, pois
consiste no numero de diferentes medicamentos, no nimero de doses por dia e em
restricbes alimentares por dose (MELCHIORS;CORRER;FERNANDEZ-LLIMOS,
2007).

Pacientes com regime terapéutico mais complexo tendem a aderir menos ao
tratamento que, além de aumentar a probabilidade de interacdo ou reacéo adversa a
complexidade, esta relacionada com percepgdes, habilidades e circunstancias
individuais sendo que o que pode ser simples a uma pessoa pode ser complexo para
outra. Estudos apontam que medicamentos que necessitam de uma administracao

especial aumentam a complexidade do tratamento causando a nao aderéncia,
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havendo, portanto, uma relagdo inversa entre o numero de doses didrias com a
adeséao ao tratamento (MELCHIORS;CORRER;FERNANDEZ-LLIMOS, 2007)

Entretanto, poucos estudos avaliaram a relagdo entre a complexidade do
tratamento em pacientes com doencas cardiovasculares. O estudo de Huther e
colaboradores (2013) avaliou o indice de complexidade. O estudo de Ude e
colaboradores (2013) avaliou um indicativo da complexidade através da necessidade
da divisao do comprimido. Ja os estudos de Pitmann e colaboradores (2011), Marcum
e colaboradores (2012) e Cohen e colaboradores (2012) avaliaram apenas o numero
de medicamentos utilizados. Portanto, ndo se observa um padrdo ouro para avaliar a
complexidade do tratamento, dificultando as comparagdes. Apenas na meta analise
realizada por Choudhry e colaboradores (2011) observou-se associacao entre que a
média de medicamentos utilizados foi de 11,4 medicamentos e para cada
medicamento adicional ocorreu uma reducéo 1,6% na adesado a medicacao.

Sendo assim, é importante avaliar a variavel complexidade do tratamento e
sua relacao com a adesao a medicacao para, se necessario, elaborar estratégias que
diminuam a complexidade dos tratamentos, podendo melhorar a adesao a medicacao
de pacientes com DCV.

2.24.13 Reacgéo adversa a medicamentos

O relato de reacdes adversas aos medicamentos (RAM) é uma variavel
investigada em poucos estudos. Apenas o estudo de Santa-Helena e colaboradores
(2010) e Pittman e colaboradores (2011) estudaram esta variavel, sendo que apenas
no segundo estudo encontrou-se relagéo e entre relato de RAM aos medicamentos e
nao adesao. Aproximadamente 20% dos homens que utilizam betabloqueadores nao
aderem a medicagcao, o que pode ser explicado devido as reagdes adversas de
impoténcia e reducao da libido causada por essa classe (PITTMAN et al., 2011).

Entretanto, conforme a WHO (SABATAE, 2003), os relatos de RAM estao
associados a ndo adesdo ao tratamento medicamentoso. Assim, sdo necessarios
mais estudos para avaliar a relagao entre ndo adesao ao tratamento farmacol6gico e
o relato de RAM.
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2.2.4.14 Acesso aos medicamentos

A definicao de acesso aos medicamentos expressa a “relagdo entre a
necessidade de medicamentos e a oferta dos mesmos, na qual a necessidade é
satisfeita no momento e no lugar requerido pelo paciente, com a garantia da qualidade
e a informacéo suficiente para o uso adequado”(LUIZA, 2002). No Brasil, existem
milhdes de pessoas que ndo tém acesso aos medicamentos. Apesar das diferentes
metodologias, as prevaléncias de acesso aos medicamentos em estudos
populacionais variam de 87% a 90% (PANIZ et al., 2008; AZIZ et al., 2011; BERTOLDI
et al., 2012; BOING et al., 2013). O acesso aos medicamentos se da mediante a
disponibilidade destes, a capacidade aquisitiva das pessoas, sua acessibilidade
geografica e aceitabilidade, levando ao uso racional do produto (WHO, 2014).

A medida de acesso a medicamentos é importante, pois indica a qualidade e a
resolutividade de um sistema de saude, além de contribuir para a construcao de
estratégias de intervencao e reorientacao das politicas de medicamentos. O acesso
insuficiente aos medicamentos esta diretamente associado com piora do estado de
saude, maior uso de terapias adicionais, aumento no numero de retornos aos servigcos
de saude e gastos adicionais nos tratamentos (ARRAIS et al., 2005)

O acesso aos medicamentos, conforme a OMS, é um dos fatores
determinantes na adesao ao tratamento farmacolégico (SABATAE, 2003). Conforme
estudo realizado no Brasil (SANTA-HELENA;NEMES;ELUF NETO, 2010) a néo
adesao ao tratamento farmacoldgico foi maior entre aqueles precisaram comprar seus
medicamentos (OR=4,9 1C95%: 1,6-15,3), demonstrando que a falta de acesso
gratuito pode determinar a ndo adeséao a medicacao, sendo necessarios mais estudos

para avaliar esta associagao.
2.2.4.15 Utilizagao dos servigos de saude

A utilizagao dos servicos de saude é considerada um indicador da qualidade da
atencdo, uma vez que esta vinculada a continuidade da assisténcia prestada aos
portadores de morbidades cronicas (MENDOZA-SASSI;BERIA, 2001). As variaveis de
utilizacdo dos servicos de saude que serdao estudadas, sdo: tempo desde a ultima

consulta, consulta em pronto socorro ou internagcao hospitalar nos ultimos 12 meses,
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tipo de servico que presta assisténcia (particular, convénio ou SUS) e a satisfacéao
com o servico de saude.

Os estudos sugerem que individuos que tiveram sua ultima consulta ha mais
de seis meses (OR=1,7 1C95%: 1,1-2,6) apresentam risco maior de ndo adesao
(SANTA-HELENA;NEMES;ELUF NETO, 2010). No estudo de Girroto e colaboradores
(2013) a maior frequéncia de consultas médicas associou-se a adesao a medicagao
(RP=1,29; 1C95%: 1,07-1,55). O autor acrescenta que 0 acesso e 0 vinculo aos
servicos e profissionais de saude geram maior conhecimento sobre sua condi¢édo, o
que pode contribuir para um melhor cumprimento da terapia medicamentosa. Ja no
estudo realizado na Franca (TUPPIN et al., 2010) os individuos de baixa renda com
cobertura de saude completa obtiveram baixa adesao a medicacao (53,3% p<0,001).
Segundo o autor, na Franca os individuos de baixa renda teoricamente possuem
acesso gratuito a internacdes e tratamento ambulatorial. Este resultado pode se
justificar pela falta de ajuste para comorbidades, visto que esse grupo possui uma
vasta gama de comorbidades e alta taxa de internacdes hospitalares (TUPPIN et al.,
2010).

Como observado, ha controvérsias quanto a associagao entre a utilizacao dos
servicos de saude e a adesdo a medicacdo, sendo necessario mais estudos para

investigar esses fatores.



Quadro 1: Estudos que avaliaram a adesao ao tratamento em doencgas cardiovasculares e fatores associados
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Autor/ano/ Titulo do estudo Tipo de | Instrumento Desfecho Exposicoes avaliadas Exposicoes associadas ao
local estudo/ para avaliacdao | avaliado (%) desfecho (%)
amostra da adeséo
(GIROTTO et | Adeséao ao | Transversal Autorrelato: Adesao: » Sexo Analise Bivariada:
al., 2013) tratamento instrumento 59,9%  |dade » Sexo feminino (62,8%)
Brasil farmacolégico e | 385 elaborado pelo « Escolaridade « Faixa Etéaria (50 a 79) (66,9%)
nao farmacologico | hipertensos | autor « Trabalho remunerado « Ter recebido ao menos uma
e fatores | usuarios de « Classificagdo econémica consulta ao ano (67,3%)
assoclados ~ na|uma u,nldade « Acesso a plano de saide «Ndo ingestdo de bebida
atengao primaria de S,e_tude da « Atendimento em ESF alcodlica regular (61,1%)
da  hipertensao | Familia « Monitoramento da PA « Infarto/AVC prévio (78,6%)
arterial « Consultas médicas « Diabetes (71,6%)
« Tabagismo * Nao fumantes ou ex-fumantes
« Ingestdo de bebidas alcodlicas (62,2%)
« Diabetes Analise Multivariada:
« Colesterol « Faixa Etaria (50 a 79): RP=2,37
-+ Infarto/AVC prévios 1C95%(1,58-3,54)
+ Mudanca na alimentagao * Ter l;ecebldo ao menF({); ;Jrgg
- o consulta ao ano: =1,
« Atividade fisica regular IC95% (1,07-1,55)
* Ndo ingestdo regular de
bebidas alcodlicas RP=2,62
1C95%(1,15-5,95)
* Infarto/AVC prévio RP=1,25
(1,07-1,46)
(GREZZANA | Adeséao ao | Transversal Autorrelato: Nao adesdo: | « Presséo Arterial
;STEIN;PELL | Tratamento e TMG 14%
ANDA, 2013) | Controle da | 143 pacientes
Brasil Pressao Arterial | hipertensos Contagem  de

por Meio da
Monitoragéo
Ambulatorial de 24
Horas

comprimidos
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Autor/ano/ Titulo do estudo Tipo de | Instrumento Desfecho Exposicoes avaliadas Exposicoes associadas ao
local estudo/ para avaliacao | avaliado (%) desfecho (%)
amostra da adeséao
(HUTHER et | Incomplete Transversal Autorrelato: Nao adeséo: Sexo
al., 2013) medication 190 questionario 62,1% Idade
Alemanha adherence of | individuos Medication Situagao de emprego
chronically ill'| com doengas | Adherence Escolaridade
patients in German | crbnicas Report  Scale indice de complexidade médio
primary care (MARS-D) Hipertenséo
Diabetes
Dislipidemia
IMC
(UDE et al., | Adherence to | Transversal Autorrelato: N&o ades&o: | » Sexo * Analise Multivariada (ades&o):
2013) antihypertensive: 677 pacientes | TMG QC: 41,8% ldade « Faixa etaria (58-67 anos)
Alemanha feasibility of two em Questionario QL: 28,1% NUmero de ATH OR=2,50 1C95% (1,09-5,77)
self-report tratamento curto: 19 Monitoramento da PA - Faixa etaria (68-73 anos)
instruments fo | com ATH questées — QC, Uso de medicagéo para diabetes OR=2,74 1C95% (1,05-7,14)
investigate enviado por e- Uso de medicagao para dislipidemia * Usode 3 ATH OR=3,451C95%
medication-taking mail: 428 Uso de medicacdo antiagregante | (1,19-10,03)
behawor_/n German |nd|V|d'uos’ . plaquetaria . Uso de antiagregante
community Questionario + Dividir o comprimido plaguetario ~ OR=2,12 1C95%
pharmacies longo: 29 (1,0-4,52)
questdes (QL)
aplicado  pelo
farmacéutico:
249 Individuos
(COHEN et | Predictors of | 646 pacientes | Autorrelato: Adeséo: Sexo e |[dade: a <cada 10 anos
al., 2012) medication com DCV T™MG Pos-alta: Idade aumenta 1% o score de adeséo
Estados adherence  post- 95% (DP Raca IC95% (0,4% - 2,0%)
Unidos discharge: the 10,2%). Estado civil * Plano de saude privado
impact Acesso a plano de saude
of patient age, Escolaridade
insurance statys Teste cognitivo
and prior Teste para conhecimento sobre salude
adherence

Ndmero de medicamentos
Adesédo previa
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Autor/ano/ Titulo do estudo Tipo de | Instrumento Desfecho Exposicoes avaliadas Exposicoes associadas ao
local estudo/ para avaliacao | avaliado (%) desfecho (%)
amostra da adeséo
(KARAKURT | Factors  affecting | Descritivo Autorrelato Nao adesédo | » Sexo e Faixa etaria 70-79 anos
;KASIKCI, medication aprescrigdo: | « Idade (66,1%)
2012) adherence in | 750 pacientes 57,9% « Escolaridade « Baixa escolaridade (64,1%)
Turquia patients  with | com * Renda « Sem complicagées da HAS
hypertension Hipertensao « Tempo que possui HAS (64,4%)
» Complicagdes por HAS » PA Irregular (66,7%)
« Frequéncia de visitas ao médico » Presenga de comorbidades
« Controle da PA; (60,3%)
» Comorbidade.
(MARCUM et | Prevalence  and | Transversal | Autorrelato: Nao adesdo: | » Sexo TMG:
al., 2012) correlates of self- TMG 40,7% TMG | « I|dade * Raca negra: OR= 1,48; IC 95%
Estados reported 897 e Custo | 7,9% CRN-2 | « Raca (1,12-1,95) ]
Unidos medication individuos relacionado  a « Estado civil + Baixo conhecimento sobre salde
- = = ) OR=1,32; IC 95% (1,01-1,72)
non-adherence com HAS, | nao adesao « Escolaridade ~ _ _
among older adults | 1ICC ou DM. (CRN - 2) T . } *+ 3 condigbes cardiovasculares:
« Teste para conhecimento sobre salide | OR=0,62; IC 95% (0,39-0,99)

with coronary heart

disease, diabetes
mellitus, and/or
hypertension

» NUmero de medicamentos
* Numero de DCV

» Osteoporose

» Cancer

» Depressao

» Teste cognitivo

« AVC

+ Dislipidemia

 Atividade fisica

» Autopercepgéao de saude
* Quedas

 Disturbios de sono

» Tabagismo

» Renda familiar
» Necessidades
renda

» Plano de saude
» Hospitalizacdo nos Ultimos 6 meses

ndo atendidas pela

* Ruim/regular autopercepcao de
salde: OR=1,40; IC 95% (1,02-1,92)
¢ Quedas: OR=1,51; IC 95% (1,14-
2,01)

» Distlrbios do sono: OR=1,48; IC
95% (1,12-1,96)

CRN-2:

¢ Raca Negra: OR= 2,23; IC 95%
(1,36-3,65);

» Estado civil casado: OR=0,37
(0,21-0,65)

¢ Ruim/regular autopercepcdo de
salde: OR=2,03; IC 95% (1,21-3,40)
* Baixa renda: OR=2,62; IC 95%
(1,54-4,46)

¢ Necessidades nao atendidas pela
renda: OR=4,36; IC 95% (2,04-9,33)
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Autor/ano/ Titulo do estudo Tipo de | Instrumento Desfecho Exposicoes avaliadas Exposicoes associadas ao
local estudo/ para avaliacao | avaliado (%) desfecho (%)
amostra da adesdo
(PITTMAN et | Adherence to | Coorte Reabasteciment | Adesao: » Sexo * Faixa etéria 55-64 (53,7%)
al., 2011) Statins, retrospectiva | o da receita 67,6%  Idade » Homens (59,2%)
Estados Subsequent « Comorbidades « Doenga coronariana (15,9%)
Unidos Healthcare ~Costs, | 381,422 « NUmero total de medicamentos « HAS (53,3%)
and Cardiovascular | individuos « Numero de hospitalizacdes
Hospitalizations
(TUPPIN et | Evidence-based Coorte Contagem  de | Nao Adeséo: | « Idade * Faixa etaria
al., 2010) pharmacotherapy comprimidos. 50%: e Sexo (£54):52,4%(p<0,05)
Franca after myocardial | 11604 combinacgao » Cobertura de salde completa para | * Homens: 53,3% (p<0,001)
infarction in France: | individuos (b- pessoas de baixa renda « Cobertura de saude completa
Adherence- apds 6 meses blogueador + | « Comorbidades para pessoas de baixa renda:
associated factors | da Estatina  + | . Motivo da internacdo previa (6 meses) | 55,9% (p<0,01)
and relationship | hospitalizaca IECA + « Neoplasia: 54,8% (p<0,05)
with 30-month | o por Infarto Aspirina  ou « Doenca Renal:67,3%(p<0,01)
mortality and | do miocardio Clopidogrel « DPOC:57,9% (p<0,0001)
rehospitalization - Alzheimer: 67,6% (p<0,0001)
* Parkinson: 62,9% (p<0,05)
* Depressao: 54,9% (p<0,0001)
(KRIPALANI; | Association of age, | Transversal Autorrelato: N&o adesdo: | « Sexo * Faixa etéria <65 anos: OR=2,0
GATTIJACO | health literacy, and | retrospectivo | TMG 50%: TMG o |dade IC95% (1,2-3,4)
BSON, 2010) | medication 43,4%:rea- « Raca
Estados management 434 Reabasteciment | bastecimento | « Estado civil
Unidos strategies with | individuos 0 da receita da receita « Trabalho remunerado
cardiovascular com DCV « Escolaridade
medication + Teste de conhecimento sobre salde
adherence

» Teste cognitivo
» HAS
 Dislipidemia

» Diabetes
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Autor/ano/ Titulo do estudo Tipo de | Instrumento Desfecho Exposicoes avaliadas Exposicoes associadas ao
local estudo/ para avaliacao | avaliado (%) desfecho (%)
amostra da adesao

(SANTA- Fatores associados | Transversal Autorrelato: Nao adeséo: Raga * Analise Univariada
HELENA;NE | a nao-adesdo ao | 595 QAM-Q 53,1% Escolaridade » Raga negra: OR=1,7 IC95%
MES;ELUF tratamento com | hipertensos (1C95%: 49- Renda individual (1,1-2,6)
NETQ, 2010) | anti-hipertensivos 57,2) Ocupacéo » Faixa etaria até 49 anos:
Brasil em pessoas Situag&o ocupacional OR=1,91C95% (1,2-3,2)

atendidas em

unidades de salde
da familia

Classe econémica

Condigbes de moradia

Tempo desde a ultima consulta
Comparecimento as consultas
Consulta no pronto-socorro  ou
internacdo hospitalar no ultimo 12
meses

Tipo de servigo que presta assisténcia
Fonte de obtencao dos medicamentos
Sexo

Idade

Estado civil

Religiao

Tabagismo

Consumo de bebida alcodlica

Pratica de atividade fisica

Interrupgao prévia do tratamento
Satisfacdo com o servigo de saude
Comorbidades

Transtornos mentais comuns

Numero de medicamentos

Numero de ATH

Esquema posoldgico

Relato de reacdes adversas

Tempo de tratamento

» Menos satisfeito com o servigo
de saude: OR=1,5 IC95% (1,0-
2,0

* Analise multivarida:

» Trabalhadores bragais nao

qualificados: OR=3,2 1C95%
(1,8-5,8)
* Trabalhando OR=1,6 1C95%
(1,1-2,4)
* Classe econbmica C/D/E:

OR=1,71C95% (1,1-2,4)

» Tempo desde a ultima consulta
maior que 6 meses: OR=1,7
IC95% (1,1-2,6)

* Tipo de servico médico SUS:
OR=1,81C95% (1,1-2,7)

* Fonte dos medicamentos
precisou  comprar:  OR=4,9
IC95% (1,6-15,3)

¢ Interrompeu o tratamento (sim):
OR=1,7 1C95% (1,2-2,5)

* Tempo de tratamento até 3
anos: OR=1,6 1C95% (1,0-2,4)

* NUmero de medicamentos (1-
2): OR=1,7 1C95% (1,1-2,6)
 Presenca de transtorno mental
comum: OR=1,9 I1C95% (1,3-2,6)
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2.3 Avaliacao econdmica

Nos ultimos anos tem crescido entre as autoridades responsaveis pela
definicao de politicas e investimentos de salude a preocupacao com a efetividade e o
custo das acdes de saude. Embora as preocupacgdes tradicionais com a qualidade da
assisténcia a saude, a cobertura e 0 acesso aos servicos permanegam importantes,
cada vez mais os responsaveis pelas decisdes no setor, seja no dmbito publico ou
privado, tem se preocupado em obter o melhor resultado possivel com os recursos
disponiveis. Isto se deve principalmente a trés fatores: a tendéncia sempre crescente
dos custos da saude frente a recursos sempre limitados, a crescente pressdo de
usuarios e consumidores cada vez mais organizados e exigentes e a identificacao de
muitas fontes de desperdicios na organizacao e prestacdo de servicos de saude
(COUTTOLENC, 2001). A elevacao dos gastos com saude pode ser explicada por
varios fatores, dentre os quais se destacam o envelhecimento populacional, as
transformacdes nas estruturas de morbimortalidade da populacédo e introdugao de
novas tecnologias de saude (SECOLI et al., 2005). A avaliacdo econémica em saude
utiliza instrumentos de avaliagdo e busca conciliar as necessidades de ordem técnica,
resultados clinicos e custos de intervencdes terapéuticas com a finalidade de
identificar entre duas ou mais alternativas, aquela mais adequada a um grupo de
individuos, instituicdo ou sociedade (SECOLI et al., 2005).

Os medicamentos sdo 0s agentes primarios no contexto terapéutico, e,
portanto, considerados insumos indispensaveis as acbGes de saude, sendo
responsaveis pelo impacto positivo nos indicadores de morbimortalidade. Entretanto,
o impacto econémico tem preocupado a sociedade como um todo. Os medicamentos
sdo muito visados nos cortes governamentais e privados, justamente por
representarem um dos itens que mais encarecem os custos dos servicos de saude
(SECOLI et al., 2005).

A relagao entre medicamentos e a economia é estudada pela farmacoeconomia
e representa a descricdo e analise de custos da terapia medicamentosa para o
sistema de salde e sociedade (GUIMARAES et al., 2007). Assim, qualquer método
que traga informacdes sobre custos e efeitos de um medicamento pode ser utilizado
como base para a realizagdo de uma avaliagao farmacoeconémica.

O custo representa o valor de todos os insumos (trabalho, matérias, pessoal,
entre outros) utilizados na producgéo e distribuicdo de bens ou servigos. Os custos
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podem ser classificados como: diretos, indiretos e intangiveis. Os diretos séo
associados aos cuidados médicos e medicamentos, enquanto os indiretos sao
caracterizados pela perda de capacidade produtiva dos pacientes em consequéncia
da morbidade ou mortalidade. Os intangiveis, por sua vez, sdo associados a dor e ao
sofrimento e sdo os mais dificeis de quantificar e avaliar, pois consideram a qualidade
de vida dos individuos. Além da mensuracao dos custos, a farmacoeconomia também
analisa os beneficios econdmicos e ndo econdmicos, tais como efeitos na saude e
aumento na expectativa e na qualidade de vida (ROBERTSON;LANG;HILL, 2003;
SECOLI et al., 2005). Sao quatro os tipos de estudos farmacoeconémicos: Andlise de
minimizagdo de custos; Analise de custo-beneficio; Analise de custo-efetividade e
Andlise de custo-utilidade (GUIMARAES et al., 2007). No presente estudo para
avaliagdo econdmica da ndo adesdo a mediagdo sera utilizada a analise custo-
beneficio.

Andlise de custo-beneficio é realizada para determinar a aplicabilidade de uma
opgao terapéutica em termos de suas vantagens ou desvantagens econdémicas.
Nessa analise avalia-se 0s custos e as consequéncias em valores monetarios, ou seja,
0os beneficios também sdo avaliados em termos monetarios (BRASIL, 2009). O
horizonte temporal do estudo tomard como base o curso natural da condigdo das
morbidades investigadas e o provavel impacto que a intervencdo em estudo tenha
sobre ele, tentando capturar todas as consequéncias e custos relevantes para a
medida de resultado escolhida. Na perspectiva do érgdo gestor do Sistema Unico de
Saude - SUS como comprador de servigos publicos e privados de saude, todos os
custos diretos cobertos pelo sistema publico deverao ser computados (RASCATI,
2010)

2.3.1 Analise econdmica das doencas cardiovasculares

Estudos sobre custos hospitalares e ambulatoriais com medicamentos por
algumas doencas cronicas vém demonstrando o impacto econémico dessas doengas
para o SUS, bem como que o diabetes e a hipertensdo sdo potenciais preditores
clinicos para o agravamento dos casos, aumento do tempo de internacdo e
apresentam consequentemente associagao positiva com maior custo de tratamento
(MARINHO et al., 2011). Em um estudo que avaliou o custo da insuficiéncia cardiaca
no SUS o custo com hospitalizagdes e os gastos com medicamentos representam os
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principais componentes dos custos diretos representando respectivamente 39,7% e
38,3% do custo direto da IC (ARAUJO et al., 2005).

Peixoto et al. (2004) verificaram que doencas do aparelho circulatério foram
responsaveis pela maior proporcdo dos custos com internacdes hospitalares,
reforcando o fato de que o tratamento farmacolégico € fundamental para reduzir
complicacdes e os custos para trata-las ou minimiza-las. O beneficio de tratar a HAS
consiste na redugao de IAM, AVC, insuficiéncia cardiaca e outras consequéncias.

O estudo realizado no Brasil por Dib, Riera e Ferraz (2010) estimou o custo
direto anual do tratamento da HAS em aproximadamente US$ 398,9 milhdes para o
sistema publico e US$ 272,7 milhdes para o privado, o que representou 0,08% do PIB
de 2005. O custo para o sistema publico com medicamentos representou 52% deste
valor e 8,2% com o manejo das crises hipertensivas.

Uma revisao sistematica com 20 artigos relacionados a adesao em individuos
com doenga coronariana encontrou trés estudos que a alta adesdo melhorou
significativamente os resultados de saude e reduziu os custos anuais para prevencao
secundaria da doenga coronariana (reducado de US $ 294 e $ 868 por paciente, o que
equivale a 10,1% a 17,8 % de reducao de custos comparando os grupos de alta e de
baixa adesao) (BITTON et al., 2013).

No estudo realizado nos Estados Unidos a ades&do as estatinas esteve
associado a redugdes nos custos totais de saude e hospitalizacdes relacionadas com
a doenca cardiovascular. Os custos diretos de saude no grupo aderente foram
US$10.198+ $39,4 (média +DP) versus US$11.102 + $84,3 (média +DP) (p < 0,001)
para uma o grupo nao aderente (PITTMAN et al., 2011).
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3 MARCO TEORICO

As doencas cardiovasculares referem-se a um grupo de doencgas do coracéo e
dos vasos sanguineos que incluem doenca coronariana, doenca cerebrovascular,
doenca arterial periférica, doenca cardiaca reumatica e doenca cardiaca congénita.
Denomina-se de CSAP um grupo de problemas de saude na qual a efetiva acdo da
atencao primaria reduz o risco de hospitalizacées. Assim, as internacées por CCSAP
medem de forma indireta a efetividade dos servigos de saude do portador de doenca
cardiovascular. Os usuarios que tém acesso de forma resolutiva aos servigos de
atencao primaria possuem probabilidade menor de ter agravada a sua DCV ou de
hospitalizar por esse motivo. No estado de Goias entre 2000 a 2008 17,2% do total
das internagdes foram devido a CCSAP (BATISTA et al., 2012).

Um dos fatores associados a internagcées hospitalares é a baixa adesdo ao
tratamento, gerando custos para o sistema de saude (BITTON et al., 2013). Segundo
a OMS a adeséo refere-se ao grau em que o comportamento de uma pessoa — tomar
o medicamento, seguir um regime alimentar e executar mudancas no estilo de vida —
corresponde as recomendacdes acordadas com um prestador de assisténcia
sanitaria. Os fatores de ndo adesao podem ser classificados em trés grandes grupos:
os fatores socioecondémicos, os relacionados a comunicagcdo e os motivacionais
(BAROLETTI;DELL'ORFANO, 2010).

Os fatores demograficos (idade, sexo, cor da pele, situagdo conjugal) assim
como os socioeconémicos (escolaridade, renda familiar e situagdo ocupacional)
refletem diretamente no acesso aos medicamentos. As mulheres e os individuos mais
velhos utilizam mais os servicos de saude (DIAS-DA-COSTA et al., 2008). O maior
acesso aos servicos e profissionais de salude gera maior conhecimento sobre a
condicao dos individuos, o que pode contribuir para um melhor cumprimento da
terapia medicamentosa (GIROTTO et al,, 2013). Além disso, o acesso aos
medicamentos, conforme Leite e Vasconcellos (2003) deve ser o primeiro fator a ser
analisado em paises como o Brasil, onde a falta de acesso € um fator crucial, pois se
0 paciente tem acesso ao medicamento, entdo ele esta em condi¢cdes de aderir ou
nao ao tratamento. Em uma meta-analise (BOWRY et al., 2011) o alto custo dos
medicamentos foi determinante a ndo adesao.

O nivel de escolaridade esta relacionado com a capacidade de compreensao
do tratamento medicamentos a ser seguido (KARAKURT;KASIKCI, 2012),
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influenciado diretamente outro fator determinante da adesdo: a comunicacao
adequada das instrugdes de como tomar o medicamento. Certas atitudes do
prescritor, como linguagem, tempo dispensado para a consulta, atendimento
acolhedor, respeito com verbalizacdes e questionamentos dos pacientes influencias a
comunicacdo adequada (LEITE;VASCONCELLOS, 2003). A comunicacao
inadequada € frequentemente multifatorial, sendo circunstancias agravantes a
inclusao de outras linguas, barreiras culturais, alfabetizacao funcional baixa, abuso de
drogas ou alcool e doencas mentais. Os individuos com depressao ou outras doencgas
cognitivas e psiquiatricas, os etilistas e os pacientes ndo brancos tém sido associados
com o risco de baixas taxas de adesdo (ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD,
2004).

Outro fator importante € a motivagdo, o paciente pode ter acesso aos
medicamentos, ter compreendido adequadamente como toma-los, entretanto, por
fatores motivacionais nao adere ao tratamento. A auséncia de sintomas, em algumas
fases das doencas cardiovasculares, € um dos fatores motivacionais citados na
literatura para ndo adesao ao tratamento (BAROLETTI;DELL'ORFANO, 2010). Além
disso, os estudos relatam que a ocorréncias de reag¢des adversas também é um fator
importante para os individuos n&o aderirem ao tratamento farmacol6gico (BOWRY et
al., 2011).

A complexidade da farmacoterapia e nimero de medicamentos sao fatores que
influenciam tanto a compreensao da farmacoterapia quanto a motivacdo. O maior
namero de medicamentos prescritos e a complexidade do esquema terapéutico estao
relacionados com percepcgdes, habilidades e circunstancias dos individuos, sendo que
uma terapia farmacolégica que pode ser simples e de facil compreensao para um
individuo pode ser complexo e de dificil compreensao para outro, desmotivando o seu
uso e consequentemente levando a ndo adesdo. (LEITE;VASCONCELLOS, 2003;
MELCHIORS;CORRER;FERNANDEZ-LLIMOS, 2007).

3.1 Modelo Teodrico

O modelo conceitual de analise do presente estudo abrange cinco niveis
hierarquicos. Situados mais distalmente (primeiro nivel), encontram-se os fatores
demograficos (sexo, idade e cor da pele) e socioeconémicos (escolaridade, renda
familiar e situacdo ocupacional), os quais podem ser fatores determinantes das
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variaveis comportamentais, tabagismo, sedentarismo e consumo de bebida alcodlica
(segundo nivel). As varidveis acima citadas se inter-relacionam e determinam, por sua
vez, a situagdo de saude do individuo (morbidades e autopercepcao de saude),
situadas no terceiro nivel. Destacam-se o nivel econ6mico, idade e saude do
individuo, como principais variaveis que determinam a utilizacéo de servicos de saude
(quarto nivel) que por sua vez determinam as caracteristicas da farmacoterapia
(numero de medicamentos, grupo farmacolégico, acesso ao medicamento, relato de
efeitos adversos e complexidade farmacoterapéutica) dispostas no nivel mais
proximal (quinto nivel). As variaveis do quinto nivel, por sua vez, podem interferir na
ndo adesdo ou adesdo ao tratamento farmacol6gico, uma vez que a adesdo a

medicacao é um processo complexo determinado por inUmeros fatores.

Figura 2 : Modelo te6rico

DEMOGRAFICOS SOCIOECONOMICO
Sexo, Idade, Cor da Escolaridade
pele, Situagao Renda Familiar
conjugal Situacao ocupacional

1° nivel

COMPORTAMENTAIS

2° nivel . . L.
Habito de fumar, Atividade fisica, Consumo de alcool

SAUDE
3° nivel Autopercepcao de saude, IMC,
Comorbidades

4° nivel SERVIGOS DE SAUDE
Plano de saude, n° de consultas, n° de internagées, local
da consulta

5° nivel CARACTERISTICAS FARMACOTERAPIA
Numero de medicamentos, ICT, reagbes adversas,
grupo farmacologico, acesso aos medicamentos

NAO ADESAO

Fonte: elaborado pelo autor
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4 JUSTIFICATIVA

A nao adesao as recomendacbes de conduta farmacoterapéutica € uma
causa cada vez mais reconhecida para a ocorréncia de hospitalizacées e aumento da
mortalidade por DCV, tendo como consequéncia o aumento dos custos de saude
(KRONISH;YE, 2013). A ndo adesdao as recomendagbes farmacologicas é
notavelmente comum, conforme demonstrado por uma revisao sistematica que
revelou percentuais médios de adesao de cerca de 50% a 79%, dependendo do
namero de doses diarias. Abandono do tratamento farmacolégico, incluindo o placebo,
foi associado a um aumento da mortalidade em pacientes com hiperlipidemia,
diabetes mellitus, insuficiéncia cardiaca congestiva e aqueles que tiveram um infarto
do miocardio (GEHI et al., 2007)

Tratamentos crénicos ou de longa duragdo, como ocorre nas DCV tém, em
geral, menor adesado, visto que o0s esquemas terapéuticos exigem um grande
empenho do paciente, que, em algumas circunstancias, necessitam modificar seus
habitos de vida para cumprir seu tratamento (BROWN;BUSSELL, 2011). QOutro
aspecto importante é a polifarmacia a qual esses individuos, muitas vezes, estao
expostos e que podem tornar o esquema terapéutico complexo, exigindo maior
atencao, memoria e organizacao diante dos horarios de administracdo dos farmacos
(ROCHA et al., 2008).

Nesse sentido, cresce o papel da atencao primaria, pois € na atengao basica
gue a maioria dos problemas de saude deveriam ser resolvidos para nao gerar custos
ao sistema de saude com internacdes posteriores. Porém, estudos revelam
oportunidades perdidas de deteccdo de fatores de risco que, se tratados
adequadamente, preveniriam complicacdes posteriores. Um estudo sobre fatores de
risco para a Doenga Arterial Coronariana demonstrou grande percentual de
oportunidades perdidas de deteccao de fatores de risco, pois quando a razao que leva
o adulto a unidade de saude é outra que nao a consulta médica, em 52,7% das vezes
a pressao arterial nao é verificada e 67,3% dos pacientes ndao sao pesados. Mesmo
guando o motivo busca por atendimento €, de fato, a consulta, 15,4% dos pacientes
nao tém a pressao verificada e 54,5% nao sao pesados (MEDINA et al, 2000).

