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1.1 CONSIDERAGOES INICIAIS

Anteriormente ao nosso estudo, foi realizado um ensaio clinico
multicéntrico Resistant Hypertension Optimal Treatment Trial: A Randomized
Controlled Trial (ReHOT)" com 26 centros participantes, dentre eles o Hospital
Universitario Clementino Fraga Filho (HUCFF). Apoés o término do ReHOT,
alguns pacientes continuaram a ser acompanhados neste centro e foi
observada a necessidade de uma reavaliagdo para mensurar como estava a

adesao ao tratamento e seus niveis de controle pressorico.

Esta dissertacdo € estruturada no formato de dois artigos para
publicacdo em periddicos cientificos, precedidos por essa secdo denominada
“Consideracgoes Iniciais“ e sucedidas pela secdo denominada “Consideragoes
Finais”. A primeira parte € uma analise da produgao cientifica sobre os
métodos que vém sendo utilizados para medir a adesdo ao tratamento na
Hipertensdo Arterial (HAS). No segundo artigo, avaliamos a adesdo ao
tratamento através do Questionario de Morisky e Green (TMG) e o controle da
pressao arterial (PA) pela medida ambulatorial da pressao arterial (MAPA) apos

participagdo em ensaio clinico — ReHOT.

Apesar da reducao das mortes por doencgas cardiovasculares (DCV) nas
ultimas décadas, as mesmas permanecem como as principais causas de morte
em mulheres e homens no Brasil e no mundo?®. Sdo responsaveis por cerca de
30% de todas as mortes em individuos acima de 30 anos®. A HAS é um dos
principais fatores de riscos cardiovasculares, juntamente com as doencas

coronarianos e cerebrovasculares?.

Em um estudo realizado na llha do Governador, Rio de Janeiro, entre
1999 — 2009, para avaliar a mortalidade cardiovascular em hipertensos,
encontrou-se que a prevaléncia de hipertensao arterial (=140 /90 mmHg) ou
hipertensao tratada foi de 38,0%, 40,6% entre os homens e 35,8% entre as

mulheres*.

Segundo Alencar e cols., o controle da HAS encontra-se insatisfatério e
a adesao ao tratamento € imprescindivel para alcancar esse objetivo5. Dentre

os varios fatores relacionados a auséncia de resposta ao tratamento anti-
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hipertensivo, a ndo-adesao a terapéutica apresenta-se como um dos maiores

desafios %78,

No Brasil, o impacto da ndo adesao ao tratamento anti-hipertensivo pode
ser avaliado pela importdncia dos acidentes vasculares encefalicos como
causa de morte e provavelmente o adequado controle da hipertensdo poderia
reduzir as taxas de mortalidade, como ocorreu em outros pal'sesg. A adeséo a
terapéutica € um fendmeno multifatorial, que pode estar relacionada a varios
condicionantes interligados, dentre eles, fatores demograficos, relacionados
com o medicamento e o tratamento, com a doenga, ao paciente e com relagao

paciente — profissionais de satde™’.

A OMS reconhece que a baixa adesao a terapéutica interfere
negativamente nos resultados dos tratamentos de doengas crbnicas, com
consequente aumento dos custos em saude, e representa um importante

problema de satde publica’”.

Muitas sdo as definicdes existentes sobre a adesdo ao tratamento. E definida
como um processo comportamental complexo que envolve o grau de
coincidéncia entre a prescricdo e o comportamento do paciente. Varios séo os
determinantes para a ndo-adesao ao tratamento'?. Em relagdo ao tratamento
anti-hipertensivo, ela pode ser definida como o comportamento intencional ou
né&o intencional do individuo que ndo coincide parcial ou totalmente com um
plano de promogéo da saude ou terapéutico e com as recomendacgdes tomadas
por meio de decisbes partilhadas e acordadas entre profissional/equipe de

satide multidisciplinar e o individuo, familia e comunidade’.

Distintos fatores podem influenciar a adesao ao tratamento: aqueles
ligados ao paciente (sexo, idade, etnia, estado civil, escolaridade e nivel
socioecondmico); os relacionados a doenga (cronicidade, auséncia de sintomas
e de complicagdes); os concernentes as crengas de saude (percepcédo da
seriedade do problema, desconhecimento, experiéncia com a doenga no
contexto familiar e auto-estima) e os ligados ao tratamento, que englobam a
qualidade de vida (custo, efeitos indesejaveis, esquemas terapéuticos
complexos), os relacionados a instituicao (politica de saude, acesso ao servigo
de saude, tempo de espera versus tempo de atendimento) e ao relacionamento

com a equipe de saude™. A OMS'! divide o fendmeno adesdo em diferentes
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dimensdes, constituidas por fatores relacionados ao pacientes, fatores
relacionados ao tratamento, sistema e equipe de saude, fatores

socioecondmicos e fatores relacionados a doenca.

A avaliagdo da adesdo ao tratamento farmacolégico ndo € uma tarefa
facil. Cada método de quantificagdo da adesao (diretos e indiretos) descrito na

literatura tem suas Iimita96e315.

Os métodos diretos procuram confirmar se realmente houve a ingestéao
do medicamento. Para obter tal comprovacdo podemos utilizar a analise
bioldgica e a adigdo de um marcador ou tragador ao medicamento ingerido e a
Terapia diretamente observada (TDO) '°. Ja os métodos indiretos para medir a
aderéncia aos medicamentos sao: relato do paciente, opinido do médico, diario
do paciente, contagem de comprimidos, reabastecimento de comprimidos,
resposta clinica e monitorizacdo eletrénica da medicacédo'’. A informac&o pode
ser obtida do paciente através de testes ja validados na literatura, como o
‘Relato de auto-adesao pela”, que consiste em perguntar ao paciente: “A
maioria dos pacientes tém dificuldade em tomar seus comprimidos, vocé tém
dificuldades em tomar todos os seus comprimidos?” Se a resposta for
afirmativa, pergunta-se quanto de seus comprimidos ele estima, em
porcentagem, ter tomado no ultimo més, e consideram-se aderentes aqueles

que tomaram de 80 a 110% das medicacdes prescritas18.

A falta de controle da pressao arterial € diferente da resisténcia ao
tratamento, pois para determinar que um anti-hipertensivo “falhou”, ele deve ser
administrado corretamente. Esta distingdo é importante clinicamente, pois
pacientes com HAS nao controlada, secundaria a ndao adesao, nao devem ser
submetidos a avaliagbes desnecessarias e alteragcbes dos regimes de
tratamento que normalmente sdo objetos de intervengcdo em pacientes com
HAS resistente verdadeira. Os pacientes cuja pressédo arterial permanece
descontrolada, mesmo em uso de trés classes de agentes anti-hipertensivos,
incluindo um diurético em suas doses maximas, sdo chamados de hipertensos

resistentes’®.
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O ReHOT' foi um estudo multicéntrico que contou com apoio do
Ministério da Saude, do Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e
Tecnoldgico (CNPq) e da FAPESP, por meio do Programa de Pesquisa para o
SUS: Gestdo Compartilhada em Saude (PPSUS). O ReHOT teve como objetivo
principal estabelecer uma corte secundaria de hipertensos que contemple as
diversidades regionais e da populagdo brasileira sob a coordenagdo dos
Hospitais Universitarios, para identificagdo de pacientes hipertensos resistentes

e determinacédo da melhor abordagem terapéutica para este subgrupo.

Durante o ReHOT, os pacientes foram acompanhados em um esquema
de visitas, onde o intervalo entre elas era de 4 semanas (28 dias), por uma
equipe multidisciplinar composta por médicos, farmacéuticos e enfermeiros.
Foram 6 visitas no total, onde o paciente tinha consulta médica, dispensagao
orientada dos medicmentos, afericdo da pressao, realizagao da MAPA, exames
laboratoriais e avaliacdo da adesdo. A adesao foi calculada durante as visitas
através da quantidade de comprimidos dispensados e devolvidos. Apds a visita
6 (V6), o paciente deixou de ser acompanhado pela equipe multidisciplinar,
mantendo o acompanhamento médico em seus locais de origem e foram
orientados a retirar os medicamentos pelo programa de farmacia popular do

Governo Federal.

A auséncia de adesdo determina prejuizo no controle da HAS e
exposi¢cao do individuo ao risco de complicagdes. As lesbes crbnicas em
orgaos-alvo e os eventos agudos decorrentes da HAS nao controlada podem
apresentar-se de formas variadas, a depender do sistema ou 6rgéo afetado,
podendo ocorrer perda visual, insuficiéncia renal, infarto agudo do miocardio,
aneurismas de aorta, acidentes vasculares cerebrais, insuficiéncia arterial

periférica, insuficiéncia cardiaca e até obito®.

Portanto, avaliar o controle da PA e mensurar a adesao ao tratamento é
de grande importancia, pois somente a partir desses dados sera possivel
estabelecer uma intervencdo que supere este problema. A identificacdo de
fatores responsaveis pela auséncia de adesdo ao tratamento pode ser um
instrumento util na detecgcdo precoce dos pacientes com pouca adesao,

permitindo as equipes de saude atuarem mais efetivamente nesse grupo.
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2. OBJETIVOS

Os objetivos desta dissertagdo foram avaliar a producgao cientifica sobre
quais meétodos estdo sendo utilizados para medir a adesdo de pacientes
hipertensos no Brasil e mensurar a taxa de adeséo e seus fatores relacionados
e o0 controle pressérico de pacientes que participaram do ReHOT.
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3 - Métodos de adesao utilizados para
avaliar a adesao ao tratamento da

Hipertensao arterial no Brasil
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3.1 RESUMO

Métodos de adesao utilizados para medir a adesdao ao tratamento da

Hipertensao arterial no Brasil

Introdugdo: A adesdo ao tratamento € um dos principais fatores para o
controle insatisfatério dos niveis tensionais de pacientes com hipertenséo
arterial (HAS). A avaliagdo da adesé&o ao tratamento farmacoldgico ndo € uma
tarefa facil. Cada método de quantificagdo da adesado (diretos e indiretos)
descrito na literatura tem suas limitagdes, sem haver um método ideal. Os
métodos diretos avaliam quantitativamente o medicamento em amostras de
sangue ou fluidos do paciente; ja os indiretos sdo o relato do paciente, opinido
do médico, diario do paciente, contagem de comprimidos, reabastecimento de
comprimidos, resposta clinica, monitorizagédo eletrobnica da medicagdo e o uso
de questionarios validados.

Objetivo: O objetivo desse estudo foi analisar, na producéo cientifica, quais
métodos de medida estdo sendo utilizados para avaliar a adeséo ao tratamento
da Hipertensao no Brasil.

Método: Trata-se de um estudo de reviséo narrativa da literatura. Foi realizada
uma pesquisa nas bases de dados eletrénica, PUBMED, LILACS e biblioteca
virtual da Scielo. O periodo delimitado para a pesquisa dos artigos foi de 2005
a 2015. Foram utilizados os descritores: adherence, compliance, hypertension
e tools de acordo como a terminologia em saude DeCS, da Biblioteca Virtual
em Saude (BVS).

Resultados: O questionario mais aplicado foi o Teste de Morisky e Green
(TMG4) de quatro perguntas, em sete artigos, com taxas de adesao variando
entre 13,7% e 79,8%. Outros métodos de medida utilizados em dois estudos
foram o Questionario de Adesdo a Medicamentos - Qualiaids”’(QAM-Q) com
taxas de adeséao entre (39,84% e 46,9%), o questionario de Morisky e Grren
de 8 perguntas (TMG8) (19,7%/ 31,5%) e a contagem de comprimidos (32,3%
e 52%). Os utilizados por apenas um estudo, o Teste de Haynes (86,85%),

Instrumento para Avaliar Atitudes Frente a Tomada dos Remédios (IAAFTR)
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(45,1%) , Questionario de Moreira (QM) (7,71), Questionario de medida de
adesao ao tratamento (MAT) (87%),

Conclusao: Concluimos que o método de medida da adesao mais utilizado no
Brasil € o método indireto, representado principalmente pelos questionarios,

sendo o TMG4 o mais utilizado.

Palavras — chaves: Hipertensao arterial, Adesdo ao tratamento, métodos

diretos, métodos indiretos.
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3.2 ABSTRACT

Adherence methods used to evaluate the adherence to hypertension
treatment in Brazil

Introduction: Treatment adherence is one of the most important factors to an
insatisfactory control of tensional levels of patients with hypertension. The
evaluation of pharmacological treatment adhesion is not easy. Each
quantification method of adherence (direct or indirect) described in literature has
limitations, without an perfect one. The directs methods evaluate quantitatively
the drug in blood samples and patient fluids or Directly observed therapy (DOT),
and the indirects are the patient speech, doctor opinion, patient diary, tablets
counting, tablets replenishment, clinical response, electronic monitoring of
medication and the use de validated questionnaires.

Objective: The objective of this study was analyze, in scientific production,
which measure methods are being used to evaluate the adherence to
hypertension treatment in Brazil.

Method: It's a narrative review of literature, about the methods used for
measure the adherence to hypertension treatment in Brazil. A search in
electronic basis of data was realized, PUBMED, LILACS. The study period was
2005 to 2015. To search, we used the words: adherence, compliance,
hypertension e tools DeCS, health virtual library.

Results: The most applied questionnaire was Morisky and Green Test (TMG4)
with four questions, in seven articles, with adherence rates between 13.7% and
79.8%. Other methods of measurement used in two studies were: the
Adherence Drug Questionnaire - Qualiaids" (QAM-Q), with adherence rates
between (39.84% and 46.9%), Morisky and Green Questionnaire with 8
questions (TMG8) (19.7%/31,5%) and pills count (32,3% e 52%). Methods used
by only one study: Haynes Test (86.85%), Instrument for Assessing Attitudes to
the intake of the drugs (IAAFTR) (45.1%), Moreira’s Questionnaire (QM)
(7.71%) and Adherence Assessment Questionnaire to Treatment (MAT) (87 %).
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Conclusion: We conclude that the adhesion measurement method most used
in Brazil is indirect method, represented mainly by questionnaires, and the
TMG4 the most used.

Keywords: Hypertension, compliance, indirect method and direct method.
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3.3 INTRODUGAO

A Hipertensdo Arterial (HAS) € um importante problema de saude
publica em virtude de sua alta prevaléncia e de suas complicacdes
cardiovasculares’. No Brasil, tem prevaléncia média de 30%, baseado em
estudos populacionais®. Cerca de 30 milhdes de adultos teriam HAS em nosso
pais, mais da metade sem saber seu diagnostico e grande parte sem controle

adequado e com maior risco de complicagées3.

A reducao da presséao arterial (PA) é fundamental para a redugédo da
morbimortalidade cardiovascular®. Entretanto, o controle da press&o arterial s6
€ conseguido em uma minoria dos pacientes hipertensos> Em uma revis&o da
literatura realizada por Alencar et al. (2013)", para avaliar o controle pressoérico
da HAS no Brasil, os indices de controle mais elevados encontrados foram de
57,6% e 52,4%, na cidade de Sdo José do Rio Preto — SP, e os menores
percentuais foram em torno de 10%, identificados em microrregides do Rio

Grande do Sul e no municipio de Tubardo, Santa Catarina.

Um dos principais fatores para o controle insatisfatério dos niveis
tensionais relaciona-se com a pouca ou a falta de adesdo ao tratamento’. A
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) definiu a adesdo como sendo "[...] O
grau em que o comportamento de uma pessoa — tomar o medicamento, seguir
um regime alimentar e executar mudangas no estilo de vida — corresponde as

"6 Car et

recomendacgdes acordadas com um prestador de assisténcia sanitaria
al.”, em uma abordagem mais especifica relacionada a hipertensédo arterial,
definem adesédo ao tratamento como o grau de cumprimento das medidas
terapéuticas indicadas, sejam elas medicamentosas ou ndo, com o objetivo de

manter a presséo arterial em niveis normais.

