Ministério da Satde v p
Escola Macional

FIOCRUE de Sadade Pablica

Fundacao Oswaldo Cruz Sérgio Arouca

por

Marise Oliveira dos Santos

Dissertacdo apresentada com vistas a obtencéo do titulo de Mestre em

Ciéncias na area de Saude Publica.

Orientador: Prof. Dr. José Fernando de Souza Verani

Rio de Janeiro, marco de 20009.



Catalogacdo na fonte

Instituto de Comunicacao e Informag¢ao Cientifica e Tecnologica
Biblioteca de Satde Publica

S237 Santos, Marise Oliveira dos
Avaliacdo da adesdo a terapéutica medicamentosa em pacientes
com Lupus Eritematoso Sistémico atendidos em Hospital
Universitario na cidade do Rio de Janeiro, Brasil. / Marise Oliveira
dos Santos. Rio de Janeiro: s.n., 2009.
110f,, tab.

Orientador; Verani, José Fernando de Souza

Dissertacdo (Mestrado) — Escola Nacional de Saude Publica
Sergio Arouca, Rio de Janeiro, 2009

1. Cooperagdo do Paciente. 2. Lapus Eritematoso Sistémico-
terapia. 3. Analise Multivariada. 4. Modelos Estatisticos.
5.Entrevista. I. Titulo.

CDD - 22.ed. - 616.77098153




Ministério da Satde v p
Escola Macional

FIOCRUE de Sadade Pablica

Fundacao Oswaldo Cruz Sérgio Arouca

Esta dissertacao, intitulada

apresentada por

Marise Oliveira dos Santos

foi avaliada pela Banca Examinadora composta pelos seguintes membros:

Prof.? Dr.* Emilia Inoue Sato
Prof.? Dr.? Claudia Garcia Serpa Osorio de Castro

Prof. Dr. José Fernando de Souza Verani — Orientador

Dissertacao defendida e aprovada em 16 de marco de 2009



Dedico este trabalho

aos meus pais, Jorge e Ercilia

que me ensinaram que todas as pessoas
sdo dignas de ter um sonho

e que para realiza-lo € necessario muita luta e esfor¢o pessoal.

A minha irma Isis
que sempre sonhou junto comigo e me ajudou

a planejar e concretizar o sonho.

A todos os portadores de Lupus Eritematoso Sistémico,

a razao unica deste trabalho.



AGRADECIMENTOS

A Deus pelas béncaos que recebo todos os dias, pela vida e pela mae e irma

maravilhosas que tenho.

Ao meu pai Jorge que, mesmo em outro plano da vida, esteve sempre ao meu lado. Seu
exemplo de honestidade e amor pelo conhecimento foi muito importante para mim

sendo um incentivo a continuar e superar as dificuldades.

Dizem que o Mestrado ¢ uma trajetoria muito solitaria. Durante estes meses, mesmo
sabendo que o maior esfor¢o concentrava-se em minhas maos, se nao contasse com a

existéncia de algumas pessoas, certamente nao teria chegado até aqui. Sao elas:

Professor Dr. José Fernando de Souza Verani, pela orientacdo, compreensao e

apoio durante o mestrado e principalmente por ter acreditado neste projeto,

Professora Dra. Elisa Martins das Neves Albuquerque, exemplo de médica,
admirada e respeitada por colegas e pacientes, pela brilhante ajuda e compreensdo com

minhas limitagdes na area médica,

Professor Dr. Geraldo da Rocha Castelar Pinheiro, por me incentivar a cursar o

Mestrado,

Escola Nacional de Satude Publica Sérgio Arouca da Fundagao Oswaldo Cruz,
em especial aos professores e funcionarios do Departamento de Epidemiologia e
Métodos Quantitativos em Saude. O convivio durante estes meses trouxe-me um

aprendizado inenarravel,



Um agradecimento especial a todos os profissionais do Ambulatorio de Lupus da
Disciplina de Reumatologia da Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade do
Estado do Rio de Janeiro, que colaboraram respondendo as minhas dividas. Suportaram
minha presenca constante entrevistando seus pacientes e atrapalhando suas atividades.
Sem o consentimento e apoio deles nao seria possivel discutir quaisquer das questdes

abordadas neste trabalho,

Dra. Solimar Lacerda Gomes, minha fisioterapeuta ¢ amiga. Com suas agulhas
magicas e maos maravilhosas me ajudou a superar a dor por passar longas horas sentada

pesquisado e estudando,

Katia, Fabio, José Adeilton e Elinéia (em memaria), meus companheiros de
trabalho no Hospital Universitario Pedro Ernesto, que compreenderam a necessidade de
minha auséncia e apesar de todas as dificuldades, mantiveram o Setor Farmacotécnico

do Servigo de Farméacia com o padrao de qualidade de sempre. Muito obrigada!

Enfim, agradeco a todos aqueles que, mesmo nao tendo o seu nome aqui explicitado,
sabem o quanto se mostraram importantes no meu da a dia, ou que, de alguma forma,
contribuiram para a minha formag¢ao como pessoa, estando hoje proximo ou distantes,

conferindo valores importantes, como o respeito, a amizade ¢ a honestidade.



]
ou o sol
u sou o sol

Escrito aos 14 anos de idade, em 1986,
pouco tempo depois de saber que era portadora de Liipus.

“Ndo se preocupe em entender.
Viver ultrapassa todo entendimento.”
Clarice Lispector

“[...] talvez ndo tenhamos conseguido fazer o melhor, mas lutamos para que o melhor fosse feito |...]
Martin Luther King



RESUMO

INTRODUCAO: Um dos aspectos importantes que frequentemente prejudica a
obteng¢do dos resultados pretendidos com a terapéutica medicamentosa ¢ a ndo adesdo a
prescrigao médica. Segundo a Organizacao Mundial de Saude, os portadores de doengas
cronicas sdo potenciais candidatos ao seguimento inadequado a terapéutica
medicamentosa. Estudos relatam que a baixa adesao no Lupus Eritematoso Sistémico
(LES) pode conduzir a recaidas e potenciais danos ao organismo, aumento da
frequéncia as consultas e admissdes hospitalares, conclusdes erradas sobre a eficacia da
terapéutica e perda de recursos das instituicdes de saide. Em paises em
desenvolvimento existem poucas informagdes a cerca de quais fatores estariam mais
relacionados a adesdo no LES. OBJETIVOS: Estimar a prevaléncia da adesdo a
terapéutica medicamentosa e analisar associagdes com as caracteristicas do regime de
tratamento, da doenca, das questdes demogréficas, sociais e econdOmicas, € dos
profissionais e servigos de satide em pacientes com LES. MATERIAL/METODO:
Desenvolveu-se estudo com delineamento transversal em amostra aleatdria composta de
246 mulheres com LES atendidas em hospital universitario na cidade do Rio de Janeiro.
Os dados foram coletados entre mar¢o e agosto/2008, por meio de entrevistas
individuais e revisao de prontuarios. Utilizaram-se os critérios de Morisk para avaliar a
adesdo. A andlise considerou as variaveis de exposicdo em trés niveis de hierarquia:
distal, intermediario e proximal. Na andlise bivariada utilizou-se a regressao logistica e
na multivariada a regressdo logistica hierarquizada. RESULTADOS: Os dados
demograficos e sociais demonstraram que houve predominio de negras e pardas, com
idade de 41+12,35 anos, possuiam ensino médio completo e viviam com renda per
capita de 1,27+1,35 saldrios minimos em média. O niimero de medicamentos em uso foi
de 542,48, sendo a prednisona o mais utilizado. Dentre as pacientes entrevistadas,
31,7% (n=78) foram classificadas como aderentes. As razdes citadas para ndo adesdo
foram o descuido com os horarios de administragdo (52,43%), o esquecimento
(38,21%), devido a algum tipo de reacdo adversa aos medicamentos (13,8%) e a
interrup¢do do tratamento por melhora dos sintomas (7,72%). A regressdo multipla
hierarquizada revelou que os fatores associados com a adesao foram: o comportamento
frente a presenca de reagdes adversas aos medicamentos, as alteragdes hematologicas, a
presenca de manifestagdes muco-cutaneas, a legibilidade do receitudrio médico, a
escolaridade e o apoio familiar. CONCLUSAO: Os dados do estudo realizado
indicaram que a adesdo a terapéutica medicamentosa no LES ¢ um fendmeno complexo
e multifatorial. A andlise hierarquizada revelou-se uma boa alternativa para avaliar a
adesdo, pois permitiu visualizar as diversas etapas da andlise. A identificacdo e analise
dos fatores que podem levar a ndo adesdo a terapéutica medicamentosa, nos pacientes
com LES, permitirdo desenvolver acdes de saude publica para reduzir as barreiras no
tratamento, assim como os custos assistenciais e, principalmente promover melhor
qualidade de vida dos pacientes.

PALAVRAS CHAVE: Adesao a terapéutica medicamentosa, Lupus Eritematoso
Sistémico, Analise multivariada hierarquizada.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Nonadherence to medication is one of the critical aspects that may
very often jeopardize the intended results of treatment based on medical prescriptions.
According to the World Health Organization chronic disease patients are potential
candidates to inadequate follow up in therapeutic medication. Some studies reported
that a low adherence to medication in Systemic Lupus Erythematosus (SLE) may lead
to residiva and potential harm to patients, raise the frequency of visits to medical offices
and hospital admissions, may lead to wrong conclusions about the efficacy of
therapeutics and significant losses of health resources. There are only a few studies in
developing countries about intervening factors related to SLE medical adherence.
OBJECTIVES: To estimate adherence to medications in Systemic Lupus
Erythematosus and analyze associations with characteristics of treatment, with illness,
with social, economic and demographic factors and with caracteristics of medical
professional and health services in patients of SLE. METHODS: a cross-seccional
study was conducted in a random sample of 246 women patients with SLE attending a
University Hospital in the city of Rio de Janeiro. Data were collected between March
and August 2008 using face-to-face interviews and medical records review. Morisk’s
criteria were used to evaluate adherence to medication. The analysis included exposure
variables divided into 3 hierarchical levels: distal, intermediate and proximal. The
bivariate analysis used logistic regression and multivariate analysis used hierarchized
regression model. RESULTS: Demographic and social data showed predominance of
black and mestizo women aged 41 + 12.35 years with completed secondary school, per
capita income of 1.27 + 1.35 average minimum wage. The number of medications in
use was 5 * 2.48, prednisone being the most used. In the interviewed group 31.7% were
classified as adherent to medication. Reasons for nonadherence were careless with the
time of taking the medications (52.43%), forgetting (38.21%), side effects (13.8%) and
stopping the medication when feeling better (7.72%).The multivariate hierarchical
regression showed that the factors associated with adherence were: behavior to side
effects, hematological changes, mucocutaneous manifestations, legibility of medical
prescriptions, education and family support. CONCLUSION: Data from the study
indicated that adherence to medication in SLE is a complex, multi-factorial
phenomenon. Hierarchized model analysis seemed to be a valuable method to evaluate
adherence to medication because it allowed to view the various stages of analysis.
Identification and analysis of the various factors that may interfere with adherence to
medication in patients with SLE will permit to develop public health actions to reduce
barriers in the treatment as well as to reduce health costs and, most important, to
improve patients life quality.

Key words: Adherence to medication; Systemic Lupus Erythematosus; Hierarchized
multivariate analysis.
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INTRODUCAO

Magnitude e importancia da adesao a terapéutica medicamentosa

Um dos aspectos importantes que frequentemente prejudica a obtengdo dos
resultados pretendidos com a terapéutica medicamentosa (TM) ¢ a auséncia de adesdo
ao tratamento proposto. A relevancia dessa questdo ¢ indiscutivel, visto que o
seguimento inadequado do tratamento pode levar ao fracasso terapéutico, e, por
exemplo, retardar o processo de cura, ndo permitir o controle de uma doenga cronica ou,

rpaie 1,2
em caso extremo, levar ao obito .

A Organizag¢do Mundial de Satde (OMS) considera que a falta de adesdao a TM
constitui um problema mundial de saude publica de grande magnitude. Em paises
desenvolvidos, a adesdo a terapia de longo prazo, na populagdo em geral, estd em torno
de 50%. Estima-se ser a adesdo muito mais baixa nos paises em desenvolvimento,
devido principalmente a caréncia dos recursos ¢ a dificuldade de acesso aos cuidados de
satide’.

Entre os usuarios de medicamentos, aqueles com doencas cronicas sao
potenciais candidatos ao seguimento inadequado do regime terapéutico. Em
consequéncia, advém complicacdes médicas e sociais, redu¢do da qualidade de vida e

. . -~ 11,345
maiores gastos dos sistemas de satde > ™",

O impacto da baixa adesdo cresce com o aumento da carga de doengas cronicas.
Segundo a OMS, doencas ndo transmissiveis, transtornos mentais, HIV/AIDS e
tuberculose combinados representaram, no ano de 2003, cerca de 50% da carga de

doencas no mundo e poderio atingir 65% em 2020'.
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No Brasil, os estudos sobre o impacto na morbidade e na mortalidade
relacionados ao seguimento inadequado a TM sdo escassos € se voltam principalmente
para AIDS, tuberculose, hipertensao arterial, transtornos mentais e para determinados

grupos populacionais, como criangas € idosos.

Teixeira et al (2000)° identificaram e hierarquizaram os paises que desenvolvem
pesquisas na avaliagdo da adesdo a terapéutica medicamentosa em idosos. Foram
identificados, no periodo de janeiro de 1987 a dezembro de 1997, quatrocentos e
quarenta artigos; destes, apenas cinco eram brasileiros, um na base de dados MEDLINE
(National Library of Medicine) e quatro no LILACS (Literatura Latino-Americana ¢ do

Caribe em Ciéncias da Saude).

A ndo ades@o a TM para o controle da AIDS foi considerada, pelo Ministério da
Satde brasileiro, em relatério emitido em 2006, como “um dos mais ameagadores
perigos para a efetividade do tratamento, em nivel individual, e para a disseminagao de

virus resisténcia, em nivel coletivo” .

No Rio Grande do Sul e em Goias, a ndo adesdo ao tratamento ¢ apontada como
uma das falhas no programa de combate a tuberculose ™ °. Castro (2004)'°, Moreira
(2005)'! e Almeida Neto et al (2005)'? concluiram, avaliando pacientes com hipertensdo
arterial em diferentes estados brasileiros (Rio Grande do Sul, Fortaleza e Goias,
respectivamente) que, nestas populagdes, ndo hd um seguimento adequado a TM
prescrita. Rocha et al (2008)" verificaram que, no Rio Grande do Sul, a maioria da

populacdo idosa de Porto Alegre ndo adere a prescricdo médica.
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Adesdo ao tratamento medicamentoso: terminologia, definicdes e métodos de
mensuragao

Definir a expressao “adesao a terapéutica medicamentosa” (ATM) constitui-se
uma tarefa dificil, pois ndo existe consenso entre os diversos autores. Cumprimento,
aderéncia e os termos em lingua inglesa “compliance” e “adherence”, muitas vezes, sdo

utilizados para referir-se a adesdo a terapéutica.

Em lingua inglesa, “compliance e adherence” sio amplamente empregados e
usados de forma intercambidveis. Segundo alguns autores, estes termos ndo possuem o
mesmo significado. “Compliance” pressupde um papel passivo do paciente perante o
seu tratamento aceitando as recomendagdes prescritas e “adherence” uma livre escolha

~ ~ 20,21
dos mesmos em adotarem ou no estas recomendagdes > 2% 2!,

A utilizacdo do termo “cumprimento”, no Brasil, ¢ desestimulada por alguns
autores por conotar obediéncia / desobediéncia, sugerindo uma relagdo submissa do
paciente com o profissional prescritor””. O termo mais correntemente aceito é adesio,
por expressar compreensio e cooperagdo. Desta maneira, desenvolve-se uma parceria,
na qual o paciente ndo apenas obedece (cumpre) as recomendagdes médicas, mas
entende, concorda e segue a prescri¢do estabelecida (adere). Significa que deve existir
uma “alianca terapéutica” entre o paciente ¢ seu médico, na qual sdo reconhecidas as
responsabilidades de todos os envolvidos no processo, direta (paciente / profissional da

satide) ou indiretamente (familia / amigos) no tratamento®”,

Baseado neste contexto, a OMS preconiza que, para que haja uma efetividade do
tratamento, as alternativas terapéuticas devem ser exploradas, o regime terapéutico
negociado, a adesdo discutida e o acompanhamento planejado, adotando a defini¢ao de

adesdo como:
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"..a extensdo pela qual o comportamento de uma pessoa tomando
medicamentos, seguindo uma dieta ou mudando seu estilo de vida, correspondem a

w1l

recomendacdes acordadas com o provedor de cuidados de saude™ * (Secédo I, Cap. I,

p-4).
Esta ¢ a definicao adotada neste trabalho.

Para a realizagdo de um plano terapéutico efetivo e eficiente, assim como
assegurar que os resultados foram atribuidos aos medicamentos prescritos, é necessaria
a mensuracio acurada da adesio'. Entretanto, ndo existe um instrumento com
sensibilidade e especificidade suficiente para ser considerado “padrdo ouro”. A maioria

dos autores divide os métodos de mensuragdo da ATM em diretos e indiretos.

Os métodos diretos consistem na detec¢do de marcadores atdoxicos e inertes ou
de farmacos e/ou seus metabdlitos em fluidos bioldgicos. Sdo os mais acurados;
entretanto, possuem algumas desvantagens: ndo podem ser utilizados para todos os
farmacos e sdo suscetiveis a distor¢des individuais do paciente e a farmacocinética do

. 10, 11, 12, 22,25 o ~ cpo
medicamento . Sdo de alto custo e complexos, ndo sendo, portanto, vidveis
para utilizagdo no atendimento aos pacientes ambulatoriais atendidos pelo Sistema

Unico de Saade (SUS).

Os métodos indiretos incluem a avaliagdo dos resultados terapéuticos,
comparecimento as consultas agendadas, a contagem de comprimidos, o registro de
dispensagdo de medicamentos pela farmacia, a utilizagao de dispositivos eletronicos que
permitem registrar a data e a hora que a embalagem foi aberta (MEMS® — Medication
Event Monitoring System), as entrevistas com os pacientes ou a combinagdo de mais de

, 1,11, 21, 25,26
um destes métodos * 7T,
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As entrevistas constituem o método mais comum, simples e de baixo custo para
avaliar a ATM. Este método, segundo alguns autores, superestima os niveis de adesao,

pois o paciente pode esconder como realmente realizou o tratamento 22,

Mesmo frente a essas limitagdes, este trabalho utilizou como medida da ATM
dos pacientes com LES o método indireto da entrevista estruturada, por julgar tratar-se

do procedimento mais viavel, e, talvez, o de maior utilidade em saude publica.

“Paciente aderente” e “paciente niao aderente” sdo conceitos importantes no
estudo da ATM. Dependendo do método empregado e de suas possibilidades, a adesdo
pode ser tratada como variavel dicotdmica ou continua. Na pratica clinica a
dicotomizagdo pode ser muitas vezes fundamental '*''. Neste sentido, a aplicagdo de

um ponto de corte (cutoff) no nivel de adesdo se faz necessario.

Pressupostos tedricos da Adeséo a Terapéutica Medicamentosa

A maioria dos estudos, que visam avaliar a ATM, encontra dificuldades em
identificar os motivos pelos quais os pacientes ndo aderem a TM. Vérios modelos ou
teorias explicativas tém procurado oferecer conceitualizacdes capazes de explicar este
comportamento e identificar os fatores que possam determinar a tendéncia dos pacientes

) . N L4 5,20,27
a aderirem as recomendagoes médicas > 7 7.

As defini¢oes de boa ou ma adesao sao utilizadas de forma indiscriminada, dada
a auséncia de uma definicdo aceitavel e de evidéncia cientifica que a suporte. Apesar
dos conceitos de adesdo total (100%) e ndo adesdo total (0%) serem facilmente
assimilados, ndo existem limites definidos que permitem classificar um doente em

funcdo do seu grau de ATM. Deve-se levar em consideragdo também que, para algumas
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condigdes clinicas, o consumo de uma quantidade menor de medicamentos que o

recomendado pode ser suficiente para a obtencdo dos resultados terapéuticos.

As diferencas existentes entre doentes, graus de atividade das doengas e
farmacos tornam impossivel um consenso classificativo. Uma ATM ideal implicaria em

uma relagao 6tima da curva dose-resposta, com controle total de todas as variaveis.

A OMS propde cinco dimensdes para compreender melhor o problema da
adesdo, que sdo: as caracteristicas do regime de tratamento, as caracteristicas da doenga,
os fatores relacionados a questdes sociais € econdmicas, aos profissionais € aos servigos

, . 1
de saude e aos pacientes .