Estes resultados indicam a falta de integralidade nas acdes de saude no que
se refere a medidas preventivas e de promogao a saude, refletindo nas taxas de
internacdes por condicoes sensiveis a atencdo primaria. As internacées por CSAP
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tém se expandido como um indicador indireto do acesso a saude no primeiro nivel de
atencao, pressupondo que as pessoas internadas por CSAP nao receberam atencao
de saude efetiva no momento oportuno, levando a um agravamento de sua condicéo
clinica, exigindo a hospitalizagdo (NEDEL et al., 2011). Conforme estudo de Dias-da-
Costa (2010) em 2005, a taxa de internagdes por CSAP no Rio Grande do Sul foi de
413,1 por 100 mil habitantes. No estudo realizado em municipios goianos 17,2% das
internacdes por CSAP foram devido as condicbes cardiovasculares (CCSAP),
revelando uma falha na resolutividade da atengao primaria para as DCV.

Assim, este trabalho se justifica pela importancia de se estudar e conhecer os
fatores associados a ndo adesdo ao tratamento farmacoldgico de pacientes que
hospitalizam por condicbes cardiovasculares sensiveis a atencao primaria e de
mensurar o impacto financeiro da ndao adesao ao tratamento farmacolégico,
subsidiando o desenvolvimento de agbes voltadas para o cuidado que ampliem o
acesso e o vinculo a atencédo basica e, consequentemente, oriente para a adesao

diminuindo os gastos para o sistema de saude.
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5 OBJETIVOS
5.1 Objetivo Geral

Avaliar os fatores associados a ndo adesao ao tratamento farmacol6gico em
pacientes que hospitalizam por condicées cardiovasculares sensiveis a atencao

primaria e seu impacto financeiro para o sistema de saude.

5.2 Objetivos Especificos

- Descrever o perfil dos pacientes que hospitalizam por condi¢des cardiovasculares
sensiveis a atengao primaria.

- Caracterizar as hospitalizagdes por condicées cardiovasculares sensiveis a atencao
primaria (CCSAP) — Hipertensédo, Angina pectoris, Insuficiéncia Cardiaca, Doencas
cerebrovasculares.

- Avaliar a ndo adesao ao tratamento farmacol6gico em pacientes que hospitalizam
por CCSAP.

- Avaliar a associacao dos fatores sociodemograficos, comportamentais,
ocupacionais, antropométricos, de saude, de utilizacdo de servicos de saude e
caracteristicas da farmacoterapia com a ndo adeséao ao tratamento farmacol6gico em
pacientes que hospitalizaram por CCSAP.

- Realizar uma avaliacado de custo-beneficio para mensurar o impacto financeiro das
hospitalizagbes por CCSAP em pacientes que ndo aderiram ao tratamento

farmacolégico.
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6 HIPOTESES

Considerando os objetivos especificos propostos, foram formuladas as
hipdteses abaixo relacionadas com base na revisao de literatura.
- A nédo adesao ao tratamento farmacolégico com individuos que hospitalizam por
CCSAP sera superior a 50%.
- Mais da metade dos individuos que hospitalizam por CCSAP terdo um indice
elevado de complexidade da farmacoterapia.
- A nao adesao ao tratamento farmacol6gico serda maior nos seguintes grupos:

o Homens, com idade inferior a 60 anos, baixa escolaridade, solteiros ou
que moram sozinhos.

o Individuos sedentarios, que fumam, com maior consumo de alcool,
maior numero de comorbidades, pior percepcdo de sua saude e sem
episodio anterior de infarto/AVC;

o Individuos que consultam com menor frequéncia, com maior numero de
medicamentos em uso, com maior complexidade da farmacoterapia,
com relato de efeitos adversos e que possuem limitado acesso aos

medicamentos.
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7 METODOLOGIA
7.1 Delineamento

Trata-se de um estudo epidemiolégico com delineamento transversal e de
avaliacao econémica com coleta de dados primarios. O estudo prevé duracao de um
ano, envolvendo pacientes de trinta anos ou mais, de ambos 0s sexos, que internaram
pelo Sistema Unico de Satde no Hospital de Ensino em Santa Cruz do Sul, RS. O
delineamento transversal também justifica a realizacdo de uma analise econémica do
tipo custo-beneficio, com coleta de dados primarios de efetividade, os quais refletem

a pratica clinica em uso.
7.2 Local do estudo

O municipio de Santa Cruz do Sul localiza-se na regidao conhecida como Vale do
Rio Pardo, a 155 km de Porto Alegre, com uma populacdo de aproximadamente
118.000 habitantes. O municipio possui uma area de 733.409km? e conta com 64
estabelecimentos de saude com atendimento do SUS.

O Hospital Santa Cruz € uma entidade filantrépica, mantida pela Associacao Pro-
Ensino em Santa Cruz — APESC, com 104 anos de prestacao de servicos na area
hospitalar, oferecendo 191 leitos de internagao, com 23 mil metros quadrados de area
construida. Em 2012 conquistou o credenciamento como unidade de assisténcia em
alta complexidade cardiovascular, sendo referéncia para a 8% e 13° Coordenadorias
Regionais de Saude (CRS).

A populacao dos municipios da 8% CRS totaliza 208.634 habitantes e integram
os municipios: Cachoeira do Sul (sede), Cacapava do Sul, Encruzilhada do Sul, Novo
Cabrais, Cerro Branco, Lagoa Bonita do Sul, Sobradinho, Ibarama, Passa Sete,
Segredo, Arroio do Meio e Estrela Velha. Ja a populacao dos municipios da 13°2 CRS
totaliza 342.307 habitantes e integram os municipios: Santa Cruz do Sul (sede),
Pantano Grande, Rio Pardo, Vale Verde, Passo do Sobrado, Venancio Aires, Mato
Leitdo, Vera Cruz, Sinimbu, Gramado Xavier.
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7.3 Populacao alvo e Populacao do estudo

A populacdo alvo serdo os adultos de 30 anos ou mais, de ambos 0S sexos,
portadores de doencas cardiovasculares em tratamento farmacolégico que
hospitalizam pelo Sistema Unico de Satde por CCSAP.

A populacdo de estudo serdo todos os adultos de 30 anos ou mais que
internarem por CCSAP no periodo do estudo. Cada paciente sera entrevistado uma
Unica vez ao longo da investigacao, ou seja, independente se ele internar varias vezes
no periodo do estudo.

No caso de incapacidade parcial ou total do participante para responder o

questionario, as questdes serdo realizadas ao cuidador.
7.3.1 Critérios de inclusao

Os pacientes elegiveis para este estudo serdo aqueles que internarem pelo
Sistema Unico de Saude, no Hospital Santa Cruz no periodo de agosto de 2014 a
julho de 2015, com 30 anos ou mais, de ambos 0s sexos, sob tratamento
farmacolégico prévio e com diagnédsticos relacionados a doengas cardiovasculares
presentes na lista de condi¢des sensiveis a atencao primaria conforme a Classificagcao
Estatistica Internacional de Doencas e Problemas Relacionados a Saude, Décima
revisdo (CID-10): Hipertensédo arterial (110 e I11), Angina Pectoris (120 e [24),
Insuficiéncia Cardiaca (150 e J81) e doencas cerebrovasculares (163-167, 169, G45 e
G46) (BATISTA et al., 2012).

7.3.2 Critérios de exclusao

Serdo excluidos do estudo os pacientes que nao residirem nos municipios
integrantes da 8% e 13° CRS, por se tratar de um estudo de avaliagdo econémica
relativo a atencao basica local, aqueles que tiverem seu diagnéstico alterado ao longo
do periodo de hospitalizacdo para outro nao contemplado nos critérios de incluséo e
aqueles com déficit cognitivo e sem um responsavel capaz de responder ao

questionario.
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7.3.3 Calculo do tamanho da amostra
O calculo do tamanho de amostra foi realizado no programa Epi Info 6.0. Para
o estudo descritivo de prevaléncia de ndao adesdo a medicagao utilizou-se os

parametros do Quadro 2, considerando nivel de confianga de 95%.

Quadro 2: Caélculo de amostra para estudo de prevaléncia de ndao adesédo a

medicacao
Desctitivo
Estudo de Prevaléncia Erro aceitavel Numero de Acréscimo 10% para
prevaléncia Estimada pessoas perdas e recusas
N&o adeséo 50% 4 600 660

Fonte: Elaborado pelo autor

Para o estudo de associagcado entre o desfecho e as variaveis independentes
foram considerados nivel de confianca de 95% e poder de 80%. A frequéncia de
algumas exposicoes foi baseada no artigo de Girottto e colaboradores (GIROTTO et
al., 2013) e no caso da exposi¢do nao ter sido avaliada nesse estudo considerou-se
a frequéncia de ndo adesdao nos nao expostos de 37% e risco relativo de 1,5.
Considerou-se ainda um acréscimo de 10% para perdas e recusas e de 15% para
controle de possiveis fatores de confusdo. No quadro 3 encontra-se descrito o calculo

de amostra para o estudo de associacoes.
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Quadro 3: Calculo de amostra para estudo de associacoes

Analitico

Estudo de associacées Frequéncia Prevaléncia de Razao de N N+10%+

de exposicao | nao adesdo nos | Prevaléncias 15%
nao expostos
Sexo — Masculino 37% 37% 1,4 447 565
Faixa Etaria — 20 a 49 19% 33% 1,8 190 240
anos
Cor da pele néo branca 30% 37% 1,5 380 480
(IBGE)
Sit. conjugal ou morar sé 20% 37% 1,5 385 487
Baixa Escolaridade 80% 37% 1,5 385 487
Baixa Renda familiar 50% 37% 1,8 111 140
Trabalho remunerado 30% 37% 1,5 380 480
Tabagismo - atual 20% 37% 1,5 380 480
Ingestéo de bebidas 10% 40% 1,8 230 290
alcodlicas regular — sim
Autopercepgéo de salde 30% 37% 1,5 380 480
Infarto/AVC prévios — Nao 80% 21% 1,8 404 511
Complexidade do 30% 37% 1,5 380 480
tratamento

Relato de efeitos adversas 30% 37% 1,5 380 480
Acesso aos medicamentos 30% 37% 1,5 380 480
Plano de saude - ndo 30% 29% 1,5 433 547
Consultas médicas — 40% 33% 1,62 223 282

nunca ou menos de 1 ao
ano

Fonte: Elaborado pelo autor

A partir desses célculos verificou-se que serao necessarios 660 individuos para

contemplar todos os objetivos do estudo, incluindo as associacdes a serem

pesquisadas. Em 2012 ocorreram aproximadamente 700 internacdes de pacientes

com CID relacionados a CCASP, em média 58 internacbes ao més. Pretende-se

realizar em média duas entrevistas ao dia.

7.4 Amostragem

Trata-se de uma amostra consecutiva e nao aleatéria dos pacientes que

internarem durante o periodo de 01 de agosto 2014 a 31 julho de 2015. Este periodo

foi escolhido para contemplar o tamanho de amostra necessario para avaliar todos os

objetivos do estudo de interesse.
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7.5 Variaveis

7.5.1 Variavel dependente

A variavel dependente sera a ndo adesdo ao tratamento farmacoldgico. Serao
utilizados dois instrumentos para medida da ndo adesao: questionario de Morinsky-
Green e o Brief Medication Questionnaire.

No TMG sera considerado nao aderente o paciente que obtiver trés ou menos
pontos no Teste de Morinsky-Green, conforme quadro 4.
(MORISKY;GREEN;LEVINE, 1986).

Quadro 4: Teste de Morinsky-Green

Pergunta Pontuacao
Vocé alguma vez esquece de tomar os seus remédios? (0) Ndo (1) Sim
Vocé, as vezes, é descuidado quanto ao horario de tomar | (0) Nao (1) Sim
0s seus remédios”?
Algumas vezes, quando vocé se sente bem, vocé deixa de | (0) Ndo (1) Sim
tomar os seus remédios?
Algumas vezes, se vocé se sentiu mal, aumentou a quantidade | (0) Nao (1) Sim
de remédio a ser tomado?
Resultado: 0 pontos adesdo e =1 ponto ndo adesao

O instrumento de adesao referida pelo paciente, Brief Medication Questionnaire
— BMQ, descrito no Quadro 5, € composto por trés dominios com perguntas que
identificam barreiras a adesdo quanto ao regime, as crengas e a recordagcao em
relagdo ao tratamento medicamentoso. Sera utilizada a versdo do BMQ traduzida e
submetida para estudo de validacao que classifica a adesao de acordo com o niumero
de respostas positivas em: alta (nenhuma), provavel alta adesao (1), provavel baixa
adesao (2) e baixa adeséao (3 ou mais) em qualquer dominio (SVARSTAD et al., 1999;
BEN;NEUMANN;MENGUE, 2012).
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Quadro 5: Questionario Brief Medication Questionnaire

1)Quais as medicac6es que vocé usou na ultima semana?

a) Nome da|b) Quantos|c) Quantas | d) Quantos | e) Quantas
medicagdo e | dias vocé | vezes por dia | comprimidos vezes  vocé
dosagem tomou o | vocé tomou | vocé tomou | esqueceu de
remédio? esse em cada vez tomar algum

remédio? comprimido

f) Como essa
medicacao
funciona para
vocé
1=Funciona
bem
2=Funciona
regular
3=Nao
funciona bem

incomodam

2) Alguma de suas medicac6es causa problemas para vocé? (0) Nao (1)Sim
Se o entrevistado respondeu SIM, por favor liste os nomes das medicacoes e quanto elas

Medicagao Muito Um pouco Muito pouco

De que

forma vocé ¢é
incomodado por ela?

medicamentos

3) Agora, citarei uma lista de problemas que as pessoas, as vezes, tém com seus

Quanto dificil é para | Muito dificil Um pouco dificil | Nao muito dificil Qual medicamento
vocé

Abrir ou fechar a

embalagem

Ler o que esta escrito
na embalagem

Lembrar de tomar
todo o remédio
Conseguir 0
medicamento

Tomar tantos
comprimidos ao

mesmo tempo

Escore de problemas encontrados pelo BMQ

DR- REGIME (questbes 1a-1e) 1=sim | O0=n&o
DR1 — O R falhou em listar (espontaneamente) os medicamentos prescritos no | 1 0

relato inicial?

DR2 - O Rinterrompeu a terapia devido ao atraso na dispensacao da medicacao | 1 0

ou outro motivo?

DR3 — O R relatou alguma falha de dias ou de doses? 1 0

DR4 — O R reduziu ou omitiu doses de algum medicamento? 1 0

DR5 — O R tomou alguma dose extra ou medicacdo a mais do que o prescrito? | 1 0

DR6 — O R respondeu que “ndo sabia” a alguma medicacao? 1 0

DR7 — O R se recusou a responder a alguma questao? 1 0
NOTA: Escore = 1 Indica potencial ndo adesdo Soma: Tregime
DC - CRENCAS

DC1 — O R relatou “nédo funciona bem ou nao sei na f1? 1 0

DC2 — O R nomeou as medicagbes que o incomodam? 1 0
NOTA: Escore = 1 Indica rastreamento positivo para barreira de crencas Soma: Tcrencas
DRE — RECORDACAO

DRE1 — O R recebe um esquema de multiplas doses de medicamentos? (2 ou | 1 0

mais vezes ao dia)?

DRE2 — O R relata muita dificuldade ou alguma dificuldade em responder a 3¢? | 1 0
NOTA: Escore 2 1 Indica escore positivo para barreira de recordagdo Soma: Trecord

R=respondente NR = N&ao respondente
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As variaveis independentes a serem investigadas a fim de se verificar a

associacdo com o desfecho serdo classificadas como:

sociodemograficas,

comportamentais, de saude, de utilizacdo de servigos de saude e das caracteristicas

da farmacoterapia.

No quadro 6 estao descritas as variaveis sociodemograficas, comportamentais

e de saude.

Quadro 6: Classificacdo e categorizacdo das varidveis sociodemograficas,

comportamentais e de saude.

preta, parda, amarela ou indigena

Variavel | Categorizacio | Classificacdo
VARIAVEIS SOCIODEMOGRAFICAS
Sexo Masculino / feminino Categdrica Binaria
Idade Anos completos Numérica Discreta
c Observada pelo entrevistado como branca, Categorica Nominal
or da pele

Situacao conjugal

Casado ou com companheira, solteiro ou
sem companheira, separado, vilvo

Categorica Nominal

Escolaridade

Coletada em anos completos de estudo

Numérica Discreta

Situacdo de emprego

Trabalhando, aposentado, desempregado,
encostado, dona de casa, estudante

Categorica Ordinal

Renda familiar

Em reais

Numérica Discreta

VARIAVEIS COMPORTAMENTAIS

Tabagismo*

Ex-fumante, fumante atual, nunca fumou

Categoérica Nominal

Pratica de atividade fisica**

Nao faz e ndo tem interesse; ndo faz, mas tem
interesse; faz atividade fisica uma a duas
vezes por semana; faz atividade fisica trés a
quatro vezes por semana; faz atividade fisica
cinco ou mais vezes por semana.

Categorica Binaria

Consumo de bebidas alcodlicas

Frequéncia e nimero de doses

Categérica Ordinal

VARIAVEIS DE SAUDE

Autopercepcao de saude

Excelente, muito boa, boa, regular e ruim

Categérica Ordinal

NuUmero de comorbidades

Nenhuma, uma, duas, trés ou mais

Categérica Ordinal

IMC

Normal (IMC <25 kg/m2), sobrepeso (25<
IMC <30 kg/m2 ) e obeso (= 30 kg/m2)

Categorica Ordinal

Presenca de doenca cronica
(Hipertenséao, Diabetes,
Problemas de Saude Mental)***

sim/nao

Categoérica binaria

*Sera considerado fumante o entrevistado que referir fumar mais de 1 cigarro por dia ha mais de 1 més.
** A pratica de atividade fisica no lazer sera mensurada através da pergunta "Vocé realiza regularmente,
algum tipo de atividade fisica no seu lazer, como: exercicios fisicos (ginastica, caminhada, corrida),
esportes, dancas ou artes marciais?" pratica de atividade fisica no lazer foi mensurado com base na
questao "Vocé realiza regularmente, algum tipo de atividade fisica no seu lazer, como: exercicios fisicos
(ginastica, caminhada, corrida), esportes, dangas ou artes marciais?". Com cinco opgdes de resposta
(sim, 1 ou 2 vezes por semana; sim, 3 ou 4 vezes por semana; sim, 5 ou mais vezes por semana; nao,
mas estou interessado(a) em realizar atividade fisica no meu lazer num futuro préximo; e ndo estou
interessado(a) em realizar atividade fisica no meu lazer num futuro pré6ximo). Foram considerados
inativos aqueles individuos que relataram né&o praticar algum tipo de atividade fisica por semana, e
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ativos aqueles que relataram realizar atividades fisicas em, no minimo, uma vez por semana (SILVA et
al., 2011).

***A coleta da informacao sobre presenca de doenga crénica (hipertensao, diabete e problemas de
salde mental) serda auto-referida pelo entrevistado. Essa forma de coleta tem se mostrado um
apropriado indicador da prevaléncia de hipertensao (LIMA-COSTA et al., 2007), sendo amplamente
utilizado na literatura para doengas crénicas (ARRAIS et al., 2005; PANIZ et al., 2008).

No quadro 7 estdo descritas as variaveis independentes relacionadas a

utilizacdo e acesso a servigos de saude.

Quadro 7: Classificacao e categorizagao das variaveis de utilizacao de servicos de

saude

VARIAVEIS DE UTILIZACAO DE SERVICOS DE SAUDE

Procurou do servico ou profissional | Sim ou Nao Dicotémica
nos ultimos seis meses

Plano de saude Possui sim ou nao Dicotémica

Motivo do Ultimo atendimento Buscar medicamento, ou receita;
vacinagao; acidente ou lesao; problema
odontolégico; atestado de saude; | Categérica Nominal
acompanhamento de doenga crénica,
reabilitagédo, rotina; problema de saude
nao cronico

Local do ultimo atendimento ESF do seu bairro; Outro posto, centro
de saude, ESF; Clinica, ambulatério de
empresa, sindicato, igreja; Ambulatério
ou consultério de hospitais ou faculdades
(publicos); Ambulatério ou consultério de
hospitais  particulares; Clinica,
consultério  meédico  particular  ou
convénio; Consultério de outro
profissional de salude (psicélogo,
fonoaudi6logo, etc.); Pronto-socorro,
UPA , emergéncia em outro hospital;
Pronto atendimento do HSC; Farmacia

Categoérica Nominal

Verificagdo da PA no atendimento Sim ou ndo Dicotébmica
Coletada em mmHg Numérica Discreta

Visitas da ESF Nunca recebeu, ndo sabe/ndo lembra, | Categdrica Ordinal
tempo em messes Numérica Discreta

As variaveis independentes relacionadas a farmacoterapia estao descritas no

quadro 8.



79

Quadro 8: Classificacao e categorizacao das variaveis relacionadas as caracteristicas

da farmacoterapia

CARACTERISTICAS DA FARMACOTERAPIA

Quantos medicamentos de uso
continuo utiliza

Ndmero de medicamentos

Numérica Discreta

Complexidade do regime terapéutico
da DCV (ICT)*

indice de complexidade

Numérica Discreta

Problemas que os remédios causam

Muito, um pouco, pouco

Categorica Ordinal

Motivos que nao tomou os
medicamentos

Nao quis; Esqueceu; Nao tinha no Posto
de abrangéncia; Nao podia pagar; Nao
tinha em outro posto, Farmacia do SUS;
receita vencida

Categorica nominal

Grupo farmacoldgico do
medicamento prescrito **

Anti-hipertensivos, diuréticos, etc.

Categorica nominal

Acesso gratuito ao medicamento de
uso continuo e local da obtengao
gratuita

Conseguiu o0 medicamento de graga: nao
conseguiu, sim no posto de saude de
abrangéncia, sim em outro posto, sim na

Categorica nominal
Indicador: % de
respostas sim

farmacia do SUS, sim de outro modo

* Célculo da complexidade de cada medicamento utilizado (CM) (CONN;TAYLOR;KELLEY, 1991)

CM = CF x (CD +AR) + (Al xFIA)

CM = Complexidade por medicamento

CF= “Complexidade da frequéncia”: frequéncia de administracdo do medicamento a cada 24 horas e,
consequentemente, 0 nUmero de agdes mecanicas requeridas;

CD= “Complexidade da dose”: quantidade de comprimidos/capsulas ou doses dos medicamentos a
serem administrados por vez;

AR= “Acles requeridas”: refere-se, para cada dose a ser administrada, as dificuldades (quantidade de
acbes extras) para a administracdo (por exemplo, dividir o comprimido, medir 10 mL de um xarope,
preparar a inje¢ao, aplicar a injegdo, administrar duas gotas, passar o creme ou pomada);

IA= “Instrugbes adicionais”: quantidade de recomendagbes diretamente ligadas a administracdo do
medicamento, como tomar em jejum, tomar apds refei¢cdo, doses alternadas, entre outras;

FIA= “Frequéncia das instru¢des adicionais”: nimero de vezes, por dia, que a instrugao adicional deve
ser seguida. Uma instrugao adicional pode ou ndo possuir a mesma frequéncia de administracdo do
medicamento.

ICT = CM1+CMz2+...CMn

** A classificacdo dos principios ativos segundo grupos farmacol6gicos sera orientada pela ATC
(Anatomical Therapeutic Chemical Classification System). Nessa classificagdo, os medicamentos sao
divididos em diferentes grupos de acordo com o érgao ou sistema em que atuam e suas propriedades
quimicas, terapéuticas e farmacologicas (WHO, 2004)

7.6 Instrumentos

Para a coleta de dados sera utilizado um questionario padronizado, pré-
codificado e pré-testado com perguntas abertas e fechadas, distribuidas nos seguintes
blocos (APENDICE A):

> Bloco dados da internacao
> Bloco caracteristicas sociodemograficas, comportamentais e de saude.
> Bloco sobre utilizagdo de servicos de saude
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» Bloco sobre as caracteristicas da farmacoterapia: teste de Morinsky-
Green (questdes 37 a 40); Brief Medication Questionnarie (questoes
43a, 43c, 43d, 43f, 439, 44 e 45); complexidade farmacoterapéutica
(questdes 43a, 43b, 43h, 43i, 43))

7.7 Selecao de pessoal e treinamento

Equipe de trabalho:

» Coordenador geral: Coordenacao geral do estudo, responsavel pela
analise e divulgacao dos resultados.

» Um supervisor local da coleta dos dados: responsavel pela Supervisao do
trabalho de campo, selecao dos pacientes, coleta de informacgdes no local
do estudo, entrada e analise dos dados.

» Seis auxiliares de pesquisa: 2 residentes do programa de residéncia
multiprofissional do Hospital Santa Cruz, 2 académicos dos cursos da
area da Saude da Universidade de Santa Cruz do Sul - UNISC e 2
académicos Universidade do Vale do Rio dos Sinos — UNISINOS,
responsaveis pela coleta e entrada dos dados.

Sera realizado um treinamento com todos os envolvidos na coleta e entrada
dos dados, seguido de um teste piloto. O treinamento tera por objetivo padronizar a
coleta das informagdes de modo confiavel e preciso em relagcao ao preenchimento do
questionario e entrada no banco de dados. Além disso cada entrevistador recebera
uma cépia do manual de instru¢des do questionario (ANEXO B).

7.8 Estudo piloto

O estudo piloto sera realizado com pacientes que internarem em junho e julho
de 2014 por outras CSAP nao contempladas neste estudo, com a finalidade de avaliar
a qualidade dos instrumentos de coleta de dados e de verificar a logistica do trabalho
de campo.
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7.9 Logistica do estudo

A coleta de dados sera realizada no Hospital Santa Cruz situado no Municipio
de Santa Cruz do Sul com os pacientes que hospitalizarem por CCSAP no periodo de
agosto de 2014 a julho de 2015. A supervisora de campo sera responsavel pela
identificacdo e selecdo dos pacientes, através de consulta diaria do sistema
informatizado da instituicado. Apds a sele¢ao dos pacientes os auxiliares de pesquisa
serdo contatados para a realizacdo da entrevista de coleta dos dados.

Ao abordar o paciente o auxiliar de pesquisa ira informa-lo sobre a realizacao
do estudo e convida-lo a participar. Aos que aceitarem sera esclarecido a natureza do
estudo e seus objetivos e, apds, sera solicitada a assinatura do termo de
consentimento livre e esclarecido (ANEXO C) e iniciada a coleta dos dados. As
respostas serdo registradas pelo auxiliar de pesquisa no proprio questionario
concomitantemente a realizacao da entrevista e posteriormente codificadas. Quando

observada a necessidade, a pergunta sera lida novamente.

7.10 Processamento e Analise dos dados

7.10.1 Entrada dos dados

A entrada dos dados sera realizada concomitante a etapa de campo, no
programa Epidata versdo 3.1, com dupla entrada para checagem e posterior correcao.
Os programas SPSS for Windows 19.0 e Stata 12.0 serdo utilizados para limpeza e

analise dos dados.

7.10.2 Analise dos dados

Inicialmente a analise descritiva sera conduzida para todas as variaveis
independentes do estudo com o objetivo de descrever a amostra estudada, por meio
de valores absolutos e respectivas médias e desvio-padrao ou percentuais e intervalo
de confianga de 95% (IC 95%). Sera também realizada a analise para verificar a
prevaléncia do desfecho e respectivo IC 95%. Apds, ira se realizar analise estatistica

tipo bivariada por Regressao de Poisson com variancia robusta, com a finalidade de
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verificar a associagéo das variaveis independentes com a ndo adesao ao tratamento
farmacolégico.

Estas anadlises irdo considerar a razao de prevaléncia (RP), o intervalo de
confianca de 95%, nivel de significancia para as associacoes de 5%. Na analise com
base no modelo hierarquico serdo considerados fatores de confusdo as variaveis com
valor p < 0,2. Por fim, sera realizada a andlise multivariada por meio de Regressao de
Poisson com variancia robusta ajustando-se para os possiveis fatores de confusao.

Além do modelo hierarquico de analise proposto, sera realizada também uma
analise entre o desfecho (ndo adesao ao tratamento farmacol6gico) com a variavel de
exposicdo de interesse (caracteristicas da farmacoterapia) ajustando para os
possiveis fatores de confusdo que apresentarem um nivel de significAncia menor que
20% (p<0,20), considerando-se fatores de confusdo as variaveis associadas tanto
com a exposigado quanto com o desfecho e que nédo fazerem parte da cadeia causal.

7.11  Controle de qualidade

Durante todo o processo de elaboracao deste projeto, varias medidas serao
tomadas com a finalidade de padronizar a forma de coleta dos dados e garantir a
veracidade das informacdes coletadas. Algumas dessas medidas sdo anteriores a
realizacdo do trabalho de campo, como o treinamento prévio dos auxiliares de
pesquisa; a confeccdo de um criterioso manual de instrucbes para a aplicacdo do
questionario padronizado e pré-testado e a realizagdo de um piloto para testar a
logistica e orientar o trabalho de campo. Concomitante a coleta de dados seréo
realizadas reentrevistas em 10% da amostra mediante aplicacdo de questionario
reduzido com questdes com pouca variabilidade temporal.

7.12  Avaliacao econémica
7.12.1 Analise custo-beneficio

Andlise de custo-beneficio é realizada para determinar a aplicabilidade de uma
opgao terapéutica em termos de suas vantagens ou desvantagens econémicas.

Nessa analise avalia-se 0s custos e as consequéncias em valores monetarios. O

horizonte temporal do estudo tomard como base o curso natural da condigdo das
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morbidades investigadas e o provavel impacto que a intervencdo em estudo tenha
sobre ele, tentando capturar todas as consequéncias e custos relevantes para a
medida de resultado escolhida. Na perspectiva do érgdo gestor do Sistema Unico de
Saude - SUS como comprador de servigcos publicos e privados de saude, todos os
custos diretos cobertos pelo sistema publico deverao ser computados.

Assim, serdo medidos os custos médicos diretos e indiretos de pacientes nao
aderentes ao tratamento farmacolégico de condicdes cardiovasculares sensiveis a
atencao primaria, comparando com os custos de paciente aderentes ao tratamento
farmacolégico em termos monetarios através de uma planilha. As informacdes
coletadas durante as entrevistas serdo utilizadas para mensurar os custos entre

aderentes e ndo aderentes ao tratamento farmacolégico.
7.12.2 Fonte de dados para analise custo-beneficio

Para o célculo do custo dos procedimentos e das diarias hospitalares, sera
utilizado o Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos,
Orteses, Proteses e Materiais Especiais do Sistema Unico de Satde - SIGTAP
(Departamento de Informatica do  SUS. http://sigtap.datasus.gov.br/tabela-
unificada/app/sec/inicio.jsp. O valor dos custos unitarios de medicacées e materiais
utilizados serao coletados com base no Banco de Precos em Saude do Ministério da
Saude.

7.13 Consideracoes éticas

Por se tratar de pesquisa envolvendo seres humanos, serdo observadas as
regras previstas na Resolugcédo 466/12 e o protocolo de pesquisa sera encaminhado
para apreciacdo do Comité de Etica em Pesquisa da UNISINOS.

Respeitando-se a ética aplicada a pesquisa em saude, sera utilizado um termo
de consentimento livre e esclarecido, que sera solicitado em duas vias para todos os
entrevistados, no inicio das entrevistas.

Aos entrevistados serd garantido total anonimato em relacdo aos dados, bem
como o direito de optar por ndo participar da pesquisa ou poder abandonar a pesquisa

a qualguer momento, sem nenhum prejuizo a sua assisténcia.
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7.14 Divulgacao dos resultados

Os dados desta pesquisa serao divulgados das seguintes formas:
» Artigos para publicacdo em periddicos cientificos.

» Divulgacao dos dados para o Hospital Santa Cruz, Secretaria Municipal e
Estadual de Saude e Ministério da Saude.

» Apresentagcdo em congressos, seminarios, reunioes.