A adesdo é um fendbmeno multidimensional determinado pela interacéo
de cinco fatores denominados como “dimensdes”, no qual os fatores
relacionados ao paciente sdo apenas um determinante. As dimensdes se
dividem em sistema e equipe de saude, fatores socioecondémicos, fatores

relacionados ao paciente, fatores relacionados ao tratamento e fatores



relacionados a doenca®. Portanto, medir a adesdo torna-se uma tarefa
complexa e existem varios tipos de métodos de medida®.

Os métodos de avaliagdo da adesdao ao tratamento podem ser
classificados em diretos e indiretos. Os métodos diretos avaliam
quantitativamente o medicamento em amostras de sangue ou fluidos do
paciente e, embora sejam fidedignos, sdo de dificil realizagao e alto custo. Os
meétodos indiretos, por sua vez, sdo em geral faceis de serem realizados, tém
baixo custo, mas estdo sujeitos a reprodugdo limitada, a possibilidade de
manipulagdo dos dados e a ndo condizerem com a realidade.Sao o relato do
paciente, opinido do médico, diario do paciente, contagem de comprimidos,
reabastecimento de comprimidos, resposta clinica e monitorizagao eletronica
da medicacao®. Alguns autores desenvolveram questionarios para mensurar a
adesao ao tratamento em doencas cronicas, também utilizados em pessoas

com hipertens&o ',

Desse modo, medir a adesdao é de extrema importancia para
identificacdo de pacientes com baixa taxa adeséo ao tratamento com o objetivo
de elaborar e implementar estratégias que melhorem tais valores, evitando
maiores ricos cardiovasculares a esses pacientes. O objetivo desse estudo foi
analisar, na producdo cientifica, quais métodos de medida estdo sendo

utilizados para avaliar a adesao ao tratamento da hipertensio.

29



30
3.4 METODOS

Trata-se de um estudo de revisao narrativa da literatura sobre os
meétodos utilizados para medida da adesdo ao tratamento na HAS no Brasil. A
presente revisdo cumpriu criteriosamente seis etapas: selecdo de questéo
norteadora; definicdo das caracteristicas das pesquisas primarias da amostra;
selecdo das pesquisas que compuseram a amostra da revisdo; analise dos
achados dos artigos incluidos na revisao; interpretagdo dos resultados e relato

da revisao.

A selegdo dos estudos foi feita norteada pela pergunta de pesquisa:
Quais métodos de avaliacdo da adesao estdo sendo utilizados para medir a
adesdo ao tratamento na hipertensdo arterial no Brasil? Os estudos

selecionados foram analisados.

Estratégia de busca

Foi realizada uma pesquisa nas bases de dados eletrénicos, PUBMED,
LILACS biblioteca virtual da Scielo. O periodo delimitado para a pesquisa dos
artigos foi entre os anos de 2005 a 2015. Foram utilizados os descritores:
adherence, compliance, hypertension e tools, de acordo com a terminologia em
saude DeCS, da Biblioteca Virtual em Saude (BSV). Para sistematizar as
buscas foram utilizados os operadores booleanos com o seguinte esquema:
(adherence or compliance and treatment and hypertension/ and adherence or
compliance and treatment and tools and hypertension). Nas buscas
subsequentes, utilizamos esse padrao modificando consecutivamente o ultimo
descritor, contemplando sistematicamente todos os descritores.

O periodo de pesquisa de literatura foi entre novembro de 2015 e
dezembro de 2015.

Selecao dos estudos

Os critérios de inclusao foram: artigos que avaliassem a adesdo ao

tratamento da hipertensdo arterial no Brasil utilizando algum método de

medida, em lingua portuguesa, espanhola ou inglesa, publicado entre 2005 e
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2015. Os critérios de exclusdo adotados foram: revisdo de literatura ou revisdo
tedrica, nao definicdo do método de medida utilizado, estudos de validacdo ou
desenvolvimento de questionarios e estudo que nao avaliaram adeséo apenas
da HAS.

Dados extraidos
Apos selecdo, os estudos foram organizados em tabelas. Os dados

extraidos foram: ano de publicagao, local, populagdo estudada, tipo de estudo,

método de medida de adesao utilizado e taxas de adesio.
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3.5 RESULTADOS

Quatorze estudos publicados foram incluidos na pesquisa. O intervalo de
publicacdo dos estudos foi entre 2009 e 2015.

Em um total de trés bancos de dados pesquisados, 174 resumos foram

encontrados.

Ap6s a leitura dos resumos, foram pré-selecionados 40 trabalhos.
Destes, excluimos: 16 artigos que abordavam adesdo sem mensura-la
diretamente, dois artigos ndo apresentavam seus métodos de medidas de
forma clara, quatro nao eram apenas de HAS e quatro ndo estavam disponiveis

na integra (Figura 1).

Total de estudos
encontrados nas bases de
dados

<« | L

Resumos selecionados Resumos excluidos

In =124\

(n = 40)

l

Resumos excluidos apoés avaliagdo de acordo
com os critérios (n=26);

16 — ndo avaliaram a adesao
2 — Sem métodos de medida definidos

4 — Avaliagao concomitante de HAS

4 — Estudos indisponiveis na integra

A 4

Artigos selecionados

(n =14)

Figura 1- Fluxograma dos artigos selecionados sobre os métodos para
avaliacdo da adesao ao tratamento da hipertensao arterial na producao

cientifica brasileira.
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A principal forma de medida da adeséo encontrada em nosso estudo foi
através dos métodos indiretos de adesdo ao tratamento com a utilizacdo de
questionarios validados e nao validados.

As caracteristicas dos 14 artigos selecionados com as respectivas taxas

de adesao encontradas estao descritas na Tabela 1 abaixo.
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Tabela 1- Descrigao dos artigos selecionados sobre métodos para avaliagdo da

adesao ao tratamento da hipertens&o arterial na produgéo cientifica brasileira.

Autores Ano Local Método Populagdo Instrumento Taxa de Adesdo %
Rocha, Tania Pavao de Olivera 2015 Séo Luis - MA Estudo Transversal 502 hipertensos de ambos os Questionario 70,72/ 39,84/ 86,85
etal sexos, maiores de 18 anos usuarios TMG4, QAM-Q e
da Estratégia Salude da Familia Teste de Haynes
(ESF)
Aiofil, C. R. et al. 2015 Dourados-MS Estudo transversa 124 idosos, de ambos 0s sexos, Questionario 31,5
com diagnostico de hipertenséo TMG8
arterial e em tratamento
medicamentoso atendidos pelo
programa de Estratégia Saude da
Familia (ESF).
Bezerra ASM et al. 2014 S&o Paulo - SP Estudo transversal 77 pacientes hipertensos em Questionario 87
tratamento farmacoldgico, maiores MAT
de 18 anos, atendidos em um
Ambulatdrio de Hipertensgo e
Metabologia foram avaliados.
Martins AG et al. 2014  Montes Claros - Estudo transversal 140 pessoas em tratamento Questionario 70,7
ambulatorial para HAS atendidos ™G
em uma unidade da Estratégia de
Salde da Familia (ESF).
Daniel AC et al 2013 Ribeirdo Preto - Estudo descritivo 69 pacientes hipertensos, com Instrumento 451
SP idade entre 40 e 80 ancs, de ambos IAAFTR
os géneros, internados na Unidade
de Clinica Médica em um hospital
universitario.
Rufino, Daniel Bartarim 2012 S&o Paulo - SP Estudo Descritivo 50 hipertensos constatado em Questionario 34
Rodrigues et al quantitativo prontuario de ambos os sexos, com ™G4
idade entre18 a 60 anos usuarios
darede basica de saide (UBS) do
municipio.
60 idosos com 60 anos ou mais, Questionario 36/52
Bastos-Barbosa, rachel G etal. 2012 Ribeirdo Preto, SP Estudo Transversal com hipertensao arterial em TMG4/Contagem
tratamento regular, acompanhados  de comprimidos
pelo servico de satde publico.
Dliveira-Filho, AlfredoDias etal. 2012 Maceio6- AL Estudo Transversal 231 pacientes acima de 18 anos, Questionario 19,7
com diagnéstico de HAS TMG8
confirmada e em uso de
medicamentos atendid os pela
Unidades de Satide da Familia
(USF).
33 pacientes hipertensos em uso Contagem de 32,3
Landim Pinheiro, Magali et al. 2011  Solondépole - CE Estudo Descritivo dois ou mais medicamentos comprimidos
quantitativo antihipertesnivos atendidos pela
Estratégia Saude da Familia (ESF).
Vito AF et al. 2011 Fortaleza-CE Estudo observacional 49 hipertensos de ambos os sexos, Questionario de 7,71
descritiva com idade enfre 50 a 85 anos que Moreira
frequentavam um Centro de
Referéncia da Assisténcia Social
(CRAS).
Ungari, Andrea Queiréz et al. 2010 Ribeirdo Preto - Estudo Transversal 109 pacientes hipertensos, com Questionario 79,8 e43,1
SP idade igual ou acima de 20 anos, TMG4
em uso de medicamentos
antihipertensivos durante pelo
menos 6 meses antes do estudo e
seguidos no Programa de Saude da
Familia (PSF).
Santa-Helena, Ernani Tiarajude 2010 Blumenau - SC Estudo Transversal 595 pacientes hipertensos Questionario 46,9
etal atendidos em uma unidade de QAM-Q
saude da familia (USF).
B.R. M. Sanfos et al. 2010  Sé&o Caetano do Estudo transversal 102 hipertensos acima de 18 anos, Questionario 36,3
Sul - SP usuarios da farmacia escola da TM&4
universidade municipal de S&o
Caetano do Sul.
Dosse C. et al. 2009 Rio Preto - SP Estudo descritivo 123 pacientes hipertensos Questionario 13,7
exploratorio acompanhados no hospital-escola T™M&HA

da Faculdade de Medicina de Sao
José do Rio Preto, SP, em sua
maioria acima de 60 anos.

Legenda: TMG4 — Teste de Morisky e Green; TMG8 — Teste de morisky Green de 8, QAM — Q — Questionario de Adesdo a Medicamentos —
Qualiaids; IAAFTR - Instrumento para Avaliar Atitudes Frente a Tomada dos Remédios; MAT — Medida de Ades&o ao Tratamento
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Descricao do artigos

Rocha et al.’" realizou um estudo transversal no municipio de S&o Luis,
Maranhao, com 502 hipertensos usuarios da Estratégia Saude da Familia
(ESF). Foram selecionados individuos maiores de 18 anos, de ambos os sexos

e em acompanhamento ha no minimo seis meses.

Para avaliacdo da adesao foram utilizados os questionarios de adesao a

12

medicamentos da equipe Qualiaids (QAM-Q)“, Teste de Morisky-Green

(TMG4)"™ e o questionario Haynes'*.

O QAM-Q consiste em um questionario validado composto por trés
perguntas. Aborda o ato (se o individuo toma e o quanto toma de seus
medicamentos), o processo (como ele toma o medicamento no periodo de sete
dias, se pula doses, se toma de modo erratico, se faz “feriados”), e o resultado
de aderir (no caso, se sua pressdo estava controlada). E considerado como
nao aderente o entrevistado que nao tomar a quantidade correta (80%-120%
das doses prescritas), ou ndo tomar de modo correto (sem “feriados”, “tomada
erratica”, abandono ou “meia-adesao”), ou relatar que sua pressao arterial esta

alterada’. A taxa de ades&o encontrada por esse teste foi de 39,84%.

O TMG4 trata-se de uma medida construida no ano de 1986 e
representa o instrumento mais utilizado para medir adesdo ao uso de
medicamentos. As perguntas desse questionario sdo: 1. “Wocé alguma vez se
esqueceu de tomar seu remédio?”; 2. “Vocé, as vezes, € descuidado para
tomar seu remédio?”; 3. “Quando vocé se sente melhor, as vezes, vocé para de
tomar seu remédio?”; 4. “As vezes, se vocé se sente pior quando toma o
remédio, vocé para de toma-lo?”. Uma resposta afirmativa a qualquer uma
dessas perguntas classifica o individuo como nao-aderente. E de facil medida,
validado, com um numero relativamente pequeno de questdes, que
proporcionam a atitude do usudrio frente a tomada de medicamentos™.

Quando utilizado, encontrou uma taxa de adesao de 70,72%.

Outro instrumento utilizado para avaliar a adeséo foi o Teste de Haynes,
que consiste em uma unica pergunta: “Muitas pessoas tém algum tipo de

problema para tomar seus remédios. Nos ultimos 30 dias o(a) Sr(a) teve
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dificuldades para tomar seus remédios da pressao?”, a resposta afirmativa
classifica o individuo como nao aderente'. A taxa de ades&o encontrada por
este autor com o uso desse teste de medida foi a mais alta, 86,85%.

Dentre os questionarios utilizados, somente o QAM-Q e o Haynes
apresentaram associagao significativa (p<0,05) com o controle da presséo
arterial, analisada pelos testes estatisticos Exato de Fisher ou qui-quadrado. O
questionario QAM-Q foi o que conseguiu identificar dentre os ndo aderentes o
maior numero de individuos com press&o descontrolada (74,12%).

Quanto a concordancia entre os questionarios aplicados, o
Haynes—QAM-Q (kappa=80,68%) apresentaram concordancia substancial; o
QAM-Q—Morisky (kappa=48,61%) e o Morisky—Haynes (kappa=55,58%)
apresentaram uma concordancia moderada.

Aiolfi, G. R. et al.”® realizou um estudo transversal para avaliar a adesao
de 124 idosos, de ambos os sexos, com diagndstico de hipertenséo arterial e

em tratamento medicamentoso atendidos por um programa ESF .

O Instrumento utilizado para avaliagdo da adesdo foi o questionario
validado de Morisky e Green de oito itens (TMG8)'®, que é uma atualizacdo do
TMG4. Esse questionario tem oito perguntas com respostas fechadas de
carater dicotdbmico sim/n&o, formuladas para evitar o viés de respostas
positivas dos pacientes a perguntas feitas por profissionais de saude, por meio
da inversdo das respostas relacionadas ao comportamento aderente do
entrevistado. Desse modo, cada item mensurou um comportamento aderente
especifico, com sete perguntas que devem ser respondidas negativamente e
apenas uma, positivamente, sendo a ultima questdo respondida segundo uma
escala de cinco opgbes: nunca, quase nunca, as vezes, frequentemente,
sempre. O grau de adesdo terapéutica foi determinado de acordo com a
pontuagao resultante da soma de todas as respostas corretas: alta adesao (oito
pontos), média adesdo (6 a < 8 pontos) e baixa adesdo (< 6 pontos)'®. No
estudo em questdo adotou-se o critério “aderem o tratamento” (total de 8

pontos) e “ndo aderem” (total menor de 8 pontos).

A taxa de adesao ao tratamento encontrada foi 31,5% entre os idosos
com idade igual ou superior a 71 anos, sendo estatisticamente significativa
(p<0,05), com uso dos testes Exato de Fisher ou qui-quadrado.
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Rufino et al.”’

realizou um estudo descritivo quantitativo para identificar
as causas da ndo adesao ao tratamento de 50 pacientes com HAS constatado
em prontuario, de ambos os sexos, com idade entre 18 a 60 anos, atendidos

em uma unidade Basica de Saude (UBS).

Foi utilizado um TMG4 para avaliagao da adesao e a taxa encontrada foi
de 34%. Os resultados foram submetidos ao célculo de porcentagem simples
para quantificacdo de variaveis e outras analises estatisticas nao relatadas pelo
autor.