Os fatores mais importantes relacionados as caracteristicas do tratamento
correspondem a duragdo e¢ a complexidade do tratamento, alteragdes frequentes do

ALt AL e s . P 2,21,27,28,2
esquema terapéutico e auséncia imediata de melhora clinica > 2'-*" 2%,

A gravidade ou auséncia dos sintomas, a progressao da doenga e a deficiéncia /

incapacidade geradas podem alterar a ATM %' %%,

O apoio social parece ser um dos fatores com maior potencial preditivo da
adesdo *’. As pessoas com maior rede de apoio social tendem a apresentar maior
probabilidade de seguir as recomendagdes médicas. O nivel sdcio econdmico baixo, o
analfabetismo e alto custo do tratamento também sdo apontados como responsaveis pela

~ ~ 10,11
ndo adesdo !,

Alguns autores trazem como questdo central a importancia dos profissionais e
servigos de saude. A qualidade do atendimento prestado ao paciente e aos seus
familiares com a linguagem adequada, transmitindo confianga, atendimento acolhedor e

. ~ ~ 11,21
maior tempo da consulta sdo fatores que podem melhorar a adesdao .
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A associagdo entre as caracteristicas demograficas e a ndo adesdo ¢ controversa.

Alguns estudos demonstram, e outros nio, essa associagdo > ' !+ 16:18.27.30.31

Adeséo a terapéutica medicamentosa no Lupus Eritematoso Sistémico:

importéancia, consequéncias clinicas e econdémicas

No Lupus Eritematoso Sistémico (LES), - uma doenga reumatica cronica que se
caracteriza por acometer multiplos 6rgdos e sistemas tais como pele, articulagdes, rins,
pulmdes, células sanguineas, sistema circulatério, sistema nervoso central e periférico,
entre outros — ddo-se alteragdes da resposta imunoldgica, com presenca de anticorpos
dirigidos contra proteinas do proprio organismo. E classificada como doenga autoimune
sistémica. Apresenta evolugcdo cronica, caracterizada por periodos de atividade e
remissdo. Embora a causa do LES seja desconhecida, admite-se que as interacdes de
fatores genéticos, hormonais e ambientais participem do desencadeamento desta

. 14
enfermidade .

A inexisténcia de exame laboratorial sensivel e especifico dificulta seu
diagnostico. Na pratica, costuma-se estabelecer o diagndstico de LES utilizando os
critérios de classificagio propostos pelo American College of Rheumatology (ACR)",

que se baseiam na presenga de pelo menos quatro critérios dos onze citados a seguir:
1) Eritema malar: lesdo eritematosa fixa em regido malar, plana ou em relevo.

2) Lesao discoide: lesdo eritematosa, infiltrada, com escamas queratoticas

aderidas e tampdes foliculares, que evolui com cicatriz atrofica e discromia.

3) Fotossensibilidade: exantema cutaneo, como reagdo ndo usual a exposicao a

luz solar, de acordo com a historia do paciente ou conforme observado pelo médico.
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4) Ulceras orais/nasais: ulceras orais ou nasofaringeas, usualmente indolores,

observadas pelo médico.

5) Artrite: artrite ndao erosiva envolvendo duas ou mais articulagdes periféricas,

caracterizadas por dor e edema ou derrame articular.

6) Serosite: pleuris (caracterizada por historia convincente de dor pleuritica ou
atrito auscultado pelo médico ou evidéncia de derrame pleural) ou pericardite

(documentado por eletrocardiograma, atrito ou evidéncia de derrame pericardico).

7) Comprometimento renal: proteindria persistente (> 0,5 g/dia ou 3+) ou

cilindruria anormal.

8) Alteracdes neurologicas: convulsdo (na auséncia de outra causa) ou psicose

(na auséncia de outra causa).

9) Alteragdes hematologicas: anemia hemolitica, leucopenia (menor que 4.000
leucocitos/ml em duas ou mais ocasides), linfopenia (menor que 1.500 linfécitos/ml em
duas ou mais ocasides) ou plaquetopenia (menor que 100.000 plaquetas/ml na auséncia

de outra causa).

10) Alteragdes imunologicas: anticorpo anti-DNA nativo ou anti-Sm, ou
presenga de anticorpo antifosfolipide baseado em: a) niveis anormais de IgG ou IgM
anticardiolipina; b) teste positivo para anticoagulante lapico ou teste falsopositivo para

sifilis, por no minimo seis meses.

11) Anticorpos antinucleares: titulo anormal de anticorpo anti-nuclear por
imunofluorescéncia indireta ou método equivalente, em qualquer época, e na auséncia
do uso de farmacos conhecidos por estarem associados a sindrome do lupus induzido

por medicamentos.
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O LES tem curso clinico flutuante e o tratamento pode ser dividido em medidas

gerais e no uso de medicamentos.

As medidas gerais compreendem as informagdes ao paciente e familiar sobre a
enfermidade, sua evolucdo, seus riscos, recursos disponiveis para o diagnostico € o
tratamento, o apoio psicologico, estimulo ao desenvolvimento de atividade fisica para o
aumento do condicionamento geral e o repouso durante o periodo de atividade da
doenga, a protegdo contra luz solar e outras formas de irradiacdo ultravioleta e evitar

. J 14
tabagismo e etilismo .

A terapéutica medicamentosa ¢ individualizada, complexa, de longa duracao,
com regime posologico extenso, normalmente modificado no decorrer do tempo, de
acordo com cada episodio de atividade da doenga. E orientada usualmente para a forma
mais grave ¢ o uso de diversos medicamentos, inclusive para a presenca de

comorbidades, se faz necessario.

O tratamento visa controlar a atividade imuno-inflamatoria, prevenir a evolugao
para a forma mais grave, como por exemplo, a insuficiéncia renal cronica, que pdem em

risco a vida do paciente e apresentam custo de tratamento extremamente alto.

O LES incide mais frequentemente em mulheres jovens, ou seja, na fase
reprodutiva, numa propor¢do de nove a dez mulheres para um homem, ¢ com

prevaléncia variando de 14 a 50/100.000 habitantes, em estudos norte americanos'”,

Até o presente momento, ndo existem estudos epidemiologicos avaliando a
prevaléncia e/ou incidéncia do LES associando todas as regides brasileiras. Estima-se

que no Brasil seja semelhante as observadas nos demais paises.

Baseando-se nestes dados e aplicando-os ao Brasil, cuja populagdo, segundo o

Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), em 2008, estava em cerca de
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190.000.000 habitantes, estima-se aproximadamente a prevaléncia entre 26.000 e

95.000 casos de LES.

Os estudos sobre a ATM do LES sdo escassos. Petri et al (1991)'° verificaram a
relacdo entre raga e caracteristicas sociais ¢ econdmicas na morbidade do LES em 198
pacientes norte americanos. A ATM foi utilizada como uma das varidveis
independentes, sendo foi avaliada, pelos médicos, através da estimativa da recuperagdo
clinica. Os autores categorizaram os pacientes em: origem africana e branca e aderente e
nao aderente. Os resultados revelaram que 44% dos afro-americanos e 66% dos brancos
foram aderentes a8 ATM. Concluiram que a ndo adesdo a TM foi um fator determinante

para o desenvolvimento de faléncia renal.

Em 2000, Rojas-Serano et al'’ também utilizaram a ATM como uma variavel
explicativa na determinacdo das causas de consultas e hospitalizacdes em 180 pacientes
com LES na cidade do México. A classificagdo dos pacientes em aderente e ndo
aderente foi o comparecimento as consultas médicas e a contagem de comprimidos ndo
utilizados. Como o objetivo dos autores ndo foi mensurar a ATM na coorte estudada, ha
somente a referéncia aos valores observados, sendo encontrada a média de 7,5+2,7
comparecimentos para cada 10 consultas agendadas e 7,4+2.8 comprimidos utilizados
para cada 10 prescritos. A baixa adesdo constituiu uma das variaveis mais significativas

associadas as hospitalizacdes.

Mosley-Willians et al (2002)°' realizaram estudo qualitativo para comparar se as
barreiras para a ndo ATM entre 68 mulheres afro americanas e 54 brancas com LES
eram semelhantes. O método de mensuracdo da ATM foi o auto relato do paciente, que
informaram com qual frequéncia deixaram de tomar os medicamentos no ano anterior, e

0 ndo comparecimento as consultas médicas. Foram classificados como aderentes, no
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auto relato 30,8% das afro americanas e 23,4% das brancas e no comparecimento as

visitas 27,4% e 42,6% respectivamente.

McElhone et al (2005) * avaliaram 50 mulheres, com LES, no Reino Unido, por
meio de questiondrios anonimos, no qual as pacientes relatavam com que frequéncia
tomavam os medicamentos como o prescrito. As pacientes estudadas apresentaram alta

adesao (azatioprina 100%, esterdides orais 94% e hidroxicloroquina 83%).

Chambers (2007)'®, em artigo de revisdo, destaca a importancia dos estudos na
avaliacao da adesdo a TM nos pacientes com LES. As repetidas situagdes de recaida e o
alargamento do periodo de tratamento conduzem a um sofrimento evitdvel e custos
assistenciais altos. Segundo o autor, no Reino Unido foram gastos, por paciente, pelo
sistema de satde, no ano de 2001, cerca de 8.000 euros. Aumentos da atividade da
doenca e danos ao organismo foram associados diretamente com os altos custos. Citam
ainda, a impossibilidade de se mensurar a ATM no LES utilizando métodos diretos.
Alguns pacientes apresentam nefropatias que podem comprometer a excregdo de

farmacos, propiciando uma errdnea interpretacao dos resultados.

Em 2008, Chambers et al*® realizaram estudo qualitativo para identificar os
fatores que influenciam a ATM em 75 pacientes com LES na Jamaica. Utilizaram como
medida da ATM a entrevista estruturada. O questionario foi elaborado pelos autores.
Segundo os autores, 56% dos pacientes relataram que utilizavam os medicamentos,
como o prescrito, mais que 85% do tempo. Os autores consideraram este percentual alto
e justificaram como provavel causa a importancia atribuida ao LES, pelos pacientes,

assim como o desconforto causado por alguns sintomas.

Garcia-Gonzales et al (2008)* utilizaram como medida de ATM a entrevista

estruturada para avaliar a ATM em 70 pacientes com artrite reumatdide (AR) e 32 com
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LES. Foram utilizados 3 questionarios: o auto relato do paciente, o questiondrio do
Adult AIDS Clinical Trials Group (AACTG)®, que avalia as razdes de ndo adesdo e o
Compliance Questionnaire Rheumatology (CQR)*, desenvolvido para avaliar a ATM
em adultos com doengas reumaticas. Os questiondrios AACTG e CQR nao foram ainda
traduzidos e validados para a lingua portuguesa. Os pacientes obtiveram a média de
68,00£8,3 (100 — totalmente aderente e 0 — completamente ndo aderente) no CQR. Na
avaliacdo dos autores, houve uma superestimacdo dos valores no escore obtido.
Estimam ainda, que estes valores possam ser mais baixos, visto que recrutaram os
pacientes em clinicas e os menos aderentes podem nao ter participado da pesquisa. O

estudo foi conduzido na América do Norte.

Koneru et al (2008)" avaliaram separadamente a ATM para a prednisona,
hidroxicloroquina e outros imunossupressores em uma coorte de 63 pacientes na
América do Norte. A ATM foi medida por meio de 4 instrumentos: as informagdes
sobre os quatro ultimos fornecimentos de medicamentos pela farmacia, estimativa dos
médicos quanto da utilizagdo dos medicamentos pelos pacientes, a contagem dos
comprimidos remanescentes ¢ ndo utilizados pelos pacientes e entrevista estruturada
utilizando o Medication Adherence Self Report Inventory (MASRI)®. Os pacientes
foram categorizados em suficientemente aderente, para aqueles que tomaram mais que
80% do tempo os medicamentos prescritos, € ndo aderente para os demais percentuais.
Foram consideradas na andlise somente as informagdes fornecidas pela farmécia. Isto
porque o MASRI ainda ndo havia sido validado para uso no LES, a contagem dos refis
dos comprimidos nao foi possivel, visto que alguns pacientes esqueceram de apresentar
na ocasido da entrevista e as informagdes médicas ndo foram acuradas. Os pacientes

foram considerados modestamente aderentes a prednisona (61%) e pouco aderentes a
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hidroxicloroquina (49%). Concluiram que a ndo adesdo ¢ frequente nos pacientes com

LES e um complexo problema multifatorial.

Ainda nao existem estudos definindo o ponto de corte, a partir do qual, um

paciente com LES possa ser considerado aderente ou nao.
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JUSTIFICATIVA

Baixa adesdo a terapéutica medicamentosa no LES pode conduzir
frequentemente a recaidas e potenciais danos ao organismo, aumento da frequéncia as
consultas médicas e admissdes hospitalares, conclusdes erradas sobre a eficacia do
tratamento e perda de recursos das instituicdes de saude”. Nio existem dados
especificos demonstrando que a baixa adesdo seja responsavel pelo aumento da

mortalidade pelo LES.

Nos anos de 1950, cerca de 50% dos pacientes com LES morriam apos quatro
anos do diagnéstico da doenca. Hoje 80% sobrevivem até quinze anos depois do
diagnostico'™. E possivel que o desenvolvimento de novos medicamentos tenha

contribuido para este aumento na sobrevida dos pacientes nos ltimos anos.

Sdo muito escassos os estudos sobre a avaliacdo da adesdo em pacientes com
doencas reumaticas, principalmente com LES, estes, normalmente conduzidos em

paises desenvolvidos, cuja realidade muitas das vezes ndo se assemelha a nossa.

Nao foram localizados, utilizando diversas ferramentas de busca na literatura
médica, estudos que associassem a interagdo das cinco dimensdes propostas pela OMS

para compreender a ATM.

A identificacdo e analise dos fatores que podem levar a ndo adesdo ao tratamento
medicamentoso dos pacientes com LES permitirdo desenvolver agdes de satde publica
para reduzir as barreiras no tratamento, promovendo melhor qualidade de vida aos

pacientes e diminuindo os custos assistenciais.
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OBJETIVOS

Geral
e Avaliar a prevaléncia e descrever os fatores associados com a adesdo a
terapéutica medicamentosa dos pacientes com LES atendidos no ambulatério de
Lupus da Disciplina de Reumatologia da Faculdade de Ciéncias Médicas (FCM)
do Hospital Universitario Pedro Ernesto (HUPE) da Universidade do Estado do

Rio de Janeiro (UERJ).

Especificos

Mensurar a adesdo a terapéutica medicamentosa por meio de métodos indiretos.

e Avaliar os fatores associados a adesdo a terapéutica medicamentosa utilizando o

método de modelagem hierarquizada.
e Descrever o perfil socio-demografico dos pacientes com LES.

e Descrever o nivel de informacdo do paciente com relagdo ao tratamento

medicamentoso proposto.

e Descrever a percep¢do do paciente sobre o atendimento oferecido pela

instituicao de saude.
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MATERIAL E METODOS

O estudo, com delineamento transversal, foi realizado no periodo de margo a
agosto de 2008 na cidade do Rio de Janeiro. A populagdo estudada foram os pacientes
com LES atendidos no ambulatério de Lupus da Disciplina de Reumatologia da
Faculdade de Ciéncias Médicas do Hospital Universitario Pedro Ernesto da

Universidade do Estado do Rio de Janeiro.

Foram considerados como critérios de inclusdo: ser paciente com diagndstico
confirmado de LES, segundo as defini¢des do ACR'’; ter pelo menos uma consulta
agendada durante o periodo de estudo; utilizar no minimo um medicamento especifico
para o tratamento do LES; idade superior a dezoito anos; entender e concordar com os
objetivos e metodologia do estudo. Foram excluidos da pesquisa os pacientes que
necessitavam de um cuidador para administrar seus medicamentos ou apresentavam

algum distarbio cognitivo que impedisse o entendimento do questionario da pesquisa.

Foi realizada amostra aleatéria simples e no calculo amostral considerados os
seguintes parametros: prevaléncia estimada de adesdao de 50%, nivel de confianca de
95% e margem de erro de 5% (erro a), sendo calculada a amostra de 242 pacientes.
Adicionou-se a amostra 30% de possiveis perdas e recusas, totalizando 315
selecionados. Foram considerados apenas os pacientes do sexo feminino. Na coorte
estudada, o sexo masculino correspondeu a cerca de 5% da populagdo. Preservando-se a
mesma homogeneidade e propor¢ao na amostra, ndo seria possivel estabelecer a relagao

género e adesdo devido ao numero reduzido de participantes.

Da amostra selecionada, ndo foram incluidos no estudo 69 pacientes devido aos
seguintes motivos: 43 eram pacientes com lupus cutaneo ou ndo possuiam o diagnostico

confirmado de LES; 9 faltaram a consulta agendada no periodo do estudo; 6 ndo
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concordaram em participar da pesquisa; 5 ndo eram eles proprios os responsaveis por
seu tratamento medicamentoso; 4 nao estavam utilizando pelo menos um medicamento
especifico para o tratamento do LES e 1 paciente psiquiatrico. Foram incluidos no

estudo 246 pacientes.

Os dados foram obtidos por meio de entrevista e revisao do prontudrio médico
utilizando-se dois instrumentos: questiondrio estruturado e codificado e ficha de coleta
de dados do prontudrio médico, destinada as informagodes referentes as manifestagdes
clinicas, aspectos da doenca e aos medicamentos prescritos na consulta anterior (Anexo

1 e Anexo 2).

No periodo de constru¢do dos instrumentos da pesquisa, inexistiam
questionarios para avaliar a adesdo a teraputica medicamentosa no LES validados para
a lingua portuguesa. Assim, os instrumentos foram elaborados com base na avaliacdo de
artigos, estudos originais e revisdes sistematicas da literatura médica, que continham
questionarios de avaliagdo da adesdo a terapéutica medicamentosa para doencas
cronicas. Utilizaram-se como bases de dados LILACS, MEDLINE e Scientific Eletronic
Library Online (SCIELO). Foram selecionados os trabalhos de Morisky, Levine e
Green (1986)*, Delgado e Lima (2001)*, Almeida Neto (2005)'%, Moreira (2005)"",
Klein e Gongalves (2005)*” e o questionario utilizado no Estudo Pro-satide/UERJ/1999

e 2006.

O questionario de pesquisa teve como objetivo coletar dados referentes as cinco
dimensdes proposta pela OMS: as caracteristicas do regime de tratamento,
caracteristicas da doenca, fatores relacionados a questdes sociais e econdmicas,
relacionados aos profissionais e aos servicos de saude e os fatores individuais

relacionados aos pacientes.
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Estudos retrospectivos com revisao de prontuarios médicos, algumas vezes,
podem apresentar dificuldades na coleta de dados, principalmente em servigos que nao
dispdem de sistemas informatizados. Associado a este fato, pode haver falhas nas
anotagdes realizadas, comprometendo parcialmente a obtencao de informagdes. Com o
objetivo de minimizar estas dificuldades e falhas, optou-se pela inclusdo somente dos
critérios de classificagdo do ACR na avaliacdo das manifestagdes clinicas apresentadas
pelos pacientes durante toda a evolugdo do LES. Excluiram-se as alteragdes
imunoldgicas e os anticorpos antinucleares. Embora importantes no diagndstico do
LES, a positividade destes testes, ndo produziria sintomas que pudessem ser percebidos

pelo paciente e exercer uma influéncia sobre a adesao.

Nao foi realizada a avaliagdo do indice de dano ¢ da atividade inflamatoria da
doenga, devido as dificuldades de se obter todas as informacdes necessarias durante as

revisdes dos prontuarios médicos.

Os medicamentos em uso e prescritos foram classificados segundo a
Anatomical-Therapeutic-Chemical Classification System (ATC) elaborada pelo ‘Nordic
Council on Medicines’ e recomendada pela ‘Drug Utilization Research Group’
(DURG) da OMS para os Estudos de Utilizacdo de Medicamentos (EUM). O sistema
ATC foi desenvolvido com o objetivo de se adotar uma classificagdo internacional
uniforme para os medicamentos. Este sistema ¢ um mecanismo importante,
recomendado pela OMS, que permite comparagdes de uso de medicamentos, sendo de

grande utilidade para a realizag¢ao de estudos de farmacoepidemiologia.

O numero de comprimidos/doses ingeridas diariamente foi calculado a partir da
posologia de todos os medicamentos em uso relatados pelo paciente. Uma dose foi

definida como cada administra¢ao realizada pelo paciente e ndo o conjunto de varios
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farmacos ingeridos no mesmo horario. Fracdo de comprimido (2, 4 e %), nimero de
gotas, etc., foram considerados uma tomada. Para aqueles que utilizavam posologia
diferenciada (uma vez por semana, dias alternados, dias pares, dias impares e trés vezes
por semana) o calculo foi realizado para o periodo correspondente a um meés e

posteriormente dividido por trinta.

A avaliagdo e classificagdo das respostas do paciente as perguntas abertas foram
realizadas por dois revisores independentes, um farmacéutico e um médico. Quando
houve discordancia entre os revisores um terceiro revisor foi consultado para decidir a

questao.

Com o proposito de formular adequadamente as questdes e detectar possiveis
modificacdes que poderiam ser efetuadas nos instrumentos de coleta de dados da

pesquisa, foi realizado pré-teste em 17 pacientes (ndo incluidos no estudo).

O esquema terapéutico que serviu de base para a estimativa da adesao foi aquele

que o paciente referiu que fazia uso no momento da entrevista.