8 CRONOGRAMA
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Atividade
desenvolvida

Revisao de

literatura e
busca de
artigos

Selecdo e

treinamento
dos
entrevistadores

2013

2016

1°5 | 2°s

Coleta de
dados

Reviséao e
codificacéo dos
dados
coletados

Dupla
Digitacdo dos
dados

Limpeza e
preparacao
dos dados para
analise

1°S | 2°S

Analise dos
dados

Redacdao do
artigo 1

Redacdo do
artigo 2

Redacao do
artigo 3

Relatério
Técnico

Defesa da tese
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9 ORCAMENTO

Orcamento Previsto Detalhado

Despesas de custeio Quantidade | Valor unitario (R$) | Valor total (R$)
Material de consumo
Material de 1 1550,00 1550,00
escritério e suprimentos
Questionarios 660 0,90 594,00
Despesas de locomocéao
Santa Cruz do Sul — Porto 20 41,60 832,00
Alegre — Santa Cruz do Sul
Servicos de terceiros
Publicagdo em revista 2 289421 5788,42
internacional
Tradugéo 2 1500,00 3000,00
Total despesa de custeio 11.769,42
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ANEXO A - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

B FATORES ASSOCIADOS A NAO ADESAO AO TRATAMENTO EUNISC
U‘U NISINOS FARMACOLOGICO EM PACIENTES QUE HOSPITALIZAM POR R WiYw
CONDICOES CARDIOVASCULARES SENSIVEIS A ATENCAO PRIMARIA
Nome: Telefone: Iniciais__ _
Numero Atendimento HSC: Natend
Coletador: Colet _
Datadecoleta: _ _/ / Coldat_ _/ / ___
CID: ap:
1. Data de nascimento: _ _/_ _/ _ __ Idade: Dz
2. Qual municipio o(a) Sr(a) mora? CIDA__

DADOS DA INTERNACAO

<Agora vou lhe fazer algumas perguntas sobre a sua internagdo>

3. Quem ird responder o questionario: RESP
(1) O préprio  (2)Conjuge (3)Familiar (4) Cuidador (5) Outro
4. Esta é a primeira internacdo do(a) Sr(a) no HSC? (0) N3o (1)Sim =28 (9) IGN INTER __
5. Quando foi a ultima internagdo? (9) IGN ULINTER __
6. Qual o motivo da ultima internagcdo? (9) IGN MOTINTER _
7. Quantas vezes nos ultimos 12 meses o(a) Sr(a) esteve hospitalizado nesse hospital devido a esse | XINTER _
motivo? ___ (9) IGN
8.0(a) Sr(a) internou por esse mesmo problema no tltimo ano em outro local? (0) Ndo (1)Sim INTERLO__
Se sim: quantas vezes? ___ (9) IGN NINTER _
DADOS SOCIDEMOG RAFICOS, COMPORTAMENTAIS E DE SAUDE
9. Sexo (observar) (1)Masculino  (2)Feminino SEXO __
10. Corouraga (1) branca (2) preta  (3) parda (4) amarela (5) indigena COR__
<Agora vou lhe fazer algumas perguntas sobre o(a) Sr(a)>

11. O(A) Sr(a) sabe ler e escrever? (0) Ndo =13 (1) Sim (2) S6 assina o nome =13 (8) NSA (9) IGN LER __
12. Até que série o(a) Sr(a) completou na escola? ____anos de estudo ESCOLA__
(8) NSA (9) IGN
13.Em relagdo a sua alimentagdo quantas vezes por semana o(a) Sr(a) costuma comer frutas ? FRU__
(0) Nunca (1) 1vez/ semana (2) 2-3 vezes/semana (3) 4-6 vezes/semana (4) Sempre (9) IGN
14. E quantas vezes por semana o(a) Sr(a) costuma comer verduras? VERD __
(0) Nunca (1) 1vez/semana (2) 2-3 vezes/semana (3) 4-6 vezes/semana (4) Sempre (9) IGN
15. O(a) Sr(a) realiza, regularmente, algum tipo de atividade fisica no seu lazer, tais como exercicios | AFISIC___
fisicos (ginastica, caminhada, corrida), esportes, ou artes marciais? (0) Ndo (1) Sim
Se ndo: Tem interesse? (0) Ndo (1) Sim INTEAF__
Se sim: Quantas vezes na semana? ___ (0) Ndo (1) Sim VSAT __

Ha quanto tempo o(a) Sr(a) realiza regularmente algum tipo de atividade fisica? __ __ anos TAFIS __
16. O(A) Sr(a) fuma ou ja fumou? (0) N3o (se nunca fumou 217 FUMA __

(1) Sim (2) Ex-fumante
Se sim: H& quanto tempo vocé fuma? _ _ anos (00 = se menos de 1 ano) FUMTEM __
Quantos cigarros por dia? _ _ CIGDIA__

Se ex-fumante: Ha quanto tempo parou (héd quantos anos)? _ _ (00 = se menos de 1 ano) FUMEX __ __
17. Com que frequéncia o(a) Sr(a) costuma ingerir bebida alcodlica? FREALCM __
(0) Ndo consome bebida alcodlica 220
(1) Todos osdias (2) 5 a 6 dias por semana (3) 3 a 4 dias por semana (4) 1 a 2 dias por semana
(5)Quase nunca  (9) IGN
18. Em um unico dia o(a) Sr(a) chega a tomar mais do que 01 lata de cerveja ou mais do que 01 taca de | QUALCM __
vinho ou mais do que 01 dose de qualquer outra bebida alcodlica?
(0) N0 =20 (1) Sim (8) NSA (9) IGN
19. No ultimo més, o(a) Sr(a) chegou a consumir 05 ou mais doses de bebida alcoélica em um tnico | QUADIA __
dia? (0) N3o (1) Sim  (8) NSA (9)IGN
20. Qual é seu peso? Kg (9) IGN PESO__ _
21. Qual é sua altura? cm (9)IGN ALTURA __
22. Como o (a) Sr(a) considera a sua satude? SAUD __
(1) Excelente (2) Muito Boa (3) Boa (4) Regular (5) Ruim (8)NSA (9) IGN
23. Algum médico ja disse que o(a) senhor(a)tem:
a) Acucar no sangue ou Diabetes (0) Ndo (1)Sim (9)IGN DIAB __
b) Colesterol alto ou gordura no sangue (0) Ndo (1)Sim (9)IGN coL__
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c) Problemas de circulagdo ou vasculares (0) Ndo (1)Sim (9)IGN CIR__
d) Fraqueza nos ossos ou Osteoporose (0) Ndo (1)Sim (9)IGN OSTE __
e) Bronquite/Asma (0) Ndo (1)Sim (9)IGN ASM __
f) Reumatismo / Artrite / artrose (0) Nao (1)Sim (9)IGN ART __
g) Depressdo / ansiedade/ problema de nervos (0) Nao (1)Sim (9)IGN DEP __
h) Problemas no coragédo (0) Ndo (1)Sim (9)IGN COR1__
i) Pressdo alta ou HAS (0) Ndo (1)Sim (9)IGN HIP __
j) Tumor ou Céancer (0) Ndo (1)Sim (9)IGN CAN
k) Outro
24.0(a) Sr(a) tem trabalho remunerado? (1)Sim TRAB __
(2) Aposentado (3)Desempregado
(4) Encostado  (5) Dona de casa
(6) Estudante Outro:
H4 quanto tempo o(a) Sr(a) é <SITUACAO OCUPACIONAL>? ___ ___ TTRAB __
25. Qual a sua situagdo conjugal atual? SITCONJ __
(1) Casado(a) ou com companheiro(a) (2) Solteiro(a) ou sem companheiro(a)
(3) Separado(a) (4) Viavo(a) (9) IGN
26. Quantas pessoas moram com ofa) Sr(a)? __ NMORA__
27. Pensando no ultimo més qual foi a renda total mensal das pessoas que moram no seu domicilio, | RENDA -
somando a sua e a de todos os outros, considerando todas as fontes, como salérios, horas extras, | _ ,
aluguéis, bicos, pensées, aposentadorias, etc.? (N3o incluir empregados domésticos) RS _ _._ _ _,_ _
DADOS SOBRE UTILIZACAO DE SERVICOS DE SAUDE
<Agora vou lhe fazer algumas perguntas sobre consultas ao médico>
28. O(a) Sr(a) possui plano de satde? PLANO __
(0) Ndo (1)Sim (99)IGN
29. O o(a) Sr(a) mora em um regido que recebe a visita da equipe de satide da familia: médico,
enfermeiro, técnico de enfermagem e agente comunitéria de satude?
(0)Ndo (1) sim VISITA __
Se sim: Quanto tempo faz que o(a) Sr(a) recebeu a tGltima visita? ___ meses (9) IGN
30. Desde <SEIS MESES ATRAS> o(a) Sr(a) consultou com médico por qualquer problema de satide? CON__
(0) Ndo (1) Sim (9)IGN
Se sim: Quantas vezes? ___ (9)IGN NCON __
Quando foi a ultima vez? (9)IGN
Se ndo: Porque o(a) Sr(a) ndo consultou? TCON __
(1) ndo senti necessidade
(2 ) sentiu necessidade mas nao foi por PQNCON__
31. Qual o principal motivo deste tltimo atendimento? MOTCON__
(11) Buscar medicamento, ou receita (17) Vacinagao
(12 ) Acidente ou lesao (18) Problema odontolégico
(13) Atestado de satde
(14) Acompanhamento de doenca cronica, reabilitacdo, rotina
(15) Problema de satide ndo cronico
(20) outro
32. Pensando neste ultimo atendimento onde o(a) Sr(a) procurou atendimento em primeiro lugar? LOCALCON__
(11 ) ESF do seu bairro
(12) Outro posto, centro de saude, ESF
(13) Clinica, ambulatério de empresa, sindicato, igreja
(14) Ambulatério ou consultério de hospitais ou faculdades (publicos)
(15) Ambulatério ou consultério de hospitais particulares
(16) Clinica, consultério médico particular ou convénio
(17) Consultério de outro profissional de satde (psicélogo, fonoaudidlogo, etc.)
(18) Pronto-socorro, UPA , emergéncia em outro hospital
(19) Pronto atendimento do HSC
(20) Farmécia
(21) Outro
33. Neste ultimo atendimento foi verificada a sua pressédo arterial? PACON __
(0)Ndo (1)sim (9)IGN PASIST
Se sim: O(A) Sr(a) lembra do valor? (0) Ndo (1) sim X mmHg PADIAS __
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34, Neste ultimo atendimento o médico:
(1) Receitou algum novo remédio (4) Mudou ou trocou alguma medicacdo
(2) Renovou a receita (5) Outro

(3) Suspendeu algum medicamento

MEDCON _

DADOS DAS CARACTERISTICAS DA FARMACOTERAPIA

<Agora eu gostaria que o(a) Sr(a) pensa-se em todos os remédios que precisa utilizar continuamente po
isto é, precisa usar todos os dias (ou quase todos) sem data para parar>

r indicacdo médica,

35. Como o(a) Sr(a) costuma obter seus medicamentos?
(1) Ganha todos (2) Compra todos (3)Ganha ou compra parte (9)IGN

OBMED _

36. Com relacdo ao(s) remédio(s) que o(a) Sr(a) precisa utilizar continuamente por indicagdo médica,
isto é, precisa usar todos os dias (ou quase todos) sem data para parar, o(a) Sr(a):

a)Toma sozinho (0) Ndo (1)Sim (9)IGN
b)Precisa de supervisdo (incluindo supervisdo a distancia) para

assegurar que lhe tome adequadamente seus medicamentos (0) Ndo (1)Sim (9)IGN
c)Os medicamentos sdo organizados em uma caixa (0) Ndo (1)Sim (9)IGN
semanalmente (preparada por outra pessoa)

d)Alguém deve lhe trazer os medicamentos na hora certa (0) Ndo (1)Sim (9)IGN

USOMED__

TOMAS _

SUPER__
CAIXA__

TRAZER__

37. O(a) Sr(a) alguma vez esquece de tomar os seus remédios? (0) Ndo (1)Sim

EsQ__

38. O(a) Sr(a), as vezes, é descuidado quanto ao horario de tomar os seus remédios? (0) Ndo (1) Sim

DESC__

39. Algumas vezes, quando o(a) Sr(a) se sente bem, deixa de tomar os seus remédios? (0) Ndo (1) Sim

BEM__

40. Algumas vezes, se o(a) Sr(a) se sentiu mal, aumentou a quantidade de remédio a ser tomado? (0) N3

o (1)Sim

MAL__

41. Teste de Morisky: respostas negativas: (0) zero adesdo (1) = 1 ndo adesao

ADTMG

RESPONDER O QUADRO DOS MEDICAMENTOS

<Agora pensado em todos os seus remédios>

44, Algum de seus remédios causa problemas para vocé? (0) Ndo (1)Sim

Se sim: Qual(is) o(s) remédio(s) que causam problemas? E quanto eles incomodam?
Medicamento__: (1) pouco (2)um Pouco (3) Muito
Medicamento__: (1) pouco (2)um Pouco (3) Muito
Medicamento__: (1) pouco (2)um Pouco (3) Muito
Medicamento __: (1) pouco (2)um Pouco (3) Muito

MEDPR _

45, Agora, citarei uma lista de problemas que as pessoas, as vezes, tém com seus remédios.
<Quanto dificil é para vocé >

a) Abrir ou fechar a embalagem: (1) Muito dificil (2)Um pouco dificil (3) Ndo muito dificil
Medicamento:

b) Ler o que esta escrito na embalagem: (1) Muito dificil (2)Um pouco dificil (3) Ndo muito dificil
Medicamento:

c) Lembrar de tomar todo o remédio: (1) Muito dificil (2)Um pouco dificil (3) Ndo muito dificil
Medicamento:

d) Conseguir o medicamento: (1) Muito dificil (2)Um pouco dificil (3) Ndo muito dificil
Medicamento:

e) Tomar tantos comprimidos ao mesmo tempo: (1) Muito dificil (2)Um pouco dificil (3) Ndo muito
dificil

Medicamento:

f)Ler o que esta escrito na prescri¢do do médico: (1) Muito dificil (2)Um pouco dificil (3) Ndo muito
dificil

Medicamento:

EMB__
LER

LEM__
CON__

TOM

LERPM__

46. Nos ultimos quinze dias o(a) Sr(a) deixou de usar algum remédio receitado pelo médico?

(0) N&o (1) Sim

Se sim: Qual o motivo que deixou de usar?

(1)N&o quis (2)Esqueceu (3) N3o tinha no Posto de abrangéncia (4) N3o podia pagar (5) Ndo tinha em
outro posto, Farmacia do SUS (6)Receita vencida (7)Outro motivo

NMED __

47. NUMERO TOTAL DE MEDICAMENTOS RELATADOS: ____
48. ESCORE REGIME: __

49. ESCORE CRENCAS: __

50. ESCORE RECORDACAO:

51. ESCORE ADESAOBMQ;: __

NAOM__
DR__

DC__
DRE

ADESAOBMQ: __
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<Agora vamos falar somente sobre os remédios receitados por médico que o (a) Sr(a) utilizou nos tltimos sete dias, ou seja, desde <DIA DA SEMANA ANTERIOR>

(0) Ndo 246 (1)Sim

42, Nos ultimos SETE dias o(a) Sr(a) usou algum remédio receitado por médico para a <CITAR A DOENCA QUE LEVOU A INTERNACAO>?

Medic

<Agora eu gostaria de saber o nome do(s) deste(s)remédio(s) receitados por médico que o(a) Sr(a) utilizou nos ultimos sete dias >

43. Medicamentos a.Dose (mg) b. c. Nos d. Quantas | e.Quantos f. Quantas g. Como h. O(a) Sr(a) i. O(a) Sr(a) recebeu | j. Quantas k.Quem L.Como
(888 = NSA) Quantas ultimos vezes por comprimidos | vezes essa necessita realizar alguma instrugdes vezes por indicou conseguiu
vezes ao setes dia o(a)sr(a) ofa)sr(a) medicagdo algumas agoes adicional? dia este este
dia dias o(a)sr(a) tomou em esqueceu de funciona extra? (0) Nenhuma acao o(a)sr(a) remédio? remédio?
ofa)sr(a) quantos tomou esse | cadavez? tomar algum para (0) Nenhuma agao (1) Tomar em jejum | segue estas | (1) Médico (1)Pagou
toma dias vocé | remédio? (9 =IGN) comprimido? | of(a)sr(a) ? (1) Partir ou triturar | (2) Tomar apos instrugoes ESF (2)Gratis do
esse tomou o (9 =IGN) (9=1IGN) (1) Bem (2) Dissolver refei¢ao adicionais? (2) Outro ESF
remédio? | remédio? (2) Regular | (3) Preparar a (3) Liquido médico (3)Gratis, do
(9 =IGN)) (3) Nao injecao especifico (3) Outro sus
funciona (4) Aplicar a injegao | (4) Doses (4)Gratis na
bem (5) Muiltiplas alternadas (9) IGN farmacia
(9=1GN) unidades (5) Aumentar dose popular
(6) Passar a pomada | (6) Diminuir dose (5) Gratis de
(7)Outro (7) Horario outro modo
especifico
(8 Joutro
mO01 adl__ _ b0l c01 do1l__ e01__ fo1__ g01__ - A jo1__ k0o1__ L01__
Confere prescri¢io (0) N3o (1) Sim (2) sem pola_ pOlb pOle h01 __ pontos i01__ pontos p01j__ pOlk__ pOiL__
Citado inicialmente (0) N3o (1) Sim pO1lh__ pOli__
m02 a2 __ _ b02 c02 do2__ e02__ fo2__ g02__ - - __Ugn gh jo2__ k02__ L02__
Confere prescricio (0) N3o (1) Sim po2a__ p02b __ p02e __ h02__ pontos i02__ pontos p02j__ p02k__ pO2L__
Citado inicialmente (0) N3o (1) Sim p02h__ p02i__
mO03 ao3_ __ __ b03 __ c03 do3 __ e03__ fo3__ g03__ il - T L jo3__ k03__ L03__
Confere prescricdo (0) Nao (1) Sim pOSal_ p03b — p03e __ h03_ pontos i03__ pontos p03j__ p03k_ pO3L__
Citado inicialmente (0) Ndo (1) Sim p03h__ p03i__
mO04 a04_____ | b04__ [c04__ | do4__ e04__ fo4__ g04__ — — s joa__ ko4__ Lo4__
Confere prescri¢io (0) Ndo (1) Sim poda, . pOdb __ pOde __ h04__ pontos 104__ pontos p04j__ pO4k__ po4L__
Citado inicialmente (0) N3o (1) Sim p04h__ p04i__
mO05S aos__ __ b05 __ c05 dos e05__ fos__ g05__ - i__ip jo5__ kos__ LOS__
Confere prescrico (0) N&o (1) Sim posa pOSb __ p0Se __ hO5__ pontos i05__ pontos p05j__ pOsk__ pOSL__
Citado inicialmente (0) N3o (1) Sim p0Sh__ p05i__
mO06 a06__ __ b06 __ c06 do6 __ e06__ foe__ g06__ M -1 g e . jo6__ ko6__ L06_
Confere prescriggo (0) N3o (1) Sim poba;. po6b __ pO6e __ h06__ pontos i06__ pontos pO6j__ pO6k__ pO6L__
Citado inicialmente (0) N3o (1) Sim p06h__ p06i__
mo07 a07__ _ b07 c07 __ do7 __ e07__ fo7__ g07__ s fe B3 = i Nz jo7__ k07__ L07__
Confere prescri¢io (0) N&o (1) Sim po7a__ po7b __ p07e __ h07__ pontos i07__ pontos p07j__ pO7k__ pO7L__
Citado inicialmente (0) N&o (1) Sim p07h__ p07i__
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FICHA DE MEDICAMENTO COMPLEMENTAR

NOME: ATENDIMENTO:
43. Medicamentos a.Dose (mg) b. c. Nos d. Quantas | e.Quantos f. Quantas g.Comoessa | h.O(a)Sr(a) i. O(a) Sr(a) ecebeu | j. Quantas k.Quem L.Como
(888 = NSA) Quantas tltimos vezes por comprimidos | vezesvocé medicacdo necessita realizar alguma instrugées vezes por indicou conseguiu
vezes ao setes dias diavocé vocé tomou esqueceu funciona para | algumas agées adicional? diavocé este este
dia quantos tomou esse | em cadavez? | detomar vocé? extra? (0) Nenhuma agao segue estas | remédio? remédio?
ofa)sr(a) | diasvocé remédio? (9=IGN) algum (1) Bem (0) Nenhuma agao (1) Tomar em jejum | instrugées (1) Médico | (1)Pagou
toma tomou o (9=1GN) comprimid | (2) Regular (1) Partir ou triturar | (2) Tomar apos adicionais? | ESF (2)Grétis
esse remédio? o? (3) Nao (2) Dissolver refeicdo (2) Outro do ESF
remédio? | (9=1IGN)) (9=IGN) funciona bem | (3)Preparara (3) Liquido médico (3)Gratis,
(9=1IGN) injecdo especifico (3) Outro do SUS
(4) Aplicar a injecdo | (4) Doses (4)Grétis
(5) Muiltiplas alternadas (9) IGN na
unidades (5) Aumentar dose farmacia
(6) Passar a pomada | (6) Diminuir dose popular
(7)Outro (7) Horario (5) Grétis
especifico de outro
(8 Joutro modo
mo08 aog __ __ b08 c08 D08 __ e08__ fos__ g08__ _— —h jo8__ KO8__ L08__
Confere prescricio (0) Nao (1) Sim (9)Nsa | P08 p08bh p08e HO8__ pontos i08__ pontos p08j__ p08k__ pO8L__
Citado inicialmente (0) N3o (1) Sim p08h_ p08i__
mo9 aos__ _ [ b09_ [ c09__ do9__ e09__ f09__ g09__ b — joo__ ko9__ Lo9__
Confere prescricio (0) N3o (1) Sim poda __ p09% p0% h09__ pontos i09__ pontos p09j__ p09k__ pO9L__
Citado inicialmente (0) N3o (1) Sim p09h_ p09i__
m10 A10__ B10 C10 __ D10 __ E10. . F10__ G10__ — iy S J10__ K10__ L10__
Confere prescricio (0) N3o (1) Sim P10a __ P10b __ plOe H10__ pontos 110__ pontos P10j__ P10k__ P10L__
Citado inicialmente (0) N&o (1) Sim P10h__ P10i__
mll A1l [ B11__ €11 D11 Edl F11__ G11__ - - - 1 b . K11 131
Confere prescrigio (0) N3o (1) Sim Plla__ P11b __ Plle H11__ pontos 111__ pontos P11j__ P11k__ P11L__
Citado inicialmente (0) N3o (1) Sim P11h__ P11i__
M12 A12__ B12 c12__ D12__ E12__ F12__ G12__ e - - Jj12__ K12__ 112
Confere prescricio (0) N3o (1) Sim Pl2a__ P12b__ Pl2e H12__ pontos 112__ pontos P12j_ P12k__ P12L__
Citado inicialmente (0) N3o (1) Sim P12h__ P12i__
M13 A13__ B13 C13__ D13__ E13 F13__ G13__ —a - - J13__ K13__ L13__
Confere prescricio (0) N3o (1) Sim Pl3a__ P13b__ P13e H13__ pontos 113__ pontos P13j__ P13k__ P13L__
Citado inicialmente (0) N3o (1) Sim P13h__ P13i__
M14 Al4__ B14 Cl4__ D14__ E14 F14__ G14__ - - - J14__ K14__ 114
Confere prescricio (0) No (1) Sim Plda__ P14b Pl4e H14__ pontos 114 pontos | P14j_ P14k__ P14L__
Citado inicialmente (0) N&o (1) Sim P14h__ P14i__
M15 AlS__ __ B15 __ €15 __ D15__ E15 F15__ G15__ e —r J15__ K15 L15_
Confere prescrigio (0) No (1) Sim Pla. P15b __ P15e __ H15__pontos 115__  pontos | P15j__ P15k__ | P1SL__
Citado inicialmente (0) N3o (1) Sim P15h__ P15i__
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ANEXO B - MANUAL DE INSTRUCOES — QUESTIONARIO

MANUAL DE INSTRUCOES PARA O PREENCHIMENTO DO QUESTIONARIO
SOBRE NAO ADESAO AO TRATAMENTO FARMACOLOGICO EM PACIENTES
QUE HOSPITALIZAM POR CONDICOES CARDIOVASCULARES SENSIVEIS A
ATENCAO PRIMARIA

Neste manual serdo apresentadas a recomendacdes e orientacbes para a

realizacdo das entrevistas referente a pesquisa sobre NAO ADESAO AO
TRATAMENTO FARMACOLOGICO EM PACIENTES QUE HOSPITALIZAM POR
CONDICOES CARDIOVASCULARES SENSIVEIS A ATENCAO PRIMARIA.

RECOMENDACOES

9

9
9

Procure apresentar-se de uma forma simples, limpa e sem exageros. Nao
masque chicletes, nem coma ou beba algum alimento durante a entrevista.
Use sempre seu cracha de identificagao.

Durante a entrevista, de vez em quando, faca referéncia ao nome do
entrevistado. E uma forma de ganhar a atencdo e manter o interesse do
entrevistado.

“Nunca demonstre censura, aprovacao ou surpresa diante das respostas.
Lembre-se que o propésito da entrevista é obter informagdes e nao transmitir
ensinamentos ou influenciar conduta nas pessoas. A postura do entrevistador
deve ser sempre neutra em relagdo as respostas.

Leia as perguntas para o entrevistado. Inicialmente, ndo tente melhorar a forma
de perguntar e repita a questao, se necessario. S6 depois disto vocé deve
explicar o que quer saber com aquela pergunta.

Mantenha a mao, o seu Manual de Instrugcées e consulte se necessario,
durante a entrevista.

Cuide bem de seus formularios. Use sempre a prancheta na hora de preencher
as respostas.

Posicione-se de preferéncia frente a frente com a pessoa entrevistada, evitando
que ela procure ler as questdes durante a entrevista.

As letras e numeros devem ser escritos de maneira absolutamente legivel,
sem deixar margem para duvidas. Lembre-se! Tudo isto vai ser relido e
digitado. De preferéncia, use letra de forma.
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Em especial, o | ndo tem aba, nem pé. Faca um cinco bem diferente do nove!
O oito sao duas bolinhas.

Nunca deixe nenhuma resposta em branco, a nao ser as dos pulos indicados
no questionario. Faca um risco diagonal no bloco que esta sendo pulado e siga
em frente.

Nao use abreviagdes ou siglas, a nao ser que tenham sido fornecidas pelo
manual.

Nunca passe para a proxima pergunta se tiver alguma davida sobre a questao
que acabou de ser respondida. Se necessario, peca para que se repita a
resposta. Nao registre a resposta se nao estiver absolutamente seguro de ter
entendido o que foi dito pelo(a) entrevistado(a).

Preste muita atencao para nao pular nenhuma pergunta, nenhum espaco. Ao
final de cada pagina do questionario, procure verificar se todas as perguntas
da pagina foram respondidas.

Nunca confie em sua memoaria e nao deixe para registrar nenhuma informacao
depois da entrevista. Nao encerre a entrevista com duvidas ou espacos ainda
por preencher.

Quando vocé tiver duvida sobre a resposta ou a informacéo parecer pouco
confiavel, tentar esclarecer com o entrevistado (a), e se necessario, anote a
resposta por extenso e apresente o problema ao supervisor.

Use o pé da pagina, ou o verso, para escrever tudo o que vocé acha que
seja importante para resolver qualquer duvida. Na hora de discutir com a
pesquisadora estas anotac6es sao muito importantes.

As instrugdes nos questionarios servem apenas para orientar a entrevistadora,
nao devendo ser lidas para o entrevistado.

Caso a resposta seja “OUTRO”, especificar o que foi respondido no espaco
reservado, segundo as palavras do informante.

Os questionarios devem ser preenchidos a lapis e com muita atencao, usando
borracha para as devidas corregoes.

As perguntas devem ser feitas exatamente como estéo escritas, sendo que o
que nao estiver escrito em NEGRITO, NAO deve ser lido. Caso o respondente
nao entenda a pergunta, repita uma segunda vez exatamente como esta
escrita. Apos, se necessario, explique a pergunta de uma segunda maneira
(conforme instrucéo especifica), com o cuidado de nao induzir a resposta. Em
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ultimo caso, enunciar todas as opg¢des, tendo o cuidado de nado induzir a
resposta.

- Todas as respostas devem ser registradas no corpo do questionario. Nunca
registrar direto na coluna da direita. Nao anote nada neste espaco, ele é de uso

exclusivo para codificago.

INSTRUCOES PARA O PREENCHIMENTO DO QUESTIONARIO
Antes de iniciar a entrevista coletar as informacoes abaixo do prontuario do

paciente.

Entrevistador: Completar com o nome completo do entrevistador e codificar com o
respectivo numero

Data da entrevista: Colocar a data em que a entrevista esta sendo realizada,
especificando dia/més/ano. Nos casos de dias e meses com apenas um digito, colocar
um zero na frente.

Nome: Anotar o nome completo do entrevistado, conforme prontuario.

Telefone para contato: Colocar o codigo de area entre paréntese seguido do numero
do telefone indicado pelo entrevistado

Numero do atendimento no HSC: Anotar o nimero do atendimento do entrevistado,
conforme prontuario.

CID: Anotar o CID conforme prontuario do paciente. Caso nao tenha o Cid no
momento da entrevista, deixe este local em branco e faga o acompanhamento no
sistema. Assim, que o Cid for langado complete este local.

1. Data de Nascimento: anotar a data de nascimento e idade, conforme prontuario
do entrevistado. Se este tiver menos de 40 anos de idade sera excluido do estudo e
Nao sera necessario realizar a entrevista.

A idade anotar em anos completos. Ex: 29 anos e 7 meses. Anotar 30 anos./ 29 anos

e 5 meses. Anotar 29 anos

Apés registrar estas informacdes dirigir-se ao leito do paciente e inicie a entrevista
pela pergunta numero 2.

2. Qual municipio o (a) Sr.(a) mora?
Preencha conforme a resposta da pessoa entrevistada.
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Caso o entrevistado responda um municipio que nao pertence a 8° e 132 CRS. Ele
ndo excluido do estudo, AGRADECA A PARTICIPACAO E DIGA AO
ENTREVISTADO QUE O ESTUDO E APENAS PARA INDIVIDUOS QUE MORAM
NOS MUNICIPIOS INTEGRANTES DO DA 8° E 132 COORDENADORIAS
REGIONAIS DE SAUDE

Os municipios incluidos no estudo séo:

82 CRS: Cachoeira do Sul (sede), Cacapava do Sul, Encruzilhada do Sul, Novo
Cabrais, Cerro Branco, Lagoa Bonita do Sul, Sobradinho, Ibarama, Passa Sete,
Segredo, Arroio do Meio e Estrela Velha.

132 CRS: Santa Cruz do Sul (sede), Pantano Grande, Rio Pardo, Vale Verde, Passo

do Sobrado, Venancio Aires, Mato Leitdo, Vera Cruz, Sinimbu, Gramado Xavier.

DADOS DA INTERNAGAO

LER A SEGUINTE FRASE:
<AGORA VOU LHE FAZER ALGUMAS PERGUNTAS SOBRE A SUA
INTERNACAO>

3. Quem ira responder o questionario?

Marque a alternativa correspondente.
O questionario podera ser respondido pelo proprio paciente (1) ou outra pessoa neste
caso anotar quem esta respondendo: (2) conjuge, (3) Familiar, (4) cuidador ou outro.
No caso de outro anotar a pessoa respondente.

4. Esta é a primeira internacao do(a) Sr(a). no HSC?
Marque a alternativa correspondente. Se o entrevistado responder que esta
nao é a primeira internacéo na HSC marque (0)NAO e faca a préxima pergunta.

Caso esta seja a primeira internagdo no HSC marque (1)SIM e pule para a questao 8.

5. Quando foi a ultima internacao?
Anotar ha quantos meses foi a ultima internagdo. Caso o paciente relatar anos,
anotar em anos.

Se referir que nao lembra ou ndo sabe, codifique com 9(IGN)

6. Qual o motivo da ultima internacao?
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Anotar o motivo que o entrevistado relatou. Se referir que nao lembra ou néo

sabe, codifique com 9(IGN).

7. Quantas vezes nos ultimos 12 meses o(a) Sr.(a) esteve hospitalizado nesse
hospital devido a esse motivo?
Anotar quantas vezes o paciente esteve internado pelo motivo relatado.

Se referir que nao lembra ou ndo sabe, codifique com 9(IGN).

8.0(a) Sr(a). internou por esse mesmo problema nos ultimos 12 meses em outro
local?

Marque a alternativa correspondente. Se o entrevistado respondeu que (1)SIM,
perguntar quantas vezes e anotar o nimero.
Se o entrevistado responder que (0)NAO faga a proxima pergunta.

Se referir que ndo lembra ou ndo sabe, codifique com 9(IGN).

DADOS SOCIDEMOGRAFICOS, COMPORTAMENTAIS E DE SAUDE

9. Sexo
Devera ser observado e anotado a opg¢ao correspondente. Marque a op¢ao

(0)se o individuo for do sexo masculino, a opgéo (1), caso seja do sexo feminino.

10. Cor da pele
Devera ser observada e assinalada a alternativa correspondente a cor da pele

do entrevistado.

LEIA A FRASE ABAIXO PARA A ENTREVISTA:
<AGORA VOU LHE FAZER ALGUMAS PERGUNTAS SOBRE O(A) SR.(A).>

11. O(A) Sr(a) sabe ler e escrever?

Marque a alternativa correspondente. Se o respondente nao sabe ler e
escrever, marque a alternativa (0)“NAQ”, se o respondente s6 sabe assinar o nome,
marque a alternativa(2) “SO ASSINA O NOME”. Se o respondente souber ler e
escrever marque a alternativa (1) “Sim” responda a questio 12. SE “NAO” OU “SO
ASSINA O NOME” PULE PARA A QUESTAO N¢13 e CODIFIQUE A QUESTAO N¢
12 COM “8”(NSA).
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12 . Até que série o(a) Sr(a) completou na escola?
Anotar a resposta do entrevistado no espago para anotacdes e escrever a
resposta por extenso, deixando para calcular e codificar depois.
Terceiro grau completo (superior completo) = 15 anos de estudo
Primario completo = 5 anos de estudo
Ginasial completo = 8 anos de estudo
Cientifico completo = 11 anos de estudo
Primeiro livro = 1 ano de estudo
Segundo livro = 2 anos de estudo
Terceiro livro = 3 anos de estudo
* Somente devem ser contados 0s anos com aprovagao
* Pessoas com cursos de especializacdo, mestrado e doutorado devem ser

codificados com 17 anos.

13.Em relacao a sua alimentacao quantas vezes por semana o(a) Sr.(a) costuma
comer frutas ?

O(a) entrevistado deve responder quantos vezes normalmente costuma comer
frutas numa semana comum, incluindo sabado e domingo. Assinalar a alternativa que
inclui a resposta do entrevistado (a).

Se referir que ndo lembra ou ndo sabe, codifique com 9(IGN).

14. Quantas vezes por semana o (a) Sr.(a) costuma comer verduras?

O(a) entrevistado deve responder quantos vezes normalmente costuma comer
verduras numa semana comum, incluindo sabado e domingo. Assinalar a alternativa
que inclui a resposta do entrevistado (a).

Se referir que nao lembra ou ndo sabe, codifique com 9(IGN).

15. O(a) Sr(a). realiza, regularmente, algum tipo de atividade fisica no seu lazer,
tais como exercicios fisicos (ginastica, caminhada, corrida), esportes, ou artes
marciais?

Assinalar a alternativa que inclui a resposta do entrevistado (a). Se Nao (0),

perguntar se tem interesse.
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Se o entrevistado responder que sim, perguntar quantas vezes na semana ele pratica

atividade fisica na semana e ha quanto tempo.

16. O (a) Senhor (a) ja fumou ou ainda fuma?

Sera considerado fumante o entrevistado que disser que fuma 1 ou mais de 1
cigarro por dia ha mais de um més.CASO SEJA FUMANTE FACA A PERGUNTA”
“QUANTOS CIGARROS O(A) SR. (A) FUMA POR DIA?”. Se o entrevistado
responder que ja fumou mas parou, preencher ha quantos anos e meses, colocando
zero na frente dos numeros quando necessario. Se fuma menos de um cigarro por dia
e / ou ha menos de um més, considere como nao (0).Caso tenha parado de fumar ha
menos de 1 més, considere como fumante (2). Caso fume menos de 1 cigarro por dia
e/ou ha menos de 1 més considere como (0)

Preencher com “88” para os itens “parou_ _ anos e _ _ meses” em caso de 0
entrevistado responder que nunca fumou e preencher como “88” 0 “_ _ n® de cigarros/

dia” no caso do entrevistado responder que nunca fumou ou é ex-fumantes.

17.Com que frequéncia O(a) Sr.(a) costuma ingerir bebidas alcodlicas?
Preencha conforme a resposta da pessoa entrevistada. CASO O
ENTREVISTADO RESPONDA QUE NAO, PULE PARA QUESTAO N220 e codifique

com”8”’(NSA) a lacuna das questdes n®18 e n®19.

18. Em um unico dia o(a) Sr(a). chega a tomar mais do que 01 lata de cerveja ou
mais do que 01 taca de vinho ou mais do que 01 dose de qualquer outra bebida
alcoolica?

Marque a alternativa correspondente. Se o entrevistado responder (0) NAO,
pule para a questdo 20. Se o entrevistado responder que (1) sim, faga a proxima

pergunta
19. No ultimo més, o(a) Sr(a). chegou a consumir 05 ou mais doses de bebida
alcoodlica em um unico dia?

Marque a alternativa correspondente.

20. Qual é seu peso?



107

Sera anotado o peso referido pelo entrevistado(a) em kg, isto € , 0 peso que
ele informar que possui. No caso do entrevistado ndo saber seu peso, marque a op¢ao
(9) IGN.

21 .Qual é sua altura ?
Serd anotado a altura informada pelo entrevistado e, depois, esta sera
codificada em centimetros (cm). No caso do entrevistado ndo saber informar sua

altura, marque a opgao (9) IGN.