Bastos-Barbosa, Rachel G et al.”® , teve em seu estudo o objetivo de
avaliar e comparar a taxa de adesao ao tratamento da hipertensao arterial por
diferentes métodos, para estimar a taxa de controle da PA e verificar a
associagao entre essas variaveis. Foram avaliados 60 idosos (60 anos ou
mais), acompanhados pelo servico de saude publico, com hipertensao arterial
em tratamento regular, sem evidéncias de hipertensdo secundaria, em uso de

mais de quatro medicamentos por dia.

A avaliacdo da adesao foi realizada por quatro métodos, o TMG4, o
questionario sobre atitudes referentes a ingestdo de medicagdo (AIM),
Avaliacdo da adeséao por parte de enfermeiro (AEC) e Avaliagdo Domiciliar da
Adesdo (ADA). A adesdo ao tratamento foi estimada pela verificagdo da
disponibilidade de medicamentos para hipertensdo e pela informagdo dada
pelo paciente na simulagdo da ingestdo deles. O paciente foi considerado com
adesao pelos ultimos trés testes quando demonstrava ingestéao correta de 80%

ou mais do total dos medicamentos para hipertenséo18.

Os resultados encontrados neste artigo mostram uma adesao de 36%
medida pelo TMG4; 64% tiveram atitudes positivas em relagdo a ingestao de
medicamentos de acordo com o AIM, 52% utilizava 80% ou mais dos farmacos
anti-hipertensivos prescritos de acordo com a ADA, de forma semelhante aos
55% encontrados na AEC.

N&o foram encontradas diferengas no controle da PA medida pela MAPA
entre pacientes com e sem adesao avaliados pelo TMG4, de acordo com o

teste estatistico exato de Fisher (p < 0,05). O indice Kappa, aplicado para
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avaliar o grau de concordancia entre os metodos, indicou que a concordéancia
entre o TMG4 e AMI ou AEC foi pobre, apresentando uma concordancia
moderada entre o TMG e ADA.

Oliveira-Filho, Alfredo Dias. et al'®

avaliou a adesao de 231 pacientes
acima de 18 anos, com diagnéstico de HAS confirmada e em uso de
medicamentos atendidos pela USF por meio do TMG8. Foram excluidos
pacientes com hipertensdo secundaria confirmada em prontuario. O objetivo
desse estudo foi determinar a relagdo entre a adesao terapéutica e controle da
PA medida por método convencional de pacientes hipertensos.

A taxa de adesao terapéutica encontrada foi de 19,7%. O valor médio de
adesao segundo TMGS8 foi 5,8 (£1,8). Entre os pacientes considerados n&o
aderentes, 33,2% apresentaram adesdo média, e 47,1%, baixa adesao

terapéutica.

A associagao entre controle da PA e adesdo demonstrou que 75,6% dos
pacientes com PA nao controlada nao aderiram ao tratamento anti-
hipertensivo, enquanto 33,3% dos pacientes com PA sob controle eram n&o
aderentes. De acordo com a analise de regressao logistica, os pacientes que
atingiram valores maximos no TMG8 se revelaram mais propensos a ter a
pressao arterial sob controle do que aqueles que atingiram valores médios (6 a
< 8) ou baixos (< 6). O TMG8 apresentou associagcao significativa com o

controle da PA (p = 0,000), de acordo com o Teste de qui-quadrado.

A. Q. Ungari et al.?’ avaliou a ades&o ao tratamento farmacolégico de
109 pacientes hipertensos, com idade igual ou acima a 20 anos, em uso de
medicamentos anti-hipertensivos durante pelo menos 6 meses antes do estudo

e seguidos no Programa de Saude da Familia (PSF).

O teste utilizado para avaliar a adesdo foi o TMG4. As variaveis
relacionadas com o grau de ades&do também foram estudadas, tais como:
caracteristicas demograficas, fatores relacionados a equipe e ao servigo de

saude e a terapia medicamentosa.
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Nesse estudo foi utilizado dois critérios para avaliar e interpretar os
resultados do TMG4. Os resultados do teste foram classificados da seguinte
maneira: os pacientes foram classificados como “mais aderentes” se
apresentassem pontuacgao de 3 a 4 (critério 1), enquanto que os pacientes com
uma pontuagdo de 0 a 2 foram classificados como "menos aderentes". De
acordo com critério 2, os pacientes com uma pontuacido de 4 foram
classificados como "mais aderente", e pacientes com uma pontuagdo de 0 a 3

como "menos aderentes".

Para o critério 1, 79,8% dos pacientes foram classificados como "mais
aderentes" e 20,2% como "menos aderentes"; para o critério 2, 43,1% dos
pacientes foram classificados como "mais aderentes" e 56,9% como "menos
aderentes". Segundo o autor, este ultimo critério fornece uma categorizagéo
mais rigorosa, uma vez que os doentes ndo sdo considerados aderentes ao
tratamento a menos que obtenham a pontuagdo maxima de 4 pontos. As
variaveis relacionadas com a adesao foram analisados de acordo com o critério
2.

De acordo com os resultados encontrados, observou-se uma associagao
significativa entre a "confiangca no meédico" e "nivel de adesdo". Houve também
uma associacao significativa entre o "numero de medicagdo anti-hipertensiva
utilizada" e "nivel de adesao". O teste utilizado pelo autor foi o Exato de Fisher
(p <0,05).

Landim Pinheiro, Magali et al.?’ avaliou a adesdo ao tratamento
farmacolégico de 33 pacientes hipertensos de ambos os sexos em uso de dois

ou mais medicamentos anti-hipertensivos, atendidos pela ESF.

A avaliagado da adeséo foi analisada pela relacdo da quantidade referida
de medicamentos utilizados diariamente pelos pacientes com a quantidade de
medicamentos prescrita pelo médico (contagem de comprimidos). Outras
variaveis como idade, género, raga, escolaridade, estado civil, ocupagao, renda
familiar, numero de pessoas no domicilio e tratamento farmacologico atual

também foram avaliadas?'.
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Os resultados encontrados sugeriram uma relagdo entre adesao ao
tratamento e numero de medicamentos prescritos, pois 12 pacientes tomavam
os medicamentos de forma diferente daquela prescrita pelo médico e foram
considerados divergentes. Dos 21 pacientes que tomavam os medicamentos
da forma como foi prescrita pelo médico (ndo divergentes), 18 deles faziam uso
de dois a trés comprimidos diarios, enquanto que, dos 12 que divergiram, cinco

estavam tomando de cinco a seis comprimidos diarios.

Segundo o autor, apesar de a maioria dos pacientes tomar os
comprimidos da mesma forma que foi indicada na prescricdo médica, dez deles
admitiram cometer erros ocasionais no tratamento farmacoldgico, como:
esquecer algumas vezes de tomar o medicamento, nao buscar prontamente
mais comprimidos na unidade quando acabam os que tém em casa, ou nao
tomar a medicagdo por ndo se sentir bem com sua ingestdo. Dessa forma,
somando os 12 participantes que ndo tomavam os medicamentos como
prescritos com os 10 que admitiram n&o tomar frequentemente de forma
correta os medicamentos, temos um total de 22 pacientes, ou seja, 67,7% nao
apresentaram adesao ao tratamento. O autor n&o realizou teste estatistico para

a sua amostra ou 0 mesmo n3o foi demonstrado?”.

Santa-Helena et al.?

avaliou 595 pacientes hipertensos atendidos em
uma unidade de saude da familia. O objetivo desse estudo foi analisar a
associacdo de multiplos fatores socioecondmicos, meédico - assistenciais,
pessoais e do tratamento medicamentoso com a adesdo em pessoas com

HAS. O instrumento utilizado para medir a adesao foi o QAM-Q.

As varidaveis associadas a nao-adesdo foram: as socioeconémicas
(pertencer as classes econdmicas C/D/E), estar inserido no mercado de
trabalho, em ocupag¢des ndo qualificadas; assistenciais — precisar comprar os
medicamentos ha mais de 6 meses desde a ultima consulta. As caracteristicas
das pessoas e do tratamento foram interromper previamente o tratamento,
estar em tratamento ha menos de 3 anos e presenga de transtorno mental

comum.
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A analise estatistica utilizada por este estudo para associacao entre a
variavel de desfecho “ndo-adesdo” e cada variavel independente citada
anteriormente foi o cagulo de OR (odds ratio). Além disso, utilizou-se o teste de
qui-quadrado de Pearson, o teste t de Student ndo pareado e regresséo

logistica.

A taxa de ades&o encontrada foi de 46,9% e as desigualdades sociais se
mostram diretamente associadas a n&do-adesdo, ou mediadas por fatores dos

servigos e das pessoas.

O estudo realizado por Bezerra ASM et al.?’ teve como objetivo
identificar a taxa de adesao a terapéutica medicamentosa em hipertensos, bem
como os fatores diretamente relacionados aos pacientes e que estdo
associados a esta adesdo. Setenta e sete pacientes hipertensos em tratamento
farmacolégico, maiores de 18 anos, atendidos em um Ambulatério de

Hipertensédo e Metabologia foram avaliados.

Para mensuracao da adesao utilizou-se o método de medida de adeséao
(MAT) para avaliar a ades&o. Este instrumento foi validado em Lisboa/Portugal
no ano de 2001, e esse questionario contém as seguintes perguntas: 1)
‘Alguma vez o(a) Sr(a) esqueceu de tomar os medicamentos para a sua
doencga?”; 2) “Alguma vez foi descuidado(a) com as horas da tomada dos
medicamentos para a sua doeng¢a?”’; 3) “Alguma vez deixou de tomar os
medicamentos para a sua doenga, por sua iniciativa, por ter se sentido
melhor?”; 4) “Alguma vez deixou de tomar os medicamentos para a sua
doencga, por sua iniciativa, por ter se sentido pior?”; 5) “Alguma vez tomou um
ou mais comprimidos para a sua doencga, por sua iniciativa, apés ter se sentido
pior?”; 6) “Alguma vez interrompeu o tratamento para a sua doenca por ter
deixado acabar os medicamentos?”; 7) “Alguma vez deixou de tomar os
medicamentos para a sua doenga por alguma outra razdo que nao seja a
indicacdo do médico?”. As possibilidades de respostas para essas questdes
sdo: sempre (1 ponto); quase sempre (2 pontos); com frequéncia (3 pontos); as
vezes (4 pontos); raramente (5 pontos); nunca (6 pontos). Apds a obtencdo das
respostas de cada item da MAT, é realizada uma soma dos pontos e a diviséo
pelo numero total de questdes o que, posteriormente, se transforma em uma

escala dicotdmica (convertida para aderentes e ndo aderentes), obedecendo



aos seguintes critérios: os pacientes considerados como aderentes sdo os que
obtém pontuagdes 6 (nunca) e 5 (raramente) e os n&o aderentes s&o aqueles
com pontuagbes 1 (sempre), 2 (quase sempre), 3 (as vezes) e 4 (com
frequéncia)®*.

De acordo com os resultados encontrados, a taxa de adeséo foi de 87%
e os fatores diretamente relacionados ao paciente, que se associavam a
adesdo foram: a procedéncia, a auto-avaliacdo do paciente quanto aos niveis
pressoricos, a vontade de abandono do tratamento a aceitagdo do paciente
quanto a doencga. Para tanto, as analises estatisticas realizadas foram Teste ¢

de Student, exato de Fisher e o teste nao paramétrico de Mann-Whitney.

Martins AG. et al.®® avaliou a adesdo de 140 pessoas em tratamento
ambulatorial para hipertensdo arterial, excluindo os que apresentavam
morbidades, atendidos em uma unidade da Estratégia de Saude da Familia.

O objetivo deste estudo foi analisar a adesdo ao tratamento clinico
ambulatorial da hipertensao arterial por meio do TMG4.

A renda e as orientagdes prestadas pelos agentes comunitarios de
saude interferiram diretamente na adesdo, apresentando significancia
estatistica (p <0,05) segundo os testes qui-quadrado de Pearson e Exato de

Fischer utilizados.

O estudo realizado por Daniel AC et AL.* teve como objetivo
caracterizar os fatores que interferem na ades&o terapéutica medicamentosa
em um grupo de 69 pacientes hipertensos com diagndstico em prontuario ou
em uso de terapéutica anti-hipertensiva, com idade entre 40 e 80 anos, de
ambos os géneros, internados na Unidade de Clinica Médica em um Hospital
Universitario. Foram excluidos desse estudo os pacientes com diagndstico de
HA em estado grave.

Para avaliacdo da adesdo foi utilizado o Instrumento para Avaliar
Atitudes Frente a Tomada dos Remédios (IAAFTR). Este formulario foi

*’. Constitui-se de dez

elaborado a partir da vivéncia profissional de Strelec et a
perguntas fechadas e estruturadas, com respostas afirmativas ou negativas; os
escores variam de 1 a 10 e os pacientes sao considerados com adesao quando

alcangaram escores de 8 pontos ou mais?’.
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O referido formulario observou uma taxa de adesido de 45,1% e que
aqueles com idade igual ou superior a 80 anos foram os entrevistados que
responderam de maneira positiva ao cumprimento e seguimento da terapéutica
medicamentosa. Sendo a idade um fator positivo para a adesao ao tratamento,
o ponto negativo advém da n&o realizagdo de analise estatistica que

comprovassem tal associagéo.

Vito AF et al.?® investigou os aspectos comportamentais referentes ao
seguimento da terapéutica farmacoldégica e nao farmacoldgica e o grau de
adeséo ao tratamento anti-hipertensivo de um grupo de pacientes de ambos os
sexos, que frequentavam o Centro de Referéncia da Assisténcia Social
(CRAS), em sua maioria idosos, com diagnostico médico de HAS ha mais de

um ano e em tratamento farmacoldgico ha pelo menos seis meses.

Utilizou-se para a avaliagdo da adesdao o instrumento elaborado e
validado por Moreira (2003)?°. Ele constitui-se de uma escala para avaliar a
adesédo ao tratamento da hipertensao arterial por meio de investigacdo de dez
variaveis que compdéem o tratamento anti-hipertensivo medicamentoso e de
mudanca do estilo de vida. A pontuacdo desse questionario possui valor
minimo de zero e valor maximo de dez, referentes as seguintes variaveis:
consumo adequado de sal; consumo adequado de gordura; indice de massa
corporal (IMC); abstinéncia do fumo; auséncia de ingestdo alcodlica; pratica
regular de exercicios fisicos; enfrentamento eficaz do estresse; uso adequado
do medicamento; comparecimento as consultas/periodo em que s&do marcadas
na Unidade de Atendimento; controle da pressao arterial (PA). Esta escala
permite classificar assim a adeséao terapéutica: paciente ideal (X = 10), adesao
terapéutica (10 > X > 9), n&o adeséo leve (9 > X > 7), ndo adesdo moderada (7
> X > 5), ndo adesao grave (5 > X > 3) e ndo adesdo gravissima (3 > X > 0)%°.

O grau de adesao encontrado neste estudo correspondeu ao conceito de
nao adesao leve, apresentando uma média de 7,71 (x 1,24). Segundo o autor,
0 grau de adesao s6 denotou associagao significativa com as médias de
pressao arterial sistélica e presséao arterial diastélica obtidas em trés encontros,

de acordo com o Teste de Pearson (p<0,05).

B. R. M. Santos et al.*’ avaliou 102 hipertensos acima de 18 anos,

usuarios da farmacia escola da Universidade Municipal de Sdo Caetano do Sul,
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com objetivo de mensurar os niveis de PA, assim como o nivel de ades&o ao
tratamento farmacologico com maleato de enalapril. Os individuos foram
considerados hipertensos apés medida da PA por método convencional e os
pacientes que possuiam diagnéstico prévio de HAS foram classificados em

controlados e ndo controlados.

