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RESUMO

Objetivo: Realizar revisdo sistematica para avaliar a adesdao medicamentosa ao tratamento
em pacientes do espectro esquizofrénico. Método: As buscas dos artigos foram conduzi-
das nas seguintes bases de dados: PubMed/Medline, Lilacs, SCiELO e PePSIC, considerando
artigos publicados entre 2001 e 2010. Na estratégia de busca, foram utilizados descritores
de acordo com sua definicdo no DeCS e no MeSH: “schizophrenia” and “patient adherence”
or “patient compliance” or “medication adherence”. As correspondéncias em portugués e es-
panhol foram respectivamente “esquizofrenia/esquizofrenia” e "cooperacdo do paciente/
cooperdcion del paciente” ou “adesao a medicagao/cumplimiento de Id medicacion”. Também
foram realizadas buscas manuais nas referéncias dos artigos selecionados. Resultados: A
busca bibliografica resultou em 1.692 artigos. Contudo, apenas 54 preencheram os critérios
para compor esta revisdo. Conclusées: A maioria dos estudos sobre o tema foi realizada em
paises desenvolvidos, prejudicando a aplicagdo dos achados a nossa realidade. As taxas da
adesdo e os métodos utilizados para avaliacao variaram bastante, porém os fatores associa-
dos a ndo adeséo se repetiram, como falta de insight, comorbidade com uso de substancias
psicoativas, falta de apoio social, efeitos colaterais da medicacdo, comportamento violento,
situacdo de rua, tentativa de suicidio, entre outros. Assim sendo, hd necessidade da realizacdo
de mais estudos nacionais para investigar potenciais varidveis associadas a nao adesao e suas
consequéncias para a populacdo estudada.

ABSTRACT

Objective: Carry out a systematic review to assess medication adherence among schizo-
phrenic spectrum patients. Method: The searches were carried out in the following data-
bases: PubMed/Medline, Lilacs, SCiELO and PePSIC considering articles published between
2001 and 2010. In the search strategy were used descriptors according to its definition in the
MeSH DeCS: “schizophrenia” and “patient adherence” or “patient compliance” or “medication
adherence”. The correspondence in Portuguese and Spanish were respectively “esquizofrenia/
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esquizofrenia” and "cooperacao do paciente/cooperdcion del paciente” or "adeséo a medica¢édo/
cumplimiento de Id medicacién”. Manual searches were also conducted in the references of
selected articles. Results: The bibliographic research resulted in 1,692 articles. But only 54
met criteria for compose this review. Conclusions: Most studies about the theme were con-
ducted in developed countries, hindering the use of these results to our reality. The treat-
ment compliance rates and the methods used for evaluation varied widely, but the factors
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INTRODUCAO

A assisténcia psiquiatrica e em saude mental no Brasil vem
sofrendo uma rapida e profunda transformacéo desde a dé-
cada de 1980, com a mudanca de direcionamento de uma
assisténcia basicamente hospitalar para uma assisténcia mais
inserida na comunidade, por meio da implantacao de servi-
cos de salide mental comunitérios em todo o pafs, incluindo
areas nas quais até entao inexistiam servicos especializados
em assisténcia psiquiatrica’. Atualmente, a hospitalizacao
é utilizada como ultimo recurso, reservada para casos mais
graves, e evitando-se as internacdes de longa duragcao?.

A transferéncia dos cuidados psiquiatricos do nivel hos-
pitalar para servicos baseados na comunidade provocou
uma mudanca na concepc¢ao dos tratamentos psiquiatricos,
ampliando o enfoque anterior que era limitado aos cuidados
aos pacientes internados. Com essa mudanca promovida
pela reforma psiquidtrica, passa-se a valorizar a permanéncia
do paciente na comunidade, sendo um dos principais objeti-
vos e desafios atuais a adesao dessa clientela ao tratamento.

Desse modo, a falta de adesdo ao tratamento tem movi-
do esforcos de pesquisadores e clinicos, j& que a ndo adesdo
pode ser considerada como um relevante problema de satde
publica, levando, muitas vezes, a exacerbacao de sintomas, a
cronificacdo de doencas e aos altos custos despendidos com
tratamentos que se tornam, muitas vezes, ineficazes®. Tratan-
do-se de enfermidades cronicas que necessitam de cuidados
continuos, como os transtornos do espectro esquizofrénico, é
necessario que haja adesdo do paciente ao tratamento propos-
to, de modo a assegurar uma maior efetividade terapéutica®.

A adesdo ao tratamento é de dificil conceitualizacdo.
Ao longo do tempo tém sido propostas varias definicoes,
bem como expressdes alternativas relativas ao processo de
adeséo, por exemplo, “conformidade™ e “aderéncia™. A ex-
pressdo “adesdo ao tratamento” foi introduzida na literatura
médica por Haynes e Sackett” como: “O grau de concordan-
Cia entre o comportamento de uma pessoa e 0s conselhos
médicos ou de saude”.

Esse conceito vai ao encontro do da Organizagao Mundial
de Saude (OMS), que define adesao como sendo a medida
na qual o comportamento do individuo (em termos de usar

associated with nonadherence were repeated, such as lack of insight, comorbid substance
abuse, lack of social support, medication side effects, violent behavior, homelessness, and
suicide attempts. Therefore, there is need of further national studies to investigate potential
variables associated with noncompliance and its consequences for the population studied.

medicagao, seguir dietas ou executar mudangas no estilo de
vida) corresponde ao aconselhamento dado pelo profissio-
nal de saude®. Assim sendo, a adesdo por parte de um pa-
ciente pode referir-se a aquisicao das prescricdes médicas, ao
uso da dose didria correta de medicacdo, a implantacéo e a
manutencdo do tratamento pelo periodo estabelecido e ao
estabelecimento de mudangas comportamentais propostas*.