22. Como o(a) Sr(a) considera sua saude?

As opcOes de resposta devem ser lidas para o entrevistado. Caso o
entrevistado pergunte“comparado com quem?” Peca para ele se comparar com
alguém da mesma idade. Se oentrevistado responder DEPENDE diga para ele se

referir a como se sente na maior parte do tempo.

23. Algum médico ja lhe disse que o (a) senhor (a) tem: agclicar no sangue ou
Diabetes, gordura no sangue ou Colesterol, Problemas vasculares,
Reumatismo, Osteoporose, Bronquite/ Asma, Depressao, problema no coracao,
pressa alta, cancer .

A pessoa deve responder se teve (sim ou nao) diagndstico médico dos
problemas de saude apontados, ou ainda pode responder que nao sabe, no caso de
nunca ter feito exames ou consultar os médicos para obter possiveis diagnosticos.
Caso o entrevistado ache que tenha ou diga que o farmacéutico, a vizinha, o
enfermeiro ou qualquer pessoa que nao seja meédico(a) tenha dito isso, marque (0)
NAO.

Se referir que ndo lembra ou ndo sabe, codifique com 9(IGN).

24. O(a) Sr(a). tem trabalho remunerado?

Marque a alternativa correspondente. Considerar como trabalho qualquer
atividade remunerada, com qualquer carga horaria. Nao importa o vinculo, carteira,
etc. Também n&o importa se o trabalho é regular ou eventual. Nao é necessario anotar
a profissao, apenas se esta trabalhando (1), ou se aposentado (2), desempregado (3),
encostado (4), (5) dona de casa ou (6)estudante. Caso nao esteja trabalhando anotar
a quanto tempo, através da pergunta: quanto tempo o(a) Sr(a) é <SITUACAO
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OCUPACIONAL>? No lugar de situagdo ocupacional dizer a situacdo ocupacional

que o entrevistado se encontra.

25. Qual a sua situacao conjugal atual?
Marque a alternativa correspondente. Se o entrevistado ndo entender a expressao
“situacao conjugal”, pergunte sobre o estado civil, ou se tem companheiro. A situagéao

civil (legal) ndo tem importancia, queremos saber se a pessoa tem um companheiro.

26. Quantas pessoas moram com (a) Sr(a)?

Anotar o niUmero de pessoas que morar com o entrevistado.

27. Pensando no ultimo més qual foi a renda total mensal das pessoas que
moram no seu domicilio, somando a sua e a de todos os outros, considerando
todas as fontes, como salarios, horas extras, aluguéis, bicos, pensoes,
aposentadorias, etc.? (Nao incluir empregados domésticos) R$ . |,

Nao esqueca que a renda se refere ao més civil anterior. Se uma pessoa
comecou a trabalhar no més corrente, ndo incluir o seu salario. Se uma pessoa esta
desempregada no momento mas recebeu salario no més anterior, este deve ser
incluido. Quando uma pessoa estd desempregada a mais de um més e estiver
fazendo algum tipo de trabalho eventual (biscates), considere apenas a renda desse
trabalho, anotando quanto ganha por biscate e quantos dias trabalhou neste ultimo
més para obter a renda total.

Para os autbnomos, como proprietarios de armazéns e motoristas de taxi,
considerar o que a pessoa recebeu ou retirou da empresa. Nao confundir com o
faturamento da empresa! Ja para os empregados deve-se considerar a renda bruta,
nao excluindo do valor do salario os valores descontados para pagamentos de

seguros sociais.

Nao incluir rendimentos ocasionais ou excepcionais como o 13° salario ou
recebimento de indenizacdo por demissdo, fundo de garantia, etc. Salario
desemprego deve ser incluido. Se a pessoa trabalhou no ultimo més como safrista,
mas durante o restante do ano trabalha em outro emprego, anotar as duas rendas

especificando o nimero de meses que exerce cada trabalho.

Se nao houver valor para ser anotado, passe um trago no espaco (R$ :
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DADOS SOBRE UTILIZACAO DE SERVICOS DE SAUDE
LEIA A FRASE ABAIXO PARA A ENTREVISTA:
<AGORA VOU LHE FAZER ALGUMAS PERGUNTAS SOBRE CONSULTAS AO
MEDICO>

28. O(a) sr(a) possui plano de saude?

Considerar qualquer plano, beneficio, servico que dé acesso a consultas,
exames, hospitalizacao, que nao seja do SUS. Pode ser pago, pode ser gratuito,
pode ser de instituicdo publica (como o Instituto de Previdéncia do Estado) ou privada

(como Unimed, Golden Cross).

Nao considere como plano de saude um servico que ofereca somente remocao
de emergéncia (p. ex., Ecco Salva).

29. O o(a) sr(a) mora em um regiao que recebe a visita da equipe de saude da
familia (do posto de saude) (médico, enfermeiro, técnico de enfermagem e
agente comunitaria de saude)?

Marque a alternativa correspondente. Se responder que sim(1) Anotar quanto
tempo faz que o entrevistado recebeu a visita da equipe da saude. Se referir que nao
lembra ou ndo sabe, codifique com 9(IGN).

30. Desde <SEIS MESES A TRAS> o(a) Sr(a). consultou com médico por qualquer
problema de saude?

No momento de fazer a pergunta ao entrevistado dizer o més dos ultimos seis

atras.

Nao deixar passar atendimentos de rotina, busca de remédios, vacina, etc. Veja
as alternativas da questao seguinte. Nao considerar o atendimento para outra pessoa,
como para um filho.

Se ele responder que ndo marque a opgao (0) NAO e pergunte: Porque o(a) sr(a)
nao procurou servico de saude? Vocé tera duas opgdes de respostas, o paciente
nao sentiu necessidade (1) ou sentiu necessidade, mas nao foi (2) neste caso anotar

0 motivo que nao consultou.
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Se o entrevistado responder que sim marque a opc¢ao (1)SIM e pergunte: Quantas
vezes? (lembrando que sdo nos ultimos seis messes) e pergunte Quando foi a
ultima? (anotar a data da ultima consulta)

Se referir que nao lembra ou ndo sabe, codifique com 9(IGN).

31. Qual o principal motivo deste atendimento?
Deve ser anotado apenas um motivo identificado como o principal. Em caso de
duvida, por varios motivos, tente perguntar se para cada um em separado, a pessoa

teria procurado o servigo.

32. Onde o(a) sr(a) procurou atendimento em primeiro lugar?

Interessa saber o primeiro lugar que foi procurado para atendimento.
Frequentemente a pessoa refere um servico pelo nome. Por exemplo, o PA (Pronto
Atendimento). Esclareca que servico procurou, pois a pessoa pode ter ido a um
ambulatério e nao ao PA.

33. Neste ultimo atendimento foi verificada a sua pressao arterial?

Marque a alternativa correspondente. Se o entrevistado responder que (0)NAO
faca a proxima pergunta. Se responder que sim, pergunte se ele lembra do valor e
anote.

Se referir que ndo lembra ou ndo sabe, codifique com 9(IGN).

34. Neste atendimento (ler opcoes):

Leia as opcodes para o entrevistado e assinale a alternativa correspondente.

DADOS DAS CARACTERISTICAS DA FARMACOTERAPIA
LER A FRASE:

<AGORA EU GOSTARIA QUE O(A) SR(A) PENSA-SE EM TODOS OS REMEDIOS
QUE PRECISA UTILIZAR CONTINUAMENTE POR INDICACAO MEDICA, ISTO E,
PRECISA USAR TODOS OS DIAS (OU QUASE TODOS) SEM DATA PARA
PARAR>

35. Como o (a) Sr.(a) costuma obter seus medicamentos?
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Marque a alternativa correspondente. O normalmente se refere a maioria das
vezes. Pode ter ocorrido que no ultimo més ele tenha comprado todos, mas nos outros

sempre ganhava. Neste caso marcar que ele ganha todos.

36. Com relacao ao(s) remédio(s) que o(a) Sr.(a) precisa utilizar continuamente
por indicacdao médica, isto é, precisa usar todos os dias (ou quase todos) sem
data para parar, o(a) Sr(a).:

Ler as opgdes e marcar a alternativa correspondente

37 a 40: Estas questbes se destinam a avaliar no nivel de adesédo do paciente ao
tratamento farmacoldgico. Leia calmamente e frise que o entrevistado deve respondé-

las somente em relagdo aos medicamentos de uso continuo.

41. Esta questdo nao deve ser perguntada ao entrevistado. O entrevistador deve fazer
a soma das alternativas negativas referentes as questdes 37 a 40. Se a soma for de
zero pontos, todas respostas negativas, marcar a alternativa (0) adesao. Se a soma
for de 1 ou mais pontos, uma ou mais respostas positivas, marcar a opcao (1) Nao
adesao.

QUADRO DE MEDICAMENTOS

42. Nos ultimos SETE dias o Sr(a) usou algum remédio receitado por médico
para a <CITAR A DOENCA QUE LEVOU A INTERNACAO>?

Esta questao é a introdutéria do bloco. Todas as informagdes investigadas se
referem ao periodo aos SETE dias anteriores a entrevista. Mais de 70% da populacéao
utiliza ou utilizou algum tipo de medicamento, para evitar omissdes ou esquecimentos
exemplifique: para pressao, coracdo, ou outro. Caso nao hajam medicamentos, pule
para a questao n%46.

43. NOME DO MEDICAMENTO

- Em primeiro lugar, completa-se a primeira coluna com os nomes de todos os

medicamentos que o entrevistado se lembre de ter usado.

- Cada medicamento deve ser anotado em uma linha diferente.
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- Nos casos em que o entrevistado relatar o uso de mais de sete medicamentos,
pegar a folha extra de medicamentos e iniciar em 8.

- Apés solicite o paciente a prescricdo médica, caso o paciente ndo possua a
prescricdo combinar com o paciente ou cuidador para que o0 mesmo traga a receita
no préximo dia. Continue a entrevista sem a prescricdo médica e anote o que o
paciente lembrar. No proximo dia, vocé confere se as informagdes conferem com a

prescricao que o entrevistado trouxer.

- O nome do medicamento deve ser anotado como relatado pelo entrevistado se nao
houver receita ou caixa (caixa = embalagem (vidro, frasco, ampola) = cartela =
bula). Dar prioridade para a informacgédo da caixa se esta estiver disponivel, isto &,
quando o entrevistado trouxer a caixa de um medicamento que ja tinha sido citado,
conferir para ver se tinha sido escrito da forma correta.

- Muitas vezes, o nome do medicamento apresentado sera totalmente diferente
daquele que havia sido citado. Ex: A pessoa disse que estava tomando Tylenol,
mas a embalagem apresentada € de Dérico. Neste caso deve-se apagar o0 nome
anteriormente anotado e substituir pelo nome da embalagem apresentada (nome
inteiro do medicamento, sem abreviaturas, sem usar acentuagdo e em letra de

forma).

- Se a pessoa somente apresentar a receita anotar o nome ou nomes que estiverem
na mesma. Observar que muitas vezes o médico coloca na receita varias
alternativas de um mesmo remédio (ndo sao prescri¢cdes diferentes), neste caso,

anotar apenas o nome do medicamento que foi usado.

- Se, ao apresentar a receita, esta apresentar algum remédio que néao tinha sido
citado pelo entrevistado, perguntar se ele usou aquele remédio nos ultimos sete
dias. Se a resposta for “sim”, inclui-lo no quadro. E marcar que nao foi citado
anteriormente (0). Se a resposta for “ndo”, ndo importa o motivo, ele ndo sera
incluido no quadro, mesmo estando na receita. Provavelmente, este sera um caso
de medicamento deixado de tomar, isto €, devera fazer parte dos medicamentos
citados na questao numero 6 do questionario de medicamentos.

- Os medicamentos presentes na receita médica devem ser codificados com o
namero”1”, jA os medicamentos que nao constarem na prescricdo médicas devem

ser codificados com “8”.
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a. Dose
Anotar a dose do medicamento que o entrevistado referiu. Se tiver a prescricao

médica anotar se esta dose confere com a prescrigao.

- Se for apresentada a embalagem, anotar a dosagem que esta na mesma. Caso
ndo tenha sido apresentada a embalagem, perguntar para o entrevistado se ele
sabe qual é a dosagem ou numero de miligramas. Deve ser procurado um namero
seguido de mg, mg /g, mg / ml, mg /gota, mcg, mcg / g, Ul, Ul / ml ou %. Pode
aparecer outro tipo de unidade que nao se enquadre nas anteriores, na duvida, nao
deixe de anotar.

> Podem acontecer casos da embalagem nao apresentar nenhuma referéncia
quanto a dosagem ou a pessoa nao sabe informar, neste caso, anotar (9) IGN.
Quando se tratar de um medicamento com varios componentes, nao se anotara a

dosagem. Isto sera comum de ocorrer.

-> Se o remédio for composto por apenas duas substancias, anotar ambas as
dosagens. Ex: Valsartana 160mg + Hidroclortiazida 12,5mg. Anotar no nome do
remédio: Valsartana + Hidroclortiazida e na dosagem. 160 +12,5.

b. Quantas vezes ao dia o(a) Sr(a) toma este remédio?

Anotar quantas vezes por dia o entrevistado toma o remédio. EX: o paciente
diz que toma duas vezes ao dia ou de 12 em 12 horas. Anotar o n? 2. Se o entrevistado
tiver a prescricao anotar se esta informacao confere com a prescricdo. Caso o

paciente ndo tenha a receita anote (9)IGN.

c. Nos ultimos setes dias quantos dias vocé tomou o remédio?

Esta pergunta é parte do BMQ para avaliacdo da adesdo ao tratamento
farmacolégico. Anotar quantos dia o respondente tomou o remédio. Os valores
possiveis sdo de 0 (nenhuma dia) a 7 (tomou sete dias ha semana).

Se a pessoa nao lembrar ou ndo sabe anotar 9(IGN).
d. Quantas vezes por dia vocé tomou esse remédio?
Esta pergunta é parte do BMQ para avaliacdo da adesdo ao tratamento

farmacolégico. Anotar o nimero de vezes que a pessoa tomou o remédio por dia.

e. Quantos comprimidos vocé tomou em cada vez?
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Anotar o numero de comprimidos que tomou cada vez (1, 2, etc). Se o
entrevistado tiver a prescricdo anotar se esta informagéao confere com a prescricao.

Caso o paciente nao tenha a receita anote (9)IGN.

f. Quantas vezes vocé esqueceu de tomar algum comprimido?

Esta pergunta & parte do BMQ para avaliagdo da adesdo ao tratamento
farmacoldgico. Anotar o nimero de vezes que a pessoa esqueceu de tomar algum
comprimido. Se a pessoa nao lembrar ou nao sabe, anotar 9(IGN).

g. Como essa medicacao funciona para vocé?
Esta pergunta é parte do BMQ para avaliagdo da adesdao ao tratamento
farmacoldgico. Anotar a alternativa correspondente de como a medicacao funciona

para a pessoa entrevistada.

h. O(a) Sr(a) necessita realizar algumas acoes extra?

Esta pergunta sera utilizada para o calculo da complexidade da farmacoterapia.
Ler as opgbes para o entrevistado, caso o médico tenha prescrito outra acdo extra,
marcar outro e anotar a agdo. Se o entrevistado tiver a prescricdo anotar se esta
informacdo confere com a prescricdao. Caso o paciente ndo tenha a receita anote
(9)IGN.
IMPORTANTE: Nesta questao é possivel que o entrevistado responda mais de uma
acao. Anotar todas as acoes referidas pelo entrevistado. Cada acéo vale um ponto.
Somar os pontos e registrar.
Ex: o entrevistado necessita preparar a inje¢ao(3) e aplicar (4) sdo duas agdes; triturar
(1) e dissolver (3) também sao duas acdes. Nestes casos codifique: 3;4 e 1;3 e anote

0 numero de pontos: 2 pontos em casa um dos exemplos.

j- O(a) Sr(a) Sr recebeu alguma instrucoes adicional?

Esta pergunta sera utilizada para o calculo da complexidade da farmacoterapia.
Ler as opgcdes para o entrevistado, caso o médico tenha prescrito outra instrugéo
adicional, marcar outro e anotar a instrucéo. Se o entrevistado tiver a prescricao anotar
se esta informacgao confere com a prescricdo. Caso o paciente ndo tenha a receita
anote (9)IGN.
IMPORTANTE: Nesta questao é possivel que o entrevistado responda mais de uma
instrucdo. Anotar todas as instrugdes referidas pelo entrevistado.
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Ex: o entrevistado necessita tomar apds a refeicao (2) e sempre de manha (7). Neste
caso codifique: 2;7 e registre a 2 pontos.

k. Quantas vezes por dia vocé segue estas instrucoes adicionais?
Anotar o numero de vezes que a pessoa deve repetir as instrucdes adicionais.

Pois nem sempre a mesma instrucéo vale para todos os horarios.

. Quem indicou este remédio?

Marque a alternativa correspondente. Se a resposta for “médico” ou “dentista”,
perguntar se era do ESF para marcar a alternativa adequada. Se nao foi médico ou
dentista do ESF, marcar a opcao 2 (outro médico). Quando a resposta for “outro”,
escrever o que o entrevistado respondeu ao lado (com letra legivel). Obs: indicou =

receitou = prescreveu.

L. Como conseguiu este remédio?

Se foi comprado, marcar a opcao numero 1. Se pagou algum dinheiro pelo
remédio, mesmo que tenha recebido um grande desconto ou pagamento parcial de

convénio, também se encaixa na op¢ao numero 1.

Se foi recebido gratuitamente do ESF da sua regidao, marcar a op¢cado numero

Se foi recebido gratuitamente do SUS mas nao do ESF da sua regidao, marcar
a opcao numero 3.

Se recebeu gratuitamente pela farmacia popular, marcar a op¢dao namero 4

Se recebeu gratuitamente por doacao, amostra gratis ou teve um ressarcimento
integral de algum convénio, mesmo que tenha pago inicialmente algum valor, marcar

a opcao numero 5.

Se o0 remédio usado nos ultimos sete dias foi parte comprada e outra parte

recebida gratuitamente, marcar a op¢cao numero 5.

AGORA TERMINOU O QUADRO, VOLTAR PARA O QUESTIONARIO NA
PERGUNTA 44.
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44. Algum de seus remédios causa problemas para vocé?

Se o entrevistado responder que sim, anotar o nimero correspondente do
medicamento no quadro e 0 nome do medicamento, anotar o quanto o remédio
incomoda: (1) pouco (2)um Pouco (3) Muito.

Se ele responder que (0)NAO, passar para a préxima questao.

45. Agora, citarei uma lista de problemas que as pessoas, as vezes, tém com
seus remeédios.

Ler a seguinte frase: <Quanto dificil é para vocé > e ler a lista de problemas
e 0 quanto a pessoa acha dificil. Anotar a alternativa correspondente e o nome do
medicamento que causa o problema.
Repetir este procedimento para as alternativas “a” até “f”.

46. Nos ultimos quinze dias o(a) Sr(a). deixou de tomar algum remédio receitado
pelo médico?

Esta pergunta tem por objetivo investigar se ele deixou de tomar algum
medicamento prescrito e 0 motivo. Se ele responder que sim, anote a alternativa
correspondente ao motivo.

Se ele responder que nédo (0) a entrevista terminou. Agradeca a participacao
dele e se despesa.

Apés finalizada a entrevista codificar as seguintes questoes:
47. Namero total de medicamentos relatados:

Ap6s encerrar o quadro dos remédios, contar quantos itens de medicamentos foram
citados e preencher o niumero (ndo esquecer de contar os medicamentos anotados

na folha extra). Se nenhum medicamento foi usado, preencher com 00.

48 a 51: Problemas de adesao detectados no BMQ

O instrumento de adesao referida pelo paciente, Brief Medication Questionnaire
- BMQ é composto por trés dominios com perguntas que identificam barreiras a
adesao quanto ao regime, as crengas e a recordacao em relacdo ao tratamento

medicamentoso. A adesao € classificada de acordo com o numero de respostas
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positivas em: alta (nenhuma), provavel alta adeséao (1), provavel baixa adesao (2) e

baixa adesao (3 ou mais) em qualquer dominio.

DR- REGIME (questbes 1a-1e) 1=sim | 0=n&o
DR1 — O R falhou em listar (espontaneamente) os medicamentos prescritos | 1 0

no relato inicial?

DR2 — O R interrompeu a terapia devido ao atraso na dispensacéo da | 1 0
medicacéo ou outro motivo?

DR3 — O R relatou alguma falha de dias ou de doses? 1 0

DR4 — O R reduziu ou omitiu doses de algum medicamento? 1 0

DR5 — O R tomou alguma dose extra ou medicagcdo a mais do que o | 1 0
prescrito?

DR6 — O R respondeu que “ndo sabia” a alguma medicagéo? 1 0

DR7 — O R se recusou a responder a alguma questao? 1 0
Soma DR: Tregime
DC - CRENCAS

DC1 — O R relatou “n&o funciona bem ou ndo sei na “g”? 1 0

DC2 — O R nomeou as medicagdes que o incomodam? 1 0
Soma DC: Tcrencas
DRE — RECORDACGAO

DRE1 — O R recebe um esquema de multiplas doses de medicamentos? (2 | 1 0

Oou mais vezes ao dia)?

DRE2 — O R relata muita dificuldade ou alguma dificuldade em responder a | 1 0
questado 447

Soma DRE: Trecord
Soma total:

Apoés a finalizacao da entrevista, o coletador devera preencher:

Questao 48: ESCORE DO REGIME: soma total das respostas positivas no dominio

regime (DR1 a DR7))

Questao 49: ESCORE CRENCAS: soma total das respostas positivas no dominio

crencas (DC 1 e DC2)

Questido 50: ESCORE RECORDAGCAO: soma total das respostas positivas no

dominio recordagao (DRE1e DRE2)

Questio 51: ESCORE DE ADESAO: soma de todas as respostas positivas de todos

0s dominios.
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ANEXO C — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Estamos fazendo uma pesquisa que tem como intencdo buscar informacdes
sobre os medicamentos que estavam sendo utilizados antes da internacdo dos
pacientes que hospitalizam no Hospital Santa Cruz de Santa Cruz do Sul, devido a
problemas cardiovasculares. Vocé esta sendo convidado a participar da pesquisa
como um importante colaborador. Este estudo esta sendo coordenado pela Dra. Vera
Maria Vieira Paniz, professora do Programa de Pés-graduacao em Saude Coletiva da
Universidade do Vale do Rio dos Sinos — UNISINOS e as entrevistas estdo sendo
realizadas por mim, Ana Paula Helfer Schneider, doutoranda em Saude Coletiva da
Universidade do Vale do Rio dos Sinos — UNISINOS e professora da Universidade de
Santa Cruz do Sul — UNISC.

Com esta pesquisa pretende-se fornecer informacdes para o aprimoramento

de politicas publicas que visem melhorar a qualidade do atendimento oferecido as
pessoas com problemas cardiovasculares pelos profissionais da saude do Sistema
Unico de Saude (SUS).
Serdo realizadas entrevistas individuais sobre o tema mencionado durante as
primeiras 24 horas ap6s a sua internacao Os dados serado utilizados apenas para fins
de divulgacdo da pesquisa cientifica e analisados de maneira a projetar a
confidencialidade das informacdes e anonimato dos participantes, isto €, seu nome
nao sera revelado em momento algum.

Este projeto esta de acordo com a Resolucao 466/2012 do Conselho Nacional

de Saude, sendo considerado de risco minimo. A participacdo na pesquisa é
voluntaria, ficando vocé livre para nao responder qualquer pergunta ou ainda,
interromper sua participacdo em qualquer momento, sem que isto Ihe cause qualquer
prejuizo.
Se vocé tiver alguma duvida ou preocupacado sobre o estudo, pode contatar a
coordenadora do projeto Vera Maria Vieira Paniz pelo niumero (51)91129185 ou
comigo pelo numero (51) 96938447. Se tiver alguma dlvida ou pergunta sobre os
aspectos éticos desta pesquisa, pode nos contatar pelos mesmos telefones.

Apoés 0S esclarecimentos acima, eu,
aceito participar

voluntariamente desta pesquisa.

Este termo é elaborado em duas vias de igual teor, ficando uma via em seu
poder e a outra em poder da autora deste projeto.
Santa Cruz do Sul, de de 20 .

Assinatura do Entrevistado Assinatura do Supervisor
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1 INTRODUCAO

O presente relatério apresenta as atividades desenvolvidas durante o trabalho
de campo realizado para a coleta dos dados do projeto de doutorado intitulado
“Fatores associados a ndo adesao ao tratamento farmacolégico em pacientes que
hospitalizam por Condigbes Cardiovasculares Sensiveis a Atencado Primaria e seu
impacto financeiro para o Sistema de Saude”. O projeto foi desenvolvido no Hospital
Santa Cruz, em Santa Cruz do Sul — RS, no periodo de 01/08/2014 a 31/12/2015.

Além disso, o citado relatério de campo também apresenta o protocolo e alguns
resultados da revisdo sistematica e meta-anélise realizada e apresentada no Artigo 1

desta tese.
2 CONFECQAO DO QUESTIONARIO

A elaboragao do instrumento utilizado para coleta de dados teve inicio no més
de janeiro de 2014, sendo finalizada em julho do mesmo ano. Inicialmente, realizou-
se uma revisao dos instrumentos disponiveis na literatura e elaboraram-se questbes
que foram testadas em estudos pré-pilotos. Incorporaram-se modificacdes
necessarias que foram testadas em um estudo piloto com cinco pacientes internados
no més de julho por doenga cardiovascular ndo sensivel a atencao primaria. Ao final
deste processo, o instrumento de coleta de dados incluia 46 questdes abertas e
fechadas divididas em cinco blocos contendo (Apéndice A):

» Bloco dados da internacéo;

» Bloco caracteristicas sociodemograficas, comportamentais e de saude;

» Bloco sobre utilizagao de servigos de saude;

» Bloco sobre as caracteristicas da farmacoterapia: teste de Morinsky-
Green (questdes 37 a 40); Brief Medication Questionnarie (questoes
43a, 43c, 43d, 43f, 439, 44 e 45); complexidade farmacoterapéutica
(questbes 43a, 43b, 43h, 43i, 43)).

3 ESTUDOS PRE-PILOTO E ESTUDO PILOTO
Com o objetivo de avaliar e aperfeicoar o instrumento de coleta de dados, foram

realizados estudos pré-pilotos com 10 pacientes que internaram por outras CCSAP
ndo contempladas neste estudo maio e junho de 2014. N&o realizamos os estudos
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pré-piloto com individuos que internaram por CCSAP devido a possibilidade de re-
internacdes. Assim, foi possivel construir o questionario e o manual de instrugcbes para
a qualificacao do projeto desta pesquisa.

Apb6s a qualificacdo do projeto de pesquisa, as modificacbes dos revisores
foram incorporadas e testadas em pacientes internados no més de julho de 2014, por
doenca cardiovascular ndo sensivel a atencao primaria. Desta forma, estabeleceu-se

o instrumento de coleta de dados definitivo para o estudo.

4 MANUAL DE INSTRUCOES

Um manual de instru¢des, usado como material de apoio no treinamento dos
supervisores e utilizado pelos mesmos durante o trabalho de campo, foi
confeccionado juntamente com os questiondrios. O manual consiste de explica¢des
especificas para cada questdo e respectivas codificagdes, detalhando também a

correta abordagem e preenchimento das questdes sobre acesso a medicamentos.

5 SELECAO E TREINAMENTO DOS ENTREVISTADORES

A equipe de trabalho envolveu, além da doutoranda, como supervisora local,
quatro entrevistadores e duas digitadoras. Todos os envolvidos participaram de forma
voluntaria.

Os entrevistadores foram quatro farmacéuticos residentes do Programa de
Residéncia Multiprofissional do Hospital Santa Cruz, selecionados a partir do seu
desempenho académico e interesse em participar da pesquisa. As duas digitadoras
foram estudantes universitarias bolsistas do programa de pés-graduacao em Saude
Coletiva e com experiéncia em digitagéo.

O treinamento dos entrevistadores ocorreu no dia 30 de julho de 2014, na sala
de reunides do Hospital Santa Cruz e teve duracdo de quatro horas. Inicialmente,
apresentaram-se 0s objetivos do estudo e sua relevancia para o planejamento da
saude publica da regido e para a comunidade cientifica, sensibilizando os
entrevistadores sobre seu papel na realizacao deste estudo. Posteriormente, realizou-
se a leitura do questionario com o objetivo de familiarizar os entrevistadores com o
instrumento de coleta de dados, seguido da leitura detalhada do manual de instrucdes.
Ao final do treinamento realizaram-se simulagdes a fim de avaliar e corrigir as

possiveis falhas na aplicacdo do questionario.
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6 TAMANHO DA AMOSTRA

A amostra estimada para atender aos objetivos do estudo mostrou a
necessidade de se entrevistar 660 pacientes. Em 2012, quando o projeto foi
elaborado, ocorreram aproximadamente 700 internacées de pacientes com CID
relacionados a CCASP, em média 58 internacbes ao més.

No periodo de um ano previsto para a coleta dos dados, hospitalizaram pelo
SUS 9.024 pessoas, sendo 762 (8,4%) por CCSAP. A previsao inicial contemplaria
660 entrevistas no periodo de 01 de agosto de 2014 a 31 de julho de 2015. Contudo,
verificou-se que diariamente um nuimero expressivo de individuos gerava AlH e eram
encaminhados para o servi¢o de terapia intervencionista com posterior alta hospitalar,
sendo entdo, excluidos da amostra. Neste sentido, optou-se por estender o periodo
de coleta dos dados de forma a captar o tamanho de amostra esperado. Ao final de
cinco meses optou-se por finalizar a pesquisa considerando o pequeno numero de
internacdes adicionadas. A amostra final incluiu 218 pacientes.

7 LOGISTICA DO TRABALHO DE CAMPO

A coleta de dados foi realizada no Hospital Santa Cruz, situado no Municipio
de Santa Cruz do Sul, com os pacientes que hospitalizaram por CCSAP no periodo
de agosto de 2014 a dezembro de 2015. A supervisora de campo foi responsavel por
acompanhar a coleta de dados e auxiliar na identificacdo e sele¢do dos pacientes,
através de consulta diaria do sistema informatizado da instituigao.

Os pacientes elegiveis para este estudo foram aqueles que internaram pelo
Sistema Unico de Saude, convénios e particulares, com 30 anos ou mais de idade, de
ambos o0s sexos com diagndsticos relacionados a doencas cardiovasculares
presentes na lista de condigdes sensiveis a atencao primaria CID: Hipertensao arterial
(110 e 111), Angina Pectoris (120 e 124), Insuficiéncia Cardiaca (150 e J81) e doencas
cerebrovasculares (163-167, 169, G45 e G46).

A identificacdo e selegédo dos pacientes foram incluidas no estudo de acordo
com os CID’s e quando o paciente nao tinha o CID cadastrado, os entrevistadores se
guiaram pelo diagnoéstico de internacdo. Quando o diagndstico de internacdo estava
entre as condi¢cbes do estudo, o0 entrevistador procedia a entrevista e langava o CID,

apos conferir no sistema.
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Apés a selecao dos pacientes, os auxiliares de pesquisa abordaram o paciente
para informa-lo sobre a realizacdo do estudo e convida-lo a participar. Aos que
aceitaram, foi esclarecida a natureza do estudo e seus objetivos e, apos, foi solicitada
a assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido e iniciada a coleta dos
dados. As respostas foram registradas pelo auxiliar de pesquisa no préprio
questionario concomitantemente a realizacdo da entrevista e, posteriormente,
codificadas.

Durante a entrevista poderiam surgir situacées como o paciente ndo possuir a
prescricdo médica dos seus medicamentos. Caso isto ocorresse, solicitou-se ao
familiar ou cuidador para trazer no proximo dia e o entrevistador retornava para

conferir as respostas referidas pelo paciente com a prescrigao.

Figura 3:Fluxograma da logistica de coleta de dados

Identificacdo e Convite e .
= - Entrevista
selecdo aspectos éticos
I |
1 1 1 1

CID Pacientes/CID TCLE Com prescrigéo‘ Sem prescrigao
J J

Diagndstico de Solicitar a

internagao prescricao

| Avaliagio |
posterlor do | Conferir informagdes da

prescrigdo com a entrevista

CID

Fonte: Elaborado pelo autor

8 ACOMPANHAMENTO DO TRABALHO DE CAMPO

Inicialmente, realizaram-se reunides semanais e, apds o segundo més,
reunides mensais com a equipe de pesquisa com o objetivo de esclarecer possiveis
duvidas sobre o preenchimento dos questionarios e a logistica do estudo.

A codificagédo dos dados foi realizada na coluna situada a direita do questionario
e revisada pela supervisora que, posteriormente, os encaminhava para a digitacao

dos dados.
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O controle dos pacientes, que internaram mais de uma vez durante a coleta de
dados, era realizado através de planilha online do programa Google Drive. Desta
forma, uma planilha era diariamente atualizada e visualizada com os nomes dos

pacientes em ordem alfabética, possibilitando este controle.
9 DIGITACAO E VERIFICACAO DE INCOSISTENCIAS DO BANCO DE DADOS

A digitacao dos dados iniciou em novembro de 2015 e finalizou em 06 de junho
de 2016. A entrada dos dados foi realizada no programa Epidata versao 3.1 e, apds a
dupla digitacao de todos os questionarios, os bancos gerados foram comparados e 0s
erros corrigidos. Ao final, estes foram transferidos através do software Statatransfer
6.0 para o programa Stata versao 12.0.

Para andlise de inconsisténcias, apds a correcao da dupla digitacao, criou-se
um programa de verificagdo de inconsisténcias baseado no arquivo tipo “docx”. Este
foi gerado no programa Stata versdo 12.0 e as inconsisténcias corrigidas com base
nos questionarios. Também foram criados comandos do tipo “.do” para posterior

confirmagéo da correcdo das inconsisténcias verificadas.
10 ANALISES DE DADOS

A anélise dos dados foi realizada no programa Stata versdo 12.0. O desfecho
do estudo foi a baixa adesao ao tratamento farmacol6gico, mensurado por meio do
instrumento de adeséo referida BriefMedicationQuestionnaire — BMQ, versao validada
para o portugués (BEN;NEUMANN;MENGUE, 2012), e do Teste de Morinsky-Green
(TMG)(MORISKY;GREEN;LEVINE, 1986).

O BMQ é um instrumento composto por trés dominios com perguntas que
identificam barreiras a adesdo quanto ao regime, as crengas e a recordagdao em
relacdo ao tratamento medicamentoso, classificando adesao de acordo com um
escore composto pelo nimero de respostas positivas em: alta adesdo (nenhuma
resposta positiva), provavel alta adesao (resposta positiva em 1 dominio), provavel
baixa adesao (resposta positiva em 2 dominios) e baixa adeséo (resposta positiva em
3 dominios) (BEN;NEUMANN; MENGUE, 2012). No presente estudo, baixa adesao
ao tratamento farmacoldgico foi considerada em individuos com resposta positiva em
2 ou 3 dominios. Avaliou-se ainda a baixa adesdo em cada dominio definida pela
presenca de pelo menos uma resposta positiva.
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O teste de Morinsky-Green é composto por quatro perguntas aqueles com
pontuagdo igual ou maior que um e foram considerados com baixa adesdo ao
tratamento farmacologico.