A avaliacdo da adesdo foi baseada na Morisk Medication Adherence Scale
(MMAS)** modificada por Delgado ¢ Lima®® e analisada como variavel dicotomica
(aderente e ndo aderente). A conversdo da escala de Likert para dicotomica foi feita
segundo o seguinte critério: nunca e raramente, da escala de Likert passou a “nao” da
escala dicotomica, e as vezes, com frequéncia, quase sempre ¢ sempre, da escala de

Likert passou a “sim” da escala dicotomica.

A escala MMAS mede a ndo adesdo intencional e ndo intencional, ou seja, ¢
baseada no esquecimento, descuido com os horarios de administragdo e interrup¢ao do
uso dos medicamentos quando o paciente se sente melhor ou pior. E pontuada com o

valor de um ponto para cada ndo, variando de zero (n3o aderente) a quatro (aderente).
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Neste estudo, o paciente foi considerado aderente ao responder negativamente a todas as

perguntas.

O programa EpiData®™ foi utilizado na tabulacdo dos dados. Na busca de obter
erros de digitacdo foi realizada dupla entrada, disponivel no programa, havendo

comparagao entre elas.

Os dados foram processados no R statistical package ** versdo 2.7.1, por meio
de estatistica descritiva e analitica. A escolha do programa R deveu-se ao fato do
mesmo disponibilizar uma grande variedade de métodos estatisticos como modelagem
linear e ndo linear, testes estatisticos classicos, métodos multivariados, além de técnicas

graficas. Esta disponivel como Software livre.

A estatistica descritiva compreendeu medidas de tendéncia central e dispersao
(média e desvio padrao) e distribuicao de frequéncias. Na analise bivariada foi testada a
associacdo entre cada varidvel presente nos blocos hierdrquicos e a varidvel resposta

(adesdo a terapéutica medicamentosa)

O processo de andlise estatistica dos dados, modelagem e interpretagdo dos
resultados seguiu os procedimentos sugeridos por Funcs et al (1996)* ¢ Victora et al

(1997)*° para a anélise hierarquizada.

O primeiro passo para a realizacdo dessa analise ¢ estabelecer um marco tedrico
conceitual que explicite as relagdes entre os fatores de risco, propondo-se, entdo, uma

hierarquizacio das variaveis independentes *°.

Estruturou-se um marco tedrico com as variaveis relacionadas a adesdo,
baseando-se nas cinco dimensdes proposta pela OMS, discriminando-as em blocos
hierarquizados (Figural). Uma vez que ndo foram localizados estudos relativos a

associa¢do conjunta destas dimensdes, o marco tedrico conceitual priorizou o regime de
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tratamento e a doenca sobre as caracteristicas econdmicas, sociais ¢ demograficas do
paciente. A doenca estabelece as opg¢des do tratamento independentemente das
caracteristicas socio-demograficas e o profissional/instituicdo de satde atua

intermediando a relagdo do paciente com o tratamento.

A falta a consulta ambulatorial ¢ utilizada como uma medida indireta de ATM
por estar diretamente relacionada com a adesdo. Esta variavel foi incluida no nivel

proximal da analise hierarquizada.

Utilizou-se como medida de associacdo entre a variavel resposta (adesdo a
terapéutica medicamentosa) e as variaveis analisadas em cada bloco hierarquico a razao
de chances (OR = odds ratio) e¢ seus respectivos intervalos de confianga. A analise
multivariada foi realizada por meio de regressao logistica multipla e o ajuste do modelo,
como um todo através da estatistica “deviance”, ou seja, duas vezes o logaritmo da

verossimilhanga.

Para evitar a exclusdo de variaveis potencialmente importantes, que poderiam
estar associadas com a adesdo, utilizou-se na analise bivariada o nivel de significancia
de 20%, no teste da razdo de verossimilhancas. Isto significa que alguns dos intervalos
de confianga das OR poderdo incluir a unidade. Apds a analise preliminar em cada

bloco, realizou-se a modelagem hierarquizada propriamente dita.

M¢étodos de modelagem hierarquizada tém sido sugeridos como alternativa para
lidar com as limitagdes dos métodos convencionais aplicados a estudos epidemiologicos
com grande numero de varidveis’. Ao estudarem-se multiplas exposi¢des, o modelo
hierarquizado indica a ordem em que devem entrar as varidveis, iniciando com as dos
niveis mais distais®>. Deste modo, as caracteristicas sociais, demograficas e econdmicas
do marco tedrico foram as primeiras a serem incluidas e exerceram uma agao de ajuste

para as varidveis dos blocos seguintes. As que apresentaram a significancia estatistica
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na analise (p<0,05) foram conservadas no modelo e entraram no ajuste do préoximo

nivel (intermediario).

Nesta proposta de analise, as varidveis selecionadas no bloco anterior sao
mantidas no modelo, mesmo que sua significancia estatistica nao seja preservada com a
inclusdo dos niveis hierarquicos seguintes. Este procedimento foi empregado até a

inclusdo de todos os blocos.

As variaveis das etapas anteriores atuaram como controle para os possiveis
fatores de confusdo. A qualidade do ajuste final do modelo foi realizada por meio da

analise de residuos.

Para o desenvolvimento da pesquisa foram considerados, em todas as etapas,
principios éticos fundamentais que norteiam a pesquisa envolvendo seres humanos,
descritos e estabelecidos pela Resolucio CNS 196/96°7 ¢ suas complementares. Os
participantes da pesquisa assinaram termo de consentimento livre e esclarecido e foi
garantido a eles o anonimato e sigilo absoluto das informacdes fornecidas. As
entrevistas ocorreram em consultério privativo do ambulatério de LES. Este estudo teve
aprovagdo do Comité de Etica em Pesquisa da Escola Nacional de Saude Publica /

Fiocruz sob o protocolo N°. 11/08 CAAE: 0016.0.031.228-08.
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Figural. Modelo teorico hierarquizado para a adesdo a terapéutica medicamentosa no
LES

Variaveis Distais

Fatores individuais relativos ao Caracteristicas demograficas sociais e
paciente econdmicas
- Estado civil

- Auto-avaliagio do estado de satide - Etnia

- Conhecimento sobre a cronicidade do LES - Escolaridade

- Conhecimento sobre o tratamento do LES - Idade (anos)

- Conhecimento sobre os possiveis - Apoio Social

acometimentos sistémicos do LES - Apoio Familiar

- Forma de aquisi¢@o do medicamento

- Renda familiar per capita (salarios minimos)

- Renda familiar total (salarios minimos)

- Numero de pessoas vivendo no mesmo domicilio
- Exercicio de atividade remunerada

: 1

Variaveis Intermediarias

Instituicdo e profissionais de saude
- Avaliagdo da qualidade do atendimento ambulatorial
- Avaliagao da qualidade do atendimento médico
- Recomendagdo do médico assistente a um familiar
- Orienta¢@0 médica durante a consulta com relagdo ao uso de medicamentos

- Legibilidade do receituario médico

Variaveis Proximais

- Falta a consulta ambulatorial agendada
- Justificativa da falta a consulta ambulatorial

Tratamento medicamentoso Relativas ao LES
- Nimero de medicamentos em uso - Idade do inicio dos sintomas
- Numero de comprimidos/doses - Tempo de evolucdo da doenga
ingeridas diariamente - Hospitaliza¢do
- Uso de automedicagao - Numero de hospitalizagdes
- Relato de reagdo adversa - Manifestagoes clinicas (comprometimento
- Comportamento frente a presenca de articular, manifestagdes muco-cutdneas, serosite,
reacdo adversa alteracdes neurologicas, comprometimento renal,
- Percepgdo quanto a eficacia do alteragdes hematologicas).
tratamento - Comportamento frente a piora dos sintomas
- Presenca de dificuldades em tomar os
medicamentos ‘

- Descrigdo da dificuldade

4

: 1

Adesdo a Terapéutica | <
Medicamentosa <
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RESULTADOS

Caracterizacdo sécio-demografica

Foram entrevistados 246 pacientes, do sexo feminino, com idade média de 41,59
+12,35 anos, predomindncia de negros ou pardos (54,88%, n=138, 1C95%= 48,66—
61,09), sendo o ensino médio completo o nivel de instrucao prevalente (37,81%, n=93,
1C95%=31,74-43.,86). A maioria dos pacientes (65,45%, n=161, IC95%= 59,50-71,38)
ndo exercia atividade remunerada ou eram aposentados e 62,12% (n=100, IC95%=
54,61-69,60) relataram que o LES era o responsavel pela inatividade. A renda familiar
total foi, em média, de 3,52 +2,94 salarios minimos e a renda familiar per capita de 1,27
+1,35 salarios minimos. Residiam no mesmo domicilio em média trés pessoas. A

descricdo completa das caracteristicas socio-demograficas encontra-se na Tabelal.
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Tabela 1: Distribui¢do dos pacientes segundo as caracteristicas socio-demograficas. Rio
de Janeiro, marco a agosto de 2008 (n=246).

Frequéncia Frequéncia
Caracteristicas s6cio-demograficas Absoluta relativa IC (95%)
(n) (%)
Estado civil
Casado ou vive em unido 136 55,29 (49,07 - 61,49)
Solteiro 72 29,27 (23,58 — 34,95)
Separado ou divorciado 25 10,16 (6,39 —13,93)
Viuvo 13 5,28 (2,49 - 8,08)
Etnia
Branca 110 44,72 (38,50 -50,92)
Parda 59 23,98 (18,65 -39,31)
Negra 76 30,90 (25,12 -36,68)
Amarela 0 0,00 (0,00 —0,00)
Indigena 1 0,40 (0,00 — 1,20)
Escolaridade
Analfabeto ou ensino basico incompleto 25 10,16 (6,38 —-13,93)
Ensino fundamental completo 33 13,42 9,16 —17,67)
Ensino fundamental incompleto 34 13,82 (9,50 - 18,13)
Ensino médio completo 93 37,81 (31,74 — 43,86)
Ensino médio incompleto 23 9,35 (5,71 —12,98)
Superior completo 22 8,94 (5,37 - 12,50)
Superior incompleto 16 6,50 (3,42 -9,58)
Idade (anos)
Média: 41,59 £ 12,35
20—|30 50 20,33 (15,29 — 25,34)
30 —|40 72 29,27 (25,58 — 34,95)
40 —150 62 25,20 (19,78 —30,62)
50 —| 60 44 17,87 (13,09 — 22,67)
>60 18 7,32 (4,06 —10,57)
Renda familiar per capita por faixa de salarios
minimos
Média: 1,27 + 1,35
0,00 —| 1,00 151 61,38 (67,46 —55,29)
1,00 —|2,00 58 23,58 (18,27 — 28,88)
2,00 —|5,00 31 12,60 (8,45 — 16,74)
>5,00 6 2,44 (4,37-0,51)
Renda familiar total por faixa de salarios
minimos
Meédia: 3,52 £2,94
0,00 —| 1,00 33 13,41 9,16 — 17,67)
1,00 —|2,00 63 25,61 (20,15 —31,06)
2,00 —1 5,00 103 41,87 (35,70 — 48,03)
5,00 —1 10,00 34 13,82 (9,50 - 18,13)
10,00 —| 20,00 13 5,28 (2,49 — 8,08)
NUmero de pessoas vivendo no mesmo domicilio
Média: 3+ 1,4
1 23 9,35 (5,71 - 12,98)
2 47 19,11 (14,19 —24,01)
3 85 34,55 (28,61 —40,49)
4 50 20,32 (15,29 — 25,35)
5a9 41 16,67 (12,00 -21,32)
Exercicio de atividade remunerada
Nio 116 47,15 (40,91 — 53,39)
Sim 85 34,55 (28,61 —40,49)
Aposentado 45 18,30 (13,46 —23,12)
N&o executa atividade remunerada devido ao
LES
Sim 100 62,12 (54,61 — 69,60)
Nao 61 37,88 (30,39 —45,38)
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Fatores relacionados a Adesdo a Terapéutica Medicamentosa
A partir da analise dos dados e utilizando a Morisk Medication Adherence Scale
(MMAS)’!, a prevaléncia de adesdo foi de 31,7% dos pacientes estudados (n=78,

1C95%= 25,83 —37,52).

As respostas obtidas para cada pergunta da MMAS foram examinadas
individualmente e encontram-se descritas na Tabela 2. De acordo com os dados obtidos,
verificou-se que a razao mais citada para a ndo adesao foi a desateng@o com os horarios
de administracdo dos medicamentos (52,43%, n=129, IC 95%= 46,20 — 58,67) seguida

pelo esquecimento (38,21%, n =94, IC 95%= 32,14 — 44,28).

Tabela 2: Frequéncia de respostas positivas as questdes da Escala de Morisk. Rio de
Janeiro, marco a agosto de 2008 (n=246).

SIM
Questoes Frequéncia Frequéncia
Absoluta relativa I1C (95%)
(n) (%)

A Sr. se esquece de tomar os seus remédios? 94 38,21 (32,14 — 44,28)
A Sr* costuma tomar seus remédios fora do 129 52,43 (46,20 — 58,67)
horario?

Quando a Sr*. esta se sentindo melhor, a Sr*. para 19 7,72 (4,38 —-11,05)
de tomar seus remédios?

As vezes, se a Sr*. se sente pior tomando seus 34 13,8 (9,50 -18,13)

remédios, a Sr*. para de toma-los?

Analise bivariada

Foi realizada a regressdo logistica bivariada, na qual se verificou a associacao
isolada de cada varidvel com a adesdo. A Tabela 3 apresenta a influéncia dos fatores
presentes no primeiro nivel hierarquico sobre a adesdo a terapéutica medicamentosa.
Considerar o estado de salide como muito bom ou bom apresentou associagdo com a
ATM, assim como, conhecer quais o0s possiveis acometimentos sist€émicos em

decorréncia do LES.
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Tabela 3: Distribuicao dos pacientes entre aderente e ndo aderente, segundo os fatores
individuais relativos ao paciente. Rio de Janeiro, marco a agosto de 2008 (n=246)

*
Variavel N&o aderente _Aderente (,ggFé% , Pp-valor
n % n %
Auto avaliacdo do estado de salide
Positiva 99 40,24 53 21,54 0,68
Negativa 96 28,05 25 10,16 (0,38 -1,19) 0,1765
Conhecimento sobre a cronicidade do
LES
Sim 131 53,25 62 25,20 0,91
Nio 37 15,04 16 6,50 (0,47 - 1,76) 0,7889
Conhecimento sobre o tratamento do
LES
Sim 149 60,57 72 29,26 0,65
Nio 19 7,72 6 2,44 (0,25 -1,70) 0,3850
Conhecimento  sobre 0s  possiveis
acometimentos sistémicos do LES
Sabe 157 63,82 69 28,04 1,86
Nio sabe 11 4,47 9 3,65 (0,73 — 4,69) 0,1880

*OR nao ajustada

A Tabela 4 apresenta a influéncia das caracteristicas demograficas, sociais e
econdmicas sobre a adesdo. Os pacientes com escolaridade ensino médio completo a
superior estiveram protegidos contra a ndo adesdo (cerca de 50%) em comparacdo com
0s que possuiam grau de instruc¢do inferior. A etnia branca também exerceu influéncia
positiva sobre a ATM. Observa-se que o apoio familiar ¢ a renda per capita
apresentaram-se associados 8 ATM. Os pacientes com apoio familiar tiveram 60% mais
chance de serem aderentes quando comparados com aqueles que ndo possuiam este
suporte na familia. A renda per capita de até um saldrio minimo aumentou em 70% a

chance de ndo adesdo em comparagdo com as rendas superiores
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Tabela 4: Distribui¢do dos pacientes entre aderente e nao aderente, segundo as questdes
sociais e econdmicas. Rio de Janeiro, margo a agosto de 2008 (n=246)

*
Variavel Né&o aderente _Aderente (,ggFé% y  Pprvalor
n % n %
Estado civil
Casado ou vive em unido 93 37,80 43 17,47 0,99
Solteiro/separado ou divorciado/
vitivo 75 30,48 35 14,23 0,58 - 1.70 0,9731
Etnia
Branca 70 28,46 40 16,26 0,68
Nao branca
(parda/negra/amarela/indigena) 98 39,84 38 15,44 (0,40 -1,16) 0,1590
Escolaridade
Ensino médio completo a superior
completo 82 33,33 49 19,91 0,56
Analfabeto a ensino médio
incompleto 86 34,95 29 11,78 (0,32 -0,97) 0,0414
Idade (anos)
20| — 40 81 32,93 41 16,67 0,84
40| —83 87 35,36 37 15,04 (0,47 — 1,49) 0,5256
Apoio Social
Sim 16 6,50 10 4,07 0,72
Nio 152 61,79 63 27,64 (0,30 - 1,65) 0,4350
Apoio Familiar
Sim 123 50,00 68 27,64 0,40
Nio 45 18,29 10 4,07 (0,19 —0,85) 0,0167
Forma de aquisigédo do
medicamento
Compra 74 30,08 35 14,23 1,03
Compra + SUS 94 38,21 43 17,48 (0,60 —1,77) 0,9038
Renda familiar per capita por
faixa de salarios minimos
0,00 —| 1,00 110 44,72 41 16,67 1,71
1,00—] 15,00 58 23,57 37 15,04 (0,99 —2,95) 0,0540
Renda familiar total por faixa de
salarios minimos
0,00 — | 2,50 86 36,90 42 18,02 0,90
2,50 —| 17.00 82 32,61 36 12,44 (0,52 - 1,53) 0,6986
Numero de pessoas vivendo no
mesmo domicilio
0—]| 3 104 42,27 51 20,73 0,86
3—|10 64 26,01 27 10,97 (0,49 — 1,50) 0,5995
Exercicio de atividade
remunerada
Sim 56 22,76 29 11,78 0,84
Nio/aposentado 112 45,52 49 19,91 (0,48 — 1,47) 0,5551
N&o executa atividade
remunerada devido ao LES
Sim 73 45,39 27 16,77 1,53
Nio 39 24,22 22 13,66 (0,76 — 3,02) 0,2270

*OR nao ajustada
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Com relacdo aos profissionais e a instituicdo de saude, correspondentes ao
segundo nivel hierarquico (Tabela 5), observa-se que a legibilidade do receitudrio
médico foi a varidvel que esteve mais associada com a adesdo. Os pacientes que
recomendam seu médico assistente a um parente com LES tiveram maior chance de
serem aderentes ao tratamento quando comparados com aqueles que nao tomariam esta

atitude.

Tabela 5: Distribuicdo dos pacientes entre aderente e ndo aderente, segundo os
profissionais e a institui¢do de saude. Rio de Janeiro, marco a agosto de 2008 (n=246)

OR*

Variavel N&o aderente _Aderente (Cos0ey  P-valor
n % n %
Avaliacdo da qualidade do
atendimento ambulatorial
Positiva 144 58,54 70 28,45 0,69
Negativa 24 9,76 8 3,25 (0,29 - 1,60) 0,3840
Recomendac&o do ambulatério a
um familiar
Sim 168 68,29 76 30,89 * 1
Nio 0 0,00 2 0,81 * 1 0,9870
Avaliacdo da qualidade do
atendimento médico
Positiva 149 60,57 73 29,67 0,54
Negativa 19 7,72 5 2,03 (0,19 — 1,49) 0,2343
Recomendacao do médico
assistente a um familiar
Sim 151 61,38 75 30,48 0,36
Nao 17 6,91 3 1,22 (0,10 -1,25) 0,1070
Orientagédo médica durante a
consulta
Sim 161 65,44 74 30,08 1,24
Nao 7 2,85 4 1,62 (0,35-4,37) 0,7350
Legibilidade do receituario
medico
Sim 110 44,71 63 25,61 0,45
Nao 58 23,58 15 6,09 (0,23 -0,86) 0,0159

*OR nao ajustada
*1 Nao foi possivel calcular a OR
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A influéncia dos fatores relacionados a terapéutica medicamentosa, referente ao
nivel hierarquico proximal, encontra-se descrita na Tabela 6. A variavel que apresentou
maior associacdo com a ATM, neste grupo de variaveis, foi o relato de dificuldade em
tomar os medicamentos nos sete dias que antecederam a entrevista. Pode-se observar
que o numero de medicamentos em uso € o nimero de comprimidos / doses ingeridas
diariamente ndo se apresentaram associados com a ATM. Os pacientes que mantiveram
o medicamento na presenca de reagdo adversa apresentaram chance 80% maior de

serem aderentes.