A adeséao foi avaliada pelo TMG4 e os pacientes foram considerados
como tendo adeséo total quando obtinham 4 pontos, ades&o parcial (2 ou 3
pontos) e sem adesdo (1 ou 0 pontos).

Os resultados mostraram que 65,7% dos pacientes apresentaram niveis
pressoricos controlados, porém apenas 36,3% indicaram niveis de adesao total
a terapéutica farmacoldgica, demonstrando que o TMG4 nao foi eficiente para
relacionar niveis de pressdo arterial controlado e atitude positiva frente a
tomada do medicamento anti-hipertensivo fornecido.

Para as analises estatisticas foram utilizados o Teste de quiquadrado e
Teste t de student (p<0,05).

Dosse C et al’’

avaliou a adesdo de 123 pacientes Hipertensos
acompanhados no Hospital-Escola da Faculdade de Medicina de Sao José do
Rio Preto, SP, em sua maioria com idade acima de 60 anos. A avaliacdo da PA
foi realizada através da medida convencional da PA e Monitorizagcao

ambulatorial da pressdo (MAPA),

Os objetivos deste estudo foram determinar o percentual de ades&o ao
tratamento medicamentoso e ndo medicamentoso, além de identificar os
principais motivos referidos pelos pacientes hipertensos para a ndo adesao.
Para medir a adeséo foi utilizado TMG4 e a taxa encontrada foi de 13,7%.
Dentre os motivos para a ndo adesao, o fator emocional foi o mais relatado
(69,12%), porém nado foi encontrada relagdo significativa pelos métodos
estatisticos utilizados, one-way ANOVA e Teste t de student (p<0,05).
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3.6 DISCUSSAO

De acordo com os resultados encontrados na presente revisao observa-
se que a partir de 2009 é que surgiram varios trabalhos brasileiros sobre
adesdo ao tratamento da hipertensdo. A maioria destes utilizou métodos
indiretos de medida de adesdo, representados pelos questionarios e a

contagem de pilula.

Segundo Erdine S, Arslan E.*?, na pratica clinica, os métodos de medida
mais comumente usados sao indiretos. Os questionarios e os diarios dos
pacientes, assim com a contagem de pilulas sdo os preferidos, por serem de
facil aplicagao e baratos, no entanto, podem ser manipulados e estédo sujeitos a
variabilidade entre as visitas. Porém estes métodos, mesmo quando se utiliza
questionarios validados, ndo sao muito precisos como fica claro pela

variabilidade encontrada nos estudos avaliados na Tabela 1.

Para tentar solucionar as dificuldades encontradas em medir a adesao
de maneira precisa, novos métodos estdo sendo desenvolvidos por diferentes
paises. Entre os métodos indiretos, o dispositivo de monitoramento eletronico
da adesao é aceito como a maneira mais precisa para identificar e controlar a
adesdo do pacientes como também permitir que os médicos obtenham

informacgdes sobre a histéria da dosagem do paciente™?.

Esses dispositivos de monitoramento eletrénicos, tais como o Medication
Event Monitoring System (MEMS), tém sido amplamente utilizados para avaliar
a adesdo aos medicamentos anti-hipertensivos. A vantagem do controle
eletrénico € uma informacado mais detalhada e precisa. Além disso, o controle
eletrdbnico pode melhorar a adesdo ao tratamento, visto que os pacientes

sabem que estdo sendo monitorados®.

Eles sao representados por um microprocessador inserido na tampa do
frasco que contém os medicamentos, registrando a hora exata e data em que o
dispositivo foi aberto ou fechado. Porém, é considerado o "Padrao ouro
imperfeito," pelo fato de ndo garantir que toda vez que ele for aberto o paciente
estara realmente ingerindo o medicamento, além da desvantagem de ser um

método demorado, caro, ndo ser aplicado para todos os medicamentos/
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formulagbes e por monitorar um unico medicamento por frasco, sendo

necessario mais de um frasco nos regimes de doses multiplas®.

Para solucionar a questdo do monitoramento eletrénico da adesao no
caso de regimes com multiplas doses, uma alternativa foi desenvolvida. O
sistema eletrbnico de monitoramento de polimedicagbes (Polymedication
Electronic Monitoring System (POEMS)), onde cada embalagem pode
armazenar mais de um medicamento por vez. Esse sistema consiste na
impressao eletrébnica de uma pelicula de polimero transparente, auto-adesiva
nas embalagens com fios condutores que podem ser fixados aos blister. Esses
fios sdo capazes de medir a resisténcia elétrica e registrar o tempo de suas
alteragdes quando um blister € aberto, ou seja, quando é esvaziado, os dados
sdo transferidos através de um dispositivo sem fio para um banco de dados™.

Segundo Armet. et al*®

um beneficio deste método, além de
proporcionar o monitoramente de mais de um medicamento por vez seria 0
preco. Na Suiga, pais de desenvolvimento do método, os custos sdo baixos
visto que cada embalagem custa dois euros e esse valor € reembolsado pelo
seguro de saude do pais. O uso deste método no Brasil dependeria de

avaliarmos o custo e a possibilidade de adapta-lo ao nosso sistema de saude.

Outras limitacdes desse método sao representadas pelo fato do paciente
nao poder receber qualquer outro tipo de medicamento fora dos dispensados
nesse sistema. Além disso, esses pacientes necessitam de consultas regulares

em um curto periodo de tempo para reposigdo de cada embalagem.

Outro método de monitoramento eletronico desenvolvido foi o Med-
eMonitor, ele armazena medicamentos e registra eletronicamente a data e a
hora de cada abertura de seus cinco compartimentos. Os dados da adesao sao
armazenados na memoria e transferidos para um website durante as janelas de
tempo pré-definido quando Med-eMonitor é colocado dentro de um modem

conectado a uma linha telefénica®®.

O monitoramento em tempo real da adesdo eletrbnica cria a
oportunidade para detectar doses perdidas e como elas aconteceram. O Medi-
eMonitor apresenta vantagens sobre a contagem de comprimidos sem aviso

prévio. Em primeiro lugar, ele n&o requer muito tempo, n&o € trabalhoso e ndo
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necessita visitas domiciliares dispendiosas. Em segundo lugar, Med-eMonitor

tem a capacidade de transmitir informacées em tempo real®.

Segundo Haberer et al.*

as limitacbes desse método foi representada
pelo fato dos pacientes acharem dificil retirar os comprimidos dos
compartimentos, relatando que nao recomendariam a um amigo, € que nao
eram propensos a usar o dispositivo novamente. Além disso, os custos

elevados para seu desenvolvimento limitam a sua utilizagao.

Os métodos indiretos eletronicos de medida da adesao sdo dependentes
do comportamento dos pacientes (ou seja, a abertura de um frasco com o
medicamento pode nem sempre levar a sua administracdo em pacientes que

optam por ndo toma-lo), sendo também passiveis de erro de medida®’.

Observamos que os métodos indiretos de medida da adesdo que véem
sendo desenvolvidos apresentam vantagens e desvantagens sobre a preciséo
da medida da adesdo avaliada pelos questionarios e contagem de
comprimidos. Porém necessitam de um forte controle na venda e dispensacao

de medicamentos.

No Brasil a utilizacdo desses métodos ¢é dificultada pelo sistema de
vendas de medicamentos vigente em nosso pais. A venda livre sem prescrigao
meédica possibilita o uso indiscriminado de medicamentos sem o conhecimento
do médico assistente e sem controle do sistema de saude. Isto € um grande

problema, que precisa ser discutido e solucionado.

Um método direto de medida da adesdo que pode ser utilizado em
substituicio aos métodos indiretos € a Espectrometria de massa por
cromatografia liquida de alto desempenho (HP LC-MS / MS). Ela pode ser
utilizada para analisar amostras isoladas de urina com o objetivo de detectar
uma grande variedade de medicamentos anti-hipertensivos ou seus

metabdlitos®.

A HP LC-MS / MS é um método reconhecido com boa sensibilidade e
especificidade para detectar diversos agentes farmacolégicos na urina. E um
processo nao invasivo, que fornece um claro "sim / ndo" para responder a
pergunta sobre a presenca / auséncia do medicamento anti-hipertensivo e,
consequentemente, a adesdo. Apesar de todos os beneficios deste método, o

acesso & essa tecnologia é restrito a poucos devido ao seu alto custo®. No
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Brasil este método direto deve ser utilizado em estudos de validagcdo de
meétodos indiretos compativeis com o sistema de saude brasileiro.

Qualquer novo método de medida adesao que vem sendo desenvolvidos
e utilizados fora do Brasil, necessita para ser implementado aqui de estratégias
que garantam a assisténcia farmacéutica no ambito do SUS visando reduzir o
uso indiscriminado de medicamentos e promogao de uso racional. As equipes
multiprofissionais de saude possuem um papel importante no processo de
conscientizagdo e orientacdo quanto ao uso abusivo de medicamentos e a
automedicagao. Esses dois ultimos séo barreiras importantes para a medida da

adesio baseada na tomada de medicamentos no Brasil.

Os questionarios de medida de adesao apesar de suas limitagdes ainda
sao os preferiveis para avaliagdo em nosso pais, devido a sua facilidade de
aplicagdo, baixo custo e por ndo sofrerem influéncia direta da venda livre de
medicamentos pelas farmacias e drogarias. Os questionarios avaliam a adeséao
por meio de perguntas fechadas para verificar a atitude do pacientes frente a
tomada dos medicamentos e, além disso, podem ser associados a desfechos

clinicos para aumentar a sua capacidade de medida.
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3.7 CONCUSAO

Conclui-se que os métodos indiretos de medida da adesao sao os mais
utilizados no Brasil, cada um com caracteristicas especificas sendo dificil a
comparagao entre eles. Observa-se uma maior utilizagdo dos questionarios,
representados principalmente pelo TMG4. Ele foi o mais utilizado entre os
estudos de adeséo realizados, tal fato, ocorre pela sua facilidade de aplicacao

e baixo custo.

Novos métodos para medir adesdo sao fundamentais para melhorar o
controle de doencgas cronicas, porém estes métodos mais eficazes e precisos

necessitam de um maior controle da venda e dispensagao de medicamentos.
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4.1 RESUMO

Adesao ao tratamento e Controle da Pressao Arterial apés participagcao no
ReHOT

Introducgao: A falta de ades&o ao tratamento medicamentoso da hipertensdo
arterial (HAS) € uma das principais causas das baixas taxas de controle da
doencga (WHO, 2010).

Objetivo: Verificar a adeséo e os fatores relacionados e o controle pressorico
de pacientes que participaram de um ensaio clinico — Resistant Hypertension
Optimal Treatment (ReHOT).

Método: Estudo transversal com 109 pacientes que concluiram o ReHOT, a
pelo menos 6 meses. Foram incluidos nesse estudo todos os pacientes que
concluiram o ReHOT, e foram excluidos os pacientes que apds trés tentativas
de contato telefbnico ndo responderam ao novo recrutamento. Noventa e seis
pacientes que aceitaram participar deste estudo foram submetidos a MAPA
para avaliar o controle pressorico (MAPA controlada: PA sistdlica e diastdlica
de 24 horas < 130 x 80 mmHg), e responderam ao questionario de Morisky
Medication Adherence Scale (MMAS) validado por Bloch, Melo & Nogueira
(2008) para avaliar a adeséao.

A analise estatistica de foi realizada através do programa estatistico IBM SPSS
21.0. As variaveis relacionadas ao objeto de estudo foram apresentadas por
meio de estatistica descritiva. A comparacado entre adesdo ao tratamento e
demais variaveis foi feita por meio do Teste t para variaveis independentes e
Teste qui-quadrado de Pearson ou pelo Teste Exato de Fisher. Para a analise
entre pacientes considerando sua adesdo e controle da PA foram criados 4
grupos: GO, G1, G2 e G3. Em todos os testes estatisticos considerou-se um
nivel de significancia de p < 0,05.

Resultados: Durante o ReHOT, 80% dos pacientes alcangaram controle
pressorico e adesao ao tratamento. Do total de 96 pacientes reavaliados,
apenas 52,1% (50) foram identificados como HAS controlada (< 130 x 80
mmHg) pelas medidas de MAPA de 24 horas e 47,9% (46) ndo estavam

controlados (>130 x 80 mmHg). Em relacdo a adesdo medida pelo MMAS
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31,3% (30) dos pacientes apresentaram adeséo ao tratamento e 68,7% (66)
foram considerados n&o aderentes. A escolaridade teve tendéncia a ser um
fator determinante da ndo adesédo (p=0,05). O numero de medicamentos e a
Hipertensao arterial resistente (HAR) tiveram uma relagéo significativa com o
controle da PA medida pela MAPA (p= 0,009) e (p= 0,001) respectivamente. A
hipertensao arterial resistente teve relagao significativa com o grupo GO (Sem

controle e sem adeséo) (p=0,012).

Associagao entre o controle da PA de MAPA e a Adesao
Controle da Pressao Arterial de MAPA*

Sim Nao Total
% %
Adesio 16,7(16) 14,6(14) 31,3
(30)
Sem adesdo  35,4(34) 33,3(32) 68,7
(66)
Total 52,1 (50) 47.9 (46)
*Controle da pressao arterial de MAPA: PA sistdlica e diastélica de 24 horas < 130 x 80

mmHg

Conclusao: Os resultados deste estudo mostra uma redugdo da taxa de
controle da PA pela MAPA e da adesao ao tratamento medida pelo MMAS

apods pelo menos seis meses da participacdo no ensaio clinico.

Palavras — chaves: Hipertensao arterial, Adesao ao tratamento.
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4.2 ABSTRACT

Treatment adherence and blood pressure control after ReHOT

participation

Introduction: The lack of drug treatment adhesion of hypertension is one of the
most important causes of low fees of control disease (WHO, 2010).

Objetive: Verify the adhesion and related factors and blood pressure control of
patients that participate of a clinical study — Resistant Hypertension Optimal
Treatment (ReHOT).

Method: Transversal study with 109 patients that ends ReHOT, for least six
months. We included in the study all the patients that concluded the ReHOT,
and were excluded the patients that after three attempts of phone contact didn't
answer to the new recruitment. Ninety-Six patients that agreed to participate in
this study were submitted MAPA to evaluate the blood pressure control
(Controlled MAPA: systolic and diastolic BP of 24 hours < 130 x 80 mmHg), and
answered to Morisky Medication Adherence Scale questionnaire (MMAS)
validated by Bloch, Melo & Nogueira (2008) to evaluate the adherence.
Statistical analysis was performed using the SPSS 21.0 IBM statistical program.
Variables related to the object of study were presented by descriptive statistics.
The comparison between treatment adherence and other variables was
performed by the t test for independent variables and Pearson's Chi-square test
or by Fisher's exact test. For the analysis of patients considering their
adherence and BP control were created 4 groups: GO, G1, G2 and G3.In all
statistical tests, significance level was considered when < 0.05.

Results: During ReHOT, 80% of patients achieved blood pressure control and
adherence to the treatment. In 96 reevaluated patients, only 52.1 % (50) were
identified as controlled hypertension (< 130 x 80 mmHg) by MAPA 24 hours
measures and 47.9% (46) were not controlled (> 130 x 80 mmHg). About
adherence measure by MMAS 31.3% (30) of patients had treatment adherence
and 68.7% (66) were considered non-adherent. Schooling tends to be a
determining factor for non-adherence (p = 0,05). The number of drugs and
resistant hypertension (HAR) had a significant relationship with the control of
BP measured by ABPM (p = 0,009) and (p= 0,001) respectively.
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The resistant hypertension had a significant relationship with the GO group
(without control and without adhesion) (p = 0,012).