As variaveis sociodemograficas avaliadas foram sexo (masculino; feminino),
idade (30-50; 51-60; 61-70; =71 anos), cor da pele observada (branca; nao branca),
escolaridade em anos completos de estudo (0, 1-4; 5-8; 29), situacao conjugal
(casado/com companheiro; solteiro/sem companheiro), renda familiar mensal em
salarios minimos nacional (<1; 1-3; >3-5; >5) e plano de saude (sim/ndo). Como
variaveis comportamentais, investigou-se o habito de fumar (ndo fumante; ex fumante;
fumante), o consumo de alcool (ndo ingere; menos de uma vez/semana; uma ou mais
vezes/semana). As caracteristicas de saude investigadas foram a autopercepcao de
saude (excelente/muito boa/boa; regular/ruim) e o numero de morbidades referidas
por diagnéstico médico (hipertensdo; diabetes; hipercolesterolemia; problema
circulatério/vascular;  osteoporose; bronquite/asma; reumatismo/atrite/artrose;
depressao; problema no coragao; cancer; problema nos rins; outras; que foram
agrupadas em 0-2; 3-4; 25).

As variaveis relacionadas a farmacoterapia investigadas foram polifarmécia (=5
medicamentos), como obtém os medicamentos (ganha todos; compra todos; compra
ou ganha parte), possui os medicamentos organizados em uma caixa por outra
pessoa (sim/néao), autonomia do sujeito para tomar seus medicamentos, construida a
partir das questdes: toma os medicamentos sozinho (sim/n&o), precisa de supervisao
para tomar corretamente os medicamentos (sim/ndo), alguém traz os medicamentos
na hora certa (sim/ndo). E considerado individuo com autonomia para tomar seus
medicamentos aquele que toma os medicamentos sozinho, ndo precisa de supervisao
e nao precisa que alguém traga os medicamentos na hora certa. Avaliou-se como
exposicdo principal a complexidade terapéutica, calculada a partir do indice de
Complexidade Terapéutica (ICT)(CONN;TAYLOR;KELLEY, 1991) com a férmula a
sequir:

CM = CF x (CD +AR) + (Al xFIA)
Onde:

CM = Complexidade por medicamento;

CF= “Complexidade da frequéncia”: frequéncia de administragdo do medicamento a cada 24 horas e,
consequentemente, 0 nUmero de agdes mecanicas requeridas;

CD= “Complexidade da dose”: quantidade de comprimidos/cdpsulas ou doses dos medicamentos a
serem administrados por vez;

AR= “Acles requeridas”: refere-se, para cada dose a ser administrada, as dificuldades (quantidade de
acbes extras) para a administragdo (por exemplo, dividir o comprimido, medir 10 mL de um xarope,
preparar a injecdo, aplicar a inje¢do.);
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IA= “Instru¢bes adicionais”: quantidade de recomendagbes diretamente ligadas a administracdo do
medicamento, como tomar em jejum, tomar apds refeicdo, doses alternadas, entre outras;

FIA= “Frequéncia das instrugdes adicionais”: nimero de vezes, por dia, que a instrugdo adicional deve
ser seguida. Uma instrugéo adicional pode ou nao possuir a mesma frequéncia de administragéo do
medicamento.

Ao final o ICT é constituido da soma das complexidades de cada
medicamento. Para a construcdo da varidvel complexidade terapéutica, o ICT foi
dividido em tercis e categorizou-se em baixa, média e alta complexidade terapéutica.

Apés a elaboracao das variaveis, iniciou-se o processo de analise dos dados.
Por meio da analise univariada, obteve-se a descricao da amostra do estudo conforme
variaveis sociodemograficas, comportamentais, de saude e relacionadas a
farmacoterapia (Tabela 1). Pode se observar que metade dos entrevistados eram
homens (50,5%), a maioria eram brancos (84,9%), casados ou viviam com
companheiro (67%), com idade média de 65 anos (desvio padrao — DP=12) e 5,8 anos
de estudo (DP=8,0). Cerca de 73% dos entrevistados possuiam renda familiar inferior
a 3 salario minimos e 74,8% nao possuiam plano de saude. Quanto a variaveis
comportamentais, 42,7% nunca fumou e 70,6% nao ingere bebida alcodlica. Metade
dos entrevistados avaliaram sua saude como regular/ruim e 33,5% referiram 5 ou mais
comorbidades.

Quanto as variaveis da farmacoterapia, cerca de metade dos entrevistados
(52,5%) usava cinco ou mais medicamentos (polifarmacia), 53,5% ganhava ou
comprava parte do tratamento, a maioria tomava seus medicamentos sozinho
(84,4%), sem supervisdo (66,5%) e sem que alguém precisasse trazer os
medicamentos na hora certa (79,8). Assim, 66,1% dos entrevistados possuia
autonomia para tomar seus medicamentos. Além disso, 65,6% n&o tinham seus
medicamentos organizados em uma caixa. Quanto a complexidade terapéutica,
31,4% foram categorizados como alta.

Na sequéncia, calculou-se as prevaléncias do desfecho (Tabela 2) e foi
realizada a andlise bivariada entre os dois métodos de medida do desfecho e as
exposi¢des investigadas, utilizando-se o Teste Qui-quadrado de Person e de
tendéncia linear, considerando-se associacdes significativas quando p<0,05.
Observaram-se associacOes da baixa adesdo com complexidade terapéutica, o que
resultou em outras andlises ndo previstas no projeto bem como a exclusao do modelo
hierarquico (Tabela 1). Também se optou por selecionar apenas o desfecho baixa
adesao medido pelo BMQ para seguir na analise multivariada.
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Tabela 4: Distribuicdo da amostra e prevaléncia de baixa adesao ao tratamento farmacolégico conforme TMG e BMQ para cada dominio, segundo variaveis
sociodemograficas, comportamentais, de saude e da farmacoterapia. Santa Cruz do Sul, 2014-2015 (N=218)

Variavel TMG 21 BMQ 22 dominios BMQ Regime 2 1 BMQ Crencas 2 1 BMQ Recordacéo =
(n=140) (n=143) (n=161) (n=61) 1 (n=162)
*Sécio demograficas N n % p n % p n % p n % p n % p
Sexo 0,038 0,965 0,484 0,947 0,239
Masculino 110 78 70,91 72 65,45 84 76,36 31 28,18 79 71,82
Feminino 108 62 57,41 71 65,74 78 72,22 30 27,78 85 78,7
Faixa Etaria 0,183 0,185 0,052 0,608 0,959
30-50 28 22 78,57 21 75 24 85,71 8 28,57 21 75,00
51-60 46 26 56,52 26 56,5 29 63,04 11 23,91 36 78,26
61-70 75 51 68 54 72 61 81,33 25 33,33 56 74,67
=71 69 41 59,42 42 60,8 48 69,57 17 24,64 51 73,91
Cor da pele 0,75 0,349 0,603 0,024
Branca 185 118 63,7 119 64,32 138 74,59 53 28,65 134 72,43
N&o branca 33 22 66,6 24 72,73 24 72,73 8 2424 30 90,31
Escolaridade 0,483 0,628 0,190 0,904 0,317
0 48 34 70,8 34 70,8 32 66,67 15 31,25 40 83,33
1-4 68 42 61,76 46 67,6 55 80,88 17 25,00 51 75,00
5-8 74 44 59,46 47 63,5 57 77,03 21 28,38 55 74,32
9 ou mais 28 20 71,73 16 57,14 18 65,29 8 28,57 18 64,29
Situacao conjugal 0,331 0,591 0,248 0,06 0,540
Casado/ com companheiro 146 97 66,4 94 64,3 112 76,71 35 28,97 108 73,97
Solteiro/ sem companheiro 72 43 59,72 49 68,0 50 69,44 26 36,11 56 77,78
Situacado de moradia 0,695 0,787 0,261 0,144 0,982
Mora s6 16 11 68,7 10 62,5 10 62,50 7 43,75 12 75,00
N&o mora s6 202 129 63,86 133 65,84 152 75,25 54 26,73 152 75,25
Renda em SM* 0,283 0,105 0,007 0,300 0,545
<1 19 16 84,2 15 78,95 15 78,95 5 26,32 17 89,47
1a3 137 85 62 91 66,4 108 78,83 38 27,74 102 74,45
3ab 42 28 66 29 69,05 28 66,67 16 38,10 32 76,19
>5 15 9 60 6 40,00 6 40,0 2 13,33 11 73,33
Situacao Ocupacional 0,630 0,214 0,202 0,281 0,307
Trabalha 54 36 66,6 33 61,11 39 7222 11 20,37 40 74,07
N&o trabalha 13 10 76,62 9 69,23 12 92,31 2 15,38 9 69,23
Aposentado 133 82 61,65 86 64,6 95 71,43 43 32,33 99 74,44
Beneficiario 17 12 70,52 15 88,24 15 88,24 5 29,41 16 94,12

Renda em Saléarios Minimos: 5 missing, Situacdo Ocupacional: 1 missing
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Variavel TMG 21 BMQ 22 dominios BMQ Regime 2 1 BMQ Crencas 2 1 BMQ Recordacéo =
(n=1 40) (n=1 43) (n=1 61) (n=61) 1 (n=162)
*Comportamentais N n % p n % p n % p n % p n % p
Habito de fumar 0,079 0,108 0,262 0,810 0,158
N&o fumante 93 52 55,9 54 58,0 64 68,82 25 26,88 65 69,89
Ex-fumante 75 54 72 55 65,6 40 80,00 13 26,00 37 74,00
Fumante 50 34 68 34 68,0 58 77,33 23 30,67 62 82,67
Frequéncia de consumo de 0,093 0,949 0,497 0,336 0,576
alcool
Nao ingere 154 92 59,74 100 64,9 111 72,08 45 29,22 117 75,97
Menos de uma vez/semana 21 15 71,43 14 66,6 17 80,95 3 14,29 30 69,77
Uma ou mais vezes/semana 43 33 76,7 29 67,4 34 79,07 13 30,23 17 80,95
Atividade fisica 0,7 0,556 0,994 0,123 0,583
Ativo 39 24 61,5 24 61,54 29 74,36 7 17,95 28 71,79
Inativo 179 116 64,8 119 66,4 133 74,30 54 30,17 136 75,98
Consumo de legumes/ 0,009 0,562 0,913 0,770 0,583
verduras
< 1 vezes/semana 24 20 83,33 17 70,8 17 70,83 8 33,33 20 83,33
2 a 6 vezes/ semana 124 84 67,74 79 63,71 93 75,00 35 28,23 91 73,39
Todos os dias 70 36 51,43 47 67,14 52 74,29 18 25,71 53 75,71
Consumo de frutas 0,004 0,406 0,694 0,749
< 1 vezes/semana 22 20 90,9 17 77,2 18 81,82 6 27,27 19 86,36 0,9
2 a 6 vezes/ semana 131 86 65,65 86 65,6 96 73,28 39 29,77 102 77,86
Todos os dias 65 34 52,3 40 61,4 48 73,85 16 24,62 43 66,15
*Saude
Autopercepcao de salide 0,933 0,675 0,753 0,177 0,998
Boa/ Muito boa/ Excelente 106 69 65 68 64,15 78 73,58 25 23,58 80 75,47
Regular/ Ruim 110 71 64,55 74 67,27 83 75,45 35 31,82 83 75,45
Numero de morbidades 0,358 0,010 0,279 0,258 0,004
0-2 53 31 58,49 26 49 36 67,92 11 20,75 31 58,49
3-4 88 55 62,5 60 68,18 64 72,73 23 26,14 70 79,55
5 ou mais 71 50 70,42 53 74,65 57 80,28 24 33,80 59 83,10

Autopercepc¢do de saude: 2 missing; Numero de morbidades 7 missing
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Tabela 4 continuacao

Variavel TMG 21 BMQ 22 dominios BMQ Regime 2 1 BMQ Crencas 2 1 BMQ Recordacéo =
(n=1 40) (n=1 43) (n=1 61) (n=61) 1 (n=162)
N n % p n % p n % p n % p n % p

*Utilizacao de servicos
Plano de saude 0,007 0,001 0,305 0,026 0,002

Nao 163 113 69,33 117 71,78 124 76,07 52 31,90 131 80,37

Sim 55 27 49,09 26 47,27 38 69,08 9 16,36 33 60,00
Numero de consultas médicas 0,422 0,521 0,617 0,303 0,600
nos ultimos 6 meses

0 33 21 63,64 19 57,58 27 81,82 5 15,15 22 66,67

1-3 127 86 67,72 83 65,35 93 73,23 37 29,13 96 75,59

4-6 47 28 59,57 33 70,21 33 70,21 16 34,04 37 78,72

7 ou mais 11 5 45,45 8 72,73 9 81,82 3 27,27 9 81,82
*Medicamentos
Polifarmacia (5 ou mais med) 0,067 0,000 0,019 0,357 0,000
Sim 114 80 70,18 81 78,64 84 81,55 32 31,07 89 86,41
Nao 103 60 58,25 61 53,51 77 67,54 29 25,44 74 64,91
Como obtém 0s 0,229 0,276 0,447 0,153 0,005
medicamentos

Ganha todos 47 35 7447 34 72,34 37 78,72 10 21,28 42 89,36

Compra todos 54 32 59,26 31 57,41 42 77,78 12 22,22 33 61,33

Ganha ou compra parte 116 72 62,07 77 66,38 82 70,69 36 33,62 88 75,86
*Comportamentos
Toma sozinho 0,06 0,505 0,589 0,301 0,295

Sim 184 123 66,85 119 64,67 138 75,00 49 26,63 136 73,91

Nao 34 17 50 24 70,59 24 70,59 12 35,29 28 82,35
Supervisao 0,738 0,032 0,805 0,892 0,001

Sim 73 48 65,75 55 75,34 55 75,34 20 27,4 65 89,04

Nao 145 92 63,45 88 60,69 107 73,79 41 28,28 99 68,28
Organizados em Caixa 0,804 0,003 0,041 0,056 0,065

Sim 75 49 65,33 59 78,67 62 82,67 27 36,00 62 82,67

Nao 143 91 63,64 84 58,74 100 69,93 34 23,78 102 71,33
Alguém traz 0,658 0,448 0,907 0,907 0,257

Sim 44 27 61,36 31 70,45 33 75 12 27,27 36 81,82

Nao 174 113 64,94 112 64,37 129 74,14 49 28,16 128 73,56
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Tabela 4 continuacao

Variavel TMG 21 BMQ 22 dominios BMQ Regime 2 1 BMQ Crencas 2 1 BMQ Recordacéo =
(n=1 40) (n=1 43) (n=1 61) (n=61) 1 (n=162)
N n % p n % p n % p n % p n % p
*Dificuldades
Abrir ou fechar a embalagem 0,888 0,259 0,303 0,191 0,430
Muito dificil 5 3 60 5 100 5 100 3 60 5 100
Um pouco dificil 12 7 58,33 8 66,67 10 83,33 2 16,67 9 75
Nao é dificil 201 130 64,68 130 64,68 147 73,13 56 27,86 150 74,63
Ler a embalagem 0,000 0,217 0,047 0,646 0,986
Muito dificil 53 42 79,25 39 73,58 45 84,91 16 30,19 40 7547
Um pouco dificil 54 41 75,93 37 68,52 42 77,78 17 31,48 41 75,93
Nao é dificil 111 57 51,34 67 60,36 75 67,57 28 25,23 83 74,77
Lembrar de tomar 0,000 0,002 0,876 0,000
Muito dificil 12 12 100 11 91,67 0,000 11 91,67 3 25 12 100
Um pouco dificil 47 42 89,36 40 85,11 43 91,49 12 25,53 44 93,62
Nao é dificil 159 86 54,09 92 57,86 108 67,91 46 28,93 108 67,92
Conseguir o medicamento 0,880 0,828 0,445 0,496 0,716
Muito dificil 21 13 61,90 15 71,43 18 85,71 8 38,10 15 71,43
Um pouco dificil 49 33 67,35 32 65,31 36 73,47 12 24,49 39 79,59
Nao é dificil 147 94 63,95 95 64,63 107 72,79 40 27,21 110 74,83
Tomar tantos comprimidos 0,445 0,02 0,185 0,314 0,083
Muito dificil 14 11 78,57 13 92,86 13 92,86 6 42,6 11 78,57
Um pouco dificil 37 22 59,46 28 75,68 29 78,38 12 32,43 33 89,19
Nao é dificil 167 107 64,07 102 61,08 120 71,86 43 25,75 120 71,86
Ler a prescricao 0,013 0,644 0,250 0,365 0,632
Muito dificil 96 68 70,83 66 68,75 76 79,17 28 29,17 74 77,08
Um pouco dificil 54 38 70,37 35 64,81 40 74,07 18 33,33 38 70,37
Nao é dificil 68 34 50,0 42 61,76 46 67,65 15 22,06 52 76,47
Complexidade do Regime 0,4 0,005 0,478 0,873 0,000
Terapéutico
Baixa 77 54 70,13 46 59,74 56 72,73 20 25,97 46 59,74
Média 72 43 59,72 41 56,94 51 70,83 21 29,17 52 72,22
Alta 68 43 63,24 55 80,88 54 79,41 20 2941 65 95,59

TGM: Teste Morisky-Green BMQ: Brief Medication Questionnaire



Tabela 5. Classificacdo da adesdo ao tratamento farmacoldgico conforme instrumentos de

mensuracao.

Teste de Morisky-Green
Aderente (nenhuma resposta positiva)
Moderada adesao (1 resposta positiva)
Moderada adesao (2 resposta positiva)
Baixa adesao (3 respostas positivas)
Baixa adesao (4 respostas positivas)

Brief Medication Questionnaire
Aderente (nenhuma resposta positiva)
Provavel aderéncia (resposta positiva em 1 dominio)
Provavel baixa adesao (resposta positiva em 2 dominios)
Baixa adesao (resposta positiva em 3 dominios)

Brief Medication Questionnaire dominio Regime
Aderente (nenhuma resposta positiva)

Potencial ndo adesdo (=1 resposta positiva)

Brief Medication Questionnaire dominio Crenca
Aderente (nenhuma resposta positiva)
Indica barreira para crenga

Brief Medication Questionnaire dominio Recordacao
Aderente (nenhuma resposta positiva)
Indica barreira para Recordagao

n
78
64
50
21

5

16
59
101
42

56
162

157
61

54
164

%
35,78
29,36
22,94

9,63
2,29

7,34
27,06
46,33
19,27

25,69
74,31

72,02
27,98

24,77
75,23
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11 ALTERACOES DO PROJETO DE PESQUISA

Inicialmente o projeto de pesquisa prévia a elaboracdo de quatro artigos
cientificos, dois deles apresentados nesta tese. Os dois artigos ainda nao elaborados
sao: 1) o perfil dos pacientes que internaram por CCSAP e 2) impacto financeiro da
nao adesao ao tratamento farmacolégico. Estes dois artigos serao elaborados apds a
defesa da tese.

Destaca-se que a principal alteracdo no projeto foi o0 tamanho da amostra. Na
elaboracao do projeto de pesquisa ndo se atentou para os caminhos que os pacientes
poderiam seguir dentro do hospital. Sdo hospitalizados, em média, 60 individuos por
CCSAP/més, incluindo reinternacbes, com média de permanéncia de cinco dias. A
porta de entrada das hospitalizagdes é o pronto atendimento, onde é gerada a
Autorizacdo de Internacdo Hospitalar (AlH), a partir da qual podem resultar trés
possiveis encaminhamentos do paciente: 1) para unidade de internacéo, 2) para o
servico de terapia intervencionista seguindo para unidade de internagao, e 3) para o
servico de terapia intervencionista e alta hospitalar em até 48 horas.

Como relatado anteriormente, verificou-se que diariamente um numero
expressivo de individuos gerava AlH e eram encaminhados para o servigo de terapia
intervencionista com posterior alta hospitalar, sendo entéo, excluidos da amostra.

Assim a amostra final foi de 218 individuos.

12 REVISAO SISTEMATICA E META-ANALISE

O protocolo de revisao sistematica esta descrito do Apéndice A. O protocolo foi
realizado e aprovado na disciplina de Revisao Sistematica de agosto a dezembro de
2014 e nédo previa a realizagdo da meta-analise. Inicialmente, a inclusédo dos estudos
seria até dezembro de 2014, com submissdo do artigo prevista para outubro 2015.
Porém, com a gravidez da doutoranda neste periodo nao foi possivel terminar o artigo
no prazo previsto. Na volta da licenga maternidade, em fevereiro de 2016, atualizou-
se a inclusao dos artigos até dezembro de 2015 e decidiu-se realizar uma meta-
andlise das caracteristicas da farmacoterapia.

Na pesquisa nas bases de dados encontrou-se 3399 artigos. Destes artigos,
273 duplicados foram removidos, deixando 3126 registros a serem rastreados. Ao

analisar esses resumos, 0s revisores excluiram 2727 artigos por nao atenderem aos
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critérios de inclusdo. Os 399 artigos que permaneceram tiveram seus textos
completos selecionados para elegibilidade. Destes, 368 foram excluidos por
atenderem aos seguintes critérios: ndo foram estudos observacionais (35 artigos), nao
mediram adesdo por autorrelato (120 artigos), ndo mediram associacdo entre
caracteristicas de farmacoterapia e adesdao a medicagéao (165 artigos), nao incluiu
uma populacado de CDV (45 artigos), estudos que apresentaram apenas resultados
estratificados para sexo, raca e comorbidade (3 artigos). Trinta e uma publicacdes
atenderam a todos os critérios de inclusao e foram submetidas a extracéo de dados.

Apds a extracdo dos dados, 17 caracteristicas da farmacoterapia foram
encontradas na literatura avaliada: custo do medicamento, seguro ou programa que
auxilia no custo da medicacdo, disponibilidade, nimero de medicamentos para
hipertensao, niumero total de medicamentos, nimero de comprimidos por dia, duracao
do tratamento em anos, frequéncia das doses, uso de antiplaquetério, uso de
Inibidores da Enzima Conversora de Angiotensina (IECA), uso de antagonista de
receptores de angiotensina 2 (ARA2), uso de IECA ou ARA2, uso de bloqueadores
beta, uso de blogqueadores de canais de calcio, uso de diuréticos, uso de estatinas e
uso de vasodilatadores.

As meta-analises foram realizadas para todas as caracteristicas da
farmacoterapia que pelo menos dois estudos avaliaram, totalizando catorze meta-
analises conforme a tabela 5. Para cada meta-analise, a heterogeneidade foi
investigada por subgrupo e analise de sensibilidade. Apds estas analises, apenas
duas caracteristicas da farmacoterapia apresentaram resultados significativos: seguro
ou programa que auxilia no custo da medicacao e frequéncia de dosagem de duas ou

mais dosagens.
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Tabela 5. Resultado das meta-andlises realizadas a partir da revisdo sistematica.

N2 de
Caracteristica da N2 de estudos
Farmacoterapia individuos incluidos  PooledOR(IC95%) 12 P*
Custo do medicamento 10491 7 1.15 (0.965 -1.364) 27.2% 0.221
Seguro ou programa que
auxilia no custo da
medicagao 12746 10 0.63 (0.534- 0.745) 0,00% 0.938
N¢ medicamentos para HAS 8213 7 0.98 (0.880-1.088) 0.00% 0.927
N? total de medicamentos 9399 14 0.94(0.82-1.08) 36,90% 0.088
N¢ de comprimidos por dia 2914 6 1.15 (0.932- 1.428) 50,40%  0.073
Tempo de tratamento 5070 4 0.88(0.75-1.04) 96,80% 0.0000
Frequéncia entre as doses 3984 4 1.38 (1.135-1.690) 0,00% 0.444
Uso de antiplagquetario 11452 7 0.95(0.800- 1.133) 43,50%  0.101
Uso IECA 13403 9 1.02 (0.891-1.167) 31,40% 0.167
Uso ARA2 12388 8 1.01(0.881-1.161) 23,70%  0.240
Uso beta bloqueador 12894 8 0.98 (0.812-1.178) 55,70%  0.027
Uso bloqueador de canal de
célcio 2506 4 1.13 (0.803-1.581) 49,10% 0.117
Uso diurético 3012 4 1.00 (0.781-1.296) 0,00% 0.894
Uso estatina 11452 6 0.94 (0.747- 1.196) 74,90%  0.001

*Valor de p para heterogeneidade de proporgdes
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APENDICE A - PROTOCOLO DE REVISAO SISTEMATICA
PROTOCOLO DE REVISAO SISTEMATICA
Caracteristicas da farmacoterapia relacionados a nao adesao ao tratamento

farmacolégico de individuos com doencas cardiovasculares: revisao

sistematica de estudos observacionais.
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1 INTRODUCAO

As doencas cardiovasculares (DCV) constituem um importante problema de
saude publica e sao as principais causas de morte em mulheres e homens no Brasil.
Sao responsaveis por cerca de 20% de todas as mortes em individuos acima de 30
anos (1). Sugere-se que 80% dos casos de morte por DCV estejam associados a
fatores de risco ja conhecidos, sendo eles preveniveis e/ou com tratamento disponivel
na atencao primaria. Entre os fatores de risco vem sendo enfatizado o controle do
diabetes mellitus, da obesidade, da inatividade fisica, do uso do tabaco, da
hiperlipidemia e da hipertensdo arterial sistémica (HAS). Dentre estes, a HAS é
considerada um dos principais fatores de risco para o desenvolvimento de DCV (2).
Conforme estudo realizado por Cipullo e colaboradores (3), a prevaléncia geral de
HAS foi de 25,23%, aumentando com a idade, sendo que apenas 34% dos pacientes
hipertensos estavam com a pressao arterial controlada.

A questdo da adesdao a terapéutica tem sido discutida e estudada por
profissionais de saude por se tratar de um ponto fundamental para a resolubilidade de
um tratamento (4). Uma meta-analise de dados sobre 376.162 pacientes de 20
estudos avaliando a adesao por meio de frequéncia de retirada dos medicamentos
prescritos para sete classes obteve uma média de adesdo em todos os estudos de
57% (IC 95% 50-64) apds um periodo médio de 24 meses. A adesao foi menor para
as tiazidas (42%) do que para os bloqueadores dos receptores da angiotensina (61%)
na prevencao primaria de DCV (5)

Em estudo realizado na Holanda (6), os pesquisadores encontraram que, ao
longo de um periodo de dois anos apés o inicio do tratamento, aqueles pacientes que
nao tiveram adesao a medicacao tiveram um aumento de 15% no risco (IC95% 1,00-
1,33) de hospitalizag&o por infarto do miocardio. Em uma reviséo sistematica realizada
por Bitton e colaboradores, publicada em 2013, os autores relataram que a maioria
dos estudos publicados sobre adesao sao retrospectivos e utilizam a base de dados
das seguradoras de saude e registros de farmacias da América do Norte, Europa e
Israel. Na revisao sistematica realizada por Gehi (7), a média de adesao a medicagao
para o tratamento de DCV foi de 57,5% (1C95% 52% - 62,7%).

Estima-se que cerca de dois tercos dos pacientes hipertensos nao tém seus
niveis presséricos adequados devido, em grande parte, ao seguimento incorreto do

tratamento medicamentoso. Estudos internacionais e nacionais mostram grande
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variacdo nas taxas de adeséo e de abandono observadas. Essa variagdo deve-se a
varios fatores, entre eles o método de medida utilizado, o ponto de corte adotado para
a definicdo de adeséao e a selecdo da amostra estudada (8).

Entre as caracteristicas da farmacoterapia encontra-se o numero de
medicamentos administrados. Na meta-analise realizada por Choudhry e
colaboradores (9) observou-se associacdo entre que a média de medicamentos
utilizados foi de 11,4 medicamentos e para cada medicamento adicional ocorreu uma
reducao 1,6% na adesao a medicagao.

Conforme a WHO (10), os relatos de efeitos adversos aos medicamentos, outro
fator relacionado a farmacoterapia, estdo associados a ndo adesao ao tratamento
medicamentoso. Aproximadamente 20% dos homens que utilizam beta-
bloqueadrores ndo aderem a medicacgao, o que pode ser explicado devido aos efeitos
adversos de impoténcia e reducao da libido causada por essa classe (11).

Outra caracteristica relacionada a farmacoterapia é o0 acesso aos
medicamentos. Conforme estudo realizado no Brasil (12), a ndo adesao ao tratamento
farmacolégico foi maior entre aqueles precisaram comprar seus medicamentos
(OR=4,9 1C95%: 1,6-15,3), demonstrando que a falta de acesso gratuito pode
determinar a ndo adeséo a medicagao.

Assim, este protocolo de revisdo sistematica se justifica pela importancia de
avaliar os estudos publicados quanto as caracteristicas da farmacoterapia e a sua
associagcao a nao adesao ao tratamento farmacolégico.

2 OBJETIVOS

2.1 Geral
Identificar os fatores da farmacoterapia relacionados a nao adesdo ao
tratamento farmacolégico de medicamentos para doencas cardiovasculares em

estudos observacionais.

3.1 Especificos

- Identificar os fatores da farmacoterapia que os estudos avaliaram.

- Identificar a prevaléncia de ndo adesao que estudos encontraram.

- ldentificar a associacdo entre fatores da farmacoterapia e a nado adesdao ao

tratamento farmacolégico de individuos com doengas cardiovasculares.
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4 QUESTAO DE PESQUISA

Quais fatores da farmacoterapia estdo relacionados a nao adesdao ao
tratamento farmacolégico de medicamentos para doencas cardiovasculares?

5 CRITERIOS DE INCLUSAO DE ESTUDOS

Os critérios de inclusao dos artigos no estudo serao:

(1) Estudos que os autores relataram dados de um estudo original, revisado por
pares (isto é, ndo relatos de casos, comentarios, cartas, resumos de reunides
ou artigos de revisao);

(2) Estudos observacionais (coorte, caso-controle, transversal) com populacao
adulta (idade 18 anos) com doencas cardiovasculares;

(3) Estudos que os autores que avaliam a adesdo a medicacdo por meio do
autorrelato, como principal medida, de um ou mais medicamentos;

(4) Estudos que os autores avaliaram associagao entre aderéncia ou ndo adesao
a medicacao e caracteristicas da farmacoterapia, apresentando a medida de
prevaléncia ou incidéncia ou odds ratio ndo ajustado ou ajustado e sua IC 95%.

6 CRITERIOS DE EXCLUSAO DE ESTUDOS

Serao excluidos:

(1) Estudos que usaram o autorrelato como analise secundaria para aumentar a
consisténcia.

(2) Estudos que a medida de ocorréncia e/ou associacao somente estratificada por
sexo, raga, comorbidade.

(3) Estudos que excluiram individuos que utilizavam um ou mais medicamentos
obtidos por meio de compra.

(4) Estudos que nao apresentaram os valores e mesmo apdés o contato com
autores os dados nao foram obtidos.

7 ESTRATEGIA DE BUSCA
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Serao sistematicamente identificados os artigos publicados até 31 de dezembro
de 2015, envolvendo adultos e sem nenhuma restricao de idioma. Serdo usadas as
bases de dados eletrdnicas: Pubmed, Ebescohost e Lilacs

A estratégia de busca incluira “medical subjectheading” (MESH) e palavras
chaves relacionadas a adesdo a medicacao (“Medication Adherence”, “Medication
Nonadherence”, “Medication Noncompliance”, Medication Non-Adherence”,
Medication Persistence”, Medication Compliance”) e doencas cardiovasculares

(“Cardiovasculares Disease”, “Hypertension”, “hyperlipidemia, “atherosclerosis”,

“coronary heart disease” “stroke”, “cerebrovascular disease”)

8 PROCEDIMENTOS DE SELECAO

Usando os critérios de inclusdo e exclusao pré-definidos, dois revisores
independentes irdo avaliar os resultados das bases de dados e identificar os artigos

relevantes. Discordancias serdo resolvidas por consenso por um terceiro revisor.
9 EXTRACAO E ANALISES DOS DADOS

Os dados que serdo extraidos e analisados serdo os seguintes:

- Delineamento do estudo (coorte, caso-controle, transversal);

- Pais onde o estudo foi desenvolvido;

- Doencas cardiovasculares avaliadas;

- Método de mensuracao da adesao ao tratamento farmacolégico;

- Prevaléncia de ndo adesao ao tratamento farmacolégico.

- Caracteristicas da farmacoterapia que os estudos avaliaram (nimero de
medicamentos, complexidade da farmacoterapia)

- Tipos de analises estatisticas e resultados encontrados

10 QUALIDADE DOS ESTUDOS
Para avaliagdo da qualidade dos estudos foram utilizado os critérios do

STROBE (Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology)

(Anexo 1) (13). Cada um dos 22 critérios recebeu uma pontuacgao de 0 (ndo atende



143

este critério) ou 1 (atende este critério). Depois da avaliacdo de todos os critérios,
cada artigo receberd uma nota de 0 a 22 de cada revisor. Para a nota final, sera
realizada uma média das trés notas, sendo que a variagdo das notas entre 0s
revisores nao foi superior a 1. A pontuacao sera transformada em percentual para
melhor avaliar a qualidade dos artigos.
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ANEXO 1 — Critérios para avaliacao da qualidade dos estudos - STROBE

Tabela. ltens essenciais que devem ser descritos em estudos observacionais, segundo a declaracdo Strengthening the Reporting

of Observational Studies in Epidemiology (STROBE). 2007.

ltem

Ne

Recomendacio

Titulo @ Resumo

Introducio
Contexto/justificativa
Objetivos

Métodos
Desenho do estudo

Contexto (setting)

Participantes

Varidveis

Fontes de dados/ Mensuracio

Viés

Tamanho do estudo
Varidveis quantitativas

Meétodos estatisticos

Resultados

Participantes

Dados descritivos

1

10
1

12

137

14*

Indique o desenho do estudo no titulo ou no resumo, com
termo comumente utilizado

Disponibilize no resumo um sumdrio informativo e equilibrado do
que foi feito e do que foi encontrado

Detalhe o referencial tedrico e as razdes para executar a pesguisa.

Descreva os objetivos especificos, incluindo quaisquer hipoteses pré-existentes.

Apresente, no inicio do artigo, os elementos-chave relativos
ao desenho do estudo.

Descreva o contexto, locais e datas relevantes, incluindo os periodos de
recrutamento, exposicdo, acompanhamento (follow-up) e coleta de dados.

Estudos de Coorte: Apresente os critérios de elegibilidade, fontes e métodos de
selecdo dos participantes. Descreva os métodos de acompanhamento.

Estudos de Caso-Controle: Apresente os critérios de elegibilidade, as fontes e o
critério-diagnostico para identificacdo dos casos e os métodos de selecio dos
controles. Descreva a justificativa para a eleicio dos casos e controles

Estudo Seccional: Apresente os critérios de elegibilidade, as fontes

e 0s métodos de selecdo dos participantes.