Tabela 6: Distribui¢do dos pacientes entre aderente e ndo aderente, segundo as variaveis
relacionadas ao tratamento medicamentoso. Rio de Janeiro, mar¢o a agosto de 2008
(n=246)

OR*

Variavel N&o aderente __Aderente (Cosoey  Pvalor
n % n %
Numero de medicamentos em uso
0 | —5 99 40,24 46 18,70 0,99
5] —15 69 28,04 32 13,01 (0,58 - 1,72) 0,9950
NUmero de comprimidos/doses
ingeridas diariamente
0—Il 6 88 35,77 35 14,23 135
6—| 22 80 32,52 43 17,48 0,79 -2,31) 0,2740
Uso de auto medicagdo
Sim 112 45,58 48 19,51 1,25
Nio 56 22,76 30 12,19 0,72 - 2,18) 0,4329
Presenca de dificuldades em
tomar os medicamentos
Sim 97 39,43 29 11,78 2,31
Nao 71 28,86 49 19,91 (1,32 — 4,00) 0,0029
Descricéo da dificuldade:
Esquecimento
Sim 31 25,40 7 5,73 1,47
Nio 63 51,64 21 17,21 (0,56 —3,84) 0,4250
Exposto a falta de
recursos em adquirir 0s
medicamentos
Sim 57 46,72 19 15,57 0,73
Nio 37 30,32 9 7,39 (0,29 - 1,78) 0,4899
Outros motivos
Sim 6 491 2 1,63 0,88
Nio 88 72,13 26 21,31 (0,16 — 4,65) 0,8870

Continua na proxima pagina

*OR nao ajustada
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Tabela 6 (continuacdo): Distribuicdo dos pacientes entre aderente e ndo aderente,
segundo as varidveis relacionadas ao tratamento medicamentoso. Rio de Janeiro, margo
a agosto de 2008 (n=246)

*
Variavel N&o aderente Aderente (|89§% ) p-valor
n % n %
Continuagdo
Relato de reacdo adversa aos
medicamentos
Sim 102 41,80 48 19,67 0,99
Nao 64 26,23 30 12,29 0,57 -1,73) 0,9889
Comportamento frente a
presenca de reacdo adversa
Mantém o medicamento 85 56,67 46 30,67 0,21
Suspende o medicamento 17 11,33 2 1,33 (0,04 —0,98) 0,0473
Percepcao quanto a eficacia do
tratamento
Sim 147 59,75 72 29,26 0,58
Nio 21 8,53 6 2,43 (0,22 —1,50) 0,2660

*OR nao ajustada

Dentre as variaveis relacionadas a doenga, também pertencentes ao bloco
proximal, as manifestagdes muco-cutaneas, o comprometimento renal, as alteragdes
hematologicas e o comprometimento articular estiveram associados a ATM. A
frequéncia de hospitalizagdes situada abaixo da média (zero a trés) em decorréncia das
complicacdes do LES também esteve relacionada com a ATM. Um aspecto a ser
considerado ¢ o comportamento frente a piora dos sintomas. Aumentar a dose do
medicamento sem a recomendagdao médica aumentou em 66% a chance de ndo-adesao

(Tabela 7).

44



Tabela 7: Distribuicao dos pacientes entre aderente e ndo aderente, segundo as variaveis
relacionadas a doenca. Rio de Janeiro, margo a agosto de 2008 (n=246)

ny ~ OR*
Variavel N&o aderente Aderente (1C95%6) p-valor
n % n %
Idade do inicio dos sintomas
0—| 25 76 30,89 41 16,67 0,75
>25 92 37,39 37 15,04 (0,43 —1,27) 0,2849
Tempo de evolugdo da doenga
0—|10 87 35,37 36 14,63 1,25
>10 81 32,93 42 17,07 0,73 —2,14) 0,4119
Hospitalizagéo
Sim 126 51,21 61 24,79 0,84
Nao 42 17,07 17 6,91 (0,44 —1,58) 0,5845
Frequéncia de hospitalizacdes
0—|3 90 48,12 39 19,25 1,74
>3 36 19,25 25 13,36 (0,91 —3,29) 0,0912
Manifestagdes clinicas
Comprometimento articular
Sim 153 62,19 66 26,83 1,85
Nio 15 6,09 12 4,88 (0,82 -4,17) 0,1360
Manifesta¢des muco-cutaneas
Sim 153 62,19 65 24,42 2,04
Nao 15 6,09 13 5,28 (0,91 —4,52) 0,0797
Serosite
Sim 68 27,64 35 14,22 0,84
Nao 100 40,65 43 17,47 (0,48 —1,43) 0,5157
Alteracgdes neuroldgicas
Sim 18 7,31 6 2,43 1,44
Nao 150 60,97 72 29,27 (0,55 -3,78) 0,4593
Comprometimento renal
Sim 78 31,70 45 18,29 0,64
Nao 90 36,58 33 13,41 (0,37 -1,09) 0,1012
Alteragdes hematoldgicas
Sim 95 38,62 52 21,13 0,65
Nao 73 29,67 26 10,57 0,37 -1,14) 0,1332
Comportamento frente a piora
dos sintomas
Aumenta a dose 33 13,41 10 4,06 1,66
Nao aumenta a dose 135 54,87 68 27,64 (0,77 - 3,57) 0,1930

*OR nao ajustada

A falta a consulta ambulatorial agendada esteve fortemente associada com a

adesdo (Tabela 8).
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Tabela 8: Distribuicdo dos pacientes entre aderente e nao aderente, segundo o
comparecimento a consulta ambulatorial. Rio de Janeiro, margo a agosto de 2008
(n=246)

., ~ OR*
Variavel Nao aderente Aderente (1C95%6) p-valor
n % n %
Falta a consulta ambulatorial
agendada
Sim 98 39,84 28 11,38 2,50
Nao 70 28,45 50 20,33 (1,43 —4,35) 0,0012
Justificativa da falta a consulta
ambulatorial:
Falta intencional
Sim 64 50,79 20 15,88 0,75
Nao 34 26,98 8 6,35 (0,30 -1,88) 0,5450

*OR nao ajustada

Regressdo Multipla Hierarquizada
Foram selecionadas para compor a andlise multipla hierarquizada as varidveis

descritas no Quadro 1.

Apesar de ndo ter apresentado significancia estatistica dentro da faixa proposta,
a varidvel “avaliacdo da qualidade do atendimento médico” também foi selecionada
para a andlise de regressdo multipla. Isto porque os pacientes que consideraram a
consulta médica ambulatorial como regular, ruim ou péssima, cerca de 80% (79,17%,
n=19, IC95%= 62,92 — 95,41) foram classificados como nao aderentes ao tratamento

medicamentoso.

A entrada das varidveis explicativas foi realizada passo a passo respeitando o
nivel hierdrquico de determinagdo do desfecho, proposto no modelo tedrico. A Figura 2

resume o passo a passo utilizado na modelagem.

Verificou-se, em todas as etapas da andlise, o grau de colinearidade entre as
variaveis por meio do fator de inflagdo de variagdo (VIF). Os resultados obtidos

mostraram nao haver colinearidade entre elas (VIF<10).
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Quadro 1. Variaveis selecionadas para compor a andlise multipla hierarquizada. Rio de
Janeiro, marco a agosto de 2008 (n=246)

Variaveis 0 o ) p-valor
DISTAIS
Apoio familiar 0,40 (0,19 -10,85) 0,0167
Escolaridade 0,56 (0,32 -0,97) 0,0414
Renda familiar per capita por faixa de salarios minimos 1,71 (0,99 — 2,95) 0,0540
Etnia 0,68 (0,40 — 1,16) 0,1590
Auto avaliagdo do estado de salde 0,68 (0,38 —1,19) 0,1765
Conhecimento sobre o0s possiveis acometimentos
sistémicos do LES 1,86 (0,73 — 4,69) 0,1880
INTERMEDIARIAS
Legibilidade do receituario médico 0,45 (0,23 —0,86) 0,0159
Recomendac&o do médico assistente a um familiar 0,36 (0,10 —1,25) 0,1070
Avaliacdo da qualidade do atendimento médico 0,54 (0,19 —1,49) 0,2343
PROXIMAIS

Falta a consulta ambulatorial agendada 2,50 (1,43 —4,35) 0,0012
Presenca de dificuldades em tomar os medicamentos 2,31 (1,32 -4,00) 0,0029
Comportamento frente a presenca de reagéo adversa 0,21 (0,04 —0,98) 0,0473
Manifestagdes muco-cutaneas 2,04 (0,91 — 4,52) 0,0797
Frequéncia de hospitalizacGes 1,74 (0,91 —3,29) 0,0912
Comprometimento renal 0,64 (0,37 —1,09) 0,1012
Alteracdes hematoldgicas 0,65 (0,37 —-1,14) 0,1332
Comprometimento articular 1,85 (0,82 —4,17) 0,1360
Comportamento frente a piora dos sintomas 1,66 (0,77 —3,57) 0,1930
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Figura 2: Modelagem hierarquizada para a Adesdo a Terapéutica Medicamentosa no

LES.
Fatores individuais relativos
ao paciente
Auto avaliagdo do estado de satide™
Conhecimento sobre os possiveis
acometimentos sistémicos do LES*
Caracteristicas demograéficas
12 Etapa sociais e econdmicas
Apoio familiar » I
Escolaridade >
Renda familiar per capita *
Etnia *
Instituicéo e profissionais de
saude
Legibilidade do receituario
médico >y
Recomendac¢do do médico
22 Etapa assistente a um familiar *
Avaliagao da qualidade do
atendimento médico *
Falta a consulta ambulatorial
agendada*
Tratamento medicamentoso
Presenga de dificuldades em tomar os
medicamentos*
Comportamento frente a presenga de
reacgdo adversa >
Relativas ao LES
3% Etapa Manifestagdes muco-cutineas >
Alteracdes hematoldgicas >
Comportamento frente a piora dos
sintomas™®
Frequéncia de hospitalizagdes™
Comprometimento renal*
Comprometimento articular® v
Apoio familiar
Escolaridade
Legibilidade do receituario médico
Modelo Final Comportamento frente a presenca
de reagdo adversa
Manifesta¢des muco-cutineas
Alteragdes hematologicas
Desfecho ADESAO
* (p>0,05)
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Permaneceram no bloco distal os seguintes fatores:
escolaridade. Na etapa seguinte somente a legibilidade do receituario médico mostrou-
se associada com a ATM na presenga das varidveis anteriormente selecionadas. Na
ultima analise, as variaveis que se mantiveram no modelo foram: o comportamento do

paciente frente a presenca de reagdo adversa aos medicamentos, as manifestacdes muco-

cutaneas e as alteragdes hematoldgicas.

O modelo explicativo final para a ATM no LES, com trés niveis de hierarquia
encontra-se descrito na Tabela 9. Em cada passo da modelagem ndo se verificou
mudangas significativas nos valores das razdes de chances, inclusive, com relacdo aos

apresentados na analise bivariada. As variaveis no qual este fato ndo foi observado

foram as manifestagoes clinicas.

Tabela 9: Modelo hierarquizado final para a ATM no LES com trés niveis de hierarquia.

Rio de Janeiro, marco a agosto de 2008 (n=246).

apoio familiar e

Variaveis 12 Etapa 2% Etapa 3% Etapa
OR (1C95%) p* OR 1C(95%) p* OR (IC95%) p*
Apoio familiar 0,38 (0,17 — 0,80) 0,01 0,39(0,18-082) g1 0,36 (0,29 — 1,00) 0,05
Escolaridade 0,53 (0,30 — 0,93) 0,02  057(032-1,00) o5  046(0,21-1,00) 0,05
Legibilidade do receituério
it 0,52 (0,26 —1,00) 0,05 0,51 (0,21 -1,27) 0,15
médico
Comportamento frente a
N 0,20 (0,04 — 0,99) 0.05
presenca de reagdo adversa ;
Manifestagdes mucocutaneas 3,93 (1,37-1121) 0,01
Alteracdes hematologicas 0,44 (0,20 - 0,98) 0,04

Estatistica Deviance**
(Graus de liberdade) 295,98 (243)

292,00 (242)

178,44 (143)

*Teste Wald
**Teste estatistico de adequac¢ao do modelo

Descricdo do nivel de informacao e caracterizacdo do tratamento medicamentoso

proposto

O numero de medicamentos em uso oscilou entre um e quinze, com média de

5,09 £2,48. Dos pacientes entrevistados, 55,29% usavam cinco ou mais medicamentos

49



(n=136, 1C95%= 49,07 — 61,49). Com relacdo ao nimero de medicamentos prescritos
na consulta anterior a data da entrevista, o nimero médio de medicamentos foi 4,9
12,34, minimo de um e maximo de treze. Nao houve diferenca estatisticamente

significante entre as medianas dos medicamentos em uso e os prescritos (teste dos

postos sinalizados de Wilcoxon, W= 31486,5, p>0,05 ).

O numero maximo de comprimidos/doses ingeridas diariamente por paciente foi
de 22 e média de 7,32 +4,48 doses. Nao foi possivel avaliar o numero de

comprimidos/doses prescritas. Este dado ndo estava disponivel no prontuario médico.

Um aspecto a ser considerado foi o aumento do niimero de dose ingerida pelos
pacientes por iniciativa propria ao se sentirem “pior”, representando 17,50% da amostra

(n=43, 1C95%= 12,73 — 22,22).

De um total de 95 medicamentos relatados, o de uso mais freqiiente foi a

prednisona, do qual 79,27% (n=195, IC 95%= 74,20 — 84,33) dos pacientes faziam uso.

Os farmacos de maior prevaléncia utilizados na terapéutica especifica do LES
foram os glicocorticoides, seguido dos antimalaricos e imunossupressores. A maioria
dos pacientes fazia uso da prednisona (79,27%, n=195, 1C95%= 74,20 — 84,33), do
difosfato de cloroquina (45,94%, n=113, 1C95%= 39,71 — 52,16) e sulfato de

hidroxicloroquina (23,57%, n= 58, 1C95%= 18,27 — 28,88).

Quarenta e sete por cento dos pacientes relataram uso de imunossupressor

R 0, N= R o= 40,91 — 53,39). Azatioprina R 0, N=J0, o= 18,
47,15% 116, IC 95%= 40,91 — 53,39). Azatioprina (23,57%, n=58, 1C95% = 18,27
— 28,88), micofenolato de mofetila (13,41%, n=33, IC95%= 9,16 — 17,67) e metotrexato

(7,32%, n=18, 1C95% = 4,06 — 10,57) foram os mais prevalentes.

Com relagao as comorbidades do LES, os suplementos minerais foram os mais

prevalentes seguidos dos medicamentos cardiovasculares e dos que atuam no sangue e
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na hematopoiese, sendo o carbonato de calcio associado a vitamina D (28,45%, n=70,
1C95%= 22,81 — 34,09), o carbonato de calcio (25,20%, n=62, IC95%= 26,27 — 34,94),
o maleato de enalapril (22,36%, n= 55, 1C95%= 17,15 — 27,56) ¢ o acido acetilsalicilico
(21,55%, n=53, IC95%= 16,40 — 23,38) os mais citados. Um mesmo paciente pode ter

relatado o uso de mais de um medicamento por grupo farmacolégico.

A descri¢ao completa de todos os medicamentos utilizados e prescritos encontra-

se no Anexo 3 e Anexo 4.

As formas de aquisi¢do foram: comprar com recursos proprios (44,31%, n=109,
I1C95%= 58,10-50,51), comprar e obter pelo SUS simultaneamente (49,20%, n=121,
1C95%= 42,93-55,43) e adquirir gratuitamente no SUS (6,49%, n=16, IC95%= 3,42 —

9,58).

Quando questionados se alguma vez haviam interrompido o tratamento em
decorréncia do término dos medicamentos, 11,39% (n=28, 1C95%= 7,41-5,35)
responderam que esta interrup¢do ¢ uma pratica frequente, 20,73% (n=51, 1C95%=
15,66-25,79) as vezes interrompem e 67,88% (n=167, 1C95%= 62,05 — 73,72)

raramente ou nunca suspenderam seu tratamento por falta dos medicamentos.

Verificou-se que 65,04% (n=160, IC95%= 59,08 — 70,99) utilizavam algum tipo
de automedicacdo, sendo os analgésicos (31,71%, n=78, 1C95%= 24,49 — 38,91) ¢ os

chas de ervas (30,89%, n= 76, IC95%= 23,73 — 38,05) os itens mais citados.

Aproximadamente a metade dos pacientes (51,21%, n=126, IC95%= 57,46 —
44,97) citou que, nos sete dias anteriores a entrevista, apresentou algum tipo de
dificuldade para tomar os medicamentos. Os que apresentaram renda per capita entre
zero e um salario minimo tiveram cerca de duas vezes mais chance (OR= 1,70, IC95%=

0,98 — 2,95, p=0,0452) de relatar a presenga de dificuldade quando comparados com os
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de renda superior a um salario. As principais dificuldades apontadas foram: nao ter
recursos para comprar o medicamento (52,38%, n=66, 1C95%= 43,66 — 61,10),
esquecimento (27,78%, n=35, IC95%= 19,95 — 35,59) e ndo obter no SUS (6,35%, n=8,

1C95%= 2,09 —10,60).

A maioria dos entrevistados (60,97%, n=150, IC95% = 54,87 — 67,07) referiu-se
a presenga de alguma reacdo desagradavel ao utilizar os medicamentos. De um total de
44 reagdes adversas descritas (Anexo 5), enjoo (20,67%, n=31, IC95%= 14,18 — 24,14),
dor no estdbmago (14,66%, n=22, IC95%= 9,00 — 20,32), tonturas (8,67%, n=13,
I1C95%= 4,16 — 13,16), edema (8,67%, n=13, IC95%= 4,16 — 13,16) e visao turva (6,67,
n=10, IC95%= 2,70 — 10,65) foram as mais frequentes. Um mesmo paciente pode ter se
referido a presenca de mais de uma reacdo adversa causada por um ou mais

medicamentos.

Oitenta e sete por cento das pacientes (n=131, IC95%= 83,17 — 91,48) relataram
que sabiam qual o medicamento causador da reag¢do adversa aos medicamentos (RAM).
Foram descritos vinte ¢ nove medicamentos como responsaveis pela RAM. Os
glicocorticoides, antimalaricos e imunossupressores juntos representaram 73,33% das
queixas (n=110, IC95%= 66,25 — 80,41), sendo a prednisona (29,00%, n=38, IC95%=
21,23 — 36,77), o difosfato de cloroquina (25,19%, n=33, 1C95%= 17,76 — 32,62) ¢ o

micofenolato de mofetila (8,40%, n=11, IC95%= 3,65 — 13,14) os mais citados.

Ao sentirem alguma RAM, 69,33% (n=104, 1C95%=61,95 — 76,71) nao
suspendem o tratamento, 12,67% (n=19, 1C95%=7,34 — 17,98) tomam outro
medicamento para melhorar os sintomas e 18,00% (n=27, 1C95%=11,85 — 24,15)
reduzem o numero de doses ou param de tomar o medicamento que julgam ser o

responsavel pela reacdo adversa.
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A maior parte dos pacientes (89%, n=219, IC 95%= 85,12 — 92,93) acredita que

os medicamentos estao contribuindo para melhorar a sua saude.

Percepcdo do paciente com relacao ao estado de saude e da doenca

Quando questionados em relagdo a percepgao do seu estado de saude, a maioria
considerou sua saude muito boa ou boa (68,79%, n=156, 1C95%=55,71 — 67,86),
25,22% (n=62, 1C95%=19,11 — 30,62) encaram-na como regular e 13% (n=32,

1C95%=8,80 — 17,21) como ruim ou péssima.

O LES nao foi considerado uma doencga crdnica para 17,07% (n= 42, IC95%=
12,37-21,77) dos entrevistados e cerca de 5% (4,47%, n=11, 1C95%= 1,88 — 7,05)
desconhecia esta cronicidade. Aproximadamente 90% (89,84%, n=221, 1C95%= 86,06
—93,61) concordam que o tratamento medicamentoso e mudancas nos habitos de vida

permitem o controle dos sintomas do LES.

O rim foi o 6rgdo mais citado (77,64%, n=191, IC95%= 72,44 — 82,84), dentre
os provaveis acometimentos sistémicos causados pelo LES, seguido pelo coragdo
(40,65%, n=100, IC95%= 34,51 — 46,78) e pulmao (26,02%, n=64, IC95%= 20,53 —
31,49). Cerca de 10% (9,35%, n=23, 1C95%= 5,71 — 12,98) ndo soube citar pelo menos

um provavel acometimento.
Com relacdo a hospitalizacao, 70,02% (n=187, 1C95%= 70,68 — 81,35) dos
entrevistados ja foram internados pelo menos uma vez devido ao LES (média = 3,17

12,93 e maximo = 15).

A participagdo em grupos e/ou redes de apoio social ao paciente com lipus
apresentou o percentual de 10,57% (n=26, IC95%= 6,73 — 14,41), em contrapartida os

valores do apoio familiar corresponderam a 77,64% (n=191, IC95%= 72,43 — 82,84).
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Caracterizagao e percepc¢ao do atendimento oferecido pela institui¢éo

Entre os pacientes entrevistados, 51,22% (n=126, 1C95%= 44,97 — 57,46)
referiram-se a pelo menos uma falta a consulta ambulatorial durante o tratamento para
sua doenca. As justificativas mais citadas para o ndo comparecimento as consultas
agendadas foram: ter outro compromisso no mesmo horario da consulta (23,02%, n=29,
IC95% = 15,67 — 30,36), esquecimento (18,25%, n=23, IC95%= 11,51 — 24,99), ndo
quis ir (13,49%, n=17, IC95% = 7,53 — 19,45), ndo ter recursos para o transporte
(12,69%, n=16, IC 95% = 6,88 — 18,51), estar se sentindo mal (12,69%, n=16, IC95%=
6,88 — 18,51) e comparecimento em data / hora errada (5,56%, n=7, IC95%= 1,56 —
9,55). Apenas quatro pacientes ndo souberam informar o motivo da falta (3,17%, IC

95%= 0,11 —6,24).