Association between BP control in MAPA and Adherence
BP control in MAPA*

Yes No Total
% %
Adhesion 16,7(16) 14,6(14) 31,3
(30)
No adhesion 35,4(34) 33,3(32) 68,7
(66)
Total 52,1 (50) 47.9 (46)

*BP control in MAPA: 24 hours systolic and diastolic BP < 130 x 80 mmHg

Conclusion: The results show a reduction in blood pressure control by MAPA
and the treatment adhesion measured with MMAS after six months of
participation in clinical Trial.

Keywords: Hypertension, Treatment adherence.
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4.3 INTRODUGAO

As doengas cardiovasculares (DCV) representam uma das principais
causas de mortalidade no mundo e a Hipertensédo Arterial (HAS) € um dos
fatores de risco de maior prevaléncia’. Segundo o Global Burden of Disease,
que avaliou a carga global de doengas em 188 paises, entre os anos 1990-
2013, a HAS foi o segundo mais importante fator de risco identificavel, sendo
responsavel por 10.4 milhdes de mortes®’. A HAS tem alta prevaléncia no
mundo, cerca de 30% a 45% da populagdo em geral, com aumento acentuado
devido ao envelhecimento®. No Brasil, a frequéncia de adultos que relataram
por contato telefone terem recebido diagndstico de HAS situa-se entre 15,2%

em Palmas (Tocantins) e 30,7% no Rio de Janeiro®.

Um estudo realizado na llha do Governador, Rio de Janeiro, entre os
anos 1999 e 2009, para avaliar a mortalidade cardiovascular em hipertensos,
encontrou risco de morte cardiovascular trés vezes maior em individuos
hipertensos quando comparados aos normotensos®. Apesar das evidéncias de
que o tratamento anti-hipertensivo é eficaz em diminuir a mortalidade e
morbidade cardiovascular, os percentuais de controle de pressédo arterial (PA)
sdo muito baixos. Segundo a VI Diretriz Brasileira de Hipertensao (VIDBHA), as
taxas variam entre 20% a 40%". O controle da pressao arterial nos hipertensos
tem relacdo direta com a adesao ao tratamento prescrito, sendo um dos

principais fatores responsaveis pela HAS nao controlada®.

No Brasil, um estudo de revisdo demonstrou taxas de n&o adesao de
49% no Rio de Janeiro e 25% em Séao Luiz (Maranhao), entre os anos 2000 e
2009’. Entre os distintos fatores que interferem nesse processo podemos citar
0 nivel socioecondmico, sexo, idade, escolaridade, complexidade do esquema
terapéutico, relacdo com a equipe de saude e auséncia de sintomas®. A nao
adesao ao tratamento ndo deve ser confundida com Hipertensdo Arterial
Resistente (HAR), que é definida como niveis de PA acima da meta (= 140 x 90
mmHg), apesar da utilizagcdo de trés anti-hipertensivos de diferentes classes,
sendo um deles um diurético em suas doses ideais®. Pacientes com HAR

devem possuir obrigatoriamente uma boa adesdo, pois a n&o adesao ao
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tratamento nestes casos € denominada pseudo-resisténcia e pode levar a

inclusdo desnecessaria de novos medicamentos ao tratamento.

Em 2010, foi realizado um ensaio clinico multicéntrico com pacientes

hipertensos, o Resistant Hypertension Optimal Treatment (ReHOT)'"®

, com o
objetivo de identificar pacientes resistentes e padronizagdo de esquemas
terapéuticos. Neste estudo obteve-se uma taxa de controle da pressao arterial
e adesdo ao tratamento de aproximadamente 80% (dados ainda n&o

publicados).

Os métodos existentes para avaliacdo da adesdo podem ser
classificados em diretos, como medidas analiticas que verificam se o
medicamento foi administrado ou tomado na dose e frequéncia necessarias por
meio dos metabdlitos do medicamento ou de marcadores quimicos de maior
permanéncia no organismo, e indiretos, como a contagem de comprimidos,
relatério do usuario, opinidao do médico, comparecimento as consultas e o uso

"1 Desses Ultimos, os mais empregados sao os

de questionarios validados
questionarios validados como o teste de Morisky e Green (TMG4), composto
por quatro perguntas para identificar atitudes e comportamentos frente a
tomada de medicamentos. Considera-se 1 ponto para cada resposta negativa
do paciente e aquele que obtiver pontuacdo quatro é dito como boa adesao.
Pontuagdes menores ou iguais a trés caracterizam o paciente como com
adesdo ruim'?. Esse teste é considerado uma referéncia por ser um
instrumento simples, validado e de facil aplicagdo na pratica clinica, sendo o

mais utilizado em estudos para avaliar adesao ao tratamento”" "3,

A avaliagao da adesao € fundamental para elaboracao de estratégias de
saude publica e individual. Desse modo, o presente estudo teve como objetivo
avaliar a adesao ao tratamento, o controle pressorico de pacientes e os fatores
relacionados a ndo adesao apds pelo menos 6 meses de participagdo em um

ensaio clinico — ReHOT.
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4.4 METODOS

Trata-se de um estudo transversal realizado entre Maio de 2014 a Junho
de 2015, de uma coorte de hipertensos que participou de um ensaio clinico —
ReHOT. Os pacientes selecionados foram recrutados do PAM José Paranhos
Fontinele, da UPA de Manguinhos e do Hospital Universitario Clementino Fraga
Filho - HUCFF. Foram incluidos nesse estudo todos os pacientes que
concluiram o ReHOT, e foram excluidos os pacientes que, apos trés tentativas

de contato telefbnico, ndo responderam ao novo recrutamento.

O ReHOT foi um estudo multicéntrico prospectivo, randomizado
composto por 26 centros no Brasil para identificacdo de pacientes hipertensos
resistentes e para a padronizagdo de esquemas terapéuticos, ocorreu no
periodo entre Maio de 2011 a Junho de 2013. Os critérios de inclusdo foram,
idade entre 18 e 75 anos, presséo arterial sistélica 2 160mmHg e < 220mmHg,
e/ou diastdlica = 100mmHg e estar regularmente matriculado no centro
participante. Os critérios de exclusdo eram pressao arterial sistélica >
220mmHg, eventos cardiovasculares (acidente vascular cerebral e infarto
agudo do miocardio) ou procedimentos cardiovasculares com menos de 6
meses de evolugéo, insuficiéncia renal estagios IV e V, insuficiéncia cardiaca
classe funcional Il e 1V, histéria de doenga maligna com expectativa de vida <
2 anos, alcoolismo, doencgas psiquiatricas, mulheres em idade fértil que néao
estivessem em uso de contraceptivos, gravidez, arritmias graves; valvopatias;
bloqueio AV 2° e 3° graus sem marcapasso, hipercalemia (>5.0 mEq/L),
hepatopatia grave, doenga renovascular e hiperaldosteronismo, histéria de
hipersensibilidade a alguma das drogas previstas no estudo, exame de fundo
de olho: Grau lll e Grau IV, necessidade de uso de beta-bloqueadores por
insuficiéncia cardiaca ou coronaria. O protocolo de pesquisa desta série de
estudos foi avaliado e aprovado pelo comité de ética em pesquisa do centro
coordenador INCOR, do HUCFF e da Secretaria Municipal de Saude (SMS).
Todos os participantes assinaram o Termo de consentimento livre e

esclarecido. (Protocolo n° 189/09), (Anexo 1).
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Nos 26 centros participantes do ReHOT foram incluidos 1927 individuos,
no centro do HUCFF foram recrutados e avaliados 123 que tinham hipertensao
arterial estagio Il e Ill para estimar a prevaléncia da HAR na primeira fase do
ensaio (visita 0 a visita 3), os pacientes foram tratados por 12 semanas
segundo recomendagdes das diretrizes brasileiras de hipertensé\o1
(Clortalidona 25 mg 1x ao dia, Enalapril 20 mg 2x ao dia e Anlodipino 5 mg 1x
ao dia, podendo ser titulada para 2x ao dia). Pacientes que tinham histérico ou
que apresentaram reacao adversa ao Enalapril durante o ensaio foram tratados
com Losartana 50 mg (2x ao dia). Todos os pacientes receberam orientagdes
sobre redugdo no consumo de sodio e a pratica de atividade fisica, avaliacdo
por uma equipe multidisciplinar composta por médicos, enfermeiros e
farmacéuticos. Durante as visitas a adeséo ao tratamento foi avaliada através
da contagem de pilulas. Foram realizados durante o estudo (Visita 1 e 3)
medidas de PA, medida ambulatorial da pressado arterial (MAPA),
Eletrocardiograma (ECG), exames laboratoriais de rotina (Lipidograma,
eletrolitros, fungao renal, glicemia e EAS). Na visita 1 caracterizagao fenotipica
especial para determinar avaliagdo dos fenétipos de predominio de aumento de
atividade do SRA ou simpatico: dosagem de urina e aldosterona plasmaticas e
da excregcado de Na+ e K+ urinarios nas 24 horas, além da coleta de sangue
para organizagao de soro-genotecas e de biotecas). A fase 2 (visita 4 a visita 5)
teve como principal objetivo avaliar qual a quarta droga seria introduzida no
esquema terapéutico para controle da HAR e, os pacientes classificados como
hipertensos resistentes verdadeiros foram randomizados para o tratamento
com Clonidina 0.100 mg 2x dia (podendo ser titulada para 0.200 mg e 0.300mg
2x dia) e Espironolactona 12,5 mg (podendo ser titulada para 25 mg e 50 mg).
Apds 24 semanas, na visita 6 de conclusdo do ensaio todos os exames

laboratoriais de rotina, ECG e MAPA foram repetidos para nova avaliacdo'.

Dos 123 pacientes que participaram do ensaio clinico — ReHOT no
centro do HUCFF, 109 concluiram o estudo, 14 pacientes foram excluidos
durante o ReHOT (3 por néo suportar o esquema, pois tinham efeito do jaleco
branco, 3 por perda de seguimento, 2 por decisao do paciente, 2 por decisao
do médico, 2 por evento adverso nao relacionada a medicacao e 2 por evento
adverso relacionada a medicagdo). Os 109 pacientes que concluiram foram
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recrutados através de contato telefébnico para nova avaliagao, desses 13 foram
excluidos apos 3 tentativas de contato sem sucesso. Foram realizadas duas
visitas (Visita 1 e Visita 2). Na visita 1 os paciente passaram por uma consulta
médica e por uma consulta farmacéutica para preenchimento de formularios de
coleta de dados referentes as caracteristicas sociodemograficas (escolaridade,
raga, sexo, idade, estado civil e ocupagdo), comorbidades, tabagismo,
alcoolismo (o alcoolismo e o tabagismo foi considerados de acordo com a
resposta do paciente ao formulario de coleta, Anexo 2), medidas
antropométricas (peso e altura), uso de medicamentos, medida convencional
da PA realizada segundo recomendagdes da VIDBHA' ( PA controlada: PA
sistdlica e diastdlica < 140 x 90 mmHg) e colocagcdo da MAPA para avaliar o
controle pressorico (MAPA controlada: PA sistélica e diastélica de 24 horas <
130 x 80 mmHg). A MAPA foi realizada com aparelho oscilométrico Spacelabs
healtcare, modelo 90207(equipamentos ABP Report Management System,
versao 3.0.0.9), foram consideradas validas os exames de MAPA que
obtiveram 80% das leituras, caso esse valor ndo fosse atingido uma nova
MAPA era realizada. A leitura da pressao arterial foi feita a cada 15 minutos
durante o dia e a cada 20 minutos durante a noite e os parametros utilizados
para analise foram Pressé&o arterial Diastolica (PAD) e Pressao arterial Sistolica
(PAS) do Resumo da média geral (valores correspondentes ao periodo de 24
horas). A presencga de Descenso Noturno (DN) foi padronizada como a queda
>10% da PA do periodo da vigilia para o sono'. O efeito do avental branco
(EAB) foi considerado quando os individuos tinham a PA medida no consultério
fora da meta de controle e possuiam MAPA normal. Porém, se a PA em
consultorio estivesse controlada, e durante a medida de MAPA elevada, os
pacientes eram classificados como tendo falso controle’. Na visita 2, realizada
no dia seguinte os pacientes fizeram a retirada da MAPA e responderam ao
questionario de Morisky e Green, Medication Adherence Scale (MMAS)
validado por Bloch, Melo & Nogueira (2008)"° para avaliar a adesdo ao
tratamento, o paciente foi considerado com adesdao quando respondeu

negativamente a todas as perguntas.

A analise estatistica foi realizada através do programa estatistico IBM

SPSS 21.0, utilizando-se estatistica descritiva e os testes T de Student e Qui-
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quadrado para avaliagdo da associagao dos fatores relacionados com a
adesédo. Considerou-se um nivel de significancia de 5%.

Para a analise entre pacientes considerando sua adesao e controle da
PA foram criados 4 grupos: Grupo 0 (GO) (Sem controle e sem adesao)
composto por 32 pacientes, Grupo 1 (G1) ( Sem adesao e com controle) com
34 pacientes, Grupo 2 (G2) (Com adesao e sem controle) com 14 pacientes e o
grupo 3 (G3) ( Com adesédo e com controle) com 16 pacientes.
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4.5 RESULTADOS

As caracteristicas dos 96 pacientes foram: 56,2 % (54) mulheres, com
média de idade de 53,9 anos (26 anos,76 anos), 55,2% (53) apresentaram até
nove anos de estudo. A maior parte dos pacientes era ndo branca, 57,3% (55)
tinham companheiro, 17,7% (17) tabagista, 36,5% (35) etilistas, 27,1%(26)
diabéticos e 30,2% (29) apresentavam dislipidemia. Todos os pacientes tinham
prescricdo de, no minimo, dois anti-hipertensivos e, no maximo, quatro. Na
amostra, 45,8% (44) dos pacientes estavam em uso de dois medicamentos,
41,7% (40) faziam uso de trés medicamentos, 11,5% (11) estavam em uso de
quatro medicamentos e apenas um paciente relatou ndo estar em uso de
nenhum medicamento por decisao prépria, ainda que sua prescricao fosse de
quatro medicamentos. Doze pacientes (12,5%) foram classificados como
Hipertensos Resistentes no estudo ReHOT (Tabela 1). Em relagdo aos fatores
associados a adesado ao tratamento, a escolaridade teve tendéncia a ser um
fator determinante (p=0,05). O numero de medicamentos e a HAR tiveram uma
relacéo significativa com o controle da PA medida pela MAPA (p= 0,009) e (p=

0,001) respectivamente.
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Tabela 1- Caracteristicas gerais dos pacientes que participaram do estudo transversal

Adesdo % (n)

SEXO
Feminino 28 (15)
Masculino 35,7 (15)
IDADE EM ANOS
Média 52,92+ 10,3

TABAGISMO
Sim 17,6 (3)
Nao 34,2 (27)
ALCOOLISMO
Sim 22,9 (8)
Nao 36 (22)
ESTADO CIVIL
Com 30,9 (17)
companheiro
Sem 31,7 (13)
companheiro
DIABETES
Sim 30,8 (8)
Nao 31,5 (22)
DISLIPIDEMIA
Sim 34,5 (10)
Nao 29,9 (20)
ESCOLARIDADE
0-9 22,7 (12)
>9 41,9 (18)
ETNIA AUTO-
REFERIDA
Branco 49,8 (11)
Ndo Branca 27,5(19)
NUMERO DE MEDICAMENTOS

Médiat DP 2,610,72
HIPERTENSAO REISTENTE
Sim 33,3(4)
Nao 31 (26)
TEMPO APOS REHOT

Média 1948,2

Sem adesdo
% (n)

72 (39)
64,3 (27)

55,97+ 9,29

82,3 (14)
65,8 (52)

77,1 (27)
64 (39)

69,1 (38)
68,3 (28)
69,2 (18)
68,5 (48)

65,5 (19)
70,1 (47)

77,3 (41)
58,1 (25)
59,2 (16)
72,5 (50)

2,64 +0,73

66,7(8)
69 (58)

19,118,6

Controle % (n)
53,7 (29)
50 (21)
54,6+ 9,3

64,7 (11)
49,4 (39)

65,7 (23)
44,3 (27)

52,7 (29)

52,2 (21)
46,2 (12)
54,3 (38)

48,3(14)
53,7 (36)

51,5 (31)
44,2 (19)
48,1 (13)
53,6 (37)

2,4410,54

8,3 (1)
58,3 (49)

18,318,3

Ndo Controle %(n)
46,3 (25)
50 (21)
53,09+10,8

35,5(6)
50,6 (40)

34,3 (12)
55,7(34)

47,3 (26)
48,8 (20)
53,8 (14)
45,7 (32)

51,7 (15)
46,3 (31)

41,5 (22)

55,8 (24)

51,9 (14)
46,4 (32)

2,82+0,85

91,7 (11)
41,7 (35)

19,918,5

+
Significancia: * p <0,05- p=0,05

Em relacdo as taxas de controle da PA medida pela MAPA dos

pacientes ao fim do estudo ReHOT e as taxas de controle alcangadas no

nosso estudo, dos 96 pacientes reavaliados, 52,1% (50) foram identificados
como HAS controlada (< 130 x 80 mmHg) pelas medidas de MAPA de 24

horas, 47,9% (46) ndo estavam controlados (>130 x 80 mmHg). No fim do



68
ReHOT as taxas eram de 79,2% (n= 76) de controle da PA e 20,8% (n=20)

sem controle.