Estudos de Coorte: Para os estudos pareados, apresente os critérios de
pareamento e © nimero de expostos e nio expostos.

Estudos de Caso-Controle: Para os estudos pareados, apresente os critérios de
pareamento e o nimero de controles para cada caso.

Defina claramente todos os desfechas, exposicées, preditores, confundidores
em potencial e modificadores de efeito. Quando necessario,
apresente os critérios diagnosticos.

Para cada variavel de interesse, forneca a fonte dos dados e os detalhes dos
métodos utilizados na avaliacdo (mensuracdo). Quando existir mais de um
grupo, descreva a comparabilidade dos métodos de avaliagdo.

Especifique todas as medidas adotadas para evitar potenciais fontes de vies.
Explique como se determinou o tamanho amostral.

Explique como foram tratadas as varidveis quantitativas na andlise. Se aplicavel,
descreva as categorizacdes que foram adotadas e porque.

Descreva todos os métodos estatisticos, incluindo aqueles usados

para controle de confundimento.

Descreva todos os métodos utilizados para examinar subgrupos e interacdes.
Explique como foram tratados os dados faltantes (“missing data”)

Estudos de Coorte: Se aplicavel, explique como as perdas de
acompanhamento foram tratadas.

Estudos de Caso-Controle: Se aplicavel, explique como o pareamento

dos casos e controles foi tratado.

Estudos Seccionais: Se aplicavel, descreva os métodos utilizados para considerar
a estratégia de amostragem.

Descreva qualquer andlise de sensibilidade.

Descreva o nimero de participantes em cada etapa do estudo (ex: nimero de
participantes potencialmente elegiveis, examinados de acordo com critérios
de elegibilidade, elegiveis de fato, incluidos no estudo, que terminaram o
acompanhamento e efetivamente analisados)

Descreva as razdes para as perdas em cada etapa.

Avalie a pertinéncia de apresentar um diagrama de fluxo

Descreva as caracteristicas dos participantes (ex: demogrificas, clinicas e
sociais) e as informacdes sobre exposicdes e confundidores em potencial.
Indique o ndmero de participantes com dados faltantes para

cada varidvel de interesse.

Estudos de Coorte: Apresente o periodo de acompanhamento

{ex: média e tempo total)

Continua

145
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Tabela continuacdo

Item

NO

Recomendacio

Desfecho

Resultados principais

QOutras analises

Discussdo
Resultados principais
Limitacoes

Interpretacdo
Generalizacdo

Outras Informacdes
Financiamento

152

16

17

18
19

20

21

22

Estudos de Coorte: Descreva o niimero de eventos-desfecho ou as
medidas-resumo ao longo do tempo

Estudos de Caso-Controle: Descreva o niimero de individuos em cada categoria
de exposicdo ou apresente medidas-resumo de exposicao.

Estudos Seccionais: Descreva o nimero de eventos-desfecho ou

apresente as medidas-resumo.

Descreva as estimativas ndo ajustadas e, se aplicavel, as estimativas ajustadas
por varidveis confundidoras, assim como sua precisio (ex: intervalos de
confianga). Deixe claro quais foram os confundidores utilizados

no ajuste e porque foram incluidos.

Quando varidveis continuas forem categorizadas, informe os

pontos de corte utilizados.

Se pertinente, considere transformar as estimativas de risco relativo em termos
de risco absoluto, para um periodo de tempo relevante.

Descreva outras andlises que tenham sido realizadas. Ex: andlises
de subgrupos, interacdo, sensibilidade.

Resuma os principais achados relacionando-os aos objetivos do estudo.

Apresente as limitacdes do estudo, levando em consideracdo fontes potenciais
de viés ou imprecisdo. Discuta a magnitude e direcdo de viéses em potencial.

Apresente uma interpretacdo cautelosa dos resultados, considerando os
objetivos, as limitagdes, a multiplicidade das andlises, os resultados de estudos
semelhantes e outras evidéncias relevantes.

Discuta a generalizacdo (validade externa) dos resultados.

Especifique a fonte de financiamento do estudo e o papel dos financiadores. Se
aplicavel, apresente tais informacdes para o estudo original
no qual o artigo é baseado.

2 Descreva essas informagdes separadamente para casos e controles em Estudos de Caso-Controle e para grupos de expostos e ndo expostos,
em Estudos de Coorte ou Estudos Seccionais.
Nota: Documentos mais detalhados discutem de forma mais aprofundada cada item do checklist, além de apresentarem o referencial
tedrico no qual essa lista se baseia e exemplos de descricbes adequadas de cada item (Vandenbroucke et al.?*** A checklist do STROBE
€ mais adequadamente utilizada um conjunto com esses artigos (disponiveis gratuitamente no site das revistas PLoS Medicine [www.
plosmedicine.org], Annals of Internal Medicine [www.annals.org] e Epidemiology [www.epidem.com]). No website da iniciativa STROBE
(www.strobe-statement.org) estdo disponiveis versdes separadas de checklist para Estudos de Coorte, Caso-Controle ou Seccionais.
Reproduzida de von EIm E, Altman DG, Egger M, Pocock S), Getzsche PC, Vandenbroucke JP. Declaracdo STROBE: Diretrizes para a comunicacdo
de estudos observacionais|material suplementar na internet]. Malta M, Cardoso LO, tradutores.In: Malta M, Cardoso LO, Bastos FI, Magnanini
MME, Silva CMFP. Iniciativa STROBE: subsidios para a comunicacdo de estudos observacionais. Rev Saude Publica. 2010;44(3):559-65.
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Effect of characteristics of pharmacotherapy on non-adherence in chronic cardiovascular disease: a
systematic review and meta-analysis of observational studies

Abstract

Background: Cardiovascular medications remain one the most effective medical interventions worldwide for both
primary and second prevention of cardiovascular disease (CVD). Unfortunately, non-adherence to medications is
common and contributes significantly to diseases worsening and deaths at the population level.

Objective: This systematic review with meta-analysis aims to summarize the evidence regarding the relationship
between characteristics of pharmacotherapy and nonadherence to medication in the CVD population.

Methods: A search was performed in PubMed, LILACS, Academic Search and CINAHL databases for
observational studies that enrolled adults with CVD; published in any language; from January 1960 to December
2015; main exposure characteristics of pharmacotherapy; and main outcome adherence or non-adherence to
medication through self-report. The quality of individual studies was assessed using Strengthening the Reporting
of Observational Studies in Epidemiology (STROBE). Two reviewers independently assessed all screenings,
quality assessment and data extraction. The meta-analysis tested the association between characteristics of
pharmacotherapy and medication non-adherence outcome. The ORs were pooled using the random effects model
and the I-squared statistic was used to assess heterogeneity. Egger’s test was used to evaluate publication bias.
Results: Thirty-one publications met all the inclusion criteria and underwent data extraction, corresponding to 24
cross-sectional studies and seven cohort studies. Based on 31 studies we performed meta-analyses for all the
characteristics of pharmacotherapy that at least two studies evaluated, with a total of fourteen meta-analyzes. The
pooled results showed that studies which evaluate whether participants have insurance or another program that
assists with medication costs, but not full coverage, (OR=0. 63 CI95% 0.534-0345 p<0,001; I?> = 0%, p=0. 938)
and a dosing frequency of twice or more daily (OR=1. 38 IC95%=1. 13-169 p<0.001) were associated with non-
adherence.

Conclusion: Several characteristics of pharmacotherapy were examined and two associated modifiable factors
resulted; (i) a 24% decrease in the risk of non-adherence among CVD patients who have insurance or another
program that assists with medication and (ii) a 38% increase in the risk of non-adherence among CVD patients
who take their medication in two or more daily doses.

1 Introduction

Cardiovascular disease (CVD) is the leading cause of death worldwide. An estimated 17.5 million people
died from CVD in 2012, representing 31% of all global deaths. Morbidity and mortality from CVD is largely
preventable [1]. Most cardiovascular diseases can be prevented by addressing behavioral risk factors such as
tobacco use, unhealthy diet and obesity, physical inactivity and harmful use of alcohol using population-wide
strategies [2]. People with CVD or who are at high risk of CVD require early detection and management using
appropriate counseling and medicines [2].

Cardiovascular medications remain one the most effective medical interventions worldwide for both
primary and second prevention of CVD [3]. Adherence, the extent to which patients take medication as prescribed
by their health care providers [4], is necessary to receive the full benefits of medication. Unfortunately, non-
adherence to medication is common among patients with cardiovascular diseases and may contribute significantly
to disease-worsening and death at the population level [5]. A recent meta-analysis found that non-adherence to
antihypertensive medications was observed in 45% of the subjects studied and a high proportion of participants
with uncontrolled BP (83.7%) was not adherent to medication [6]. Another meta-analysis of epidemiological
studies estimated that 9% of all cardiovascular events in Europe could be attributed to poor adherence to vascular
medications alone [3].

The World Health Organization has categorized potential reasons for medication non-adherence into five
dimensions that include patient related factors, health provider related factors and health system-related factors
[7]. Investigators have also categorized reasons for poor medication adherence as predictors and barriers.
Predictors include factors that can be used to identify the patients most in need of adherence intervention, but that
cannot necessarily be directly modified. Conversely, barriers are restricted to potentially modifiable factors such
as characteristics of pharmacotherapy (e.g., affordability, medication regimen and class group) [8]. Solving
problems related to each of these factors is necessary to improve adherence. Thus a better understanding of
pharmacotherapy characteristics associated with non-adherence may contribute to the development of optimized
clinical and public health strategies. This systematic review and meta-analysis aims to evaluate the characteristics
of pharmacotherapy associated with non-adherence to medication in the CVD population.

2 Methods

This systematic review with meta-analysis was conducted using a predefined protocol and according to the
Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-analyses (PRISMA) [9]and Meta-analysis of
Observational Studies in Epidemiology (MOOSE)[10] guidelines. The protocol can be obtained by contacting the
authors.
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2.1 Literature search strategy
A search was performed on 10 May 2016 in PubMed, LILACS, Academic Search and CINAHL from 1 January
1960 to 31 December 2015. No restrictions in the search strategy were inserted.

The search strategy involved two steps. Search filters were constructed for two comprehensive search
themes “Medication Adherence” and “Cardiovascular Disease” using a combination of medical subject heading
(MeSH) terms and text words. Search terms within each theme were combined using the Boolean operator “OR.”
Search themes were then combined with the Boolean operator “AND.” The exact terms used for Pubmed were:
"Medication Adherence’[Mesh] OR Medication Adherence OR Medication Non-adherence OR Medication
Noncompliance OR Medication Non-Adherence OR Medication Persistence OR Medication Compliance AND
"Cardiovascular Diseases"[Mesh] OR Hypertension OR cerebrovascular disease OR stroke OR coronary heart
disease OR atherosclerosis.

2.2 Study inclusion criteria
Articles were considered for inclusion in the systematic review if they met the following criteria: 1) the authors
reported data from an original, peer-reviewed study (i.e., not case reports, comments, letters, meeting abstracts, or
review articles); 2) the study was observational (cohort, case-control, cross-sectional) with adult population (age
>18 years) and with cardiovascular disease [CVD]; 3) authors evaluated medication adherence through self-report
(as the main outcome measure) of one or more medication; 4) authors studied (or measured) the association
between characteristics of pharmacotherapy and adherence or non-adherence to medication (prevalence, incidence,
unadjusted or adjusted odds ratio [OR], relative risk [RR] or hazard ratio [HR] with 95% confidence interval or
data to calculate it). Studies were excluded if they presented only stratified results for sex, race, and comorbidity
and did not report how adherence self-report was measured. We also did not include studies using adherence scale
as a continuous variable because the risk estimates were not comparable with studies using categorized adherence
measures. One article was included that presented the results of three cohorts for beta-blockers, angiotensin-
converting enzyme inhibitor/angiotensin receptor blocker (ACEI/ARB), and lipid-lowering medications [11].
Medication adherence was defined as “the extent to which patients take medication as instructed by their
health care practitioners”[4]. The exposure of interest was a characteristic of pharmacotherapy composed: cost of
medicine, insurance or program that assists with medication cost, availability, number of medications for
hypertension, number total of medications, number of tablets per day, duration of treatment in years, frequency of
dosing, use of antiplatelet, use of angiotensin converting enzyme inhibitor (ACEI), use of angiotensin receptor
antagonist 2 (ARB), use of ACEI or ARB, use of beta-blockers, use of calcium channel blockers, use of diuretic,
use of statins and use of vasodilators. Individual characteristics such as the subject's perception about treatment,
beliefs, and reports of adverse effects were not evaluated.
Characteristics of pharmacotherapy were evaluated according to affordability, medication regimen and class of
medication.

2.3 Study selection

Two authors (A.P.H.S and M.A.G.) independently assessed articles eligibility, and discrepancies were resolved by
consensus or determined by a third author (V.M.V.P.). We evaluated eligible articles by first screening titles or
abstracts followed by a full-text review. The remaining articles were read and those meeting any of the other
exclusion criteria were excluded.

2.4 Data extraction and quality assessment

The relevant data from the included articles were extracted using a pre-designed electronic spreadsheet that was
developed and tested for this review. One author (A.P.H.S) extracted data and a second author (M.A.G.) checked
it for accuracy. Extracted data included study characteristics (publication date, design, aim, country, and population
sources); participant profile (total number, CVD diagnosis); characteristics of the exposure (characteristics of
pharmacotherapy); outcomes (definition of medication adherence, methods used to assess adherence, overall level
of adherence); and statistical estimates (type of statistical analysis and measurement of association). Corresponding
authors were contacted for missing, incomplete or unclear data. The methodological quality of the included studies
was evaluated using STROBE criteria (Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology)
[12], where each of the 22 criteria received a score of 0 to 1. After evaluating all criteria, each article received a
score of 0 to 22 from each reviewer. The score was transformed into percentage to better evaluate the relative
quality of the articles[13]. Any disagreement was resolved first by discussion and then by a consensus with a third
author (V.M.V.P.) to make a final decision.

2.5 Statistical Analysis
The meta-analysis tested the association between characteristics of pharmacotherapy (previously defined) and
medication non-adherence, the last one defined as outcome. The crude data were extracted and pooled ORs were
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calculated for the non-adherence outcome. If the study did not report the crude data, transformation OR was
performed and the corresponding author contacted for unpublished data, if possible.

The ORs were pooled using the random effects model and the I-squared statistic was used to assess
heterogeneity. Forest plots were obtained for each characteristic of pharmacotherapy with at least two studies.
Heterogeneity was evaluated by the I? statistic, and values of 25, 50, and 75% were considered to represent low,
medium, and high heterogeneity, respectively [14]. To investigate heterogeneity, we performed subgroup analysis
and sensitivity analysis excluding studies identified as sources of heterogeneity.

The subgroup analysis was conducted as a means to take study characteristics into account; these
characteristics included design, adherence measure, CDV and type of exposure. Sensitivity analysis was performed
by excluding one study at a time to evaluate whether any specific study significantly influenced the overall pooled
results. Egger’s test and funnel plot symmetry was used to evaluate publication bias. An asymmetric funnel plot
with an Egger’s test p-value<0.05 is interpreted as indicative of publication bias. All statistical analyses were
performed using Stata version 12.0.

3 Results

3.1 Systematic Literature Review

The electronic search returned 3399 articles. Of these articles, 273 duplicates were removed, leaving 3126 records
to be screened. Upon screening these abstracts, the reviewers excluded 2727 articles because they did not meet
inclusion criteria. The 399 articles that remained had their full texts screened for eligibility. Of these, 368 were
excluded because they met the following criteria: were not observational studies (35 articles), did not measure
adherence by self-report (120 articles), did not measure association between characteristics of pharmacotherapy
and adherence medication (165 articles), did not include a CDV population (45 articles), studies that presented
only stratified results for sex, race, and comorbidity (3 articles). Thirty-one publications met all the inclusion
criteria and underwent data extraction. The study selection process is illustrated in Figure 1.

3.2 Study Characteristics

The median sample size for all surveyed studies was 885 participants (range 109 - 7425[41, 33], with a total of
27441 participants included in this review. Eleven studies were based in North America [11, 20, 22, 26, 28, 31,
33, 35, 37, 40], 7 in Asia[15, 17, 21, 25, 30, 42, 44], five in South America [18, 29, 38, 39, 41], four in Europe
[19, 24, 27, 32, 43], two in Aftrica [16, 23] and three were conducted in multiple countries [19, 34, 36]. The most
common condition studied was Hypertension (n=27). There were 24 cross-sectional studies and seven longitudinal
studies included in review. Seven articles obtained a quality score below 50% in STROBE criteria [17, 19, 23, 26,
37, 41, 42]. The most frequent quality deficiency was the description of methodology, which lacked information
such as study size, statistical method details and clear definition of outcome variables and exposures. Study
characteristics are presented in Table 1.

3.3 Measured outcome

The studies reported the outcomes in four ways: overall non-adherence to medication (n=10) [11, 15, 18, 20, 21,
28, 31, 35, 39, 41], non-adherence to individual classes of medications (n=11) [17, 22, 24, 26, 27, 29, 32-34, 38,
42], overall adherence to medication (n=8)[16, 19, 25, 30, 36, 37, 43, 44] and adherence to individual classes of
medications (n=2) [23, 40]. Prevalence of overall non-adherence to medication ranged from 8.2 to 74.9%; whereas
non-adherence to individual classes of medication ranged from 4.0 to 75.8%; overall adherence to medication
ranged from 21.2 to 78%; and adherence to individual classes of medication ranged from 15.0 to 77.4%.

Twelve articles used the MMAS-4 [16, 17, 22, 29, 32, 34, 36-38, 40-42] as an instrument to measure
adherence to medicines, eight articles used the MMAS-8 [15, 25, 27, 28, 30, 33, 35, 44], eight articles the
instrument was elaborated by the author [11, 18-20, 24, 26, 31, 43] and three used other instruments in their
evaluations [21, 23, 39]. Although most of the studies (n=23) use validated instruments, cut-off scores and
mechanisms to score the answers “yes” and “no” varied between studies. Among the studies that used the MMAS-
4:seven [22, 32, 34, 36-38, 42] were categorized as non-adherence if score >1 (1 point for each “yes”); two studies
[16, 17] were categorized as non-adherence if score <3 (1 point for each “no”); and two studies [29, 41] were
considered non-adherence if score <3 (1 point for each “no”’). Among studies that used the MMAS-8, six [15, 27,
28, 33, 35, 44] considered low adherence score <6 (1 point for each “no”); and two studies [25, 30] considered
low adherence score <6 (1 point for each “no”). In studies that the adherence measure was formulated by the
author, most classified adherence (n=4) who reported never missing medicinal doses [11, 19, 31, 43].

3.4 Characteristics of pharmacotherapy evaluated

Table 2 describes the characteristics of pharmacotherapy extracted from the studies and grouped according to:
affordability (3) medication regimen (5) and class of medication (9).
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Almost half of the surveyed studies [11, 15-18, 21-23, 26, 28, 33, 39, 40, 42] evaluated at least one
characteristic; the most evaluated was insurance or program that assists with medications cost (n=9). Most studies
(65%) evaluated at least one characteristic of medication regimen, the most evaluated was number total of
medication (n=13). Eight studies [11, 20, 22, 29, 33, 35, 38, 44] evaluated at least one medication class. Beta-
blocker was the most frequent medication class evaluated (n=6).

The characteristics of pharmacotherapy associated with non-adherence are summarized in Table 3a and
with adherence in Table 3b. In group affordability, cost of medication and insurance or program that assists with
medication cost were associated with overall non-adherence to medicines [26, 11, 39]; non-adherence to individual
classes of medications[17, 42]; and overall adherence [23]. Lack of availability was associated with overall non-
adherence.

In group medication regimen, the number of medication was associated with all outcomes (overall non-
adherence [21, 39], non-adherence to individual classes of medications [34], overall adherence [21] and adherence
to individual classes of medications [19]). Number of medications for hypertension was associated with overall
non-adherence [41], non-adherence to individual classes of medications [17], and overall adherence [40]. Number
of tables per day was associated with overall non-adherence [15]and non-adherence to individual classes of
medications [22]. Duration of treatment in years was associated with overall non-adherence [39] and adherence to
individual classes of medications [30, 44]. Frequency of dosing was associated with overall non-adherence [15,
21] and individual class [34].

Among classes of medication surveyed, beta-blockers [20] and statins [20] were associated with overall
non-adherence. Use of ACEI [22, 38] and use of ARA2 [38] were associated with non-adherence to individual
classes of medications and use antiplatelet [44] was associated with adherence to individual classes of medications.

3.5 Meta-analysis
We performed meta-analyses for all the characteristics of pharmacotherapy that at least two studies evaluated, with
a total of fourteen meta-analyzes (Figure 1). For each meta-analysis, heterogeneity was investigated by subgroup
and sensibility analysis. After theses analysis only two characteristics of pharmacotherapy presented significant
results: insurance or program that assists with medication cost and frequency of dosing two or more dosing.

Insurance or program that assists with medication cost was correlated with a 24% decrease in risk of
non-adherence (OR= 0.758 CI95%= 0.602-0.953 p=0. 018); however, there was moderate heterogeneity (I>=64.
8%; p=0. 002) across the studies. The heterogeneity was investigated by conducting subgroup analysis, which
found significant differences in type of exposure (insurance or program that assists with medication all free vs. not
all free). Three studies [18, 39, 42], in which access to medication was all free significantly influenced the overall
pooled results and were excluded from analysis. The result excluding these three studies was 37% decrease of risk
of non-adherence (OR=0. 63 CI95%=0. 534-0345 p<0,001; I = 0%, p=0. 938, Figure 2). Publication bias was
detected by funnel plot asymmetry (Figure 3), however the Egger regression coefficient was not significant
(p=0.197).

Frequency of dosing two or more daily doses corresponded to a 38% increase risk of non-adherence
(OR=1.38 IC95%=1.13-1.69 p<0.001) (Figure 4) with no heterogeneity detected (I12=0. 0% p=0. 444). No
publication bias was detected by funnel plot and Egger regression coefficient (p= 0.845).

4 Discussion
This systematic review and meta-analysis assessed the effect of the characteristics of pharmacotherapy on non-
adherence in chronic cardiovascular disease. Thirty-one publications met all the inclusion criteria and 14 meta-
analyses were conducted. Two important findings emerged from this meta-analysis. First, the results suggest that
access to insurance or another program that assists with medication costs was a protection factor against non-
adherence. Second, the results also suggest that the high frequency of dosing was a risk factor for non-adherence.

Adherence to medication is simultaneously influenced by several factors. Thus, the ability of patients to
follow treatment plans is frequently compromised by several barriers, usually related to different aspects of the
problem. These include social and economic factors; the health care team/system; characteristics of the disease;
disease treatments; and patient-related factors [7]. The results show that access to insurance or another program
that assists with medication cost decrease the risk of non-adherence in patients by 36%. Studies in which access
to medicines was totally free were excluded from the analyses, since they are predictors of distant access,
generating heterogeneity among the studies.

A recent meta-analysis with seven articles that evaluated the effect of co-payment on adherence found an
11% increase in risk of non-adherence when publicly insured patients are required to co-pay for their prescription
medicines [45]. And a systematic review with 160 articles shows that increasing patient cost sharing was associated
with declines in medication adherence [46]. However, in this meta-analysis, the studies that evaluated the
insurance or program that assists with medication cost did not detail the form of co-payment, so individuals with
both partial or complete coverage were included and our results demonstrate that having some kind of access to
cost offsetting programs is a protective factor for non-adherence. The factor insurance or another program that
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assists with medication cost depends on the health care system in each country. Most studies included in the meta-
analysis were conducted in the US, so our results can be extrapolated to countries that have a similar, limited-
access health care system. Health care systems that impose limited access to health care are important barriers to
adherence[4].

Another important result of this meta-analysis was the dosing frequency of medication. The results show
that in patients with CVD, taking medication more than once daily was associated with a 38% increase in non-
adherence. This result is similar to another meta-analysis [47] that found that once daily administration vs. two or
more daily administrations are associated with a reduction of about 50% in the risk of non-adherence [47].
Physicians contribute to patients’ non-adherence, among other factors, by prescribing complex regimens. So the
prescription must be individualized, simplified and limited to the lowest number of daily doses [4, 48].

It’s important to understand potentially modifiable factors that physicians and/or health care system can
attempt to overcome medication non-adherence [8]. The results of this meta-analysis confirm that promising
strategies to improve medication adherence include regimen simplification, and reduction of out-of-pocket costs
[48]. Improving adherence requires a continuous, individualized and dynamic process [7]. A Brazilian study
showed that the regularity of free access to specific medications affects patient behavior and contributes to their
commitment to treatment and self-care [49]. A number of other studies and a meta-analyses have demonstrated
that low adherence to medications is associated with depression and stressful life events [48]. The understanding
of different mechanisms underlying adherence behavior may enhance patient-specific approaches to improve
adherence [438].

In a recent meta-analysis the authors propose that patients' beliefs about their conditions and medication
may be playing a stronger role in their non-adherence than clinical or sociodemographic factors and should be an
area of further investigation [50]. In addition to this, the problem of medication availability deserves further study.
This review identified only one study that evaluated medication availability and found that the unavailability of
medications was a strong predictive factor for non-adherence (OR=6,53 1C95%=2.62-8.93). A rational selection
of antihypertensive drugs by health care providers, including the drug selected should be available, affordable,
have a simple dosing regimen, and ideally, should not interfere with the quality of life of the patient [7].

4.1 Strengths and limitations

In spite of the many strengths of our study, it has some important limitations; we have elaborated on three
of these limitations here. First, there are different ways of measuring non-adherence [4, 51] which may have
affected the proportion of individuals classified as adherent or not, especially if direct and indirect methods are
included in the meta-analysis [50]. Thus, in an attempt to meet the assumption of homogeneity between studies,
only self-report measures were included in this meta-analysis.

Additionally, studies of individuals were dichotomized as adherent or not based on meeting or exceeding
a cut-off point in terms of proportion of medication taken. To what extent the use of cut-off points may have biased
the individual study results toward the null value is unknown. Similarly, it is not clear how adherence to multiple-
medications treatment was dealt with (if indeed it was) in the included studies and the impact it may have had on
the effect estimate [52].

Third, the scope of present systematic review and meta-analysis included observational studies, not an
analysis of data from individual patients. The inclusion of a quantitative assessment (meta-analysis) of studies with
different populations (with dyslipidemia, hypertension, and/or high cardiovascular risk), characteristics of
pharmacotherapy, and definitions of adherence could lead to bias and heterogeneity, which would affect the
conclusions. However, the low degree of heterogeneity between the results of the studies we surveyed and the
robust results of the sensitivity analysis, suggest that the methodology adopted is coherent.

This study represents the first, to our knowledge, meta-analysis to report on the characteristics of
pharmacotherapy associated with non-adherence in people with CVD in observational studies that used self-
reported medication adherence. Additionally, other studies have not stated clearly if the study evaluated adherence
to medication by self-report and if evaluated characteristics of pharmacotherapy can be associated with adherence
to medication. Therefore, a complete reading of such analyses is required to confirm if adherence to medication
was evaluated by self-report and the potential relationships with characteristics of pharmacotherapy. This demands
a significant investment of time on behalf of the reader and lower the quality of results. Furthermore, our review
was restricted to observational studies that demonstrate a consistent and high level of methodological quality.
Lastly, we performed subgroup and sensitivity analyses that allowed us to confirm the robustness of the pooled
effect size.

5 Conclusions

The impact of characteristics of pharmacotherapy on non-adherence was evaluated according to affordability,
dosing regimen, and class of medication. Several characteristics of pharmacotherapy were examined and two
modifiable factors resulted: (i) access to insurance or another program that assists with medication costs decreased
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the risk of non-adherence in patients with CVD by 36% and (ii) patients with CVD who take their medication
twice or more daily were associated with 38% increase in risk of non-adherence. Understanding the mechanisms
underlying adherence behaviors may enhance patient-specific approaches to improve adherence and our study
makes an important contribution to this research, an area where further study is needed.
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Fig. 1 Flow diagram of study selection process. ACEI: angiotensin converting enzyme inhibitor; ARA2:
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Table 1. Characteristics of studies and adherence measures. (n=31)
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Source Sample Country Design Condition Measure Adherence conceptualization Quality
Size score (%)
(ALLEN LAPOINTE 973 USA 3 Cohort: -  Acute Formulated by the Adherent: never missed a dose of medicines 84.09
etal. 2011) blockers. coronary syndrome author using a 4-
ACEI/ARB, point scale
and LL
(AL-RAMAHI, 2015) 500 West Cross- Hypertension MMAS-8 Adherent: score >6; Poor adherent: score < 6 (1 point for each T127
Bank sectional “no”).
(AMBAW et al., 384 Ethiopia  Cross- Hypertension MMAS-4 Adherent: score >3; non-adherent score <3 (1 pomnt for each 70.45
2012) sectional “no”)
(BADER et al.. 2015) 265 Ajyman Cross- Hypertension MMAS-4 Adherent: score >3; non-adherent score <3 (1 point for each 61.36
Emirate  sectional “no”)
(CHIZZOLA et al., 485 Brazil Cross- Cardiovascular disease Formulated by the Compliance was recorded if the patient said he took 6.82
1996) sectional author the prescription correctly. without interruption in medicine
use (reported data), and without error (observed data).
(FODOR et al.. 2005) 841 Austria,  Cross- Formulated by the Compliance: The group of patients that claimed to be taking the 43.18
Hungary. sectional author prescribed medication every day without exception.
and
Slovakia.
(GEHI et al., 2007) 1015 USA Prospective  Cardiovascular disease Formulated by the Nonadherence: In the past month, take medications as the 75.00
cohort author doctor prescribed 75% of the time or less.
(GHOZZI et al., 2010) 273 Tunisia Cross- Hypertension CET Adherent: score <3; Non-adherent: score =3 52.27
sectional
(GREGOIRE et al., 509 Canada Prospective  Hypertension MMAS-4 Noncompliant: score =1 (1 pont for each “yes™) 72,73
2006) cohort
(IKAMA etal.. 2013) 212 Congo Cross- Hypertension CET Good adherence: total yes <3: Poor adherence: total yes =3. 34,09
sectional
(JOKISALO et al., 1561 Finland Cross- Hypertension Formulated by the  Self-reported non-compliance was based on whether the 93.18
2002) sectional author patients admitted to having taken their antihypertensive
medication less often than prescribed by the doctor during the
last year and the ‘modification of dosage instructions’.
(KANG et al.. 2015) 2445 Hong Cross- Hypertension MMAS-8 Good adherence: score > 6.(1 point for each “no”™) 81.82
Kong sectional
(KIRSCHT:ROSENS 132 USA Cross- Hypertension Formulated by the Adherence 1s define conceptually in accordance with the 11,36
TOCK, 1977) sectional author guidelines provided by the National Heart and Lung Institute: 1t
mcludes (1) the completion of follow-up appointments. as
recommended; (2) the reporting of side effects; and (3) the
following of the medical regimen as outlined.
(KORB- 199 France Cross- Hypertension MMAS-8 High adherence: score = 8; Medum adherence: score 6-7; Low 88.64
SAVOLDELLI et al., sectional adherence score < 6. (1 pomt for each “no™)

2012)
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Table 1. continued

Source Sample Country Design Condition Measure Adherence conceptualization Quality
Size score (%)
(KRONISH et al., 600 USA Cross- Strokes MMAS-8 Adherent: > 6 points; Non-adherent <6 pomts. (1 point for 84.09
2013) sectional and Transient Ischemic each “no™)
Attacks
(LEDUR et al , 2013) 323 Brazil Cross- Hypertension MMAS-4 Adherent: score = 4; non-adherent score <3 (1 point for each 75.00
sectional “no”)
(LEE etal , 2013) 1114 China Cross- Hypertension MMAS-8 Good adherence: score = 6 (1 point for each “no™) 75.00
sectional
(LENAHAN et al., 215 USA Cross- Hypertension Formulated by the Nonadherence: missed any doses of their identified blood 56.82
2013) sectional author pressure medications in the past week.
(LOTSCHetal., 323 Austria Cross- Hypertension MMAS-4 Non-adherent: score =1 (1 point for each “yes™) 7273
2015) sectional
(MATHEWS etal , 7425 USA Longitudinal  Acute MMAS-8 High adherence: score = 8; Medium adherence: score 6-7; Low 75.00
2015) coronary syndrome adherence score < 6. (1 point for each “no™)
(MORRISON et al., 2595 11 Cross- Hypertension MMAS-4 Non-adherent: score =1 (1 point for each “yes”) 86.36
2015) countries  sectional
(MUNTNER et al., 1391 USA Cohort Hypertension MMAS-8 High adherence: score = 8; Medium adherence: score 6-7; Low 75.00
2013) adherence score < 6. (1 point for each “no™)
(NATARAJAN etal . 527 3 Cross- Hypertension MMAS-4 High adherence: score=0: Medium or low adherence: score =1. 61.36
2013) countries  sectional (1 point for each “yes™)
(PATEL:TAYLOR, 240 USA Cross- Hypertension MMAS-4 Adherence: score=0 (1 pomnt for each “yes™) 47.73
2002) Sectional
(RAYMUNDO;PIERI 283 Brazil Longitudinal Hypertension MMAS-4 Adherence: score=0 (1 pomt for each “yes™) 59.09
N.2014)
(SANTA- 595 Brazil Cross- Hypertension MAQ Adherent: having taken 80% to 120% of the prescribed dose 75.00
HELENA:NEMES:EL sectional correctly
UF NETO. 2010)
(TURNER et al., 202 USA Longitudinal Hypertension Adapted from Non-adherence was defined as missing any dose in the past 3 61.36
2009) MMAS-4 months
(UNGARI.FABBRO. 109 Brazil Cross- Hypertension MMAS-4 More adherent: score = 4; Less adherent: score: 0 -3. (1 point 38.64
2010) sectional for each “no™)
(VENKATACHALA 473 India Cross- Hypertension MMAS-4 Adherence: score=0; Non-adherent: score =1 (1 point for each 25.00
Metal, 2015) sectional “yes”)
(YIANNAKOPOULO 1000 Greece Cross- Hypertension Formulated by the Compliant: People who reported following their physician’s
U etal., 2005) sectional author mstructions and never omitting any pills
(YUE etal., 2015) 232 China Cross- Hypertension MMAS-8 High adherence: score = 8; Medium adherence: score 6-7; Low 5227
sectional adherence score < 6. (1 point for each “no™)

MMAS-4: 4 item Morisky medication adherence scale;: MMAS-8: 8 item Morisky medication adherence scale;: MAQ: Medication Adherence Questionnaire; CET:
Compliance Evaluation Test (GIRERD et al_, 2001)
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Table 2: Characteristics of pharmacotherapy according affordability. medication regimen and class of medication. (n=31)

Characteristics of
harmacotherapy

Stud:

[11]

[15]

[16]

[17]

(18]

[19]

[20]

[21]

[23]

[24]

[25]

[26]

27

[28]

[29]

[30]

B1]

32]

[33]

B4

[33]

[36]

B7]

[38]

[39]

[40]

[41]

1421

[43]

[44]

Cost
of medicines

D**

B

oF*

Insurance/program
that assists with
medication cots

Affordability

e

Availability

N° of medications
for hypertension

’)tt

N° of total
medications

o*

0*

N° of tablets per
day

Ot

Duration of
treatment. years

Medication Regimen

O*

oF*

O**

Frequency of
dosing

Antiplatelet

O**

ACEI

O*

ARA?