A maioria avaliou positivamente o atendimento prestado pelos profissionais do
ambulatério de reumatologia da instituicdo e a consulta médica ambulatorial, 86,99%
(n=214, 1C95%= 82,78 — 91,19) e 90,54% (n=222, IC 95%= 86,88 — 94,19)
respectivamente.

Em torno de 4,5% dos pacientes (4,47%, n= 11, IC95%= 1,89 — 7,05) relataram
que ndo recebiam orientacdo médica com relacdo ao uso dos medicamentos prescritos e

8,13% ndo recomendariam o médico assistente a um parente que tivesse LES (n= 20,

1C95%=4,71 —11,54).

Aproximadamente trinta por cento dos pacientes ndo conseguiam compreender

a letra do médico na ocasido da pesquisa (29,67%, n=73, IC95%= 23,96 — 35,38).
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Manifestacdes clinicas

A idade de inicio dos sintomas, definida como a data em que surgiram as
primeiras manifestagdes clinicas da doenga, ocorreu em média aos 28 +11anos de idade.
Apenas 6,91% (n=17, IC95%= 3,74 — 10,08) tiveram o inicio do LES apds os 50 anos.
Sendo o tempo de evolugdo da doenca dividido em periodos de cinco anos para facilitar
a andlise dos dados, observou-se que a metade dos pacientes (50%, n=123, IC95%=

43,75 — 56,24) apresentou tempo de evolucdo até dez anos.

Dentre as manifestagdes clinicas, o comprometimento articular foi o mais
frequente com 89,02% (n=219, IC 95%= 85,11 — 92,93). As manifestagdes muco-
cutaneas ocorreram em  88,62% (n=218, 1C95%= 84,65-92,58), sendo
fotossensibilidade (58,25%, n=127, 1C95%= 51,71 — 64,80) ¢ eritema malar (51,83%,
n=113, IC95%= 42,20 — 58,46) as mais prevalentes. O comprometimento renal ocorreu

em 50% dos entrevistados (n=123, IC95%= 43,75 — 56,24).

Na pesquisa, as alteragdes neurologicas corresponderam a 9,76% (n=24,
IC95%= 6,05 — 13,46), com predominio do comprometimento do sistema nervoso

central (87,50%, n=21, IC95%= 30,48 — 100,00).

Alteragdes hematoldgicas estiveram presentes em 59,76% dos pacientes (n= 147,
IC95%= 53,63 — 65,88) e serosite correspondeu a 41,87% (n=103, 1C95%= 35,70 —

48,03). As manifestagdes clinicas observadas encontram-se descritas na Tabela 10.

O Anexo 7 apresenta um resumo simplificado dos comandos utilizados para as

analises estatisticas no software.
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Tabela 10: Distribuicdo dos pacientes segundo as manifestagdes clinicas
observadas. Rio de Janeiro, marco a agosto de 2008 (n=246).

Frequéncia  Frequéncia

Manifestacdes clinicas Absoluta relativa
(n) (%) I1C (95%)
Comprometimento articular
Nao 27 10,98 (7,07 - 14,88)
Sim 219 89,02 (85,11 -92,93)
Poliartralgia 125 57,07 (50,52 - 63,63)
Artrite 111 50,68 (44,06 — 57,30)

Manifestacdo Mucocutanea

Nio 28 11,38 (7,41 - 15,35)

Sim 218 88,62 (84,65 —92.,58)
Fotossensibilidade 127 58,25 (51,71 - 64,80)
Eritema malar 113 51,83 (42,20 - 58,46)
Alopécia 97 44,49 (37,89 - 51,09)
Ulceras orais 66 30,27 (24,18 —36,37)
Lesdo discoide 36 16,51 (11,58 —21.,44)
Lesdo cutinea sub-aguda 20 9,17 (5,34 -13,00)
Vasculite 19 8,71 (4,97 - 12,45)
Outras lesdes 10 458 (1,80 -7,36)

Serosite

Nio 143 58,13 (51,96 — 64.29)

Sim 103 41,87 (35,70 — 48,03)
Pleurite 77 74,76 (66,36 — 83,14)
Pericardite 52 50,48 (40,83 - 60,14)

Alteraces neurologicas

Nio 222 90,24 (86,54 —93,95)

Sim 24 9,76 (6,05 - 13,46)
Sistema nervoso central 21 87,50 (30,48 —100,00)
Sistema nervoso periférico 4 16,67 (1,75 -31,57)

Comprometimento renal

Nio 123 50,00 (43,75 - 56,24)

Sim 123 50,00 (43,75 - 56,24)
Nefrite proliferativa mesangial 3 2,43 (-0,28 - 5,16)
Nefrite proliferativa focal 22 17,87 (11,11 —24,65)
Nefrite proliferativa difusa 42 34,14 (25,76 — 42,52)
Nefrite proliferativa membranosa 19 15,44 (9,06 - 21,83)
Nefrite esclerosante avancada 3 2,43 (-0,28 - 5,16)
Sem biopsia renal 42 34,14 (25,76 — 42,52)
Transplantada 1 0,81 (-0,77 - 2,40)

Alteracgdes hematoldgicas
Nio 99 40,24 (34,12 - 46,37)
Sim 147 59,76 (53,63 — 65,88)
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DISCUSSAO

Constatamos, baseados na revisdo da literatura realizada, que este ¢ o primeiro
estudo quantitativo desenvolvido em um pais em desenvolvimento para avaliar a adesdo

a terapéutica medicamentosa no Lupus Eritematoso Sistémico.

A adesdo ¢ considerada um fendomeno multidimensional determinada pela
interposicdo de cinco grupos de fatores. A utilizagdo da técnica da modelagem
hierarquizada para relacionar estas “dimensdes” na andlise dos dados também foi

pioneira.

Uma das maiores dificuldades para conduzir esta pesquisa foi selecionar o
método de mensuracdo da ATM, dada a inexisténcia de um padrdo ouro. A estimativa
de adesdo por meio de contagem de comprimidos ndo seria possivel. O LES ndo ¢
contemplado por programas de acesso aos medicamentos com fornecimento regular do
tratamento pela farmécia hospitalar da unidade de satide onde foi realizada a pesquisa.
Quantificar a assiduidade a consulta ambulatorial em determinado periodo do tempo,
também ndo seria possivel; na ocasido da coleta de dados, esta informacdo ndo estava
disponivel no prontudrio médico, ficando restrita ao auto relato. Avaliar a ATM pelos
resultados clinicos seria uma ingenuidade, na medida em que, pressupde que haja uma
relagdo direta entre recuperagao clinica e adesdo. O paciente pode aderir e, no entanto, a
terap€utica medicamentosa ndo manifestar o efeito desejado.

Optou-se por utilizar o método indireto mais utilizado: a entrevista estruturada.
Temos consciéncia de que ndo ¢ o método ideal. Ha limitagdes como, por exemplo,
superestimacdo do niimero de pacientes considerados aderentes. Porém, dentro do
contexto da satde publica no Brasil, ¢ o mais vidvel. Uma outra vantagem ¢ que permite

a avaliagdo dos motivos pelos quais a ndo adesdo ocorre.
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O questionario utilizado na pesquisa foi desenvolvido por Morisk et al** em
1986, com o objetivo de permitir uma aplicacao extensiva, regular e que se adaptasse a
qualquer contexto clinico. Desde entdo, tem sido utilizado por varios autores, inclusive
no Brasil, na avaliagdo da ATM. Em 2001, Delgado e Lima®® elaboraram e validaram a
MMAS utilizando uma escala de Likert. Segundo os autores, a utilizagdo deste tipo de
escala permitiu uma maior sutileza na detec¢do das diversas situagdes comportamentais
quanto a adesdo aos tratamentos, sem prejuizo para a sensibilidade e a especificidade e

com aumento da consisténcia interna.

Sao poucos os estudos avaliando a ATM em doengas reumaticas e, no LES, sdo
mais raros ainda. A discussdo dos resultados obtidos na avaliagdo da ATM com outras
pesquisas encontrou alguns obstaculos: ndo ha um consenso nos métodos de avaliacdo e
nos critérios de classificagdo entre paciente aderente e ndo aderente. Dependendo do
estudo realizado, da populagdo pesquisada ¢ do método de deteccdo, as taxas de adesdo

16,17,18,19,29,46,61,62 ~ :
6.17.18.19.294661.62 "N entanto, a comparacio dos resultados obtidos com

podem variar
aqueles divulgados por estudos semelhantes, mesmo com objetivos diferentes ao nosso,
ou que correspondam a paises com outra realidade cultural, social ou econdmica, podera

oferecer subsidios valiosos na busca da compreensao dos aspectos aqui discutidos. Nao

foram localizados estudos brasileiros avaliando a ATM no LES.

O numero de participantes incluidos no estudo (n=246) ficou dentro dos
parametros calculados e correspondeu a uma amostra significativa de pacientes. A
média da idade encontrada (41,59 £12,35 anos) foi semelhante as observadas em outros

42
1 38, 39,

estudos no Brasi , confirmando uma maior incidéncia do LES nesta faixa etaria.

O percentual de 31,7% de pacientes aderentes a terapéutica medicamentosa

utilizando a MMAS, encontrado no presente estudo, foi considerado baixo. Talvez a
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prevaléncia baixa de adesdo tenha ocorrido pelo critério rigoroso considerado —

utilizacdo de 100% dos medicamentos como o prescrito pela equipe médica.

Os resultados observados para as respostas as questoes da MMAS sdo coerentes
com o de outros estudos nos quais foram feitas perguntas semelhantes. O descuido com
os horarios de administragdo dos medicamentos e o esquecimento sao apontados, pelos
pacientes classificados como ndo aderentes na presente pesquisa, como as principais
razdes para ndo tomar os medicamentos como o prescrito. Dos usudrios de prednisona e
hidroxicloroquina, presentes no estudo de Koneru et al'’, 38% e 32%, respectivamente,
apontaram o esquecimento como motivo para ndo tomar os medicamentos. Dois tercos
dos pacientes avaliados por Garcia-Gonzales et al®* esquecem de tomar seus
medicamentos. Com relagdo ao surgimento de RAM, 40% dos entrevistados por Garcia-
Gonzales (op cit) interrompem o uso em decorréncia de reacdes adversas, valores estes
superiores dos aqui observados (13,8%). A suspensdo do uso dos medicamentos,
quando assintomatico, foi 0 motivo com os menores percentuais, denotando a percepgao
dos nossos pacientes com relagdo a importancia do uso continuo dos medicamentos.
Chambers et al*® referem-se em seus estudos, o uso dos medicamentos, por alguns

pacientes, somente quando a doenca esta ativa.

Na avaliagdo dos dados demograficos, verificou-se o predominio da etnia negra
¢ parda. Diferindo dos resultados encontrados por Meindo (2001)*® e Prado et al
(2007)* que avaliaram pacientes com de LES na regido Sudeste e Sul (Sdo Paulo e Rio
Grande do Sul), encontrando maior propor¢io da etnia branca. Rocha et al (2000)* ¢
Bezerra et al (2005)*' estudando o perfil demografico, clinico e laboratorial de pacientes
com LES na regido Nordeste (Bahia ¢ Natal), também observaram predominio de

’

negros e pardos em seus estudos, assim como Telles et al (2008)** em Minas Gerais. E
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importante salientar que o alto indice de miscigenagdao presente no Brasil pode ter

dificultado uma classificagdo mais objetiva desta caracteristica.

Pertencer a etnia branca atuou como um fator de protecdo para adesdo,
entretanto, na interpretacdo deste resultado, no Brasil, deve ser considerado além dos
aspectos genéticos, a escolaridade e a renda. A desigualdade de acesso as escolas e
outros suportes sociais, entre as diferentes etnias, pode ser justificada, principalmente,
em decorréncia da historia da imigragdo dos negros no Brasil que foram trazidos sob a
condi¢do de mao de obra ndo remunerada. Existe uma longa discussdo em relacdo a
etnia ¢ a ATM no LES. Nao ha um consenso entre os diversos autores com relacdo a

s~ 16,1 1,61, 62
esta associagcao 619,31, 61,6 .

Virios estudos brasileiros que descreveram o perfil demografico dos pacientes
com LES ndo avaliaram o estado civil, exceto de Meindo™® que encontrou percentuais

semelhantes aos encontrados na presente pesquisa.

O grau de escolaridade ¢ um importante indicador social exercendo influéncia,
também, sobre as oportunidades de emprego e de salarios e, nesta medida, condiciona o
poder aquisitivo das familias. Na pesquisa, a propor¢do de analfabetos ou com menos de
quatro anos de escolaridade foi considerada alta (10,16%), se comparada com as
proporcdes observadas em estudos com pacientes com LES no estado da Bahia* e em
Sdo Paulo®®, ambas 3%. Em contrapartida, o ensino superior completo correspondeu a
8,94%, sendo superior aos resultados verificados nos estudos citados, 5% e 3%
respectivamente. A escolaridade esteve associada com a ATM na presente pesquisa.
Esses resultados corroboram outros estudos; Koneru et al”’ e Garcia-Gonzales et al®?

também identificaram o baixo grau de escolaridade como significante fator que leva a

ndo adesao no LES.
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Questionou-se sobre o exercicio de atividade remunerada, visto que o LES ¢
uma doenca de grande impacto social e econdmico que interfere na capacidade
produtiva, podendo inclusive evoluir para complicagdes e sequelas, dificultando assim a
inser¢ao no mercado de trabalho™®. A época do estudo, 65,45% declararam-se como
inativos; destes 62,12%, afirmaram que nao estavam executando uma atividade
remunerada em decorréncia de sua doenca. Estes dados foram superiores aos
observados por Meimdo, que analisou a influéncia da doenga na variacdo dos
rendimentos em 100 pacientes no estado de Sdo Paulo no periodo de setembro de 1997

a dezembro de 1998, obtendo 61% de ativos e 39% de inativos®®.

Os valores encontrados na pesquisa, referentes a renda per capita, sdo muito
semelhantes a outros estudos realizados, em estados brasileiros, com pacientes com LES
(Bahia, 1,27 salarios minimos ¢ Sao Paulo 1,62 salarios minimos)40’ 3% Mais da metade
(61,38%) dos pacientes vivia com até um salario minimo, resultado muito préoximo ao
observado por Rocha et al (63%)*. Chambers et al*® chama atencio para o baixo nivel
socio-econdmico na Jamaica, considerado pelos autores, como um importante fator que
influencia na adesdo. Garcia Popa-Lisseanu et al®® também destacam a renda como uma
barreira para a adesdo em pacientes na América do Norte.

A presenga de algum tipo de dificuldade que impediu a administragdo do
medicamento, nos sete dias anteriores a entrevista, relatada por 51,21% dos
entrevistados, esteve também relacionada com os aspectos financeiros, visto que, os que
apresentaram renda per capita entre zero e um salario minimo tiveram cerca de duas
vezes mais chance de relatar a presenca de dificuldade quando comparados com os de

renda superior a um saldrio minimo. A falta de recursos para a obtengdo do

medicamento foi apontada como a principal dificuldade.
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Nived et al (2007)*, avaliando a eficacia das informacdes sobre o LES
fornecidas aos pacientes na Suécia, relataram que 5% dos pacientes presentes no estudo
ndo compram os medicamentos prescritos por causa de razdes financeiras,
demonstrando que, apesar de apresentar percentuais mais baixos, este nao ¢ um

problema exclusivo dos paises em desenvolvimento.

Na analise dos resultados, também se verifica o fato de que cerca de um terco
dos pacientes interromperam alguma vez o tratamento em decorréncia do término dos
medicamentos ¢ quando questionados qual a frequéncia desta pratica 11,39% referiram
tratar-se de uma pratica frequente. Este dado é preocupante, principalmente porque
apenas 6,49% dos entrevistados relataram que obtém seus medicamentos pelo SUS.
Segundo Meindo, que avaliou os custos diretos e indiretos no tratamento dos pacientes
com LES no estado de S3o Paulo, os medicamentos representaram, na populagdo

estudada, 45% dos gastos totais relacionados a atividade médico-profissional **.

Estes achados refletem a importancia do Estado no estabelecimento de politicas
que assegurem o acesso aos medicamentos aos pacientes com doengas cronicas como o
LES. A garantia deste acesso ¢ parte integrante e essencial de uma politica assistencial,
constituindo-se num dos elementos fundamentais para a efetiva implementagao de agdes

capazes de promover a melhoria das condi¢des da assisténcia a saide da populagdo.

A automedicagdo ¢ fenOmeno bastante discutido na cultura médico-
farmacéutica, e pode ter como consequéncia efeitos indesejaveis tais como
enfermidades iatrogénicas e mascaramento de doengas evolutivas **. No estudo esta
pratica representou um percentual considerdvel na amostra (65,04%). Quanto a
predominancia, os analgésicos foram prevalentes ndo diferindo do perfil de usuério no
Brasil *. Koneru et al (2008)*, avaliando a adesdo & terapéutica medicamentosa em

63 pacientes com LES, atendidos em quatro clinicas de reumatologia na cidade de
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Cincinnati nos Estados Unidos da América (EUA), encontraram 40% de usudarios de
automedicagio e Nived et al (2007)*, 35% na Suécia. Estes autores ndo descrevem o

tipo de automedicagdo usada.

Ao pensar em nao adesdo, o primeiro raciocinio que se vem a mente ¢ a redugdo
do nimero de doses ingeridas. Do mesmo modo, o excesso do uso do medicamento
também ¢ uma forma de nao adesdo. Aumentar a dose do medicamento pode acarretar
sintomas tdo ou mais graves quanto a redu¢do das mesmas. Os pacientes avaliados no
estudo, que aumentaram a dose de seus medicamentos, tiveram 66% maior chance de
serem nao aderentes, quando comparados com aqueles que ndo tomam esta atitude.
Nived et al* relatam que 35% dos pacientes avaliados na Suécia alteram as dosagens
dos glicocorticoides sem o conhecimento da equipe médica.

Ao contrario do descrito na literatura, que aponta a complexidade do tratamento

1,2,21,27, 28,29 ,
, 0 numero

em diferentes doencgas cronicas como uma barreira para a adesao
de medicamentos em uso e de doses/comprimidos utilizados ndo se relacionaram a

ATM. A média observada, cinco medicamentos, ndo diferiu ao encontrado por Koneru

et al (2008)*.

O objetivo da pesquisa nao foi elaborar o perfil farmacoepidemioldgico da
populacdo estudada, porém alguns aspectos, relativos a terapéutica medicamentosa

observados, mereceram destaque e sdo discutidos brevemente a seguir.

Os farmacos para a terapéutica especifica do LES mais utilizados na pesquisa
foram os glicocorticoides seguidos dos antimalaricos e imunossupressores, sendo a

prednisona o de uso mais frequente, resultado semelhante aos descritos na literatura >

39,42,45,46
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E evidente que uma enfermidade que pode acometer multiplos érgdos e sistemas
com diferentes graus de atividade apresente tratamento diversificado. No entanto, a
avaliacdo do uso de medicamentos para o tratamento das comorbidades presentes no
LES, tais como a hipertensdo arterial sist€émica e dislipidemias, entre outras,
infelizmente ndo tem recebido a devida atencdo. A maioria dos estudos que avaliam o

tratamento do paciente com LES, o fazem somente sobre a otica da doenga de base.

Todavia, o tratamento medicamentoso precisa ser avaliado na sua totalidade. O
paciente ndo pode ser aderente somente aos medicamentos especificos do LES e ignorar
o tratamento para as outras comorbidades ou vice-versa. Telles et al (2008)* discutem
este aspecto, pois ao avaliarem os fatores de risco para doenga coronariana em pacientes
com LES acompanhados em um servico de reumatologia no estado de Minas Gerais,
observaram que, apesar da dislipidemia ser o terceiro fator de risco mais frequente na
populacdo estudada, o tratamento estava sendo inadequado. Segundo os autores, as
possiveis causas para este fato seriam a preocupagcdo médica com outros aspectos
considerados mais importantes no tratamento do lupus, a dificuldade financeira dos
pacientes para aquisicdo de medicamentos ¢ a grande quantidade e variedade de
medicamentos usados pelos individuos com lapus, acabando-se por priorizar o uso de

certos medicamentos em detrimento de outros.

Em nossa andlise, os fairmacos para o tratamento das comorbidades de maior
prevaléncia foram os que atuam no Sistema Digestivo e Metabolismo. O carbonato de
calcio em suas formas de apresentacdo (carbonato de calcio e carbonato de calcio
associado a vitamina D) foi o segundo medicamento mais utilizado pelos pacientes
(53,65%), inferior apenas a prednisona. Entretanto, estes valores encontraram-se abaixo

do esperado. Os pacientes em uso de glicocorticoides deveriam utilizar suplementagao

de calcio ¢ vitamina D, entretanto observou-se uma subutilizacdo de cerca de 30%.
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Considerando que a radiacdo ultravioleta ¢ uma das principais causadora de
fotossensibilidade, desencadeante de lesdes cutaneas, e que os pacientes com LES sao
orientados a evitar o sol, a vitamina D também apresentou percentual aquém do

esperado.