Quando consideradas as outras medidas da MAPA encontramos que
64,6% (62) apresentaram auséncia DN, o efeito do avental branco (EAB)
esteve presente em 23% (22) e encontramos ainda 12,5% (12) pacientes com
falso controle da PA (Tabela 2).

Tabela 2- Relagado entre o controle da pressao arterial avaliado pela afericdo
no consultério, pela Monitorizagdo Ambulatorial da Presséo Arterial (MAPA) e a
adesao medida pelo questionario de Morisky e Green validado por Bloch, Melo

& Nogueira™

CONTROLE PA DE CONSULTORIO ADESAO E MORISKY E GREEN
Nao Sim Total

Nao Controle MAPA 24H Nao 23 1 34

Sim 16 6 22

Total 46 39 17 56

Sim Controle MAPA 24H Nao 9 3 12

Sim 18 10 28

Total 50 27 13 40

Total 66 30 96

MAPA- Monitorizagdo Ambulatorial da Pressao Arterial , PA- Pressao Arterial

De acordo com o MMAS, dos 96 pacientes que concluiram o estudo
31,3% (30) dos pacientes apresentaram ades&o ao tratamento e 68,7% (66)
foram considerados ndo aderentes. A associacdo entre a adesao e os valores
da MAPA demonstrou que 16,7% (n= 16) apresentaram ades&o ao tratamento
e controle da PA, 14,6 (n=14) apresentaram adeséao ao tratamento, porém sem
controle da PA. Em relagdo a n&o adesao ao tratamento, 35,4% (n=34) dos
pacientes n&do alcangaram controle da PA e 33,3% (32) pacientes nao tiveram
adesao ao tratamento, porém, com controle da PA através da MAPA (Tabela
3).
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Tabela 3- Associagao entre o controle da presséao arterial avaliada pela MAPA
e a adesao medida pelo questionario de Morisky e Green validado por Bloch,
Melo & Nogueira™

Controle da Pressao Arterial de MAPA*

Sim Nao Total

% %
Adesao 16,7(16) 14,6(14) 31,3 (30)
Sem adesao 35,4(34) 33,3(32) 68,7 (66)
Total 52,1 (50) 47.9 (46)

*Controle da pressao arterial de MAPA: PA sistodlica e diastélica de 24 horas < 130 x 80 mmHg

Quando o desempenho do questionario foi avaliado em diferentes sub-
grupos identificou-se, que em (n=12), considerados com falso controle, a PA de
consultério estava controlada e a PA medida pela MAPA sem controle com
75% sem adesédo (n=9). Outro subgrupo composto pelos hipertensos
resistentes foi observado: 91,6% de PA medida pela MAPA sem controle

(n=11) e 66,7% sem adesao, (n =8).

A tabela 4 apresenta a relacdo entre os fatores considerados como
tendo influéncia sobre a adesdo ao tratamento e os grupos de pacientes de
acordo com a adesao e o controle da PA pela MAPA. Em relagdo ao sexo, o
feminino foi mais prevalente em todos os grupos (G0,G1, G2 e G3), a média de
idade variou entre os grupos, sendo maior no G3 (56,19+9,0); dentro de cada
grupo, a maioria dos pacientes eram nao tabagistas e nao alcoolistas. Tinham
em sua maioria companheiros, ndo tinham diabetes e nem dislipidemia, eram
nao brancos, ndo hipertensos resistentes; a média de medicamentos prescritos
foi maior no G2 (2,92+0,83). Os hipertensos resistentes foram mais presentes
no GO apresentando relagédo significativa (p=0,012) e a média de tempo de
seguimento ap6és ReHOT também foi maior nesse grupo (20,419,2). A
escolaridade foi diferente entre os dois primeiros grupos (GO e G1), onde a
maioria tinha até 9 anos de estudo e os dois ultimos grupos (G2 e G3), onde

tinham mais de 9 anos de estudo.
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Tabela 4- Caracteristicas gerais dos pacientes que participaram do estudo

transversal divididos por grupos

GO
Sem Adesdo/
Sem controle

% (n)
SEXO
Feminino 33,3 (18)
Masculino 33,3 (14)

IDADE EM ANOS
Média 51,9+11,1

TABAGISMO

Sim 35,3(6)

Nao 32,9 (26)
ALCOOLISMO

Sim 31,4 (11)
N3o 34,4 (21)
ESTADO CIVIL

Com companheiro 32,7 (18)
Sem companheiro 34,1 (14)
DIABETES

Sim 34,6(9)

Nao 32,9 (23)
DISLIPIDEMIA

Sim 34,5 (10)
N3o 32,8 (22)
ESCOLARIDADE

0-9 32,1(17)
>9 34,9 (15)
ETNIA AUTO-REFERIDA

Branco 33,3 (9)

Nao Branca 33,3 (23)

NUMERO DE MEDICAMENTOS
Média 2,78+0,87
HIPERTENSAO REISTENTE

Sim 58,3 (7)
Nao 29,8 (25)
TEMPO APOS REHOT

Média 20,419,2

G1
Sem

Adesdo/Com

controle
% (n)

38,9 (21)
31 (13)

53,8 9,5

47,1 (8)
32,9 (26)

45,7 (16)
29,5 (18)

36,4 (20)
34,1 (14)

34,6 (9)
35,7 (25)

31(9)
37,3(25)

45,3 (24)
23,2 (10)

25,9 (7)
39,1 (27)

2,510,56

8,3 (1)
39,3 (33)

17,8+ 8,0

G2
Adesio/
Sem
Controle
% (n)

13 (7)
16,7 (7)

55,7+9,9

17,7 (14)

2,9 (1)
21,3 (13)

14,5 (8)
14,6 (6)

19,2 (5)
12,9 (9)

17,2 (5)
13,4 (9)

9,4 (5)
20,9 (9)

18,5 (5)
13 (9)

2,9240,83

33,3 (4)
11,9 (10)

18,917,0

G3
Adesio/
Controle

% (n)

14,8 (8)
19 (8)

56,1919,0

17,6 (3)
16,5 (13)

20(7)
14,8 (9)

16,4 (9)
17,1(7)

11,5 (3)
18,6 (13)

17,2 (5)
16,4 (11)

13,2 (7)
20,9 (9)

22,2 (6)
14,5 (10)

2,31+0,48

19 (16)

19,119,27

Total

% (n)

56,3 (54)
43,8(42)

53,810

17,7 (17)
82,3 (79)

36,5 (35)
63,5 (61)

57,3 (55)
42,7 (41)

27,1 (26)
72,9 (70)

30,2 (29)
69,8 (67)

55,2 (53)
44,8 (43)

28,1 (27)
71,9 (69)

2,62+0,72

12,5 (12)
87,5 (84)

19,018,4

Significancia: * p < 0,05

Apesar da taxa de adeséo ter sido menor que a taxa de ndo adesao, a

maior parte dos pacientes 55,2% (53) relatam nao ter problemas em se lembrar

de tomar seus medicamentos. Em relacdo a interromper o tratamento
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85,4%(82) e 85,7%(84) declaram ndo parar de tomar seus medicamentos

quando se sentem melhor ou pior (Tabela 5 ).

Tabela 5 - Associagdo das perguntas do questionario de Morisky e Green
validado por Bloch, Melo & Nogueira' a presenca de adesdo total do

questionario

Perguntas Sim Nao Adesao
(n) (n) % (n)

1.Vocé as vezes tem problema em se lembrar de tomar sua 43 53 43,4(23)

medicagao?

2. Vocé as vezes se descuida de tomar seu medicamento? 49 47 63,8(30)

3. Quando esta se sentindo melhor, vocé as vezes para de 14 82 36,6(30)

tomar seu medicamento?

4. As vezes. Se vocé se sentir pior ao tomar a medicagao, 12 84 23,8(30)
vocé para de toma-lo?
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4.6 DISCUSSAO

1617.18 yvem correlacionando variaveis como sexo, idade,

Alguns estudos
escolaridade, raca, estado civil, tabagismo, alcoolismo, presenca de
comorbidades, tempo de seguimento e numero de medicamentos a né&o

adesédo ao tratamento e consequente controle da HAS.

Em nosso estudo encontramos que a escolaridade apresentou uma
tendéncia em ser um fator determinante da ndo adesao ao tratamento, apesar
disso n&o houve significancia estatistica. O fato deste estudo ter um numero
pequeno de individuos (n=96) avaliados, provavelmente influenciou nesse
resultado. Em um estudo com um tamanho amostral maior, esta relacdo podera

tornar-se significativa.

Apesar da literatura citar a escolaridade como um possivel fator
envolvido com a adesao, poucos estudos tem encontrado essa relagao direta.
Martins AG. et al.’®, em seu estudo para avaliacdo da adesdo de pacientes
hipertensos utilizando também o MMAS, apesar de sua populacédo ter sido
composta principalmente por individuos com baixa escolaridade, ndo encontrou

relacéo significativa com a adeséao.

Embora ndo tenhamos encontrado essa significancia, esta questéo € de
grande importancia clinica, no que diz respeito a compreensao das orientagdes
médicas pelo paciente. Os individuos com baixa escolaridade apresentam
maiores dificuldades, tanto no entendimento da receita como nas informacdes
obtidas na bula do medicamento, além de, muita das vezes, ndo conseguirem

compreender a informacao passada pelo profissional de saude.

Outro fator relacionado com a adesao descrito na literatura € o numero
de medicamentos prescritos. Em nosso estudo ndo encontramos relacao
significativa entre este fator e a adesdo ao tratamento, porém, quando
relacionamos o mesmo com a falta de controle da PA, observamos uma

relacao significativa entre eles.

Quanto maior numero de medicamentos utilizados, maior o risco de
interagcdes e reacdes adversas, resultando na diminuicdo da adesao ao

tratamento e com isso um menor controle da PA. Com isso, uma estratégia
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importante para melhorar a adesdo e o controle da PA é simplificar o

tratamento %,

Utilizou-se o MMAS como questionario para medir a adesdo ao
tratamento por ser um instrumento simples, de facil aplicagado na pratica clinica,
e estar validado e adaptado na lingua portuguesa para pacientes hipertensos.
Porém, segundo alguns autores, apesar desse método ser um dos mais
utilizados em estudos de adesao, podem ocorrer alguns problemas quanto as
auto-informagdes, tais como omisséao, falhas de memaria e falhas no processo

comunicativo®.

O presente estudo observou relagdo significativa entre a HAR e o
controle da PA medido pela MAPA. Dos doze pacientes hipertensos resistentes
presentes na amostra, onze estavam com a PA sem controle. Destes, oito
foram considerados sem adesao pelo MMAS, o que coloca uma questao
importante, pois estes pacientes, ao nao terem adesdo, ndo podem ser
considerados resistentes verdadeiros. Isto implica em uma decisdo sobre
aumentar os numero de farmacos prescritos ou estratégias para melhorar a

adesao.

Quando avaliamos a influéncia dos fatores relacionados com a adesao
nos diferentes grupos de pacientes, a HAR também teve uma relagdo
significativa com o GO, composto por pacientes sem controle e sem adesao ao

tratamento.

Em um estudo realizado por Bloch, Melo & Nogueira15 em 2008, que
avaliou a adeséao por trés métodos de medida (sendo o MMAS um deles) e o
controle da PA por avaliacido convencional em consultério e medida de MAPA
de pacientes hipertensos resistentes, observou uma reducdo das pressoes
tanto convencional como pela MAPA de pacientes considerados com adeséao,

medida por qualquer um dos métodos.

A adesao, o tratamento e o controle da PA sdo de extrema importancia
para o diagnostico correto de HAR, pois pacientes sem adesao e com
consequente descontrole da PA podem ser confundidos com hipertensos
resistentes verdadeiros, passando por avaliacbes desnecessarias e alteracao

em suas prescrigéesg.
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Os pacientes hipertensos resistentes presentes na nossa amostra foram
identificados durante o ReHOT apds avaliacdo criteriosa do controle da PA
através da MAPA e medicados corretamente. Provavelmente com o fim deste
protocolo, esses pacientes tiveram atitudes semelhantes aos dos pacientes de
uma maneira geral, acompanhando a redugcdo da adesao ao tratamento
controle de HAS.

A comparagao entre estudos que avaliam a adesdo em pacientes
hipertensos resistentes € uma tarefa dificil, visto que poucos estudos
consideram a adesdo, neste caso, apenas para o diagnostico e para

diferenciagdo da pseudo-resisténcia. Oliveira-Filho et al.?’

em seu estudo para
avaliacado da adesido em pacientes hipertensos e identificacdo de hipertensos
resistentes, observou que a ndo adesao € um importante problema, embora

pouco considerado, entre esses pacientes.

Em relagdo ao controle da PA, observou-se que apenas 52,1% (50) dos
pacientes estavam com HAS controlada medida pela MAPA, demonstrando
uma reducio da taxa de controle pouco tempo apds a participagdo no ensaio
clinico ReHOT, que era de 79,2% (76). A baixa taxa de controle encontrado é
compativel com estudos recentes, como o realizado em 2012 em um servigo de
APS no Rio Grande do Sul, que identificou 55,2% de seus pacientes com HAS
controlada medida pela MAPA de 24 horas®® e o realizado por Guimaraes e
Filho et al.? em um centro de referéncia em hipertensao e diabetes em Goias,
que encontrou uma taxa ainda menor, de 39,6% de controle da PA medida por

método convencional.

Os estudos supracitados sugerem como principal razdo para as baixas
taxas de controle da PA encontradas, independente do método de medida, a
relacdo entre pacientes e profissionais de saude ou servico de saude, e
enfatizam a necessidade da inclusdo de equipes multidisciplinares para a
melhora do servigo prestado aos pacientes hipertensos.