ACEVARB

B-blockers

Calcium channel
blockers

Diuretic

Class Of Medication

Statins

Vasodilators

ARA? = Angiotensin II receptor antagonists; ACEI = angiotensin converting enzyme inhibitor; ®: Characteristics of pharmacotherapy associated (p<0.05) with nonadherence
or low adherence to medications; Q: Characteristics of pharmacotherapy associated (p<0.05) with nonadherence or low adherence to individual classes of medications; W:
Characteristics of pharmacotherapy associated (p<0.05) with adherence or high adherence to medications; O: Characteristics of pharmacotherapy associated (p<0.05) with
adherence or high adherence individual classes of medications; v : Characteristics of pharmacotherapy not associated (p=0,05) with nonadherence or adherence to medications;

*Multivaniate analysis:** Univarnate analysis
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Table 3a. Characteristics of pharmacotherapy associated with nonadherence. (n=21)

Source

% nonadherence Statistical analysis

or low adherence

Characteristics of pharmacotherapy

(ALLEN LAPOINTE et al,

2011)

(AL-RAMAHLI 2015)

(BADER et al., 2015)

(GEHI et al., 2007)

(GHOZZI et al., 2010)

(GREGOIRE et al., 2006)

(KIRSCHT;ROSENSTOCK,
1977)

(MORRISON et al_, 2015)

(RAYMUNDO:PIERIN, 2014)

(SANTA-
HELENA:NEMES;ELUF
NETO, 2010)

(UNGARLFABBRO, 2010)

(VENKATACHALAM et al,

2015)

Beta-Blocker: 23%
ACEVARB: 26%
LL:23%

54.2%

45.6%*

8.2%

63.4%

23.2%*

Not reported*

24.1 -70.3%*

74.9% *

53%

56.9%

75.8%*

Multivariable
regression

logistic

Univariate associations

Univariate associations

Univariate associations

Multivariable logistic
regression
Multivariate  logistic

regression model

Univariate associations

Logistic regression

Univariate associations
Hierarchical  logistic

regression model

Univariate associations

Univariate associations

Insurance/program that assists with medication cots:

Nonadherence to Beta-Blocker OR(CI95%): 0.64 (0.41-0.98)

Number of tablets per day: >3 62.5% (p<0.001);
Frequency of dosing: >1 63.6% (p<0.001);

Cost of medication >600 Arab Emirati derham: 61.3% (p<0.001);
N° of medications for hypertension >2: 50.3%(p<0.05);

Use b-blocker: 41% (p<0.001)
Use statin: 47% (p<0.001)

Not available: OR(CI95%): 6.53(2.62-8.93)
N°® of medications for hypertension:
OR(CI95%): 2.36(1.41-3,94)

Frequency of dosing: > 3 OR(CI95%): 4.84 (2.62 -8.93)

3-4 medicaments

Number of tablets per day: >4 OR(CI95%): 0.30 (0.15 - 0.64).
Use ACEIXARA2: OR(CI95%): 3.04 (1.17 -7.92)

Cots of medicines: High: 68% (p<0.,05)

N° total medications: Low number of medicines
OR(CI95%):0.89(0.86-0.93)
Frequency of dosing: high dosing frequency OR(IC95%):

1.30(1.12-1.52)

Use ACEI: 73.3% p<0.05
Use ARA2: 3.3% p<0.05

Insurance/program that assists with medication cots: Purchase
- OR (CI95%): 4.5(1.4-14.0);

N° total de medications: 1-2 — OR(CI95%): 1.3-3.00

Duration of treatment, yvears: < 3 years - OR(CI95%): 1.3(1.2-
2.7

N° of medications for hypertension: >3 29,4%(p=0,015)

Insurance/program that assists with medication cots: Free -
82.6% (p=0.002)

Table 3b. Characteristics of pharmacotherapy associated with adherence. (n=10)

Source % adherence or Statistical analysis Characteristics of pharmacotherapy
high adherence

(AMBAW et al_, 2012) 64.6%* Bivariate and multivariate
analyses

(FODOR et al_, 2005) 53.5%* Univariate associations N° total medications: >2 61% (p=0,004)

(IKAMA et al, 2013) 21.2% Multivariate logistic Cots of medicines: not high cots - OR(CI95%) 0.42(0.23-
regression 0.76)

(LEE etal,, 2013) 65.1%* Binary logistic regression Duration of taking antihypertensive drugs: >10 years -
analysis Adjusted OR (CI95%): 1.598 (1.115-2.291)

(TURNER et al., 2009) 78% Logistic regression models Insurance/program that assists with medication cots: not
used binary outcome insurance — OR(CI95%): 0.48(0.24-0.96)
(adherence) N° of medications for hypertension: >4 OR(CI95%):

0.23(0.08-0.72)

(YUE etal_, 2015) 26,3%* Multivariate logistic Duration of treatment, years: > 10 years OR(CI95%): 0.46

regression (0.25-0.84)

Use antiplatelet: OR (CI95%): 0.38 (0.20-0.71)

*Studies that evaluated adherence of individual classes of medications “study multicenter LL: Lipid-lowering therapy ACEV/ARB:
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Study %

ID OR (95% Cl) Weight
i

(Allen LaPointe, Ou et al. 2011) — 0.62 (0.41, 0.93) 16.51
i

(Allen LaPointe, Ou et al. 2011) —*— 0.62 (0.40, 0.97) 14.33
i

(Allen LaPointe, Ou et al. 2011) —*I— 0.61 (0.40, 0.92) 16.08
|
|

(Gregoire, Moisan et al. 2006) —:—0-— 0.91 (0.51, 1.62) 8.41
i

(Kronish, Diefenbach et al. 2013) —‘,—— 0.62 (0.33, 1.17) 7.08
i

(Mathews, Peterson et al. 2015) _+|_ 0.60 (0.44, 0.81) 31.14
|
|

(Turner, Hollenbeak et al. 2009) —0:—— 0.60 (0.31, 1.16) 6.45
|

Overall (l-squared = 0.0%, p = 0.938) @ 0.63 (0.53, 0.74) 100.00
1
|

NOTE: Weights are from random effects analysis :

T : T
313 1 3.19

Fig 2. Forest plot of studies included in the meta-analysis comparing the effect of Insurance or program that assists
with medication cost on non-adherence. Subgroup meta-analysis excluding studies that showed heterogeneity
(exposition: medication free of charge) OR: Odds Ratio, CI: Confidence Interval..

Begg's funnel plot with pseudo 95% confidence limits

5
07
o
Q
(@)
o
-5
1

T
2
s.e. of: log[OR]

Fig. 3 Funnel plot for all studies assessing insurance or program that assists with medication cost on nonadherence.
The pseudo 95% confidence interval (CI) is computed as part of the analysis that produces the funnel plot, and

corresponds to the expected 95% CI for a given standard error (SE). OR: odds ratio.
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Study

(Al-Ramahi 2015)

(Ambaw, Alemie et al. 2012)
(Ghozzi, Kassis et al. 2010)
(Morrison, Holmes et al. 2015)
(Yue, Bin et al. 2015)

Overall (I-squared = 0.0%, p = 0.444)

NOTE: Weights are from random effects analysis

I

I

I
—_——

I

I

I

I

|

I

|
—é—o—) 1.93 (1.13, 3.27)

Odds

ratio (95% Cl)

1.53 (1.10, 2.11)

1.25 (0.84, 1.85)

\

) 1.30 (061, 2.79)

1.01 (0.62, 1.65)

<> 1.38 (1.13, 1.69)

%

Weight

37.29

25.28

14.17

6.79

16.46

100.00

Fig 4. Forest plot of all studies included in the meta-analysis comparing the effect frequency of dosing on
nonadherence. OR: Odds Ratio, CI: Confidence Interval.
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Resumo

OBJETIVO: Avaliar a associacao entre complexidade do regime terapéutico e baixa
adesdo ao tratamento farmacoldgico em adultos que hospitalizaram por Condicdes
Cardiovasculares Sensiveis a Atengao Primaria (CCSAP).

METODOS: Estudo transversal com adultos que hospitalizaram por CCSAP no
periodo de 01/08/2014 a 31/12/2015 em hospital de ensino no sul do Brasil. A adesao
a medicacdo foi mensurada pelo Brief Medication Questionnaire(BMQ), sendo
considerados com baixa adesao ao tratamento farmacologico individuos que
responderam positivamente em dois ou trés dominios. O Indice de Complexidade
Terapéutica (ICT) foi obtido pela soma de todas as acdoes referidas pelo paciente como
necessarias para tomar cada medicamento e categorizado em tercis como alta, média
e baixa complexidade do regime terapéutico. A analise dos dados foi realizada por
regressao de Poisson com variancia robusta.

RESULTADOS: A amostra incluiu 218 adultos, com propor¢cdes semelhantes quanto
ao sexo, média de idade de 65 anos (DP=12) e de nimero médio de medicamentos
de 4,6 (DP=2,53). A prevaléncia de baixa adesao aos medicamentos utilizados nos
sete dias anteriores a hospitalizagcao foi de 65,5% (1IC95%: 59,2 -72,0), e a prevaléncia
de alta complexidade do regime terapéutico, de 31,4% (1C95%: 25,1-37,5). Observou-
se associacao inversa entre complexidade do regime terapéutico e adesdo ao
tratamento farmacoldgico, com probabilidade 22% maior de baixa adesdo em
individuos que utilizavam esquemas terapéuticos com alta complexidade, mesmo
apos ajuste para potenciais fatores de confusdo (RP=1,22; 1C95%:1,01-1,47). No
modelo ajustado para autonomia na administracdo e na organizagcdo dos
medicamentos, esse efeito perde significancia estatistica (RP=1,16; 1C95%: 0,96-
1,40). CONCLUSAO: A alta complexidade do regime terapéutico esta associada a
baixa adesdao a medicagdo, podendo comprometer a efetividade do tratamento.
Contudo, a adocao de estratégias que promovam a autonomia do usuario na
administracao e organizacao do esquema terapéutico sdo medidas fundamentais para
aumentar a adeséao dos individuos aos regimes terapéuticos complexos.

DESCRITORES: Uso de Medicamentos. Adesao a Medicacao. Acesso aos
Servicos de Saude. Tratamento Farmacolégico. Farmacoepidemiologia.
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Introducao

As doencas cardiovasculares (DCV) constituem um importante problema de
saude publica, uma vez que estdo entre as principais causas de morte em mulheres
e homens no Brasil. Sd0 as responsaveis por cerca de 20% de todas as mortes em
individuos acima de 30 anos (MACKAY;MENSAH, 2004; MANSUR;FAVARATO,
2012). Sugere-se que 80% dos casos de morte por DCV estejam associados a fatores
de risco ja conhecidos, sendo eles modificaveis ou passiveis de controle com
tratamento disponivel na atencao primaria (MACKAY;MENSAH, 2004).

A atencao primaria, como porta de entrada prioritaria do sistema de saude,
deve estar capacitada para atender as Condigcdes Sensiveis a Atencado Primaria
(CSAP), definidas como um conjunto de problemas de saude para os quais a efetiva
acao nesse nivel de atencdo diminuiria o risco de hospitalizagées (ALFRADIQUE et
al., 2009). Contudo, estudo realizado em municipios goianos aponta que as
Condigdes Cardiovasculares Sensiveis a Atencado Primaria (CCSAP), que incluem
Hipertensédo, Angina pectoris, Insuficiéncia cardiaca e Doencas cerebrovasculares,
foram responsaveis por 17,2% das internagdes entre 2000 e 2008 (BATISTA et al.,
2012), o que pode indicar problemas de acesso ao sistema de saude ou da
resolutividade da atencao basica.

Entre os diversos fatores que podem estar envolvidos na hospitalizacao de
paciente por CCSAP, a adesao ao tratamento farmacol6gico, definida como o grau de
concordancia entre o comportamento de uma pessoa e as orientagdes do profissional
da saude, é considerada um dos principais, por estar associada ao controle dos niveis
pressoricos e a prevencao de DCV (GEHI, A. K. et al., 2007; BOWRY et al., 2011;
BITTON et al., 2013; LABA et al., 2013).

Segundo a Organizacdo Mundial de Saude diversos fatores de risco podem
influenciar negativamente a adesao, como as caracteristicas do paciente, da doenca,
do cuidador, do sistema de salude e do regime terapéutico. Destaca-se a
complexidade do regime terapéutico como importante barreira para a adesao a
farmacoterapia. Ela ndo avalia apenas o niumero e a frequéncia dos medicamentos
administrados, mas também as acdes necessdrias para gerenciar o regime
terapéutico(CONN;TAYLOR;KELLEY, 1991). As multiplas doses diarias, a
administragcao por via nao oral, instrucdes especiais e 0s horarios nao tradicionais para

administracdo dos medicamentos aumentam a complexidade do regime terapéutico
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(PAQUIN et al., 2013). Assim, a complexidade da farmacoterapia tem sido apontada
como um fator modificavel associado a baixa adesao ao tratamento farmacolégico
(ACURCIO et al., 2009; PAQUIN et al., 2013; STANGE et al., 2013).

O presente estudo teve como objetivo avaliar a associacao entre complexidade
do regime terapéutico e baixa adesdo ao tratamento farmacolégico em adultos que
hospitalizaram por Condi¢cdes Cardiovasculares Sensiveis a Atencao Primaria, a fim

de apontar estratégias modificaveis para efetividade dos tratamentos.
Metodologia

Trata-se de estudo transversal com adultos que hospitalizaram por CCSAP em
hospital de ensino no municipio de Santa Cruz do Sul, RS. O hospital, localizado em
um municipio situado na Regido do Vale do Rio Pardo, € referéncia em alta
complexidade cardiovascular para duas Coordenadorias Regionais de Saude do
estado, abrangendo 22 municipios € uma populacdo de aproximadamente 551 mil
pessoas. Sao hospitalizados, em média, 60 individuos por CCSAP/més, incluindo
reinternacdes, com média de permanéncia de cinco dias. A porta de entrada das
hospitalizagdes é o pronto atendimento, onde é gerada a Autorizacédo de Internacao
Hospitalar (AlH), a partir da qual o paciente pode ser encaminhado: 1) para unidade
de internacéo, 2) para o servico de terapia intervencionista seguindo para unidade de
internacao, e 3) para o servigo de terapia intervencionista e alta hospitalar em até 48
horas.

No presente estudo foram incluidos individuos de ambos 0s sexos que
hospitalizaram pelo Sistema Unico de Satude (SUS) com diagnésticos relacionados a
CCSAP , conforme a Classificagao Estatistica Internacional de Doencgas e Problemas
Relacionados a Saude, Décima revisao (CID-10) adotado por Batista e colaboradores
(2010), sendo eles: Hipertensédo arterial (110 e 111), Angina Pectoris (120 e 124),
Insuficiéncia Cardiaca (150 e J81) e Doencas Cerebrovasculares (163-167, 169, G45 e
G46) (BATISTA et al., 2012), no periodo de 01 de agosto de 2014 a 31 de dezembro
de 2015. Foram excluidos individuos que nao foram encaminhados para unidade de
internagdo; que nao utilizaram medicamento prescrito por médico nos ultimos setes
dias anteriores a hospitalizacado; que tiveram seu diagnéstico alterado ao longo do
periodo de hospitalizacdo para outro nao contemplado nos critérios de inclusao; e
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aqueles com déficit cognitivo e sem um responsavel capaz de responder ao
questionario.

O trabalho de campo foi desenvolvido pela pesquisadora, com auxilio de quatro
farmacéuticos residentes do Programa de Residéncia Multiprofissional do hospital
pesquisado. O processo de amostragem ocorreu através de consulta didria do sistema
informatizado da instituicdo, identificando as hospitalizagbes com os CIDs-10
relacionados a pesquisa. Apos a selegao dos individuos o farmacéutico residente se
dirigia ao leito do paciente, que era convidado a participar do estudo. Apds esclarecida
a natureza do estudo e assinado o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE), a entrevista era realizada utilizando-se questionario padronizado e pré-
testado em estudo piloto. Utilizou-se, ainda, criterioso manual de instrugdes para
padronizar as entrevistas. O usudrio era entrevistado uma Unica vez, ainda que
voltasse a hospitalizar no periodo da investigagéao.

O desfecho do estudo foi a baixa ades@o aos medicamentos utilizados nos sete
dias anteriores a hospitalizacdo, mensurada por meio do instrumento de adesao
referida Brief Medication Questionnaire — BMQ), versao validada para o portugués
(BEN;NEUMANN;MENGUE, 2012). Este instrumento € composto por trés dominios
com perguntas que identificam barreiras a adesao quanto ao regime, a recordagéo e
as crencas em relacdo ao tratamento medicamentoso, este udltimo, refere-se a
percepcao do individuo sobre como e se os medicamentos funcionam. Assim, o BMQ
classifica a adesao conforme escore composto pelo nimero de respostas positivas
em: alta adesdo (nenhuma resposta positiva), provavel alta adesao (resposta positiva
em 1 dominio), provavel baixa adesao (resposta positiva em 2 dominios) e baixa
adesao (resposta positiva em 3 dominios) (BEN;NEUMANN;MENGUE, 2012). No
presente estudo, baixa adesao ao tratamento farmacolégico foi considerada para
individuos com resposta positiva em 2 ou 3 dominios. Avaliou-se ainda a baixa adesao
em cada dominio, definida por, pelo menos, uma resposta positiva no dominio.

A exposicao principal foi a complexidade do regime terapéutico, calculada a
partir do indice de Complexidade Terapéutica (ICT)(CONN;TAYLOR;KELLEY, 1991)

com a férmula a seguir:

CM = CF x (CD +AR) + (Al x FIA)
Onde:
CM = Complexidade por medicamento;
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CF= Complexidade da frequéncia: frequéncia de administracdo do medicamento a
cada 24 horas e, consequentemente, o numero de acées mecanicas requeridas;
CD= Complexidade da dose: quantidade de comprimidos/capsulas ou doses dos
medicamentos a serem administrados por vez;

AR= Acdes requeridas: refere-se, para cada dose a ser administrada, as dificuldades
(quantidade de acdes extras) para a administracao (por exemplo, dividir o comprimido,
medir 10 ml de um xarope, preparar a injecao, aplicar a injecéo.);

IA= Instrucbes adicionais: quantidade de recomendagdes diretamente ligadas a
administracdo do medicamento, como tomar em jejum, tomar apéds refeicdo, doses
alternadas, entre outras;

FIA= Frequéncia das instrucdes adicionais: niumero de vezes, por dia, que a instrugao
adicional deve ser seguida. Uma instrucao adicional pode ou ndo possuir a mesma
frequéncia de administragdo do medicamento.

Ao final 0 ICT é constituido da soma das complexidades de cada medicamento.
Para a construgao da variavel complexidade do regime terapéutico, o ICT foi dividido
em tercis e categorizou-se em baixa, média e alta complexidade, com ponto de corte
para alta complexidade do regime terapéutico ICT =21. Este ponto de corte encontra-
se dentre da amplitude observada em estudo brasileiro com 517 adultos e idosos
usuarios da atencéo basica (FERREIRA;GALATO;MELO, 2015). Posteriormente, na
analise ajustada, dicotomizou-se a complexidade do regime terapéutico em alta e
média/baixa complexidade.

As variaveis sociodemogréaficas avaliadas foram: sexo (masculino; feminino),
idade (coletada em anos e categorizada em 30-50; 51-60; 61-70; 271 anos), cor da
pele observada (branca; ndo branca), escolaridade em anos completos de estudo (0,
1-4; 5-8; 29), situagcdo conjugal (casado/com companheiro; solteiro/sem
companheiro), renda familiar mensal em saléarios minimos nacional (<1; 1-3; >3-5; >5)
e plano de saude (sim/n&o). Como variaveis comportamentais, investigou-se o habito
de fumar (ndo fumante; ex fumante; fumante) e o consumo de alcool (ndo ingere;
menos de uma vez/semana; uma ou mais vezes/semana). As caracteristicas de saude
investigadas foram a autopercepc¢ao de saude (excelente/muito boa/boa; regular/ruim)
e 0 numero de morbidades referidas pelo entrevistado por meio da pergunta “Algum
médico ja disse que o senhor tem: hipertenso; diabetes; hipercolesterolemia;
problema circulatorio/vascular; osteoporose; bronquite/asma;
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reumatismo/atrite/artrose; depressao; problema no coragao; cancer; problema nos
rins; outras”, que foram agrupadas em 0-2; 3-4; =5.

As variaveis relacionadas a farmacoterapia foram polifarmacia (25
medicamentos); forma de acesso por meio da pergunta “‘como costuma obter 0s
medicamentos?” (ganha todos; compra todos; compra ou ganha parte);
autoadministragcdo dos medicamentos, através da pergunta “toma os medicamentos
sozinho”? (sim/ndo); necessidade de supervisdo, através da questao “precisa de
supervisdo (incluido supervisdo a distancia) para assegurar que tome adequadamente
0s medicamentos”?(sim/ndo), necessidade de auxilio medida através da pergunta
“alguém deve lhe trazer os medicamentos na hora certa™ (sim/nao), autonomia na
organizacdo dos medicamentos, através da pergunta “os medicamentos s&o
organizados em uma caixa semanalmente, preparada por outra pessoa”? (sim/néo);
e autonomia na administragdo dos medicamentos foi construida a partir das variaveis
autoadministracdo dos medicamentos, necessidade de supervisdo e necessidade de
auxilio. Foi considerado com autonomia na administracdo dos medicamentos o
individuo que toma os medicamentos sozinho, nao necessita de supervisdo € nem
auxilio de terceiro.

Os questionarios foram revisados e codificados logo ap6s as entrevistas. A
digitacao dos dados foi realizada no programa EpiData 3.1 (EpiDataAssociation,
Odense, Dinamarca), com dupla digitacdo para correcao de erros e checagem
automatica de inconsisténcias e a analise foi feita no programa estatistico Stata 12.0
(StataCorp., CollegeStation, Estados Unidos).

A andlise descritiva caracterizou os individuos segundo as variaveis
sociodemograficas, comportamentais, de saude e da farmacoterapia. As prevaléncias
de baixa adesao, segundo BMQ e para cada dominio, foram analisadas por meio do
teste do qui-quadrado para heterogeneidade de propor¢des para variaveis categéricas
e teste do qui-quadrado de tendéncia linear para variaveis ordinais, adotando-se nivel
de significancia de 5%.

Para investigar a associacao entre complexidade do regime terapéutico e baixa
adesao ao tratamento farmacolégico, utilizou-se regressao de Poisson, com variancia
robusta, mediante distintos modelos de analise. No modelo 1, avaliou-se o efeito da
complexidade do regime terapéutico sobre a baixa adesao sem ajuste. Os possiveis
fatores de confusdo entraram na analise dos demais modelos. Foram considerados
fatores de confusdo as variaveis associadas a exposicao e ao desfecho com p<0,2.
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Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
do Vale do Rio dos Sinos (UNISINOS, CEP parecer 709.392/2014). Os participantes
assinaram o TCLE. Foi garantido o sigilo quanto a identidade e a confidencialidade
das informacdes, o direito de ndo participar, de ndo responder a alguma pergunta ou
de suspender a participacao a qualquer momento, garantindo os aspectos éticos.

Resultados

No periodo de um ano, previsto para a coleta dos dados, hospitalizaram pelo
SUS 9.024 individuos, sendo 762 (8,4%) por CCSAP. A previséo inicial contemplaria
660 entrevistas no periodo de 01 de agosto de 2014 a 31 de julho de 2015. Contudo,
verificou-se que diariamente expressivo niumero de individuos gerava AlH e era
encaminhado para o servigo de terapia intervencionista com posterior alta hospitalar,
sendo entdo, excluidos da amostra. Neste sentido, optou-se por estender o periodo
de coleta dos dados de forma a captar o tamanho de amostra esperado. Ao final de
cinco meses, decidiu-se finalizar a pesquisa, considerando o pequeno numero de
hospitalizagdes adicionadas. A amostra final incluiu 218 adultos e permitiu estimar
prevaléncia de baixa adesao ao tratamento farmacolégico de 65%, com margem de
erro de * 6,5 pontos percentuais. Permitiu, ainda, detectar razdes de prevaléncia de
1,3 ou maiores, com poder estatistico de 80%, utilizando-se nivel de 95% de
confiancga.

A média de idade dos entrevistados foi de 65 anos (desvio padrao — DP=12),
com proporgdes semelhantes entre homens e mulheres. A maioria da amostra
consistia de brancos e de casados/com companheiro, com renda familiar mensal de
até 3 salarios minimos e 53,3% dos entrevistados relataram até quatro anos de
estudo. A média de medicamentos utilizados foi de 4,6 (DP=2,53), 66,1% possuiam
autonomia para administrar o seu esquema terapéutico e 65,6% possuiam autonomia
na organizagdao dos medicamentos. A média de ICT foi de 16,3 (DP=11,6), sendo
31,4% (1C95%: 25,1-37,5) com alta complexidade no regime terapéutico (Tabela 1).

A prevaléncia de baixa adesdo aos medicamentos utilizados nos sete dias
anteriores a hospitalizagdo, segundo o BMQ, foi de 65,5%(IC95%: 59,2 -72,0) e,
conforme os dominios regime, crenca e recordacao, foram respectivamente de 74,3%
(1C95%:68,4-80,1), 28% (1C95%:22,0-34,0) e 75% (1C95%:69,4-81,0). A tabela 2

mostra a frequéncia de baixa adesdo segundo variaveis sociodemograficas,
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comportamentais e de saude. Maiores prevaléncias de baixa adesdo ao tratamento
farmacolégico (p<0,05) foram verificadas em individuos sem plano de saude (71,8%)
e que referiram cinco ou mais morbidades (74,6%).

A tabela 3 apresenta a frequéncia de baixa adesdo segundo variaveis da
farmacoterapia. A prevaléncia de baixa adesao, com significancia estatistica, foi maior
nos individuos com polifarmacia (78,6%), que necessitavam de supervisdo para
administrar os medicamentos (75,3%), que nao tinham autonomia na administracao
(75,7%) e na organizagao (78,7%) dos medicamentos e com alta complexidade do
regime terapéutico (80,9%).

Quanto aos dominios do BMQ, resultados semelhantes e de maior magnitude
foram observados em relacao ao dominio recordacao. Para o dominio regime maiores
prevaléncias de baixa adesdo foram observadas em individuos com polifarméacia
(81,5%) e sem autonomia na organizagdo dos medicamentos (82,7%). No dominio
crencas, apenas individuos sem plano de saude apresentaram maior prevaléncia de
baixa adesao ao tratamento farmacolégico.

Foram relatados 1.006 medicamentos e, aproximadamente, metade destes
pertenciam ao grupo dos farmacos do sistema cardiovascular, com maior prevaléncia
nos medicamentos que atuam no sistema renina-angiotensina, incluido os inibidores
da enzima conversora de angiotensina e antagonistas dos receptores da angiotensina
Il (12,4%), betabloqueadores (11,1%) e hipolipemiantes (10,8%). Os medicamentos
antiplaquetarios e que atuam no sistema nervoso representaram, respectivamente,
15,0% e 10,4% dos medicamentos utilizados (dados n&o tabulados).

A tabela 4 mostra que existiu um efeito independente da complexidade do
regime terapéutico sobre a baixa adesado ao tratamento medicamentoso (RP=1,38;
IC95%: 1,16-1,66) que diminui apds ajuste para potenciais fatores de confusdo. Ap6s
controlar para variaveis sociodemograficas, comportamentais e de saude (modelo 4),
arazao de prevaléncia de baixa adesao ao tratamento farmacolégico foi 1,22 (1C95%:
1,01-1,47). Ao controlar para variaveis respectivas, a autonomia na administracao e
na organizacao dos medicamentos o efeito da complexidade sobre a baixa adesao
perde significancia estatistica (RP=1,16; IC95%: 0,96-1,40).
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Discussao

O estudo mostrou que cerca de dois tergos dos individuos que hospitalizaram
por Condigdo Cardiovascular Sensivel a Atengdo Primaria apresentaram baixa
adesdo aos medicamentos utilizados nos sete dias anteriores a hospitalizagao.
Revelou ainda associagao inversa entre a alta complexidade do regime terapéutico e
adesao ao tratamento farmacoldgico, com probabilidade 22% maior de baixa adesao
em individuos com alta complexidade, mesmo apds ajuste para potenciais fatores de
confusdo. Contudo, o efeito da complexidade do regime terapéutico sobre a baixa
adesdo perdeu significAncia estatistica no modelo ajustado para autonomia na
administracdo e na organizacdo dos medicamentos.

A prevaléncia de baixa adesdo ao tratamento farmacoldgico encontrada no
presente estudo é consistente com a larga amplitude descrita na literatura, que aponta
que 8,2 (GEHI, ANIL K. et al., 2007) a 70,3% (MORRISON et al., 2015) dos individuos
nao aderem ao tratamento farmacoldgico. Destaca-se que a grande variabilidade
encontrada na literatura pode ser explicada pelas diferentes populacdes investigadas,
tipos de morbidades avaliadas, distintos instrumentos de avaliacdo e categorizacao
da ndo adeséao, ainda que o autorrelato tenha sido a forma de mensuracao da adesao
nesses estudos. Ainda, estudos tém apontado que a taxa de hospitalizagdo é
significativamente menor em individuos com alta adesao ao tratamento farmacolégico
(SOKOL et al., 2005; TUPPIN et al., 2010; PITTMAN et al., 2011). Nesse sentido,
considerando que a populacédo do presente estudo foi composta por individuos que
hospitalizaram por CCSAP, seria esperado elevada prevaléncia de baixa adeséo. Este
achado pode refletir manejo inadequado das DCV e falta de uma rede de servicos que
suporte as demandas surgidas e com um cuidado de saude apropriado para cada
individuo, indicando baixa resolutividade da atencéo basica a saude.

O instrumento utilizado permitiu avaliar a baixa adesdo segundo os dominios
regime, recordacdo e crenca. Assim como nas demais pesquisas que utilizaram o
BMQ (BEN;NEUMANN;MENGUE, 2012; TAVARES et al.,, 2013), os dominios
recordacdo e regime tiveram uma maior prevaléncia de baixa adesao indicando o
esquecimento e regime terapéutico como barreiras para adesao, ja descrito em outros
estudos (KARAKURT;KASIKCI, 2012; MORRISON et al., 2015). No presente estudo
o dominio crenca foi de menor efeito sobre a baixa adesdo ao tratamento

farmacolégico. Uma possivel explicacédo para este achado é o fato dos medicamentos
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utilizados para DCV produzirem melhoras perceptiveis nos sintomas clinicos como
taquicardia, angina e outros que corroboram com a maior adesao ao tratamento neste
dominio (KOLANDAIVELU et al., 2014).

Estudos disponiveis sobre a adesdao aos medicamentos investigaram
exposicoes relacionadas a doenca e variaveis demograficas como preditores néao
modificadveis de adesdo (KRONISH;YE, 2013). No presente estudo, entre os
preditores avaliados, ndo possuir plano de saude e referir cinco ou mais morbidades,
associou-se positivamente com a baixa adesao ao tratamento, sinalizando os grupos
mais vulneraveis e que necessitam de maior atencao quanto a adesédo a medicacao.
Esses resultados sdo semelhantes a outro estudo nacional (TAVARES et al., 2013) e
internacional (COHEN et al., 2012). E plausivel pensar que os individuos que nio
possuem plano de saude, acessem menos 0s servicos de saude, com consequente,
diminuicdo da adesao ao tratamento farmacoldgico, visto que 0 acesso e o vinculo
aos servigos e profissionais de saude geram maior conhecimento sobre a condi¢ao do
individuo, o que pode contribuir para um melhor cumprimento da terapia
medicamentosa (GIROTTO et al., 2013). Quanto ao numero de doencas referidas, é
provavel que individuos com maior numero de morbidades, também utilizem mais
medicamentos, aumentado a complexidade do regime terapéutico e, por
consequéncia, a probabilidade de baixa adesdao ao tratamento farmacoldgico
(MACKAY;MENSAH, 2004).

A associagao entre alta complexidade do regime terapéutico e baixa adesao ao
tratamento farmacoldgico encontrada neste trabalho, foi investigada em outras
pesquisas, apresentando resultados controversos. Em uma recente revisdo
sistematica apenas dois entre seis estudos, que avaliaram a complexidade do regime
terapéutico, apresentaram associacdo com a baixa adesdo ao tratamento
farmacolégico (WIMMER et al., 2017). Estes estudos, que nao encontraram
associagao, sugerem que a alta complexidade do regime terapéutico pode melhorar o
conhecimento do individuo e a forma que percebe e lida com a sua condicéo,
motivando ele a aderir ao tratamento Destaca-se que os estudos foram realizados
com idosos em seus domicilios ou hospitalizados, sendo uma populacdo com
caracteristicas sécio culturais diferentes (CONN;TAYLOR;KELLEY, 1991; GEORGE
et al., 2006; CHOUDHRY et al., 2011; REMONDI;CABRERA;SOUZA, 2014).

Assim, no presente estudo, a associacdo encontrada pode indicar falhas no

conhecimento e no gerenciamento do regime terapéutico, levando a baixa adeséo ao
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tratamento farmacolégico. A abordagem multiprofissional deve ser enfatizada como
uma estratégia relevante. Por exemplo, 0 acompanhamento farmacoterapéutico de
individuos com alta complexidade do regime terapéutico, pode contribuir na
identificacdo e resolucdo de problemas relacionados aos medicamentos, como
reacdes adversas, falha terapéutica e duplicidade medicamentosa, melhorando a
percepcao do individuo sobre o seu tratamento, refletindo na melhora da adeséo ao
tratamento farmacolégico.

Alguns estudos sugerem, como estratégias para melhorar a adesdo ao
tratamento farmacolégico, diminuir o nimero de medicamentos prescritos e 0 numero
de administracées diarias (TAVARES et al.,, 2013; PEACOCK;KROUSEL-WOQOOD,
2017). Porém, diante do quadro multifatorial das DCV, essa ainda é uma meta a ser
atingida. No presente estudo, apds andlises ajustadas para possiveis fatores de
confuséo, observou-se que o efeito da alta complexidade do regime terapéutico sobre
a adesao ao tratamento farmacol6gico pode ser atenuado por meio da autonomia do
individuo na administracao e na organizacao dos seus medicamentos. Esse achado é
corroborado por um estudo que concluiu que individuos que precisavam ser
lembrados por um amigo ou familiar para tomar seus medicamentos apresentaram
chance trés vezes maior de ndo adesdo quando comparados com que possuia
autonomia para administrar seus medicamentos (KRIPALANI;GATTI;JACOBSON,
2010). Assim, este estudo aponta para outra estratégia de melhoria da adesao, a
ampliacdo da autonomia do individuo na administracdo e na organizacao dos
medicamentos como forma de minimizar o efeito da alta complexidade do regime
terapéutico sobre a baixa adesao ao tratamento farmacoldgico.