Os eventos cardiovasculares e cerebrovasculares ocorrem com maior frequéncia
em pacientes com lupus quando comparados a populagdo geral, especialmente em
mulheres na pré-menopausa **. A prevaléncia estimada de hipertenséo arterial no Brasil
atualmente é de 35% na populagdo acima de 40 anos’’. Estes percentuais sio mais
elevados nos pacientes com LES. Manzi et al (1997)* calcularam o risco de uma
paciente com LES, entre 35 e 44 anos de idade, apresentar infarto agudo do miocardio,
encontrando valores aproximadamente 50 vezes maiores que o risco de uma mulher da
populagdo em geral na mesma faixa etaria. Koneru et al (2008)* observaram que a

hipertensao arterial sistémica foi a comorbidade mais prevalente em sua pesquisa.

Dentre os farmacos para o tratamento do acometimento do sistema
cardiovascular, destacaram-se 0s que atuam no sistema renina angiotensina.
Provavelmente, devido aos efeitos antiproteintricos e renoprotetores, que este grupo
farmacoldgico apresenta e pela alta prevaléncia de 50% de pacientes com

comprometimento renal.

Poucos pacientes (10%) relataram o uso de hipolipemiantes. Este fato também
foi observado na populagdo avaliada por Telles et al (2008)**, 18% dos pacientes
estudados deveriam estar em uso de estatinas por possuirem c-LDL > 130 mg/dl e
44,8% também seriam usudrios potenciais deste grupo farmacologico, por apresentarem
c-LDL > 100 mg/dl; no entanto, apenas seis pacientes (3,5%) estavam em uso de

estatina no momento do estudo.
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O cloridrato de hidralazina é um farmaco classicamente associado, ndo somente
ao LES induzido por medicamentos, mas também ao surgimento do LES idiopatico,

sendo indicado apenas em casos especiais. Observamos apenas 1,21% em nosso estudo.

A eritopoitina foi prescrita para 5 pacientes, porém nenhum paciente referiu-se
ao uso deste medicamento no momento da entrevista. Este medicamento € de alto custo,
sendo dispensado pelo Programa de Medicamentos Excepcionais gerenciado, no Rio de
Janeiro, pela Secretaria Estadual de Saude. Aos pacientes ¢ garantido o acesso integral
aos mesmos; entretanto, com certa frequéncia, isto ndo ocorre. Provavelmente estes

pacientes ndo conseguiram obter seus medicamentos pelo SUS.

Chamou-nos atengdo o reduzido numero de pacientes em uso de
antiinflamatérios ndo esteroidais, apenas um. Talvez este fato possa ser explicado pela
cautela da equipe médica na prescrigdo dos mesmos, no sentido de evitar a retengao
hidrica e principalmente ao risco de nefrotoxicidade destes firmacos, assim como a

frequéncia de acometimento renal e de hipertensdo arterial nos pacientes com LES.

Os farmacos utilizados para o tratamento da ulcera péptica e refluxo gastro-
esofagico também apresentaram baixa prevaléncia. Esperavam-se percentuais mais
elevados, com o objetivo de evitar as afec¢des gastricas, em decorréncia dos efeitos

colaterais dos glicocorticoides e outros farmacos de uso oral.

A terapéutica medicamentosa dispensada aos pacientes presentes no estudo, de

forma geral, foi considerada classica.

A presenca de RAM ocorreu em percentual consideravel dos pacientes e a
prednisona foi apontada como o principal medicamento causador das mesmas. E

importante salientar que o paciente deve receber informagdes com respeito a ocorréncia

de provaveis efeitos adversos ao tratamento recebido e de como se portar frente ao
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surgimento dos mesmos. Cerca de 20% dos pacientes reduziram a dose ou pararam de
tomar os medicamentos quando observaram o surgimento de alguma RAM. A
possibilidade de o medicamento causar efeitos adversos acaba sendo, muitas vezes,
omitida pelo prescritor, receoso de que as informacdes negativas relativas ao
medicamento prejudiquem a adesdo do paciente ao tratamento ou mesmo que, por auto-
sugestdo, o paciente venha a sentir o efeito adverso comentado®. O relato de presenca
de RAM, na pesquisa, ndo foi associado a ATM, mas o comportamento do paciente
frente a mesma sim. Manter o medicamento, mesmo sentindo algum sintoma negativo
durante o uso dos medicamentos, aumentou em 81% a chance de adesdo naqueles que
continuam tomando o medicamento em comparacdo com aqueles que o suspendem.
Chambers et al*’, Garcia-Gonzales et al®® e Garcia Popa-Lisseanu®® identificaram a

RAM como sendo um fator determinante para a adesao.

Muitos pacientes avaliaram positivamente a eficacia dos medicamentos. A auto
percepcao do estado de saude como muito boa ou boa também foi consideravel. Alguns
estudos da area de psicologia consideram a importancia da auto percepc¢ao do estado de
saude para a ATM e, consequentemente, a eficacia da terapéutica medicamentosa.
Segundo estes autores, os pacientes fariam uma avaliacdo das agdes dos farmacos
prescritos e sobre o que eles proprios sabem e pensam acerca da doenga e dos
medicamentos, para entdo optarem em aderir ou nio as prescricdes médicas >’. Na
pesquisa, os pacientes que fizeram uma auto avaliagdo positiva de seu estado de saude
apresentaram uma maior chance de aderir ao tratamento, quando comparados aqueles
que tiveram uma percep¢ao negativa. Porém, a percepcdo da eficacia do tratamento
medicamentoso ndo apresentou relagdo estatisticamente significativa, diferindo dos

resultados obtidos por Garcia Popa-Lisseanu et al®® que identificaram a percepgdo desta
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eficadcia como uma barreira na ATM em 22 pacientes com LES e 18 com AR na cidade

de Huston nos EUA.

O nao reconhecimento do LES como uma doenga crénica, observada em cerca
de 20% dos pacientes entrevistados, pode ser avaliado sob dois pontos de vista: a
negacao da doenca ou o real desconhecimento sobre a cronicidade do LES. Em ambas
as situagdes uma intervencao se faz necessaria. Informagoes claras com o objetivo de
orientar o paciente sobre o LES e o que estd ocorrendo com seu organismo, assim como
esclarecimentos sobre as opgdes de tratamento sdo fundamentais para a conscientizagao
do paciente com LES. Aceitar a condi¢do de “doente” e acreditar na terapéutica
medicamentosa, como um instrumento capaz de reduzir as “ameagas” ocasionadas pelo

LES, pode aumentar a motivagao do paciente em aderir ao tratamento.

O apoio familiar esteve fortemente associado a adesdo, corroborando com outros
autores que o descrevem como fator de grande importancia para a ATM em doengas

) 11, 21
cronicas = v’

7 Existe a necessidade de compreender as questdes relacionadas ao
paciente € ao meio sociocultural em que o mesmo estd inserido. Pessoas que estdo
isoladas, longe do convivio familiar e social, podem apresentam maior probabilidade de
ndo aderir ao tratamento. Moreira (2005)", avaliando a adesio ao tratamento
farmacoldgico em doentes renais cronicos, no estado do Ceard, comenta que as
mudancas no estilo de vida e no uso de medicamentos sdo fatores que requerem apoio
familiar para os pacientes lograrem éxito no controle da pressdo arterial. Nao houve
relacdo entre a participagdo de grupos e/ou associagdes de apoio ao paciente com LES e

a ATM (p>0,05). Um dos objetivos destas equipes, motivar e orientar o paciente com

LES, infelizmente, ndo esta sendo atingido.

Mais da metade dos pacientes, na pesquisa, relatou o nao comparecimento a

consulta. Este valor pode ser ainda mais elevado, devido ao viés de memoria ou
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simplesmente por que o paciente ocultou a informagao correta. A assiduidade as
consultas ambulatoriais para o acompanhamento do tratamento pode evidenciar o desejo
do paciente em tratar a sua doenca e revelar a percepcao da sua consciéncia de que
possui um problema de saide e que necessita de cuidados. Os principais motivos
alegados para o ndo comparecimento, a consulta ambulatorial agendada, foram os
intencionais, ou seja, aqueles os quais o paciente ndo compareceu a consulta
conscientemente. Este comportamento reflete, infelizmente, a pouca preocupacdo com o

acompanhamento da sua doenga.

A falta a consulta médica ambulatorial agendada apresentou uma forte
associacdo com a ndo adesdo. Apresentar pelo menos uma falta a consulta ambulatorial
indicou uma OR de 2,5. Entretanto, ao estratificar o motivo que justifica a auséncia a
consulta médica, ndo houve significincia estatistica para os motivos alegados.
Normalmente o controle e convocacao de faltosos ndo ¢é feito rotineiramente, na maior
parte dos servigos publicos de saude, ficando a unidade aguardando o retorno
espontaneo do paciente. Contatar o paciente e buscar os motivos pelos quais nao houve
o comparecimento a consulta agendada, mostrando a necessidade do comparecimento
regular para o acompanhamento do LES, pode constituir uma alternativa para aumentar

a assiduidade as consultas ambulatoriais para o acompanhamento do tratamento.

A internagdo hospitalar relatada por 70% dos pacientes foi muito proxima a
observada por Prado et al (67%)”. Albuquerque et al (2000)°' avaliaram os custos do
SUS com as hospitalizagdes por doengas reumaticas no ano de 1997. Da analise
realizada, o LES representou 2% das internagdes hospitalares, porém com um custo
total relativamente alto (cerca de 1.200.000,00 ddlares) e um custo médio duas vezes
maior do que da Artrite Reumatoide, com 18% de hospitaliza¢des (US$269,00 versus

USS$108,00). Os autores concluem que, para reduzir os custos destas doengas, sdo
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necessarios mais ambulatorios especializados, educacao dos pacientes, maior acesso aos

medicamentos e a melhoria na adesdo ao tratamento.

A frequéncia de internagdes hospitalares em decorréncia de complicagdes
clinicas devido ao LES esteve relacionada com a ATM. Os pacientes com frequéncia de
hospitalizagdes situada abaixo da média (zero a trés) em decorréncia das complicagdes
do LES apresentaram maior chance de ndo aderir ao tratamento quando comparados
com aqueles com maior nimero de hospitalizagdes. A ndo adesdo ao tratamento
proposto pode, inevitavelmente, levar ao aumento dos acometimentos sistémicos do
LES. Devido ao desenho do estudo, nao foi possivel determinar a temporalidade desta
relacdo, entretanto, pode-se supor, que a experiéncia negativa da hospitalizacdo leve o
paciente a uma maior adesio ao regime de tratamento. Rojas-Serrano'’ também
observou que a ATM esteve relacionada diretamente com as internagdes hospitalares de

pacientes com LES na cidade do México.

A média da idade do inicio dos sintomas esteve dentro da faixa etaria na qual
normalmente o LES ocorre. E interessante observar, que ao realizar a revisdo da
literatura, na busca de informagdes sobre o tempo de evolugcdo do LES em estudos
brasileiros, verificou-se o aumento da média / mediana deste dado. Costallat et al
(1995)°!, Rocha et al (2000)* e Bezerra et al (2005)*' encontraram a média / mediana
em torno de 5 a 6 anos. Em contrapartida, Telles et al (2007)*, Cunha et al (2008)>® e
nesta pesquisa (2008) as médias / medianas foram mais elevadas (+ 10 anos). Isto nos
leva a concluir que, com o passar do tempo, a melhoria dos meios de diagnostico, do
tratamento e das medidas de suporte a vida promoverdo aumento progressivo da

sobrevida no paciente com LES.

Dentre os provaveis acometimentos sistémicos descritos pelos pacientes, o rim e

0 coragdo foram os Orgdos mais citados e reconhecidos como os principais a serem
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afetados pelo LES. Apesar da gravidade das manifestagcdes do SNC e do sangue, estes
foram poucos citados. Embora as lesdes cutaneas sejam notadamente visiveis, a pele
apresentou um percentual baixo. A ocorréncia de viés nestes resultados nao pode ser
descartada, visto que o ambulatério de Nefrite ocorre concomitante ao ambulatorio de

Lupus.

As manifesta¢des clinicas observadas na pesquisa foram semelhantes aquelas
encontradas em outros trabalhos brasileiros que avaliaram o perfil clinico do paciente

40, 42,52 53, 54
com LES ¥ 40:42.5253.54

O comprometimento articular e as manifestagdes mucocutaneas foram as mais
frequentes. Dentre os comprometimentos mucocutaneos, a fotossensibilidade foi a mais
prevalente. O Brasil estd situado em uma regido de clima tropical e o Rio de Janeiro ¢
uma cidade litoranea de muito sol. Talvez estes fatores possam explicar esta alta

frequéncia.

As manifestagdes neurologicas sdo frequentes no LES e encerram os piores
prognosticos™. As alteragdes neurologicas apresentaram baixo percentuais (9,76%) e
foram principalmente as relativas ao SNC. Segundo Appenzeller et al (2003), existem
dificuldades no diagndstico deste tipo de alteragdes no LES, principalmente o do déficit
cognitivo. Os métodos para definir os sintomas ainda sdo poucos sensiveis e
especificos. Cerca de dois ter¢os de todas as manifestagdes neuroldgicas ndo sao
decorrentes do dano organico causado pelo LES, mas por disfungdes metabolicas,

hipertensivas ou ainda secundarias aos medicamentos utilizados no tratamento >°.

Aqueles que apresentavam comprometimento articular ou manifestagdes muco-
cutaneas tiveram maior chance de ndo serem aderentes. Estes resultados corroboram aos
observados por Mosley-Willians et al®' e Garcia Popa-Lisseanu et al°® que ao avaliar as

barreiras para a adesdo em afro-americanos verificaram que episodios de dor, fadiga e
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incapacidade funcional foram citados pelos pacientes avaliados como motivos para nao

utilizar o medicamento como conforme o prescrito.

A avalia¢dao da qualidade do atendimento médico e ambulatorial pela visdo do
paciente trata-se de uma questdo polémica que pode induzir ao viés. O paciente pode
sentir-se constrangido em colocar sua real opinido com relacao ao atendimento médico
e do ambulatério da institui¢do de saude. Para tentar minimizar o erro na pesquisa,
formulou-se uma segunda questdo com o objetivo de validar a anterior, na qual foi
questionado se o mesmo recomendaria o ambulatério e o médico que o atende a um

parente que também estivesse com lupus.

A maioria dos pacientes avaliou de forma positiva o atendimento prestado pelo
Ambulatorio de Lupus (86,99%) e 100% o recomendariam a um parente que também
tivesse LES. O atendimento médico foi bem avaliado (90,54%), mas a unanimidade
da recomendacdo a outro paciente ndo ocorreu. Talvez ao responder a primeira
pergunta, que avaliava diretamente a qualidade do atendimento médico, o paciente
ndo tenha se sentido a vontade de se expressar como gostaria, por receio de criticar
seu médico. Apesar de reduzida a propor¢do de avaliagdo negativa, aqueles que
consideraram a consulta médica ambulatorial como regular, ruim ou péssima, cerca de
80% (79,17% , n=19, 1C95%= 62,92 — 95,41) foram classificados como nao aderentes

ao tratamento medicamentoso.

Os resultados observados apontam para a necessidade do desenvolvimento de
parceria entre o médico e o paciente, para que haja uma cumplicidade no tratamento. A
relacdo médico / paciente ¢ muito discutida na literatura como ponto fundamental para a
efetividade do tratamento’ ' 2" *’. Este aspecto torna-se ainda mais importante, visto
que a pesquisa foi conduzida em um hospital-escola. Em hospitais escola os problemas

tornam-se desafios. Entre os desafios, encontra-se o relacionamento de pacientes com
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médicos em formagdo. Sabe-se que as condigdes da satde publica sdo muito limitadas
nos paises emergentes, face a grande demanda de pacientes, o numero de médicos, a
remuneracdo inadequada, e os problemas de infra-estrutura, que tentam ser superados
pela qualificacdo dos profissionais, abertura para pesquisa e formacao de recursos
humanos . A formacdo profissional médica deve ser centrada, ndo apenas na patologia
da doenga, como também no individuo. A parceria e a confianga no médico & parte
crucial da relagdo terapéutica e pode nao ocorrer sem a contribuicdo de ambas as partes.
Segundo a Associacio Médica Brasileira “medicar ndo é um simples ato médico. E
antes de tudo um momento da relacdo médico / paciente em que se invocam 0S

conhecimentos, técnicas e habilidades™ %,

Cerca de 30% dos pacientes consideraram a prescrigdo médica ilegivel. Os
pacientes com nivel de instrug@o até o ensino médio incompleto tiveram cerca de duas
vezes mais chance de ndo compreender o receituario médico (OR=2,18, 1C95%= 1,20
— 3,96, p-valor<0,05) quando comparados com os que possuiam o ensino médio
completo ou nivel superior. A compreensdo da letra do médico apresentou uma forte
relacdo com a adesdo. Os pacientes que relataram que conseguem entender a letra do
médico tiveram 55% mais chance de serem aderentes quando comparados com
aqueles que ndo a entendem. Esta questdo ¢ complexa e polémica. Atualmente tramita
no legislativo brasileiro Projeto de Lei (PL 3310/08)> que considera infragdo sanitaria
o preenchimento de receitas e prontuarios médicos de forma ilegivel ou que possa
induzir ao erro. A proposta modifica a Lei 6.437/77, que trata das infragdes e

penalidades na area sanitaria.

A qualidade do receituario e prontuario médico exerce papel fundamental no
tratamento medicamentoso. Um principal fator que lhe confere tanta importancia,

tanto no ambiente hospitalar como ambulatorial, ¢ a interligagdo que ela exerce entre
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toda a equipe de satde. Outro fator intimamente relacionado e até mais importante
reside no fato de que a prescri¢ao € o instrumento que garante a execucao dos pilares
do uso correto de medicamentos®. Associado a este fato, em nosso pais existe um alto

percentual de analfabetos funcionais.

A orientacdo médica, com relacdo ao uso dos medicamentos prescritos, na
consulta ambulatorial foi fornecida a grande maioria dos pacientes entrevistados
(95,53%). Segundo Klein et al (2005), devido aos fatores cognitivos e emocionais, 0s
pacientes se esquecem de muitas informagdes fornecidas pelos médicos, sobretudo
aquelas que dizem respeito as instrugdes e recomendagdes. E, quanto maior a
quantidade de informacdo fornecida maior a propor¢do de informagdo esquecida,
sendo que, a informag¢do recordada pelos pacientes tendera a ser a que foi fornecida
primeiro e a que eles consideram a mais importante >’. Baseado neste contexto, as

informagdes direcionadas ao paciente, deverdo ser objetivas e simples.

Avaliando os resultados obtidos com os instrumentos empregados, verifica-se,
na andlise dos dados, que os fatores identificados na regressdo logistica multipla, com
o modelo hierarquizado proposto, foram o comportamento frente a presenga de reagao
adversa aos medicamentos, as alteragdes hematologicas, a presenga de manifestagoes
muco-cutaneas, a legibilidade do receituario médico, a escolaridade e o apoio familiar.
Vale ressaltar que ndo existe o modelo perfeito, cabendo ao pesquisador revisar e
avaliar o modelo selecionado pelos meios estatisticos e decidir, com base em
conhecimentos prévios, qual representa melhor os objetivos pretendidos. A estatistica

atua como um instrumento ¢ nao deve se sobrepor ao raciocinio epidemiologico.

O conhecimento do perfil dos pacientes com LES vinculados ao regime de
atendimento ambulatorial, assim como a identificacdo dos fatores relacionados a nao

adesdo a terapéutica medicamentosa, permite elaborar um conjunto de sugestdes e
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acoOes de saude publica que vise a formulagao e planejamento de politicas assistenciais

a este grupo de pacientes, desta forma garantindo-lhes uma melhor qualidade de vida.
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CONCLUSAO

O presente trabalho teve como objetivo contribuir para o entendimento dos
fatores associados a adesdo a terapéutica medicamentosa entre os pacientes com Lupus
Eritematoso Sistémico. Este conhecimento poderd ser util para identificar os pacientes
com maior chance de ndo adesdo, levando as intervengdes especificas por parte das
equipes de saude. Nao teve a pretensdo de ser definitivo. Pretendeu abrir um canal de
discussdo no sentido de buscar novas alternativas e solugdes para avaliar e aumentar a

adesdo no LES.

Os estudos transversais apresentam algumas limitagdes que podem afetar a
interpretacdo dos resultados como, por exemplo, ndo determinar se os fatores
relacionados com a adesdo foram antecedentes ou consequéncias da nao adesdo. Outra
limitacdo foi encontrar um método de mensuracdo da adesdo validado para o LES
adaptado a realidade brasileira, assim como um ponto de corte para o limite de adesdo.
O estudo restringiu-se a uma populagdo atendida em uma unidade hospitalar
especializada, o que pode limitar sua validade externa. No entanto, acreditamos que os
problemas aqui abordados ndo estdo exclusivamente restritos ao tipo de populagdo

estudada.