A.L.P.M. Mori et al.?® observaram uma taxa maior de controle da HAS
em pacientes que foram conscientizados sobre o uso de seus medicamentos
por uma equipe de saude multidisciplinar e a conscientizacao foi considerada

uma motivacdo para o seguimento das prescricbes, demonstrando que o
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processo educativo melhora a resposta clinica. O fim do atendimento
multidisciplinar recebido durante o ReHOT pode ter influenciado fortemente na
reducdo da taxa de controle da PA desses pacientes, visto que durante o
ensaio clinico, além da dispensagdo de medicamentos, os pacientes recebiam

orientacgdes sobre sua doenca e habitos de vida saudavel.

A taxa de adesdo de 31,3% (30) encontrada no presente estudo

1.3, onde a taxa de adesdo em

corrobora o estudo de Bastos — Bastos et a
pacientes hipertensos utilizando o MMAS foi de 36%. Entre os possiveis
fatores relacionados a baixa adeséo ao tratamento anti-hipertensivo, o acesso
aos medicamentos é de extrema importancia, porém apenas ofertar ao
tratamento ndo é garantia do uso correto, havendo a necessidade de um
acompanhamento terapéutico com profissionais qualificados principalmente

para os pacientes com tendéncia a ndo aderir®*.

O questionario de MMAS é o mais utilizado para avaliar a falta de
adesdo ao tratamento medicamentoso por ser de aplicacido pratica, factivel e
baixo custo'®. Apesar de nao ser possivel uma comparagado com a avaliagao da
adesao por contagem de comprimidos realizada no ReHOT, observamos que
houve uma redugdo da taxa de adesdo em relagdo a encontrada durante o

ensaio clinico que era de 80%.

Durante o ReHOT os pacientes tinham uma padronizacdo do esquema
terapéutico, como também verificagdo da adesdao ao tratamento durante as
consultas, instrugcées sobre a tomada e orientagdes sobre possiveis eventos
adversos pelos farmacéuticos da equipe. O retorno desses pacientes ao
sistema convencional de saude, apesar de receberem grande parte da
medicacdo gratuitamente pelo programa farmacia popular, pbéde ter
enfraquecido essa relagcdo e, com isso levado, a uma reducédo da taxa de
adeséo.

Quando consideradas as outras medidas avaliadas através da MAPA, foi
encontrado 23% (22) de EAB. Segundo Departamento de Hipertens&o Arterial
(DHA) da Sociedade Brasileira de Cardiologia®®, o EAB é uma das causas da
pseudo-resisténcia, sendo a MAPA uma ferramenta importante no seu

diagnostico. Tal fato, enfatiza a importédncia da medida da PA pela MAPA para
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a identificacdo desses pacientes, evitando assim sua caracterizagio
equivocada.

Assim como em outros estudos'®?°

, hao foi observada a associagao
direta entre adesao ao tratamento anti-hipertensivo medido pelo MMAS e PA
controlada verificada pela MAPA de 24horas. Apesar do questionario nao ter
tido um bom desempenho de uma maneira geral, ele foi capaz de identificar um
terco da adesdo entre os pacientes avaliados. Além disso, os resultados
sugerem a capacidade do questionario de relacionar niveis de pressao arterial
sem controle e atitudes negativas frente a tomada de medicamentos anti-
hipertensivos em subgrupos de pacientes. Mais do que isto, demonstra a
necessidade da utilizac&o rotineira de um método de medida de adesdo como
o MMAS e a realizagao de MAPA em pacientes com HAS. Sem essas medidas
conjugadas, pacientes como estes poderiam ser classificados como
hipertensos controlados e continuariam com seus niveis presséricos elevados,
com maior risco de eventos cardiovasculares, ou aumentar-se-ia doses ou
numero de farmacos em hipertensos resistentes sem necessidade, com gastos

e efeitos adversos desnecessarios.

O que este estudo sugere é que a associagao de um método de medida
de adesdo com um método de medida da PA fora do consultério para avaliar o
seu controle poderia aumentar a capacidade do sistema de saude para
discriminar quem precisaria de maior atencdo para alcangar as metas de
controle. Considerando as possiveis dificuldades de implementagdo de tais
métodos no servigo de saude, poder-se-ia iniciar tais avaliagbes por pequenos
grupos, por exemplo, pacientes hipertensos com controle da PA de consultério
e classificados sem adesao ao tratamento seriam o grupo de primeira escolha

pala avaliacdo complementar através da MAPA.
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4.7 LIMITAGOES

Nao foi possivel a avaliagdo da adesdo ao tratamento através da
contagem de comprimidos realizada no ReHOT. Apesar da comparagao da
adesao nos dois momentos deste estudo ter sido feita por métodos diferentes,
a comparacdao do controle da PA pela MAPA nos dois momentos foi
padronizada e demonstra uma piora do controle da PA que esta na mesma
direcdo da piora da adesao. A perda de 13 pacientes dos 109 que concluiram o
ReHOT foi pequena (11,9%), porém, podem ter influenciado a nao significancia

de algumas variaveis, como a escolaridade que ficou no limite.

O MMAS apesar de ser o questionario validado mais utilizado para
avaliagdo da adesdo na HAS, apresentou algumas limitagbes, como
incapacidade de relacionar a adeséo ao tratamento ao controle da PA e pelo
fato de as respostas dadas a ele pelos pacientes poder ser influenciada pelas
caracteristicas de cada individuo em omitir ou esquecer de mencionar periodos

nao aderentes.
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4.8 CONCLUSAO

Os resultados deste estudo demonstram uma reducdo da taxa de
controle da PA pela MAPA e da ades&o ao tratamento medida pelo MMAS
apds seis meses da participacdo no ensaio clinico ReHOT. Em relagdo aos
fatores associados a adeséo ao tratamento a escolaridade teve tendéncia a ser
um fator determinante. A HAR e o numero de medicamentos prescritos tiveram
relacdo significativa com o a PA medida pela MAPA. Quando verificamos os
mesmo fatores nos grupos de pacientes, a HAR também teve uma relagdo
significativa com o GO.

Além disto, sugere a necessidade do sistema de saude implementar uma
forma de medir a adesdo ao tratamento medicamentoso conjugado de um
método de medida da PA fora do ambiente do consultério. A associagao destas
duas medidas possibilitaria um melhor diagnostico da situagdo dos pacientes
hipertensos e o desenvolvimento de estratégias para um melhor controle da
PA.
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5.1 CONSIDERAGOES FINAIS

Segundo Manssur A. P. e Favarato D. em seu estudo sobre mortalidade
cardiovascular realizado em 2011, apesar da progressiva redugdo na
mortalidade por doengas cardiovasculares (DCV), doencgas isquémicas do
coragao (DIC) e doengas cerebrovasculares (DCbV) no Brasil as taxas de
morte por essas doengas permanecem elevadas evidenciando a necessidade

da intensificacdo do controle de seus fatores de riscos’.

A Hipertensao Arterial (HAS) tornou-se o fator de risco mais importante
para DVC com o aumento da expectativa de vida e, embora haja evidéncias na
literatura dos beneficios do tratamento anti-hipertensivo, a dificuldade em
controlar a pressao arterial (PA) continua sendo um grande problema de saude
publica. Os pacientes hipertensos que nao tratam a HAS, ou cujo tratamento
ndao € capaz de controlar seus niveis de PA, tém pior perfil de risco

cardiovascular?.

O controle da HAS ¢é o resultado de um sistema complexo que envolve
aspectos bioldgicos, socioecondmicos, culturais e de estrutura sanitaria. Seu
controle depende da sua deteccdo, da estrutura e acesso aos servicos de

saude e, principalmente, da adesao ao tratamento®.

A adesao do individuo com HAS ao tratamento € um desafio para os
servicos de saude, visto que o seu controle necessita da cooperacdo do
paciente. Uma forma de conseguir essa adesdo é facilitar o acesso as
informacdes acerca da hipertensido arterial e detectar esses pacientes, para
com isso, aumentar o numero de individuos com controle da PA e com habitos
de vida saudaveis, prevenindo, assim, o aumento dos fatores de riscos para as
DVC*.

Durante o ReHOT, os pacientes recebiam um atendimento padronizado
por se tratar de um ensaio clinico. Nas consultas, eram orientados sobre o uso
de seus medicamentos e habitos de vida saudavel e, além disso, tinham seus
medicamentos dispensados por profissionais farmacéuticos que Ihes
orientavam quanto a tomada correta dos medicamentos e possiveis efeitos

colaterais. Esse atendimento ndo € comum a maioria das unidades de servigos



85

de saude devido a alguns fatores como questdes estruturais, da organizagéo
do sistema e da necessidade de tempo para seu desenvolvimento.

Dados da literatura demonstram que varios sédo os fatores que interferem
no processo de adesdo ao tratamento. As variaveis biossociais como idade e
sexo, raga, escolaridade, ocupacao, estado civil, religido, habitos de vida,

aspectos culturais e crengas de saude.

Dados da literatura demonstram que varios séo os fatores que interferem
no processo de adesao ao tratamento, tais como as variaveis biossociais como
idade e sexo, raga, escolaridade, ocupacédo, estado civil, religido, habitos de

vida, aspectos culturais e crengas de saude®.

No fim do ReHOT, os 109 pacientes acompanhados que concluiram o
ensaio clinico apresentaram altas taxas de adesao ao tratamento e controle da
PA em um curto periodo de tempo. Apés o ReHOT, voltaram a ser atendidos
em seus locais de origem e receberam seus medicamentos pelo programa de
farmacia popular. Em nosso estudo, ap6s no minimo seis meses do fim do
ensaio clinico, dos 96 pacientes reavaliados, mais da metade estavam com sua
PA sem controle e apenas um terco apresentou adesao ao tratamento. Essa
constatagao nos leva a refletir sobre os motivos que levaram uma populagéo
que foi conscientizada sobre a gravidade de sua doencga e que foi educada
quanto a tomada de seus medicamentos, obtendo uma importante adesao e

PA controlada, a retornar aos baixos niveis de ades&o ao controle.

Remondi FA et al. (2014)°, em seu estudo para avaliar a prevaléncia e
os determinantes da ndo adesao ao tratamento em adultos, observou que os
principais elementos associados a prevaléncia de ndo adesdo n&o se referiam
diretamente ao individuo mas, sim, ao acesso gratuito aos medicamentos, ao
papel dos profissionais de saude no cuidado continuado e a organizagao do

servico de saude.

Em nosso trabalho foi possivel observar que pacientes que recebem um
atendimento integral, com esquema terapéutico padronizado, diagnostico
correto de HAS (avaliado ndo somente pela medida convencional da PA mas
também pela MAPA quando necessario), orientagdo farmacéutica no ato da
dispensacao de seus medicamentos e recebem informacdes sobre sua doenca

e tratamento, conseguiram alcancgar altos niveis de adesao e controle da PA.
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Desse modo, avaliar o controle pressorico dos pacientes hipertensos e
suas taxas de adesdo é de suma importancia para o conhecimento dessa
populacdo, porém nado é o suficiente. Alem disso, é necessario elaborar
estratégias que aumentem os indices de controle e adesao, investindo em
politicas que melhorem a relagdo dos pacientes com o servigo de saude,
estimulando-os a procura-los, disponibilizando informag¢des sobre acesso aos
programas de dispensagao de medicamentos e, principalmente, investindo em

equipes multidisciplinares para o atendimento integral desses pacientes.

Como perspectivas futuras, esperamos que o0 nosso trabalho sirva como
base para o desenvolvimento de estratégias que tenham como objetivo a
identificacdo de pacientes com baixa adesdo e controle da PA e o

desenvolvimento de estratégias que melhorem essas taxas.
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6.1 CONCLUSAO

Em relagdo ao primeiro artigo, concluimos que os métodos indiretos de
medida da adesado, sdo os mais utilizados no Brasil. Os questionarios sao
maioria entre os métodos indiretos, cada um com caracteristicas especificas
sendo dificil a comparagao entre eles. Entre os questionarios o TMG4 esteve

em maior numero.

Os resultados do segundo artigo mostram uma redugcdo da taxa de
controle da PA pela MAPA e da adesdo ao tratamento medida pelo MMAS
apds seis meses da participacdo no ensaio clinico ReHOT. Em relagdo aos
fatores associados a adesdo ao tratamento, a escolaridade teve tendéncia a
ser uma fator determinante. O numero de medicamento teve relacao
significativa com o controle da PA medido pela MAPA e a HAR teve relagéo

significativa como o grupo GO (sem controle e sem ades&o).
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7.1 Aprovacao do Comité de Etica em Pesquisa da UFRJ e SMS

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO
Hospital Universitario Clementino Fraga Filho
Faculdade de Medicina
Comité de Etica em Pesquisa - CEP

B i CEP - MEMO - n.° 1016/09 Rio de Janeiro, 01 de dezembro de 2009.
Méqknf)- Prof: Associado

Sﬂmdmm i Da: Coordenadora do CEP
Professor

E““Bb;’l 5‘;’22’;“ T A (0): Sr. (a) Pesquisador (a): Dr. Armando da Rocha Nogueira
Antropdlogo—Prof, Associado
[] Hliza Regjna Ambrosio
Assistente Social - Mestre
HHcImaWalzyrsl\y .
S‘ff;’g“" . ‘i’s.‘{s‘:‘ﬁnw [ Sr. (a) Pesquisador (a),
Enfomeiro- Meste
nIM', o f’%"é’g’gi%' _ Informo a V. S.a. que o CEP constituido nos Termos da
Wi Teixeira Antonio Resolugdo n.° 196/96 do Conselho Nacional de Saude e, devidamente
.fﬁ"mmmc“m:;ﬁ registrado na Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa, recebeu, analisou e
Mddico- Prof Adjurto emitiu parecer sobre a documentagio referente ao protocolo de pesquisa
DMZ’:f;&B‘”A W“?“’ - Emenda A de 11/08/2009 paginas 001 a 038 e seu respectivo Termo de
[ Roberto Coury Pedrosa Consentimento Livre e Esclarecido, conforme abaixo discriminado:
Medico - Doutor
I Roberto Takashi Sudo .
Medico-Prof Tiuir Protocolo de Pesquisa: 189/09 - CEP
Membros Suplentes:
B Ama Paola Trindade Rocha Pienci . " o . . N
Nutricionita- Professor Auilor Titulo: “Estudo Multicéntrico de pacientes com hipertensio
[ Reeiociadiogs arterial para identificagio de pacientes resistentes ¢ padronizagio de
B Carios Alberto Guimardes esquemas terapéuticos”
Medico - Prof. Associado
[ Cestniade Assis Martinusso ‘ » :
Jomelismo Pesquisador (a) responsavel: Dr. Armando da Rocha Nogueira
[ 1 uciaHelena Luiza Vieira Amim
Biologo -Mestre :
W GivanRereto Muzy de Souza Data de apreciag@o do parecer: 30/11/2009
lMédioo—ProtﬁAsoc’nxb
Meria Bemadkte Tavares Soares
Representane dos Usuirios Parecer: "APROVADO”
[[IMariada Conceigi Lopes Buarque
B Maingglica OliveiradaSilva Informo ainda, que V. Sa. devera apresentar relatorio
Dﬁml:f el T semestral, previsto para 30/05/2010, anual e/ou relatério final para este
Socidlogo—Prof: Adjunto Comité acompanhar o desenvolvimento do projeto. (item VII. 13.d., da
e ST Resolugdo n. ° 196/96 — CNS/MS).
[CIRenan Moritz Vamier Rodrigues Almeida
Engenheiro- Professor Adjunto
(] RuiHaddad .
Medico-Prof. Adjunto Atenciosamente,

;m C?Q/WWCOM

Prof’. Alice Helena Dutra Violante

Profa. Nurimar Conceigdo Fernandes
Coordenadora do CEP Coordenadora Substituta do CEP

Assunto: Parecer sobre projeto de pesquisa.



UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO
Hospital Universitario Clementino Fraga Filho
Faculdade de Medicina
Comité de Etica em Pesquisa - CEP

PARECER CONSUBSTANCIADO N°. 895/09

I — Identificag@o:

e Protocolo n°. 189/09 — CEP

e Titulo do projeto: “Estudo Multicéntrico de pacientes com hipertensdo arterial para identificagdo de pacientes
resistentes e padroniza¢do de esquemas terapéuticos”

e Pesquisador responsavel: Dr. Armando da Rocha Nogueira

e Instituigdo onde se realizard: Hospital Universitario Clementino Fraga Filho/UFRJ

e Data de apresentagdo ao CEP: 27/11/2009

II - Objetivos:

Estabelecer uma coorte secundaria de hipertensos que contemple as diversidades regionais e da populagdo
brasileira sob a coordenagéio dos Hospitais Universitérios, para identificacdo de pacientes hipertensos resistentes e
determinagéo da melhor abordagem terapéutica para este subgrupo.

Objetivos Especificos: Estabelecer uma padronizagdo de associagdo de anti-hipertensivos para o tratamento e
controle da hipertensdo arterial e identificagdo de pacientes resistentes; Caracterizar o fenotipo do paciente com
hipertensdo resistente quanto ao predominio de fenétipo de ativagio de componentes do sistema renina angiotensina
(SRA) ou simpético; Verificar se a eficacia do uso de diferentes farmacos para o controle da hipertenséo resistente
depende da identificagdo de fendtipo predominante do SRA ou simpatico.

IIT - Sumério do projeto:

e Descrigdo e caracterizagdo da amostra: Serdo incluidos na fase inicial do estudo (visita 0 a visita 3) 2000
participantes (80 participantes por centro) com hipertensio arterial estadio I1. Questdes associadas a resposta destes
individuos ao tratamento programado, efeitos colaterais, alteracdes metabélicas neste periodo, aderéncia e alteragdes
médias de pressdo arterial contardo com o nimero de 2000 individuos.

e Critérios de inclusdo: Pacientes com idade entre 18 e 75 anos; Com pressdo arterial sistolica > 160mmHg e <
220mmHg, e/ou diastolica > 100mmHg, na posigdo sentada e de acordo com as Diretrizes Brasileiras de Hipertensdo
(realizar medidas até a obtengfo de duas medidas consecutivas que difiram menos de 4mmHg entre elas, utilizando
esfigmomandmetro calibrado); Paciente regularmente matriculado no centro participante.

e Critérios de exclusdo: Pressdo arterial sistdlica > 220mmHg; Pacientes com eventos cardiovasculares (AVC, IAM,
etc.) ou procedimentos cardiovasculares com menos de 6 meses de evolugdo; Insuficiéncia renal estagios [V e V
(filtragdo glomerular® estimada pela férmula MDRD < 30 mL/min; onde MDRD = 186 x (S_Cr)™"'* x (idade)®?® x
(0,742 se fem.) x (1,210 se Afro-amer.); Insuficiéncia cardiaca CF III e IV; Histéria de doenga maligna com
expectativa de vida < 2 anos; Alcoolismo; Doengas psiquiatricas que impegam o cumprimento do protocolo; Mulheres
em idade fértil que ndo estejam em uso de método contraceptivo eficaz; Gravidez; Arritmias graves; alvopatias;
bloqueio AV 2° e 3° graus sem MP; Hepatopatia grave; Pacientes com histéria de hipersensibilidade a alguma das
drogas previstas no estudo; Exame de fundo de olho: Grau Ill ¢ Grau IV; Paciente com necessidade de uso de Beta-
Bloqueadores por Insuficiéncia Cardiaca ou Coronaria.

* Adequagio da metodologia: O estudo sera prospectivo, com 1° fase aberta, com tratamento padronizado e 2° fase
com randomizago de tratamento. A avaliagéo de rotina preconizada pela diretriz brasileira inclui: andlise sumaria de
urina; potdssio plasmatico; creatinina plasmética; glicemia de jejum; colesterol total, HDL, LDL; triglicérides
plasmaticos; 4cido Urico plasmatico; eletrocardiograma convencional (D). Essa avaliagdo de rotina sempre sera
acompanhada de Na" plasmatico e hemograma. O acompanhamento mencionado nas visitas indicadas na metodologia
deste estudo, constitui-se das seguintes avaliagdes e registros: exame fisico; eventos/efeitos colaterais: medicagdes pré
e pos-visita e aderéncia.

® Adequagio de Condigdes: Todos os procedimentos propostos estdo de acordo com recomendagdes e diretrizes das
principais sociedades especificas da drea no pais e no exterior.
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IV — Comentarios do relator:

Trata-se de cumprimento de exigéncia onde o pesquisador cumpriu devidamente as exigéncias no protocolo e
no Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Consideramos o protocolo aprovado.

V — Parecer do CEP:
“APROVADO”

VI — Data da reunifo:
30/11/2009

q/\Mm v .ﬁmwcﬁu

Prof®. Alice Helena Dutra Violante

Coordenadora do CEP Profa. Nurimar Concei¢do Fernandes
Coordenadora Substituta do CEP



Comité de Etica em Pesquisa
Parecer n® 164A/2010

Sr{a) Pesquisador(a),

Rio de Janeiro, 12 de julho de 2010,

informamos a V.Sa. que o Comité de Etica em Pesquisa da Secretaria Municipal de
Saude e Defesa Civil - CEP SMSDC-RJ, constituido nos Termos da Resolugdo CNS n® 196/96 e,
devidamente registrado na Comissao Nacional de Etica em Pesquisa, recebeu, analisou e emitiu
parecer sobre a documeniacao referente ao Protocolo de Pesquisa. conforme abaixo discriminado:

Coordenadora:
Salesia Felipe de Oliveira

Vice-Coordenadora;
Suzana Alves da Silva

Membros:

Andréa Ferreira Haddad

Carlos Alberto Pereira de Cliveira
César Augusto Gomes Soares

PROTOCOLO DE PESQUISA N2 64/10
CAAE: 0076.1.314.314-10

TiTULO: Estudo multicéntrico de pacientes com
hipertensdo arterial para identificacdo de pacientes
resistentes e  padronizagdo de  esquemas
terapéuticos.

Cristina Maria Venetilho de Souza
Fabio Tuche

José M. Salame

Nara da Rocha Saraiva

Pedro Paulo Magalhdes Chrispim
Radrigo de Canvalho Moreira
Sania Ruth V. de Miranda Chaves

PESQUISADOR RESPONSAVEL:
Rocha Nogueira.

Armando da

UNIDADE (S) ONDE SE REALIZARA A PESQUISA:

Policlinica José Paranhos Fontenele.
Secretarias Executivas:
Carla Costa Vianna

Menata Guedes Nemeira

DATA DA APRECIACAO: 12/07/2010.
PARECER: APROVADO.

Atentamos gue o pesquisador deve desenvolver a pesquisa conforme delineada no
protocolo aprovado, exceto quando perceber risco ou dano nao previsto ao sujeito participante ou
quando constatar a superioridade de regime oferecido a um dos grupos da pesquisa que requeiram
acao imediata (iffem V.13, da Resolugdo CNS/MS N¢ 196/96).

O CEP/SMSDC-RJ deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos
relevantes que alterem o curse normal do estudo (item V.4, da Resolucdo CNS/MS N? 196/96). E
papel do pesquisador assegurar medidas imediatas adequadas frente a evento adverso grave
ocorride (mesmo que tenha sido em outro centro) e ainda enviar notificagdo & ANVISA — Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria, junto com seu posiciohamento. Ewventuais maodificacdes ou
emendas ao protocolo devem ser apresentadas a este CEP/SMSDC-RJ, identificando a parte do
protocolo a ser modificada e suas justificativas.

Acrescentamos que o sujeito da pesquisa tem a liberdade de recusar-se a participar
ou de retirar seu consentimento em qualquer fase da pesquisa, sem penalizacao alguma e sem
prejuizo ao seu cuidado (item IV.1.f, da Resolugdo CNS/MS N® 196/96) e deve receber uma copia do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, na integra, por ele assinado (item IV.2.d, da Resolugdo
CNS/MS N° 196/96).

Ressaltamos que o pesquisador responsavel por este Protocolo de Pesquisa devera
apresentar a este Comité de Etica um relatério das atividades desenvolvidas no periodo de 12 meses
a contar da data de sua aprovacgao (item VIl. 13.0., da Hesoiucgo CINS/MS N® 196/96).
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Coordenadora
Comité de Etica em Pesquisa

Comité de Etica em Pesquisa da Secretaria Murnicipal de Saide e Defesa Civil
Rua Afonso Cavalcant|, 455 sala 715 - Cidade Nova — Rio de Jangiro
CEP; 20211-801  Tel.: 3971-1590
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7.2 FICHAS DE COLETA

Estudo Multicéntrico de Pacientes com Hipertensdo Arterial para Identificagdo de Pacientes Resistentes e

Padronizagdo de Esquemas Terapéuticos

VISITA ZERO
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Data da Realizagdo:

/ /

Nome do Paciente:

Data da assinatura do Consentimento Informado: / / para participagdo no “Estudo Multicéntrico de
Pacientes com Hipertensdo Arterial para Identificacdo de Pacientes Resistentes e Padronizacdo de Esquemas Terapéuticos”

Obs.: O paciente deverd assinar e datar o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido antes da solicitacdo de exames ou
procedimentos que visem a sua inclusdo no estudo. Uma copia deverd ser entregue ao paciente.

Iniciais Sexo Data nascimento:
|__| branca
||| I_—_IM]__IF / / |__| amarela
|__| indigena

Raca
|__| negra

|__|parda/mulata
|__|outros mesticos

(Iniciais) Use primeira letra do primeiro, segundo e dltimo nome.
Caso ndo tenha segundo nome, use (- ). Ex : A-B

Anote agui o n? do paciente fornecido pela CRF-edoestudo: | | | _|_ | |

DADOS DEMOGRAFICOS:

Até gue ano o paciente cursou a
escola?

| Analfabeto

| Sabe ler e escrever

| Primeiro Grau Incompleto
| Primeiro Grau completo

| Segundo Grau Incompleto
| Segundo Grau completo

| Técnico

| Superior incompleto

.
l_.
|
.
|-
|-
Jot
Jo
=

| Superior completo

Estado Civil

|__| Casado ou em unido consensual
|__| Solteiro
|__| Separado (desquitado/divorciado/separado judicialmente)

|__| Vidvo

Ocupacdo do Paciente

|__| Aposentado/Seguro Satde

| Auténomo

| Desempregado

| Dona de Casa

| Empregado de empresa privada
| Empresario/Empregador

| Estudante

| Funcionario Publico

| Pequeno Comerciante

| Profissional Liberal

-
I
(EE
=
=
l_
l_
l_
l__
|__

| Outros




QUESTIONARIO DE DOENGA PRE-EXISTENTE

HAS: |__| sim |__| ndo Se sim, ano em que foi feito o diagnéstico:|___|___|__|_ |
Teve aumento de PA durante a gravidez? | |__| sim |__| ndo |__| ndo se aplica
1C0: |__| sim |__| ndo Sesim,Grau: |_|1]|__|2|__|3|_|4

Ano em que foi feito o diagndstico:|___|___|__ ||
DLP: |__| sim |__| ndo Se sim, ano em que foi feito o diagnédstico:|___|___|___|__ |
DM: |__| sim |__| ndo Se sim, ano em que foi feito o diagnédstico:|___|__ || |
ICC: |_| sim |__| ndo Sesim,Grau: |__|1]|__|2|__|3|_|4
IAM prévio: |__| sim |__| ndo Se sim, ano do Gltimo evento:| | |_ | |
AVC: |__| sim |__| ndo Se sim, ano do dltimoevento:|___|__ | |_ |
Tiredide: |__|Hipertireoidismo |__|Hipotirecidismo |__| Eutirecidismo
Gota: |__| sim |_| ndo
Alergias Tem tosse com IECA? |__| sim |__| ndo |__| ndo sabe
Outras

HISTORICO FAMILIAR

PAI Méae

E vivo(a)? |__| Sim |__| Ndo |__| N3o Sabe |__| Sim |_| Ndo |__| Ndo Sabe
Se falecido, morreu de doenga cardiovascular? |__| Sim |__| Ndo |__| Ndo Sabe |__| Sim|__| Ndo |__| Ndo Sabe
Tem ou tinha Hipertensio? |__| Sim |__| Ndo |__| N3o Sabe |__| Sim |_| Ndo |__| Ndo Sabe
Idade Atual ou de Falecimento 1| Y D
QUESTIONARIO DE ETILISMO

|__| Ndo
Paciente etilista? |__| Sim, 4 ou mais vezes por semana.

|__| Sim, menos de 4 vezes por semana.

EXAME FISICO:

Peso: b 17| kg
Altura: | . L)
Perimetrode Cintura: | ___|__|__ | em
Perimetro do Quadril: |__|___|__ | cm
Exame de Fundo de Olho: Normal a Grau I|___| Graull]___| Graulll]__| Grau lV|__|
Pulsos periféricos: Normal |___| Anormal |___| Se anormal, especifique:

MEDIDAS DA PRESSAO ARTERIAL (Sistélica/Diastdlica) NA POSICAO SENTADA
Realizar medidas até a obtencdo de duas medidas consecutivas que difiram menos de 4 mmHg entre elas.
Minimo de 3 medidas sdo obrigatorias. Preferencialmente braco direito.

Brago: |__| Direito | __| Esquerdo

1. Pressdo Arterial: |__ | |__|/l__|__|__| mmHg |FrequénciaCardiaca:: |__|__|__ | bpm
2, Pressdio Arterial: |__|__|__|/I__|__|__| mmHg

3. Pressdo Arterial: |___|__ | |/|___|___|__| mmHg

4. Pressdo Arterial: |__|___|__|/I__|__|__| mmHg

5. Pressdo Arterial: |__|__ | |/l__|__|__| mmHg

6. Pressdo Arterial: |__|__ | |/l__|__|__| mmHg
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QUESTIONARIO DE TABAGISMO

|__| Nunca foi fumante
|__| E fumante
Paciente fumante? -, .
|__| E ex-fumante hd 1 ano ou menos
I_—

| E ex-fumante ha mais de 1 ano

Quantos cigarros consome por dia? | | unidades

|__| dias
i |__| semanas
Hé quanto tempo?
|__| meses
|__| anos
MEDICACAO CONCOMITANTE
O paciente faz uso de medicagao concomitante para doenca cronica? |__| Sim |__| Ndo

Se o paciente faz uso de medicagdo concomitante para tratamento de doencas crénicas, preencher abaixo até o final:

Nome Genérico Dosagem Clinica Uso cronico? Data de Inicio ou Data Final ou Em curso
(opgdes: Metformina, (g/dia, SouN Desconhecido Desconhecido
Glibenclamida, Insulina, mg/dia (se selecionar N,
Aspirina, Sinvastatina, mcg/dia, ml/dia, ndo é necessario
Atorvastatina, Ul/dia) verificar os demais
Outros:informar) dados)
|__| Sim |__| Nao 1|
|__| sim |__| Ndo I_I
|__| Sim |__| Ndo |
|__| sim |__| Ndo I_I
|__| Sim |__| Nao 1|
|__| sim |__| Ndo I_I
|__| sim |__| Ndo I_I
|__| Sim |__| Nao 1|
|__| sim |__| Ndo I_I
|__| Sim |__| Ndo |
|__| Sim |__| Nao 1|
|__| Sim |__| Nao 1|
|__] Sim |__| Ndo 1|