O estudo apresenta algumas limitacbes que devem ser consideradas na
interpretagdo dos achados. Primeiro, refere-se a utilizacdo de autorrelato para
mensurar a adesdo ao tratamento farmacolégico e complexidade do regime
terapéutico, estando sujeito a viés de meméria, que pode levar a uma subestimacao
da baixa adesao e da complexidade, visto que o individuo pode nao lembrar da forma
correta como realmente realizou o tratamento (FARMER, 1999). Outro aspecto a ser
considerado € a auséncia de um consenso sobre o método ideal para avaliacdo de
ambos e a variedade de métodos empregados na literatura que dificultam a
comparacao com outros estudos. Também, deve-se considerar que a previsao inicial
da amostra ndo foi alcancada, entretanto, este fato, néo influenciou o poder do estudo,
sendo possivel detectar associacdes com razbdes de prevaléncia menores do que o
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estimado. Ainda, a amostra deste estudo foi composta por adultos que hospitalizaram
por CCSAP, permitindo a generalizacao dos resultados para esta populacao. Apesar
destas limitacbes, este estudo foi o primeiro a avaliar barreiras individuais e
modificaveis, que podem ser aprimoradas na atencao basica, para atenuar o efeito da
complexidade do regime terapéutico sobre a baixa adesdo ao tratamento
farmacoldgico.

Por fim, os resultados obtidos no presente estudo podem subsidiar medidas
praticas que os sistemas de saude podem incorporar ao seu processo de trabalho,
dando destaque a melhoria da autonomia dos individuos para administracao e
organizacao dos seus medicamentos. A ampliacdo da autonomia, inclui entre outros
fatores, melhorar as aptiddes pessoais relacionadas com conhecimento, pensamento
critico e consciéncia, através do desenvolvimento pessoal e social. Assim, sugere-se
como estratégia para melhorar a adesao ao tratamento farmacol6gico, a educacao em
saude, através praticas educativas, que visam o desenvolvimento da autonomia e da
responsabilidade do individuo pelas decisdes diarias que envolvem o seu cuidado com
a saude. Além disso, recomenda-se que 0s servicos de saude, busquem ir além da
simples responsabilidade de proporcionar servigos clinicos e médicos, mas sim, uma
gestao compartilhada do cuidado entre o profissional de saude e o individuo, a familia
e a comunidade, com a adogao de estratégias voltadas as necessidades individuais

que promovam o uso racional dos medicamentos.
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Tabela 1 Descricdo da amostra de adultos que hospitalizaram por Condiges
Cardiovasculares Sensiveis a Atencao Primaria (CCSAP). Santa Cruz do Sul, 2014-2015
(N=218)

Variaveis* N %

SOCIO DEMOGRAFICAS

Sexo
Masculino 110 50,5
Feminino 108 49,5
Faixa Etaria
30-50 28 12,8
51-60 46 211
61-70 75 34,5
=71 69 31,6
Cor da pele
Branca 185 84,9
Nao branca 33 15,1
Escolaridade
0 48 22,1
1-4 68 31,2
5-8 74 33,9
9 ou mais 28 12,8
Situacao conjugal
Com companheiro 146 67,0
Sem companheiro 72 33,0
Renda familiar mensal**
<1 SM 19 8,9
1a3SM 137 64,3
3ab5 SM 42 19,7
>5 SM 15 7,0
Possui plano de saude
Nao 163 74,8
Sim 55 25,2
COMPORTAMENTAIS
Habito de fumar
Nao fumante 93 42,7
Ex-fumante 75 34,4
Fumante 50 22,9
Consumo de alcool
N&o ingere 154 70,6
<1 vez/semana 21 9,7
* 21 vezes/semana 43 19,7
SAUDE
Autopercepcao de saude
Boa/ Muito boa/ Excelente 106 49,1
Regular/ Ruim 110 50,9
Numero de morbidades
1-2 53 25,0
3-4 88 415
5 ou mais 71 33,5
FARMACOTERAPIA

Polifarmacia (=5 medicamentos)
Sim 103 52,5
Néo 114 47,5




Continuacao Tabela 1

Variaveis* N %
Forma de acesso

Ganha todos 47 21,6

Ganha ou compra parte 116 53,5

Compra todos 54 24,9
Autoadministracdao de medicamentos

Sim 184 84,4

Nao 34 15,6
Necessidade de supervisao

Sim 73 33,5

Nao 145 66,5
Necessidade de auxilio

Sim 44 20,2

Nao 174 79,8
Autonomia na administra¢do dos medicamentos***

Sim 144 66,1

Nao 74 33,9
Autonomia na organizacao dos medicamentos

Sim 143 34,4

Nao 75 65,6
Complexidade do regime terapéutico

Baixa 77 35,5

Média 72 33,2

Alta 68 31,3

*Maximo ignorado= 7 NUumero de morbidades **SM= salario minimo nacional R$ 937,00
***Individuo que toma os medicamentos sozinho, ndo necessita de supervisdo e auxilio de

terceiros.
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Tabela 2 Prevaléncia de baixa adesdo ao tratamento farmacolégico para cada dominio do Brief Medication
Questionnaire (BMQ), segundo variaveis sociodemograficas, comportamentais e de saude entre adultos que
hospitalizaram por Condi¢des Cardiovasculares Sensiveis a Atencao Primaria (CCSAP). Santa Cruz do Sul, 2014-
2015 (N=218)

Prevaléncia de Baixa adesao

Dominio Dominio
BMQ Dominio Regime Crencas Recordacao
Variavel* % IC 95% % IC 95% % IC 95% % IC 95%
Total 65,5 59,2-71,9 743 68,5-80,2 28,0 22,0-34,0 75,2 69,4-81,0
Sexo 0,965** 0,484** 0,947+ 0,239**
Masculino 65,4 56,6-755 76,4 68,3-844 28,2 19,6-36,7 71,8 63,3-80,4
Feminino 65,7 56,6-74,8 72,2 63,6-80,8 27,8 19,2-36,3 78,7 70,9-86,5
Idade (anos) 0,191*** 0,055*** 0,608*** 0,954***
30-50 750 57,9921 85,7 71,9995 28,6 10,7464 75,0 57,9-92,0
51-60 56,5 41,6-714 63,0 48,5775 239 0,11-36,7 78,3 65,9-90,6
61-70 72,0 61,6-824 81,3 72,3-90,3 33,3 224442 747 64,6-84,7
271 60,8 49,0-72,7 69,6 58,4-80,7 24,6 12,2-35,1 73,9 63,3-84,5
Cor da pele 0,349** 0,821* 0,603** 0,024**
Branca 64,3 57,4713 746 68,3-809 286 22,1-352 724 65,9-78,9
Nao branca 72,7 56,7-88,7 72,7 56,7-888 24,2 88,1-39,7 90,3 80,5-100,1
Escolaridade (anos de 0,654*** 0,241*** 0,905*** 0,318***
estudo)
0 70,8 57,5-841 66,7 52,8-80,5 31,2 17,6-448 83,3 72,4-94,3
1-4 67,6 56,2-79,0 80,9 71,3-90,5 25,0 144354 75,0 64,4-85,5
5-8 63,5 52,2-74,7 770 67,2868 284 17,8-38,9 74,3 64,1-84,5
9 ou mais 57,1 37,6-76,7 65,3 454-832 28,6 10,7-46,4 64,3 45,4-83,2
Situacao conjugal 0,591** 0,248** 0,060** 0,540**
Com companheiro 64,3 56,5724 76,7 69,7-83,6 24,0 16,9-30,9 74,0 66,7-81,2
Sem companheiro 68,0 57,0-79,1 69,4 58,5-80,3 36,1 24,7475 77,8 67,9-87,6
Renda familiar mensal 0,200*** 0,098*** 0,332*** 0,250***
<1 SM**** 78,9 58,7-99,1 78,9 58,7-99,1 26,3 4,5-48,1 89,5 74,7-104,6
1a3SM 66,4 58,4-744 78,8 71,9-857 27,7 20,1-353 744 67,5-81,8
3a5 SM 69,0 545836 66,7 54,7-815 38,1 22,8534 76,2 62,7-86,6
>5 SM 40,0 11,9-68,1 40,0 11,9-68,1 13,3 6,1-32,8 73,3 47,9-98,7
Plano de saude 0,001** 0,305** 0,026** 0,002**
Nao 71,8 67,8-78,8 76,1 69,5827 31,9 24,7-39-1 804 74,2-86,5
Sim 47,3 33,6-60,9 69,1 56,5-81,7 164 6,2-26,5 60,0 46,6-73,4
Habito de fumar 0,108** 0,262** 0,810** 0,158**
Nao fumante 58,0 47,8-68,3 68,8 59,2-784 26,9 17,7-36,0 69,9 60,4-79,4
Ex-fumante 65,6 63,1-836 80,0 68,5915 26,0 13,4386 74,0 61,4-86,6
Fumante 68,0 546-814 77,3 67,6-87,0 30,7 19,9413 827 73,9-914
Consumo de alcool 0,947*** 0,451*** 0,414*** 0,587***
Nao ingere 64,9 57,3-726 72,1 64,9-792 292 21,9-36,5 76,0 69,1-82,8
<1 vez/semana 66,6 44,7-886 80,9 62,7993 143 2,0-30,6 69,7 55,4-84 1
‘ 21 vezes/semana 67,4 52,8-823 79,1 66,4-91,7 30,2 159445 80,9 62,6-99,3
Autopercepcao de saude 0,629** 0,753** 0,177** 0,998**
Boa/ Muito boa/ Excelente 64,1 45,7734 73,6 65,0821 236 154-31,8 755 67,1-83,8
Regular/ Ruim 67,3 58,4-76,2 754 67,3-83,6 31,8 229-40,7 754 67,3-83,6
Numero de morbidades 0,027*** 0,270*** 0,264*** 0,022***
1-2 49,0 35,1-629 67,9 54,9-80,9 20,7 9,4-32,0 58,5 44,8-72,2
3-4 68,2 58,3-78,1 72,7 63,2822 26,1 16,8-355 79,5 70,9-88,1
5 ou mais 746 64,3-850 80,3 70,8-89,7 33,8 225451 83,1 74,2-92,0

*Méximo ignorado= 7 Numero de morbidades **Valor de p do teste x2 para heterogeneidade de propor¢des ***Valor
de p do teste x2 para tendéncia linear ****SM= salario minimo nacional R$ 937,00 IC: Intervalo de confianga de
95%
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Tabela 3. Prevaléncia de baixa adesao ao tratamento farmacoldgico para cada dominio do Brief Medication
Questionnaire (BMQ), segundo variaveis da farmacoterapia,entre adultos que hospitalizaram por Condigbes
Cardiovasculares Sensiveis & Atencao Primaria (CCSAP). Santa Cruz do Sul, 2014-2015 (N=218)

Prevaléncia de baixa adesao

Variavel* Dom.l’nio o Doml’nio~
BMQ Regime Dominio Crencas Recordacéao
% IC 95% % IC 95% % IC 95% % IC 95%
Polifarmacia (=5 <0,001** 0,019** 0,357** <0,001**
medicamentos)
Sim 78,6 70,6-86,7 815 73,9-89,1 31,1 21,9-40,1 86,4 79,7931
Nao 53,5 44,2-62,8 675 589-723 254 17,3-33,5 64,9 56,01-73,8
Forma de acesso 0,704*** 0,234** 0,073*** 0,257**
Ganha todos 72,3 59,1-85,6 78,7 66,6-90,9 21,3 9,1-334 894 67,9-83,8
Ganha ou compra parte 66,4 57,6-75,1 70,7 623-79,1 33,6 24,9423 759 67,9-83,8
Compra todos 574 438-71,0 778 66,3-89,2 222 10,8-33,7 61,3 47,7-74,5
Autoadministracao de 0,505** 0,589** 0,301* 0,295**
medicamentos
Sim 64,7 57,7-71,6 750 68,7-81,3 26,6 20,2-33,1 73,9 67,5-80,3
Nao 70,6 54,5-86,7 706 544-86,7 353 18,3-52,2 82,3 68,9-95,8
Necessidade de supervisao 0,032* 0,805** 0,892* 0,001**
Sim 75,3 65,2855 753 62285 274 16,9-37,8 89,0 81,7-96,4
Nao 60,7 52,6-68,7 738 66,5-81,0 28,3 20,8-357 683 60,6-75,9
Necessidade de auxilio 0,448** 0,907** 0,907* 0,257**
Sim 70,4 56,4-845 750 61,6-883 27,3 13,6-40,9 81,8 69,9-93,7
Nao 64,4 571-71,5 741 67,5-80,7 28,2 21,4-349 73,6 66,9-80,2
Autonomia na administracao 0,025* 0,741* 0,925* 0,001**
dos medicamentos****
Sim 60,4 52,3-68,5 736 66,3-809 284 17,8-38,9 68,0 60,36-75,7
Nao 75,7 65,7-85,7 75,7 65,7857 27,8 20,4-352 89,2 81,9-964
Autonomia na organizacao 0,003** 0,041** 0,056** 0,065**
dos medicamentos
Sim 58,7 50,6-66,9 69,9 623-77,5 23,8 16,7-30,8 71,3 63,8-78,8
Nao 78,7 69,2-88,1 82,7 739914 36,0 249-471 82,7 739914
Complexidade do regime 0,001*** 0,372*** 0,641*** <0,001***
terapéutico
Baixa 59,7 485-70,9 72,7 62,5829 26,0 159-359 59,7 48,5-70,9
Média 56,9 45,2-68,6 708 60,1-81,6 29,2 18,4-39,9 722 61,6-82,8
Alta 80,9 713-90,5 794 695893 294 18,3-40,5 95,6 90,58-100

*Méaximo ignorado= 1 para polifarmécia, Forma de acesso e complexidade do regime terapéutico. **Valor de p do teste x?
para heterogeneidade de proporgbes ***Valor de p do teste x? para tendéncia linear **** Individuo que toma os
medicamentos sozinho, ndo necessita de supervisdo e auxilio de terceiros. IC: Intervalo de confianga de 95%
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Tabela 4. Associacdo entre complexidade do regime terapéutico e baixa adesdo ao tratamento farmacoldgico

conforme diversos modelos de ajuste.

Variaveis* Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3 Modelo 4 Modelo 5
RP (1C95%) RP (1C95%) RP (1C95%) RP (1C95%) RP (1C95%)
Complexidade do p <0,001 ** p=0,002 p=0,004 p=0,039 p=0,111

regime terapéutico

Baixa/média 1

Alta 1,38 (1,16 -1,66)
Plano de saude

Nao

Sim
Habito de fumar

Nao fumante

Ex-fumante

Fumante
Numero de
morbidades

0-2

3-4

5 ou mais
Autonomia na
organizacao dos
medicamentos

Nao

Sim
Autonomiana
administracao dos
medicamentos

Nao

Sim

1 1
1,32 (1,11-1,58) 1,29 (1,08 — 1,55)

1 1
0,69 (0,51-0,93)  0,69(0,52-0,93)

]
1,12 (0,87-1,44)
1,19 (0,97-1,49)

1
1,22 (1,01-1,47)

]
0,71(0,53-0,94)

]
1,11(0,87-1,44)
1,17(0,94-1,46)

1
1,30(0,95-1,77)
1,34(0,98-1,85)

1
1,16 (0,96-1,40)

]
0,69(0,51-0,94)

]
1,12(0,87-1,46)
1,15(0,93-1,44)

1
1,25(0,91-1,70)
1,24(0,90-1,72)

]
0,78 (0,62-0,98)

1
0,97 (0,77-1,21)

Modelo 1: efeito da complexidade sem ajuste; Modelo 2: modelo 1 + variaveis sociodemograficos; Modelo 3: modelo
2 + variaveis comportamentais; Modelo 4: modelo 3 + variaveis de salude; Modelo 5: modelo 4 + variaveis da
farmacoterapia. RP (IC95%): Razéo de prevaléncia (Intervalo de confianca de 95%); *variaveis associadas com o
desfecho e com a exposicéo no nivel de significancia p<0,2. **Teste de Wald para heterogeneidade de proporgcoes



187

ANEXOS




188



189

ANEXO A- ATESTADO EXAME DE QUALIFICACAO

UNIVERSIDADE DO VALE DO RIO DOS SINOS

J Reconhecida pela Portaria Ministerial n° 453 de 21/11/83 - D.O.U. de 22/11/83
Unidade de Apoio de Servigos Académicos

U N 'SINOS Geréncia de Registros Académicos

ATESTADO

ATESTO, para os devidos fins, conforme consta nos assentamentos da
Universidade do Vale do Rio dos Sinos - UNISINOS, que ANA PAULA HELFER SCHNEIDER, aluna
do Programa de Pés-Graduagao em Satide Coletiva - nivel de Doutorado, realizou o exame de
Qualificacdo do Projeto de Tese intitulado “Fatores associados a ndo adesdo ao tratamento
farmacolégico em pacientes que hospitalizam por Condicoes Cardiovasculares Sensiveis a
Atencao Priméria e seu impacto financeiro para o Sistema de Saude”, sob orientacao da Prof?,

Dré. Vera Maria Vieira Paniz, defendido no dia 30 de Junho de 2014.

ATESTO, ainda, que a banca examinadora foi constituida pela Prof2. Dr2. Noémia

Urruth Leao Tavares, pelo Prof. Dr. Euler Roberto Fernandes Manenti e pelo Prof. Dr. Juvenal

Soares Dias da Costa.

Sao Leopoldo, 30 de Junho de 2014.

Gerente de Registros Académicos

Av. Unisinos, 950  Caixa Postal 275 CEP 93022-000 Sdo Leopoldo  Rio Grande do Sul  Brasil
Fone: (51) 3591-1122  Fax: (51) 3590-8305  http://www.unisinos.br
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Acompanhar
Status do sinalizador: Sinalizada
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Thank you for submitting your manuscript, "Effect of characteristics of pharmacotherapy on non-adherence in
chronic cardiovascular disease: a systematic review and meta-analysis of observational studies”, to Drugs & Aging

The submission id is: DRAA-D-17-00120
Please refer to this number in any future correspondence.
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Your username is: anahelfer

Your password is: available at this link
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With kind regards,
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Figure parts should be denoted by lowercase letters (a. b, c, efc.).

If an appendix appears in your article and it contains one or more figures, continue
the consecutive numbering of the main text. Do not number the appendix figures,
"A1, A2, A3, etc” Figures in online appendices (Electronic Supplementary Material)
should, however, be numbered separately.

Figurc Captions

= Each figure should have a concise capsion describing accurately what the figure
depicts. Indude the captions in the text file of the manuscript, not in the figure file.

= Figure captions begin with the term Fig. in bold type, followed by the figure number,
also in bold type.

& No punctuation is to be included after the number, nor is any punctuation 1o be
placed at the end of the caption.

& |dentify all elements found in the figure in the figure caption; and use boxes, circles,
elc., as coordinate points in graphs.

= |dentify previously published material by giving the original source in the form of a
reference citation at the end of the figure caption.

Figurc Placement and Size

When preparing your figures, size figures 1o fit in the column width.

For most journals the figures should be 39 mm, 84 mm, 129 mm, or 174 mm wide
and not higher than 234 mm.

For books and book-sized journals, the figures should be 80 mm or 122 mm wide
and not higher than 198 mm.

Permissions

If you indlude figures that have already been published elsewhere, you must obtain
permission from the copyright owner(s) for both the print and online format. Please be aware
that some publishers do not grant electronic rights for free and that Springer will not be able to
refund any costs that may have occurred to receive these permissions. In such cases, material
from other sources should be used.

Accessibility

In order to give people of all abiliies and disabiities access 1o the content of your figures,
please make sure that

All figures have descripiive captions (blind users could then use a text-to-speech
software or a text-to-Braille hardware)

Patterns are used instead of or in addison fo colors for conveying information
(color-blind users would then be able o dis§nguish the visual elements)

Any figure lettering has a contrast ratio of at least 4.5:1

ELECTRONIC SUPPLEMENTARY MATERIAL

Springer accepts electronic multmedia fies (animations, movies, audio, etc.) and other
supplementary files to be published online along with an article or a book chapter. This feature
can add dimension to the author's arficle, as certain information cannot be printed or is more
convenient in electronic form.

Before submitting research datasets as electonic supplementary material, authors should
read the journal’s Research data policy. We encourage research data to be archived in data

ey OUr NalS0200 2print_view = FusidetaisPage=pitcl_2040902 ms
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repositories wherever possible.

Submission

Supply all supplementary material in standard file formats.
Please indude in each file the following information: article tile, joumnal name,
author names; affiliation and e-mail address of the corresponding author.
To accommodate user downloads, please keep in mind that larger-sized files may
require very long download times and that some users may experence other
problems during downloading.

Audio, Vidco, and Animations
Aspectraio: 16:9 or 4:3
Maximum file size: 25 GB
Minimum video duration: 1 sec

Supported file formats: avi, wmv, mp4, mov, m2p, mp2, mpg, mpeg, flv, mxf, mts,
mév, 3gp

Text and Presentations

Submit your material in PDF format; .doc or ppt files are not suitable for long-term
iability.
A collecion of igures may also be combined in a PDF file.
Spreadsheets

Spreadsheets should be converted to PDF if no interaction with the data is
intended.

If the readers should be encouraged to make their own calculasons, spreadsheets
should be submitted as s files (MS Excel).

Specialized Formats

Specialized format such as .pdb (chemical), wrl (VRML), .nb (Mathematica
notebook), and .tex can also be supplied.

Collecting Multiple Files
Itis possible to collect multiple files in a zip or gz file.
Numbenng

If supplying any supplementary material, the text must make specific menson of the
material as a citation, similar fo that of figures and tables.

Refer to the supplementary files as “Online Resource”, e.g., "... as shown in the
animation (Online Resource 3)", °... additional data are given in Online Resource
4"

Name the files consecutively, e.g. "ESM_3.mpg", "ESM_4.pdf".

Captions

For each supplementary material, please supply a concise caption describing the
content of the file.

Processing of supplementary files

Electronic supplementary material will be published as received from the author
without any conversion, editing, or reformatting.
Accessibility
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In order to give people of all abiliies and disabiites access 1o the content of your
supplementary files, please make sure that

The manuscript contains a descriptive caption for each supplementary material
Video files do not contain anything that flashes more than three times per second
(so that users prone to seizures caused by such effects are not put at risk)

Upon acceptance of your article you will receive a link to the special Author Query Application
at Springer’s web page where you can sign the Copyright Transfer Statement online and
indicate whether you wish to order OpenChoice and offprints.

Once the Author Query Application has been completed, your article will be processed and
you will receive the proofs.
Copyright transfer

Authors will be asked to transfer copyright of the arficle to the Publisher (or grant the Publisher
exclusive publicaton and dissemination rights). This will ensure the widest possible protection
and dissemination of information under copyright laws.

Creative Commons Attribution-NonCommercial 4.0 International License
Offprints
Offprints can be ordered by the corresponding author.
Color illustrations
Publication of color illustrations is free of charge.
Proof reading

The purpose of the proofis to check for typesetting or conversion errors and the completeness
and accuracy of the text, tables and figures. Substantial changes in content, e.g., new results,
corrected values, tife and authorship, are not allowed without the approval of the Editor.

After online publication, further changes can only be made in the form of an Erratum, which will
be hyperlinked to the artidle.
Online First

The article will be published online after receipt of the corrected proofs. This is the official first
publication citable with the DOI. ARter release of the printed version, the paper can also be
cited by issue and page numbers.

OPEN CHOICE
In addition to the normal publication process (whereby an arficle is submitted to the journal
and access to that artidle is granted to customers who have purchased a subscription),
Springer provides an alternative publishing option: Springer Open Choice. A Springer Open
Choice article receives all the benefits of a regular subscription-based artidle, but in addition is
made available publidly through Springer’s online platform SpringerLink.

Open Choice

Copynight and license term - CC BY-NC

Open Choice arficles do not require transfer of copyright as the copyright remains with the
author. In opling for open access, the author(s) agree to publish the article under the Creative
Commons Atribution-NonCommercial 4.0 International License

Find more about the license agreement
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SCIENTIFIC STYLE

# Please always use internationally accepted signs and symbols for units (SI units).
Nomendature: Insofar as possible, authors should use systematic names similar o
those used by Chemical Abstract Service or JUPAC.

# Genus and species names should be in italics.

- Generic names of drugs and pesticides are preferred; if rade names are used, the

generic name should be given at first mention.

# Please use the standard mathemasical notation for formulae, symbols, etc.:
Italic for single letters that denote mathematical constants, variables, and unknown
quantites
Roman/upright for numerals, operators, and punctuation, and commonly defined
funcions or abbreviations, e.g., cos, det, e or exp, im, log, max, min, sin, tan, d (for
derivative)

Bold for vectors, tensors, and matrices.

ETHICAL RESPONSIBILITIES OF AUTHORS

This journal is commitied to upholding the integrity of the scientfic record. As a member of the
Committee on Publication Ethics (COPE) the journal will follow the COPE guidelines on how to
deal with potential acts of misconduct.

Authors should refrain from misrepresenting research results which could damage the trust in

the jounal, the professionalism of scientific authorship, and ultimately the enfire scientific

endeavour. Maintaining integrity of the research and its presentation can be achieved by
following the rules of good scientific practice, which indude:

= The manuscript has not been submitied to more than one journal for simultaneous
consideration.

- The manuscript has not been published previously (partly or in full), unless the new
work concems an expansion of previous work (please provide transparency on the
re-use of material to avoid the hint of text-recycling ("self-plagiarism”)).

= Asingle study is not split up into several parts fo increase the quantity of
submissions and submitied to various journals or to one journal over time (e.g.
“salami-publishing”).

= No data have been fabricated or manipulated (induding images) to support your
condusions

= No data, text, or theories by others are presented as if they were the author’s own
("plagiarism”). Proper acknowledgements to other works must be given (this
includes material that is dosely copied (near verbatim), summarized and/or
paraphrased), quotation marks are used for verbatim copying of matenial, and
permissions are secured for material that is copyrighted.

Important note: the journal may use software to screen for plagiarism.

# Consent to submit has been received explicitly from all co-authors, as well as from
the responsible authorities - tacitly or explicitly - at the institute/organization where
the work has been carried out, before the work is submitted.

- Authors whose names appear on the submission have contributed sufficienty to
the scientific work and therefore share collective responsibility and accountability
for the results.

= Authors are strongly advised to ensure the correct author group, corresponding
author, and order of authors at submission. Changes of authorship or in the order of
authors are not accepted after acceptance of a manuscript.

- Adding and/or deleting authors at revision stage may be justifiably warranted. A
letter must accompany the revised manuscript to explain the role of the added




201

Drugs & Aging - Incl. opth access
and/or deleted author(s). Further documentation may be required to support your
request.

+ Requests for addition or removal of authors as a result of authorship disputes after
acceptance are honored after formal notfication by the insftute or independent
body and/or when there is agreement between all authors.

# Upon request authors should be prepared to send relevant documentasion or data
in order to verify the validity of the results. This could be in the form of raw data,
samples, records, etc. Sensitive information in the form of confidensal proprietary
data is excluded.

If there is a suspicion of misconduct, the journal will carry out an investigation following the
COPE guidelines. If, after investigation, the allegation seems to raise valid concerns, the
accused author will be contacted and given an opportunity to address the issue. if misconduct
has been established beyond reasonable doubt, this may resultin the Editor-in-Chief's
implementation of the following measures, induding, but not limited to:

If the article is s8ll under consideration, it may be rejected and returned to the
author.

If the article has already been published online, depending on the nature and
severity of the infraction, either an erratum will be placed with the article or in
severe cases complete retraction of the arficle will occur. The reason must be given
in the published erratum or retraction note. Please note that retracion means that
the paper is maintained on the platform, watermarked “retracted” and explanation
for the retraction is provided in a note linked to the watermarked aricle.

The author’s institution may be informed.

COMPLIANCE WITH ETHICAL STANDARDS

To ensure objectivity and transparency in research and 1o ensure that accepted principles of
ethical and professional conduct have been followed, authors should indude information

regarding sources of funding, potensal conflicts of interest (financial or non-financial), informed
consent if the research involved human participants, and a statement on welfare of animals if
the research involved animals.

Authors should indude the following statements (if applicable) in a separate section entitled
“Compliance with Ethical Standards” when submitting a paper:

Disclosure of potential conflicts of interest

Research involving Human Participants and/or Animals

Informed consent
Please note that standards could vary slighfy per joumnal dependent on their peer review
policies (i.e. single or double blind peer review) as well as per journal subject discipline.
Before submitting your artide check the instructions following this section carefully.
The corresponding author should be prepared to collect documentation of compliance with
ethical standards and send if requested during peer review or after publication.

The Editors reserve the right fo reject manuscripts that do not comply with the above-
mentioned guidelines. The author will be held responsible for false statements or failure to
fulfill the above-mentioned guidelines.

DISCLOSURE OF POTENTIAL CONFLICTS OF INTEREST

Authors must disdose all relationships or interests that could influence or bias the work.
Although an author may not feel there are conflicts, disclosure of relationships and interests
affords a more transparent process, leading to an accurate and objective assessment of the
work. Awareness of real or perceived conflicts of interests is a perspective to which the readers
are entiied and is not meant to imply that a financial relasonship with an organization that
sponsored the research or compensation for consultancy work is inappropriate. Examples of
potential conflicts of interests that are directly or indirectly related to the research may
include but are not limited to the following:

OUr NalS0200 2print_view = FusidetaisPage=pitcl_2040902 mwis
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# Research grants from funding agencies (please give the research funder and the
grant number)

« Honoraria for speaking at symposia

# Finandal support for attending symposia

= Finandal support for educational programs

= Employment or consultaion

= Support from a project sponsor

# Position on advisory board or board of directors or other type of management
relationships

- Multiple affiliations

# Finandial relationships, for example equity ownership or investment inferest

= Intellectual property rights (e.g. patents, copyrights and royalties from such rights)

= Holdings of spouse and/or children that may have financial interest in the work

In addition, interests that go beyond financial interests and compensation (non-financial

interests) that may be important to readers should be disclosed. These may include but are not

limited to personal relationships or competing interests directly or indirectly tied to this

research, or professional interests or personal beliefs that may influence your research.

The corresponding author collects the conflict of interest disclosure forms fom all authors.

(Please note that each author should complete a disclosure form.)

Please make sure to submit all Conflict of Interest disclosure forms fogether with the
manuscript.

See below examples of disclosures:

Funding: This study was funded by X (grant number X).

Conflict of Interest: Author A has received research grants from Company A Author B has
received a speaker honorarium from Company X and owns stock in Company Y. Author Cis a
member of committee Z.

If no conflict exists, the authors should state:

Conflict of Interest Author A, Author B, and Author C dedare that they have no conflict of
interest.

RESEARCH INVOLVING HUMAN PARTICIPANTS AND'OR ANIMALS

1) Statement of human nights

When reporting studies that involve human parficipants, authors should indude a statement
that the studies have been approved by the appropriate institutional and/or national research
ethics committee and have been performed in accordance with the ethical standards as laid
down in the 1964 Declaration of Helsinki and its later amendments or comparable ethical
standards.

If doubt exists whether the research was conducted in accordance with the 1964 Helsinki
Declaration or comparable standards, the authors must explain the reasons for their approach,
and demonstrate that the independent ethics commitiee or instituional review board explicitly
approved the doubtiul aspects of the study.

The following statements should be included in the text before the References section:
Ethical approval: “All procedures performed in studies involving human participants were in
accordance with the ethical standards of the insftuonal and/or national research commitiee
and with the 1964 Helsinki declaration and its later amendments or comparable ethical
standards.”

For retrospective studies, please add the following sentence:

“For this type of study formal consent is not required.”

2) Statement on the welfare of animals

Her Nl Our nalA0200 7print_view= frusdetaisPage=pitcl_2040902
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The welfare of animals used for research must be respected. When reporting experiments on
animals, authors should indicate whether the international, national, and/or institutional
guidelines for the care and use of animals have been followed, and that the studies have been
approved by a research ethics committee at the institution or practice at which the studies were
conducted (where such a commitiee exists).

For studies with animals, the following statement should be included in the text before the
References section:

Ethical approval: “All applicable international, national, and/or institutional guidelines for the
care and use of animals were followed.”

If applicable (where such a commitiee exists): "All procedures performed in studies involving
animals were in accordance with the ethical standards of the institution or practice at which the
studies were conducted.”

If artides do not contain studies with human parficipants or animals by any of the authors,
please select one of the following statements:

“This article does not contain any studies with human participants performed by any of the
authors.”

“This article does not contain any studies with animals performed by any of the authors.”

“This article does not contain any studies with human participants or animals performed by any
of the authors.”

INFORMED CONSENT

All individuals have individual rights that are not to be infringed. Individual participants in
studies have, for example, the right to decide what happens o the (identifiable) personal data
gathered, to what they have said during a study or an interview, as well as fo any photograph
that was taken. Hence it is important that all participants gave their informed consent in writing
prior fo inclusion in the study. ldentifying details (names, dates of birth, identity numbers and
other information) of the paricipants that were studied should not be published in writien
descriptions, photographs, and genetic profiles unless the informasion is essential for scientific
purposes and the participant (or parent or guardian if the participant is incapable) gave written
informed consent for publication. Complete anonymity is difficult o achieve in some cases,
and informed consent should be obtained if there is any doubt. For example, masking the eye
region in photographs of parficipants is inadequate protecton of anonymity. if identifying
characteristics are altered to protect anonymity, such as in genetic profiles, authors should
provide assurance that alteraions do not distort scientfic meaning.

The following statement should be included:

Informed consent: “Informed consent was obtained from all individual paricipants included in
the study.”

If identifying information about participants is available in the arficie, the fllowing statement
should be indluded:

“Additional informed consent was obtained from all individual participants for whom identifying
information is induded in this artide.”

ENGLISH LANGUAGE SUPPORT

For editors and reviewers to accurately assess the work presented in your manuscript you
need to ensure the English language is of sufficient quality to be understood. if you need help
with writing in English you should consider:

Asking a colleague who is a native English speaker 1o review your manuscript for

clarity.

Visiting the English language tutorial which covers the common mistakes when

writing in English.




204

010272017 Drugs & Aging - Incl. option 1o publish cpen access

Using a professional language editing service where editors will improve the
English to ensure that your meaning is dear and identify problems that require your
review. Two such services are provided by our affiliates Nature Research Editing
Service and American Journal Experts.

English language tutorial
Nature Research Editing Service
American Journal Experts

Please note that the use of a language edifing service is not a requirement for publication in
this journal and does notimply or guarantee that the articdle will be selected for peer review or

accepted.
If your manuscript is accepted it will be checked by our copyeditors for spelling and formal
style before publicaton.
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