Apesar da caréncia de estudos comparativos que avaliem a adesdo no LES, os

resultados do presente estudo permitem as seguintes conclusoes:

« A Adesdo a Terapéutica Medicamentosa no LES ¢ um problema complexo e

multifatorial

« A modelagem hierarquizada revelou ser uma boa alternativa para avaliar a

adesdo, pois permitiu visualizar as diversas etapas de andlise.
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Existe a necessidade de implementar intervengdes especificas, com o
objetivo de aumentar a adesdo a terapéutica medicamentosa no Lupus

Eritematoso Sistémico.
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RECOMENDACOES PARA A MELHORIA DA ADESAO A TERAPEUTICA
MEDICAMENTOSA

Para alcancar o sucesso esperado no campo da adesdo a terapéutica
medicamentosa ¢ necessaria uma intervengdo pratica e multidisciplinar. A abordagem
anteriormente utilizada centrada exclusivamente no paciente, identificado como a “fonte

do problema” pertence ao passado.

O ideal seria a possibilidade de acesso facil a estratégias bem definidas,
capazes de obter informacdes sobre a ATM do paciente e aos mecanismos para

incrementa-la. Infelizmente ndo existem abordagens simples e completamente eficazes.

Baseados nos resultados deste estudo, € na revisdo da literatura
destinadas a melhoria da adesdo a terapéutica medicamentosa direcionadas a outras
doengas cronicas, mas que se aplicam perfeitamente ao LES, sdo sugeridas a seguir,

algumas intervencgdes.

Intervencoes:
1. Manter um sistema de registro legivel e de facil acesso aos dados individuais

do paciente ¢ do esquema terapéutico
2. Implementar a informatizacao nos servigos.

3. Esclarecer ao paciente da possibilidade de ocorréncia de efeitos indesejaveis
durante o uso dos medicamentos e as medidas imediatas que devam ser

tomadas diante desses efeitos.

4. Estimular a inclusdo da rede familiar e social do paciente no tratamento, para

que se sintam apoiados e encorajados no seguimento da terapéutica prescrita.

5. Registrar ¢ contatar os pacientes faltosos. Faltas frequentes a consulta

ambulatorial podem constituir um fator de alerta para uma menor adesao.
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Garantir o acesso integral aos medicamentos aos pacientes com Lupus.

Promover uma boa articulagdo entre os diferentes elementos da equipe
multiprofissional de satde com a inser¢do do Farmacéutico no

acompanhamento do paciente.
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ANEXO 1: Questionario utilizado na pesquisa

-
- -

ESTUDO PARA AVALIAR A ADESAO A TERAA\PETICA MEDICAMENTOSA EM
PACIENTES COM LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EM HOSPITAL Escola Nacional

de Sadde Pablica

UNIVERSITARIO NA CIDADE DO RIO DE JANEIRO, BRASIL. Sérgio Arouca
QUESTIONARIO

INICIAIS: DDD N° ID: DDDD

Data da entrevista: / /2008 N° PRONTUARIO:

Qual(is) o(s) nome(s) dos remédios que a Sr(a) estd tomando?
A Sr(a) pode incluir também outros remédios que o Sr(a) costuma tomar como capsulas de
ervas, vitaminas, chas (citar outros medicamentos comuns de automedicacéao e assinalar o
tipo da automedicagdo) Anotar o nome dos medicamentos

PERGUNTAR somente para os medicamentos:

2. Em que hora do dia a Sr(a) costuma tomar este remédio? Assinalar o horario
3. Quantos comprimidos por vez a Sr(a) costuma tomar deste remédio? Anotar o nimero de vezes
Anotar as respostas do paciente relativas as questdes de n°. 1 a 4.
1—Nome do Medicamento 2 Freq/ adm 3 Dose
Horario N° cp / vez
M T N
1
M T N
2
M T N
3
M T N
4
M T N
5
M T N
6
M T N
7
M T N
8
M T N
9
M T N
10
Auto medicagao: [1 Chas (1) [] Capsulas de ervas (3) [1 Polivitaminicos (5)| AuTO
L] Antacidos (7) [JAnalgésicos (9) []Outros (2) [JNao usa (0) [ ]
6. Como o Sr(a) faz para adquirir seus remédios? ADQ
[UCompra (1) [ Adquiri pelo SUS (2) [Compra e adquiri pelo SUS (3) [ ]
LIOutros (5)
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7. Sr (a) NOME, recordando os ultimos 7 dias, a Sr(a) teve alguma dificuldade em tomar
seus remédios? Qualquer tipo de dificuldade. As dificuldades ao qual me refiro sdo, por
exemplo: esqueceu, ndo conseguiu no posto de saude, ndo conseguiu comprar, nao
estava em casa, ndo entendeu a letra do médico, ndo soube como tomar, teve medo que
os remédios fizessem mal, estava se sentindo bem, ou estava se sentindo mal, o médico
ndo explicou como tomava, tomou menos comprimidos para durar mais, ou
simplesmente o Sr(a) achou melhor ndo tomar seus remédios.

LISim (1) [1 Néo (0) [1 N&o lembra (3)
Se a resposta for NAO ou NAO LEMBRA seguir para a pergunta n® 9

DIF

8. Qual foi a dificuldade que a Sr (a) teve que impediu o Sr (a) de tomar seus remédios?
Anotar exatamente o qué o paciente disser, classificar nas opgdes abaixo e repetir a
resposta assinalada para obter a confirmacéo do paciente.

Resp.:
[IEsqueceu (11) [ON&o conseguiu pelo SUS (22) [INao conseguiu comprar (33)
[INao entendeu a letra do médico (44) [ ] Nao sabia como tomar (55)
1O médico ndo explicou como tomava (66) [IPara durar mais (77)
[Teve medo que os remédios fizessem mal (88) [ Estava se sentindo bem (99)

[ Estava se sentindo mal (00) [] Viajou ou nao estava em casa (19)
L1 Outros: (93)

HIP

9. A Sr(a) ja sentiu alguma reagao desagradavel tomando algum destes remédios?
LISim (1) [1 Né&o (0) [1 N&o lembra (3)

Se a resposta for NAO ou NAO LEMBRA seguir para a pergunta n° 13

RAMI

10. O que foi que a Sr(a) sentiu? Anotar a RAM
Resp.:

11. Qual foi o medicamento que causou esta reagdo desagradavel?

[ISabe (1) = Medicamento nome(s) [J Nao sabe (0)

RAM2

12. Quando a Sr(a) se sentiu mal tomando seus remédio(s) qual foi sua atitude?

L] Continuou tomando o remédio (1) L] Parou de tomar o remédio (2)
L] Continuou tomando o remédio e tomou outro remédio para melhorar os sintomas (3)
[Tomou menos comprimido (4) [JTomou mais comprimido (5)

RAM3

ATM - MORISK

13. A Sr(a) se esquece de tomar os seus remédios?

1 Sempre (1) L] Quase sempre (2) [ Com frequéncia (3) ADI1
O Asvezes (4) [ Raramente (5) L] Nunca (6) L]

14. A Sr (a) costuma tomar seus remédios fora do horario?
AD2

] Sempre (1) [J Quase sempre (2) [ Com frequéncia (3)
OO Asvezes (4) [ Raramente (5) [] Nunca (6)

[ ]
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15. Quando o Sr(a) esta se sentindo melhor, a Sr(a) para de tomar seus remédios?
L] Sempre (1) [ Quase sempre (2) [ Com frequéncia (3)

[0 Asvezes (4) [ Raramente (5) [] Nunca (6)

AD3
[ ]

16. As vezes, se a Sr(a) se sente pior tomando seus remédios, o Sr(a) para de toma-los?
L] Sempre (1) [ Quase sempre (2) [ Com frequéncia (3)

[0 Asvezes (4) [ Raramente (5) [] Nunca (6)

AD4

17. Alguma vez a Sr(a) tomou mais um ou varios comprimidos para a sua doenga, por sua
iniciativa, ap0s se ter sentido pior?
1 Sempre (1) [ Quase sempre (2) [ Com frequéncia (3)

[0 Asvezes (4) [ Raramente (5) L] Nunca (6)

ADS
[ ]

18. Alguma vez interrompeu o tratamento para a sua doenga por que seus remédios
acabaram?
] Sempre (1) [] Quase sempre (2) [ Com frequéncia (3)

O Asvezes (4) [ Raramente (5) ] Nunca (6)

AD6
[ ]

19. Os remédios que a Sr(a) estd tomando estdo melhorando sua satude?

I Sim (1) [1 Nao (0)

EFM
[ ]

Sr/(a) (nome) nds gostariamos de saber um pouco sobre a sua saude

PERCEPCAO DO PACIENTE COM RELAGCAO AO ESTADO DE
SAUDE E DA DOENCA

CODIGO

20. Quando a Sr(a) comegou a sentir os sintomas do Lupus? Se a Sr(a) ndo
souber com certeza, indique a data mais proxima que puder se lembrar.

/ (mm) / (aaaa)

TSIN
[ ]

21. A Sr(a) ja foi internado alguma vez devido ao Lupus?
L] Sim (1) |;| Nao (0) [J Nao lembra (3)
Se a resposta for NAO ou NAO LEMBRA, seguir para a questdo n°® 24

HOSP
[ ]

22. Quantas vezes? DVEZES

FHOSP
[ ]

23. Aonde a Sr(a) foi internado?
L1 HUPE (1)
L] Em outro hospital (3)
L] HUPE e em outro hospital (5)
[] N&o lembra (7)

LOC

24. De um modo geral, em comparacdo a pessoas da sua idade, como a Sr(a)
considera o seu proprio estado de saude?

L] Muito bom (7) [ Bom (5) [ Regular (3) L] Ruim (1) [ Péssimo (0)

BEM
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Gostaria que a Sr(a) (NOME) me explicasse um pouco sobre a sua doenga para que eu possa

entender melhor como ela é.

LES1
25. O Lapus ¢ uma doenga para toda a vida Sr(a) (citar o nome do paciente)? [ ]
[JSim (1) [JNao (0) [ Nio sabe (3)
26. E possivel controlar o Lupus com remédios e mudangas nos habitos de
vida? LES2
[1Sim (1) [Nao (0) [ Nio sabe (3) [ ]
27. A Sr(a) pode me citar duas ou mais partes do corpo que podem ficar doentes pelo Lupus?
Resp. 1
2

28. A Sr(a) participa de algum grupo de apoio ou associacdo de pacientes com

Lupus? APOIOI1
[1Sim (1) [ Nio (0) [ ]

29. Sr(a) (nome), se a Sr(a) ficar doente, a Sr(a) pode contar com alguém que
lhe ajude nas tarefas do dia a dia, lhe dé os remédios ou lhe traga ao APOIO2

médico?

[1Sim (1) [ Nio (0)

[ ]

PERCEPCAO DO PACIENTE SOBRE O ATENDIMENTO OFERECIDO PELA

INSTITUICAO

30. A Sr(a) ja deixou de vir a sua consulta marcada aqui no ambulatério?
[ISim (1) [INao (0)
Se a resposta for NAO ou NAO LEMBRA, seguir para a questdo n° 32

FALTI
[ ]

31. Qual foi o motivo que fez o Sr(a) faltar a consulta? (Anotar exatamente o
qué for dito pelo paciente e depois marcar uma ou mais respostas
abaixo, lendo em seguida, a resposta assinalada para obter a
confirmacao do paciente).

Resp.

[IN3o quis vir (00)

[LJEsqueceu (01)

[IEstava se sentido bem (02)

[JEstava se sentido mal (03)

[IN3o teve dinheiro para o transporte (04)
[ITinha outro compromisso (05)

[IN3o podia vir s6 (06)

[JFoi na data/hora errada (07)

[IN3o respondeu (08)

[] Os exames nao ficaram prontos (09)

L] Outros: (93)

MOT
[ ]
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32. Como a Sr(a) avalia o atendimento recebido neste ambulatorio? Estou me
referindo ao ambulatoério como um todo: as secretarias, as instalagdes, o AMBI1
acesso, os consultorios etc. [ ]
(] Muito bom (7) [ Bom (5) [ Regular (3) [ Ruim (1) [ Péssimo (0)
33.Se um parente seu também tivesse Lupus, a Sr(a) recomendaria este AMB?2
ambulatodrio para ele? [ ]
L[] Sim (1) [] Nao (0)
34. O médico que passou os remédios para a Sr(a) explicou como se tomava os
remédios? AMB3
] Sim (1) L1 Nao (0) [ ]
35. A Sr/Sr* consegue entender a letra do Dr/Dr* (incluir o nome do médico
assistente)?
L] Sim (1) LI Nao (0) AMB4
[ ]
36. Como a Sr(a) avalia a sua consulta do seu médico? Ela é... AMBS
[ ]
[ Muito boa (7) [ Boa (5) L Regular (3) L] Ruim (1) L] Péssima (0)
37. A Sr(a) recomendaria o(a) médico(a) que lhe atende para um parente seu AMB6
que tivesse Lupus? [ ]
LI Sim (1) L1 Nao (0)
Gostariamos de conhecer um pouco sobre a Sr(a) e sua familia
DADOS SOCIO-DEMOGRAFICOS Cédigo
38. Data de nascimento: / / DEMOI1
39. Atualmente a Sr(a) é...
[1 Casada ou vive em unido (1) DEMO2
[] Separada ou divorciada (3) [ ]
[] Viava (5)
(1 Solteira (7)
40. O Censo Brasileiro (IBGE) usa os termos: negra, parda, branca, amarela e
indigena para classificar a cor ou a raga das pessoas. Se a Sr(a) tivesse que | DEMO3
responder ao censo do IBGE hoje como a Sr(a) se classificaria a respeito de | [ ]
sua cor ou raga?
[] Negra (1) [ Parda (3) [J Branca (5) [J Amarela (7) [ Indigena (9)
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. Até que ano a Sr(a) estudou na escola?
Analfabeto ou ensino fundamental incompleto (antigo primario) (0)
Ensino fundamental completo (1)
Ensino fundamental incompleto (2)
Ensino médio completo (3)
Ensino médio incompleto (4)
Universitario completo (5)
Universitario incompleto (6)
N3ao sabe/ ndo respondeu (7)

DEMO4
[ ]

. A Sr(a) esté trabalhando atualmente?
Sim (1) [] Na&o (0) [ Aposentado (3)
Se a resposta for SIM seguir para a questdo n°44

Oso0o0oooooa

DEMO5
[ ]

43. A Sr(a) ndo esta trabalhando por causa do Lupus?
[1 Sim (1) [1 Nao (0)

DEMO6
[ ]

44. No més passado, qual foi aproximadamente sua renda familiar liquida, isto
¢, a soma de rendimentos, ja com os descontos, de todas as pessoas que
contribuem regularmente para as despesas de sua casa? (anotar
exatamente o qué o paciente disser)

R$

DEMO7
[ ]

45. Quantas pessoas (adultos e criangas), incluindo a Sr(a) dependem dessa

renda para viver? (anotar exatamente o qué o paciente disser) D

DEMOS
[ ]

AGRADECER A PARTICIPACAO NA PESQUISA

OBSERVACOES:
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ANEXO 2: Ficha de coleta de dados de prontuario, Manifestacdes Clinicas.

ESTUDO PARA AVALIAR A ADESAO A TERAPEUTICA MEDICAMENTOSA EM
PACIENTES COM LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EM HOSPITAL ~ Esgola Nacienat
UNIVERSITARIO NA CIDADE DO RIO DE JANEIRO, BRASIL. Sérgio Arouca

INICIAIS: DDD N° ID: DDDD

DATA: / / 2008 N° PRONTUARIO:
MANIFESTACOES CLINICAS Cadigo
1.Articular?
[J Nio (0) MCLIN1
[0 Sim — O Poliartralgia (1) [ ]

[] Artrite 3)

2. Cutaneo?
[] Nao (0)
[J Sim — [J Discoide (1)
L] Subagudo (2)

(1 Fotossensibilidade (3) MCLIN2
[ Ulceras orais (4) [ ]
[ Eritema malar (5)

L1 Vasculite (6)

L1 Alopecia (7)

L1 Outras lesoes (8):

3. Serosite?
[ Nao (0) MCLIN3
[0 Sim — [ Pleurite (1) [ ]
[ Pericardite (3)
4. Comprometimento neurologico?
[ Nao (0) MCLIN4
[J Sim = LJSNC (1) [ ]
[ Periférico (3)
5. Comprometimento renal?

[] Nao (0)

[1 Sim — [ II (nefrite proliferativa mesangial) (1)
L1 IIT (nefrite proliferativa focal) (3) MCLINS
LI IV (nefrite proliferativa difusa) (5) L]

L] V (nefrite proliferativa membranosa) (7)
L1 VI (nefrite esclerosante avancada) (9)
[J Sem biopsia (2)
L] Transplantado (4)
6. Comprometimento hematologico?
[0 Nio (0) MCLING6
[] Sim (1) [ ]
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ANEXO 2: Ficha de coleta de dados de prontuario, Medicamentos.

ESTUDO PARA AVALIAR A ADESAO A TERAPEUTICA MEDICAMENTOSA EM
PACIENTES COM LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO ATENDIDOS EM HOSPITAL ~ Esgola Nacienat
UNIVERSITARIO NA CIDADE DO RIO DE JANEIRO, BRASIL. Sérgio Arouca
NOME
iniciars: () nerp: ()OI
DATA: / / 2008 N° PRONTUARIO:

TRANSCRICAO DO RECEITUARIO MEDICO / PRESCRICAO

Med1l

Med2

Med3

Med4

Med5

Med6

Med7

Med8&

Med9

Meéd 10

Numero de medicamentos prescritos NMED|[ ]
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ANEXO 3: Distribuicao dos pacientes, segundo os medicamentos em uso € prescritos
utilizados na terapéutica especifica do LES. Rio de Janeiro, marco a
agosto de 2008 (n=246).

Em uso Prescrito
Medicamento *
(codigo Anatomical N % 1C (95%) N % 1C (95%)
Therapeutic Chemical)
Glicocorticoides (H02A)
Prednisona (HO2ABO07) 195 79,27 (74,20 - 84,33) 191 77,64 (72,43 — 82,84)
Fludrocortizona
(HO2AA02) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) — — —
Deflazacort (H02AB13) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) — — —
Antimalaricos (P01B)
Difosfato de Cloroquina
(PO1IBAOI1) 113 45,94 (39,71 -52,16) 114 46,34 (40,11 -52,57)
Sulfato de
Hidroxicloroquina 58 23,57 (18,27 - 28,88) 53 21,55 (16,40 - 26,58)
(PO1BAO02)
Imunossupressores (L04A)
Azatioprina (L04AX01) 58 23,57 (18,27 - 28,88) 62 25,20 (19,78 - 30,62)
Micofenolato de mofetila
(LO4AA06) 33 13,41 (9,16 - 17,67) 30 12,20 (8,11 -16,28)
Metotrexato (L04AX03) 18 7,32 (4,06 —10,57) 24 9,75 (6,05 - 13,46)
Ciclosporina (L0O4ADO1) 3 1,21 (-0,15 - 2,59) 4 1,63 (0,05 -3,20)
Sirolimo (L04AA10) 1,21 (-0,15 —2,59) 3 1,21 (-0,15 - 2,59)
Leflunomida (LO4AA13) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40 (-0,38 — 1,20)
Agentes Alquilantes (LO1A)
Ciclofosfamida (LO1AAO1) — — — 1 0,40 (-0,38 — 1,20)

1 — Denominagdo Comum Brasileira
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ANEXO 4:Distribuicdo dos pacientes segundo os medicamentos em uso €
prescritos utilizados na terapéutica das co-morbidades do LES. Rio de
Janeiro, marco a agosto de 2008 (n=246).

. EM USO PRESCRITOS
Medicamento *
(codigo Anatomical Therapeutic
Chemical) N % IC 95% N % IC 95%
SISTEMA DIGESTIVO E METABOLISMO (A)
Suplementos minerais (A12)
Carbonato de célcio (A12AA04) 62 2520 (19,78-30,62) 51 20,73 (15,67 -25,79)
Carbonato de calcio + vitamina D
(A12AA20) 70 28,45 (22,81 —34,09) 79 32,11 (26,27-34,94)
Potéassio, cloreto (A12BAO1) 1 0,40 (-0,38 - 1,20) 1 0,40 (-0,38 —1,20)
Vitamina s (A11)
Vitamina D3 (A11CC05) 14 5,69 (2,79 - 8,58) 8 3,25 (1,04 -5,46)
Vitaminas do complexo B (A11EA) 6 2,44 (4,37-0,51) 4 1,63 (0,05 - 3,20)
Acido ascorbico (A11GAOl) 4 1,63 (0,05 — 3,20) 3 1,21 (-0,15-2,59)
Farmacos para Ulcera péptica e refluxo
gastro-esofagico (A02)
Omeprazol (A02BC01) 31 12,60 (8,45 —16,75) 26 10,57 (6,72 - 14,41)
Ranitidina (A02BA02) 9 3,65 (1,31 - 6,00) 7 2,85 (0,77-4,92)
Pantoprazol (A02BC02) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40 (-0,38 - 1,20)
Hipoglicemiantes orais (A10)
Metformina (A10BA02) 3 1,21 (-0,15 - 2,59) 2 0,81 (-0,30 - 1,91)
Glimepirida (A10BB12) 2 0,81 (-0,30 —1,91) 2 0,81  (-0,30-1,91)
Insulina (A10ABO1) 2 0,81 (-0,30 - 1,91) 2 0,81  (-0,30-1,91)
Preparacdes antiobesidade (produto
exclusivamente dietético) (A09)
Sibutramina (A0SAA10) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40 (-0,38 —1,20)
Propulsivos (AO3FA04)
Bromoprida (AO3FA04) 1 0,40  (-0,38—1,20) 1 0,40 (-0,38—1,20)
SISTEMA CARDIOVASCULAR (C)
Farmacos com agéo no sistema renina
angiotensina (C09)
Enalapril (C09AA02) 55 22,36 (17,15-27,56) 53 21,55 (16,41 —26,68)
Captopril (CO9AA01) 27 10,97 (7,07 — 14,88) 27 10,97 (7,07 -14,88)
Losartana (CO9CAO1) 12 4,87 (2,19 -7,56) 11 4,47 (1,89 —7,05)
Lisinopril (C09AA03) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40 (-0,38 —1,20)
Valsartana (CO9CA03) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40 (-0,38 —1,20)
Irbesartana (C09CA04) 1 0,40 (-0,38-1,20) — — —

1 - DCB 2005, atualizada pela RDC n° 112, de 30 de junho de 2006
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ANEXO 4 (continuagao): Distribuicdo dos pacientes segundo os medicamentos em
uso e prescritos utilizados na terapéutica das co-morbidades do LES. Rio de Janeiro,

marco a agosto de 2008 (n=246).

. EM USO PRESCRITOS
Medicamento *
(codigo Anatomical Therapeutic
Chemical) N % IC 95% N % IC 95%
SISTEMA CARDIOVASCULAR (C)
(continuacéo)
Farmacos blogueadores seletivos do canal de
célcio (acao vascular) (C08)
Nifedipino (CO8CA05) 34 13,82 (9,50 — 18,13) 34 13,82 (9,50-18,13)
Anlodipino (CO8CAO01) 10 4,06 (6,53 -15,97) 12 487  (2,19-7,56)
Nimodipino (CO8CA06) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40  (-0,38-1,20)
Farmacos beta bloqueadores (C07)
Atenolol (CO7AA05) 28 11,38 (7,41 - 15,35) 28 11,38  (7,41-15,35)
Propranolol (C07AB03) 9 3,65 (1,31 -6,00) 8 3,25 (1,04 - 5,46)
Caverdilol (C07AG02) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40  (-0,38-1,20)
Diuréticos (C03)
Hidroclorotiazida (CO3AA03) 26 10,57 (6,72 — 14,41) 23 935  (571-12,98)
Furosemida (CO3CA01) 19 7,72 (4,39 - 11,05) 21 8,54  (5,04-12,02)
Cortalidona (CO3BA04) 4 1,63 (0,05 —3,20) 3 1,21 (-0,15-2,59)
Indapamida (CO3BA11) 2 0,81 (0,30 - 1,91) 1 0,40  (-0,38 —1,20)
Espironolactona (CO3DAO01) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 2 0,81 (-0,30 - 1,91)
Farmacos hipolipemiantes (C10)
Sinvastatina (CI0AA01) 22 8,94 (5,37 - 12,50) 27 10,98 (7,07 -14,88)
Pravastatina (CI0AA03) 2 0,81 (-0,30 - 1,91) 1 0,40  (-0,38 -1,20)
Genfibrozila (C10AB04) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40  (-0,38 -1,20)
Vasodilatadores cardiacos (C01)
Isossorbida mononitrato (CO1DA14) 7 2,85 (0,77 -4,92) 5 2,03 (0,27 -3,79)
Farmacos adrenérgicos de agdo central (C02)
Clonidina (C02AC01) 4 1,63 (0,05 —3,20) 5 2,03 (0,27-3,79)
Metildopa (CO2ABO1) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 2 081 (-030-191)
Farmacos bloqueadores dos canais de célcio (C08)
Diltiazem (CO8DB01) 4 1,63 (0,05 -3,20) 3 1,21 (-0,15-2,59)
Verapamil (COSDAO1) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) — — —
Vasodilatadores periféricos (C04)
Pentoxifilina (C0O4AD03) 4 1,63 (0,05 -3,20) 4 1,63 (0,05-3,20)
Farmacos com ag¢do sobre o musculo liso arteriolar
(C02)
Hidralazina, cloridrato (C02DB02) 3 1,21 (-0,15-2,59) 3 1,21 (-0,15-2,59)
Glicosideos digitalicos (C01)
Digitoxina (COIAA04) 2 0,81 (-0,30 — 1,91) 2 0,81  (-0,30—1,91)

1 - DCB 2005, atualizada pela RDC n° 112, de 30 de junho de 2006
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ANEXO 4 (continuagao): Distribuicdo dos pacientes segundo os medicamentos em
uso e prescritos utilizados na terapéutica das co-morbidades do LES. Rio de Janeiro,

marco a agosto de 2008 (n=246).

. EM USO PRESCRITOS
Medicamento *
(codigo Anatomical Therapeutic
Chemical) N % IC 95% N % IC 95%
SISTEMA CARDIOVASCULAR (C) (continuagéo)
Farmacos estabilizadores dos capilares (C05)
Diosmina (CO5CA03) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 040 (-038-1,20)
Antiarritmicos (C01)
Amiodarona (C01BDO01) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40 (0,38 —1,20)
SANGUE E HEMATOLOGIA (B)
Farmacos antitromboticos e/ou
antiagregantes plaquetarios (B01)
Acido acetilsalicilico (BOIAC06) 53 21,55 (16,40 -23,38) 58 23,57 (18,27 -28,88)
Varfarina (BOIAA03) 22 8,94 (5,37 - 12,50) 23 9,34 (5,71 -12,98)
Cilostazol (BO1AC) 2 0,81 (-0,30 - 1,91) 1 0,40  (-0,38-1,20)
Ticlopidina (BO1ACO05) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 040  (-038-1,20)
Farmacos hematopoéticos (B03)
Acido félico (B0O3BBO1) 42 17,07  (1237-21,77) 42 17,07 (12,37-21,77)
Sulfato ferroso (B03AA07) 16 6,50 (3,42 -9,58) 16 6,50 (3,42 -9,58)
Hidroxido férrico (BO3AB04) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) — — —
Eritopoitina (BO3XA01) — — — 5 2,03 (0,27 —3,79)
SISTEMA NERVOSO (N)
Antidepressivos (N06)
Fluoxetina (NO6AB03) 17 6,91 (3,74-10,08) 15 6,09 (3,11-9,08)
Amitriptilina (NO6AA09) 17 6,91 (3,74 —10,08) 18 7,31 (4,06-10,57)
Nortriptilina (NO6AA10) 5 2,03 (0,27 —3,79) 4 1,63  (0,05-3,20)
Paroxetina (NO6AB0S) 2 0,81 (0,30 - 1,91) 1 0,40  (-0,38 - 1,20)
Venlafaxina (NO6AX16) 2 0,81 (-0,30 - 1,91) 1 0,40  (-0,38-1,20)
Sertralina (NO6AB06) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40  (-0,38-1,20)
Antiepiléticos (N0O3)
Clonazepan (NO3AEOI) 13 5,28 (2,49 — 8,08) 12 487 (2,19-7,56)
Fenobarbital (NO3AA02) 2 0,81 (0,30 - 1,91) 1 0,40  (-0,38 - 1,20)
Fenitoina (NO3AB02) 2 0,81 (0,30 - 1,91) 2 0,81  (-030-1,91)
Carbamazepina (NO3AFO01) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 2 0,81 (-0,30 - 1,91)
Ansioliticos (N05B)
Bromazepam (NO5SBAOS) 4 1,63 (0,05 -3,20) 3 1,21 (-0,15-2,59)
Alprazolam (NO5BA12) 4 1,63 (0,05 — 3,20) 1 040  (-038-1,20)
Diazepam (NO5SBAO1) 3 1,21 (-0,15 - 2,59) 3 121 (-0,15-2,59)
Cloxazolam (NO5BA22) 2 0,81 (-0,30 - 1,91) 2 0,81 (-0,30 - 1,91)
Lorazepam (NOSBAO06) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40 (0,38 —1,20)
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ANEXO 4 (continuagao): Distribuicdo dos pacientes segundo os medicamentos em
uso e prescritos utilizados na terapéutica das co-morbidades do LES. Rio de Janeiro,

marco a agosto de 2008 (n=246).

. EM USO PRESCRITOS
Medicamento *
(codigo Anatomical Therapeutic
Chemical) N % 1C 95% N % 1C 95%
SISTEMA NERVOSO (N)
(continuacéo)
Analgésicos e antipiréticos (N02B)
Paracetamol (NO2BEO1) 2 0,81 (-0,30 - 1,91) 6 2,44 (4,37-0,51)
Farmacos anti-vertigem (NO7)
Cinarizina (NO7CA02) 2 0,81 (-0,30-1,91) 2 0,81 (-0,30-1,91)
Analgésicos opidides (N02B)
Codeina (NO2AA59) 1 0,40 (038-1200 2 081  (-0,30-191)
Dextropropoxifeno (N02AC04) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) — — —
Tramadol (NO2AX02) — — 1 040  (-038-1,20)
Farmacos Antipsicoticos (NO5A)
Resperidona (NOSAX08) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40  (-0,38-1,20)
Litio (NOSANO1) — — — 1 040 (-038—1,20)

PREPARACOES DO SISTEMA HORMONAL (exceto horménios sexuais e insulina) (H)

Preparacdes tiroideanas (H03)

Levotiroxina (HO3AAO01) 19 7,72 (4,39 - 11,05) 17 6,91 (3,74 -10,08)
SISTEMA MUSCULO ESQUELETICO (M)
Farmacos utilizados nas doencas osteometabdlicas
(MO05)
Alendronato (M05BA04) 11 4,47 (1,89 - 7,05) 11 4,47 (1,89 - 7,05)
Relaxantes musculares (M03)
Ciclobenzaprina (M03BX08) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 2 081 (-030-191)
Farmacos antigota (M04)
Benzbromarona (M04ABO03) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40  (-0,38 - 1,20)
Antiinflamatdrios néo esteroidais (M01)
Nimesulida (MO1AX17) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40  (-0,38-1,20)
FARMACOS ANTIINFECCIOSOS PARA USO SISTEMICO (J)
Antimicobacterianos (J04)
Rifampicina (JO4AB02) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40 (0,38 —1,20)
Etambutol (JO4AKO02) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 1 0,40 (-0,38 - 1,20)
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ANEXO 4 (continuagao): Distribuicdo dos pacientes segundo os medicamentos em
uso e prescritos utilizados na terapéutica das co-morbidades do LES. Rio de Janeiro,

marco a agosto de 2008 (n=246).

. EM USO PRESCRITOS
Medicamento *
(codigo Anatomical Therapeutic
Chemical) N % IC 95% % IC 95%
FARMACOS ANTIINFECCIOSOS PARA USO SISTEMICO (J)
(continuacéo)
Antivirais (J05)
Lamivudina (JO5AF05) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 0,40  (-0,38-1,20)
Adefovir dipivoxil (JOSAF08) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 0,40  (-0,38-1,20)
Antibacterianos (JO1)
Ciprofloxacina (JOIMAO02) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 0,40  (-0,38 - 1,20)
SISTEMA GENITO URINARIO E HORMONIOS SEXUAIS (G)
Antigonadotrofinas e similares (G03)
Danazol (G0O3XAO01) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) — —
Raloxifeno (G03XCO01) 1 0,40 (-0,38 — 1,20) 0,40  (-0,38-1,20)
OUTROS PRODUTOS TERAPEUTICOS (V)
Farmacos para o tratamento da hipocalemia e
hipofosfatemia (\VV03)
Sevelamer (VO3AE02) 1 0,40 (-0,38 - 1,20) 0,40  (-0,38-1,20)
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ANEXO 5: Distribuicdo dos pacientes segundo a reacdo adversa aos medicamentos
descrita. Rio de Janeiro, margo a agosto de 2008 (n=246).

Descricao da Reacao Frequéncia Frequéncia
Adversa aos Medicamentos Absoluta relativa IC (95%)
() (%)
Enjoo 31 20,67 (14,18 — 24,14)
Dor no estdmago 22 14,66 (9,00 —20,32)
Tonturas 13 8,67 (4,16 — 13,16)
Edema 13 8,67 (4,16 —13,16)
Visdo turva 10 6,67 (2,70 - 10,65)
Diarréia 9 6,00 (2,20 - 9,80)
Mal estar 8 5,33 (1,73 -8,92)
Azia 6 4,00 (0,86 —7,13)
Crescimento de pelos no rosto 6 4,00 (0,86 —7,13)
Dor de cabega 5 3,33 (0,46 — 6,20)
Tremores 5 3,33 (0,46 — 6,20)
Perda da visao 4 2,67 (0,08 —5,24)
Vomitos 4 2,67 (0,08 —5,24)
Gastrite 3 2,00 (-0,24 —4,24)
Visdo dupla 3 2,00 (-0,24 —4,24)
Aumento do apetite 3 2,00 (-0,24 — 4,24)
Agitacdo 2 1,33 (-0,50 — 3,16)
Aumento da sede 2 1,33 (-0,50—3,16)
Cansago 2 1,33 (-0,50-3,16)
Dor abdominal 2 1,33 (-0,50-3,16)
Dor nas costas 2 1,33 (-0,50-3,16)
Ganho de peso 2 1,33 (-0,50-3,16)
Gosto ruim na boca 2 1,33 (-0,50-3,16)
Nauseas 2 1,33 (-0,50 —3,16)
Sonoléncia 2 1,33 (-0,50-3,16)
Tosse 2 1,33 (-0,50 —3,16)
Dor nos olhos 1 0,67 (-0,63 —1,96)
Edema nos labios 1 0,67 (-0,63 —1,96)
Fraqueza muscular 1 0,67 (-0,63 —1,96)
Gazes 1 0,67 (-0,63 —1,96)
Gosto amargo na boca 1 0,67 (-0,63 —1,96)
Hemorragia nasal 1 0,67 (-0,63 —1,96)
Insonia 1 0,67 (-0,63 — 1,96)
Lingua amarga 1 0,67 (-0,63 — 1,96)
Naio sente cheiro 1 0,67 (-0,63 — 1,96)
Palpitagdo 1 0,67 (-0,63 —1,96)
Pele escura 1 0,67 (-0,63 — 1,96)
Perda de peso 1 0,67 (-0,63 — 1,96)
Prisdo de ventre 1 0,67 (-0,63 —1,96)
Prurido 1 0,67 (-0,63 —1,96)
Sangue nos olhos 1 0,67 (-0,63 —1,96)
Sensagdo desagradavel 1 0,67 (-0,63 —1,96)
Sufocamento 1 0,67 (-0,63 —1,96)
Suor intenso 1 0,67 (-0,63 — 1,96)
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ANEXO 6. Distribuicdo dos pacientes segundo o conhecimento sobre os

provaveis acometimentos sistémicos do LES. Rio de Janeiro, marco a agosto de
2008 (n=246).

Frequéncia Frequéncia
Acometimento Sistémico Absoluta relativa IC (95%)
(n) (%)
Rim 191 77,64 (72,44 - 82,84)
Coracao 100 40,65 (34,51 — 46,78)
Pulmao 64 26,02 (20,53 -31,49)
Pele 29 11,79 (7,76 — 15,81)
Articulacoes 22 8,94 (5,37 -12,50)
Ossos 16 6,50 (3,42 -9,58)
Visdo 16 6,50 (3,42 -9,58)
Figado 16 6,50 (3,42 -9,58)
SNC 8 325 (1,04 — 5,46)
Bago 4 1,63 (0,05 -3,20)
Pancreas 1 0,04 (0,00 - 1,20)
Estdmago 1 0,04 (0,00 - 1,20)
Sangue 1 0,04 (0,00 — 1,20)
Nao sabe/ ndo respondeu 23 9,35 (5,71 -12,98)
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Anexo 7: Resumo simplificado dos comandos utilizados para as analises
estatisticas no R

Etapa inicial:

Para inicio dos trabalhos

rm(list=l1s())

Instalar pacotes para o R ler o banco no Epidata.
library(foreign)

banco <- read.epiinfo (“banco 246 pac.rec”)
Bibliotecas:

library(gregmisc)

Lendo os nomes do banco e verificando se houve omissao de alguma
variavel.

names(b)

dim(b)

Transformando o desfecho em fator (categorias)
b$atm<-factor(b$atm, label=c("Sim","Nao"),lev=c(1,0))
is.factor(b$atm)

Anélise descritiva:

1.

Transformando as variaveis categoéricas e ordinais em fatores:
banco$variavel<- factor(b$atm, label=c("Sim","Nao"),lev=c(1,0))
Tabelas:

table (b$variavel)

prop.table (table (b$variavel))

table (b$variavel ,bSatm)

prop.table (table (b$variavel, b$atm))

CrossTable (b$atm, b$variavel, prob.chisq=F,chisq=FALSE)

Intervalo de 95% de confianca:

l.

Superior:

ICsup=p+(1.96*(sqrt((p*(1-p))/n)))

Inferior

[Cinf=p-(1.96*(sqrt((p*(1-p))/n)))
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Variaveis continuas:
boxplot (b$variavel)
hist (b$variavel)
summary(b$variavel)
sd (b$variavel)
quantile (b$variavel)

banco$variavelnova<-cut(b$variavel continua, breaks=c(intervalo, intervalo2))

Andlise estatistica:
Etapa inicial:
1. Transformando as variaveis:

Para juntar mais de uma resposta em um Unico c6digo e criar outro
objeto:

Variavel nova <- ifelse (varidvel onde esté a resposta !=1,0,1)
Significa que a resposta 1 sera 1 as outras 0

ou

banco$variavel nova[banco$variavel onde esta a resposta ==1] <- 1
banco$variavel nova[banco$variavel onde estd a resposta ==3] <- 0

banco$variavel nova[banco$variavel onde esta a resposta ==5] <- 0

[
[
[
banco$variavel nova[banco$variavel onde esta a resposta ==7] <- 0
ou

b$variavel nova <-rep (0,nrow(b)) # faz com que o banco assuma o valor
(13 2
Zero

for (i in posi¢do inicial no banco da variavel ‘velha’: posicao final no
banco da variavel ‘velha’ ){ Varidvel nova [b[,i]== “resposta” ]<-1} # na
posicao inicial do banco até a posi¢ado final do banco, onde tiver a
“resposta desejada” serd conferido o valor 1.

Analise Bivariada:
1. Regressao logistica:
regl<-glm (bSatm~variavel,data=b, family="binomial")
summary (regl)

chisq.test (table (b$variavel,b$atm))
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Anélise Multivariada:

1. Regressao logistica:

reglm<-glm (b$atm~variaveis ordenadas do menor para o maior p-valor,
data=banco , family="binomial")

summary (reglm)

2. Fator de Variagao da Inflacao
vif (reglm)
3. Procedimento automatico:

step (reglm,direction="backward")

Comparando modelos:

1. Analise de deviance

Anova (glm2, glm, test = "Chisq") # modelo com niimero menor de
variaveis = glm2

O modelo mais simples sempre estard na hipotese nula. Os modelos sao
aninhados, ou seja, o modelo mais simples estd contido no mais
completo.

Ho: O modelo 1 ¢ verdadeiro (ou ¢ o melhor) glm2
H1: O modelo 2 ¢ o verdadeiro (ou ¢ o melhor) = glm

Nao rejeitamos a hipdtese nula se p> 0,05.

2. Modelos ndo aninhados
Extraindo o valor de AIC dos modelos
extractAIC (glm)
extractAIC (glm?2)
Menor AIC melhor modelo

Qualidade de ajuste dos modelos
1. Calculando os residuos de Pearson padronizados

fit<- glm # renomeando o modelo
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res <- rstandard(fit, type = "pearson")

Fazendo o gréfico dos residuos de Pearson padronizados
ylim <- range(max(res), min(res), 2, -2)

plot(res, ylim = ylim, cex.lab = 1.5, ylab = "Residuo Padronizado", xlab
= "Indice")

abline (h =0)
abline (h =2, Ity =2)
abline (h =-2, Ity = 2)

Residuos padronizados de deviance

res <- rstandard (fit, type = "deviance")

Fazendo o gréfico dos residuos padronizado deviance
ylim <- range (max (res), min (res), 2, -2)

plot (res, ylim = ylim, cex.lab = 1.5, ylab = "Residuo Padronizado
Deviance ", xlab = "Indice")

abline(h = 0)
abline(h = 2, Ity = 2)
abline(h = -2, Ity = 2)

Identificando pontos fora do intervalo -2 e 2.

Identify (res)

Grafico para testar a normalidade dos residuos

Envelope (fit)

Graficos Leverage, cook distance, normal qgplot e residuos padronizados

Plotglm (fit,tipo="deviance", plotbin=TRUE)

ANOVA
Anova (fit,test = "Chisq")

Estatistica Hosmer-Lemeshow:

HL(fit)
p>0,05, ajuste adequado
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