A adesao ao tratamento medicamentoso pode ser avalia-
da por meio de métodos diretos ou indiretos. Cada um tem
suas vantagens e desvantagens, e nenhum é considerado
padrao-ouro®'®. Os métodos diretos de avaliacdo da adeséo
incluem técnicas analiticas que correspondem a mensura-
¢do da concentracdo do farmaco (ou seu metabdlito) nos
fluidos bioldgicos ou a mensuracdo de marcadores biolé-
gicos adicionados ao farmaco. As técnicas analiticas podem
determinar se o paciente estaria usando as doses prescritas,
e também detectar se 0s usa regularmente. J& os métodos
indiretos sdo assim chamados por causa das formas de ava-
liacao utilizadas, as quais ndo podem confirmar se o paciente
realmente usou a medicagao. Incluem contagem de com-
primidos, avaliagdo do efeito farmacoldgico, verificagao da
taxa de dispensacado da prescricdo na farmacia, relato do pa-
ciente, questionarios especificos, monitoramento eletrénico
da medicacdo por meio do medication event management
systems (MEMS), medida de parametros fisiologicos e reali-
zacao de um didrio da medicacao pelo paciente. Os méto-
dos indiretos séo, em geral, de facil utilizacéo, porém podem
superestimar a adesdo ao tratamento.

As taxas de ndo adesdo nos pacientes do espectro esqui-
zofrénico estdo em torno de 50%, sendo a causa mais fre-
guente de recafdas e, consequentemente, de reinternacoes.
Isso acarreta ndo apenas piora no progndstico do paciente
acometido, como também eleva os custos com hospitaliza-
¢6es potencialmente evitdveis, além de estar relacionada a
um maior risco de suicidio™.

Estudos sobre o tema tém associado diversos fatores a
adesdo ao tratamento de pacientes do espectro esquizofré-
nico, sendo esses atribuidos ao médico, ao paciente, ao tra-
tamento em si e a0 ambiente. Como exemplos, podem ser
citados a qualidade da relacdo médico-paciente, a falta de
insight deste paciente, os eventos adversos do tratamento, o
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apoio social recebido pelo individuo, além de aspectos psico-
l6gicos, fisicos, socioecondmicos e até mesmo religiosos*'®.

Logo, o conhecimento de caracteristicas dos pacientes e
dos fatores associados a ndo adesdo ao tratamento medica-
mentoso de pacientes do espectro esquizofrénico é de fun-
damental importancia para o desenvolvimento de medidas
que contribuam com a adesao e para o planejamento ade-
quado dos servicos de saude disponibilizados. Para tanto, re-
visdes sistematicas sdo de grande utilidade, ja que integram
informacées de um conjunto de estudos que podem exibir
resultados contraditérios ou condizentes, auxiliando no dire-
cionamento de pesquisas futuras.

Sendo assim, foi realizada esta revisao sistemética com
0 objetivo de avaliar os recentes estudos epidemioldgicos
sobre adesdo ao tratamento medicamentoso dos pacientes
do espectro esquizofrénico e os fatores a ela associados, vi-
sando a melhorar a compreensdo do fendbmeno em questao.

METODOS

Foi realizada uma revisao sistemdtica a respeito dos principais
estudos epidemiolégicos sobre a adesao ao tratamento me-
dicamentoso dos pacientes do espectro esquizofrénico e 0s
fatores a ela associados. Para obtencdo desses artigos, foram
consultadas as seguintes bases de dados bibliograficos: Pub-
Med/Medline, Lilacs, SCIELO e PePSIC, esses dois Ultimos espe-
cialmente para a recuperacgao de publicagdes nacionais. A bus-
ca nao foi restrita ao idioma, mas os critérios de inclusdo foram:
artigos publicados nos ultimos 10 anos (de 2001 a 2010) em
inglés, espanhol e portugués; desenho de estudo epidemiolé-
gico observacional (transversal, caso-controle e coorte). Estu-
dos de intervencéo foram considerados como critério de ex-
clusao desta revisao por nao ser o objetivo dela a avaliagdo de
nenhum método de intervencdo nem de avaliagdo da adesao.

Na estratégia de busca nas bases de dados, foram utili-
zados os seguintes descritores de acordo com sua definicao
no DeCS (Descritores em Saude) e no MeSH (Medical Subject
Headings): “schizophrenia” and "patient adherence” or “patient
compliance” or "“medication adherence”. As correspondéncias
em portugués e espanhol foram respectivamente “esquizo-
frenia/esquizofrenia” e “cooperagao do paciente/cooperdcion
del paciente” ou "adesao a medicacao/cumplimiento de Id me-
dicacion”. Também foram revisadas as referéncias bibliografi-
cas dos principais artigos encontrados.

Esses artigos foram avaliados e pontuados conforme os
critérios metodoldgicos propostos por Downs e Black'” no
instrumento denominado Checklist for Measuring Quality, apli-
caveis ao delineamento dos artigos para avaliagao da quali-
dade deles. Tais critérios avaliam a qualidade da informacéo,
a validade interna (viéses e confundimentos), a validade ex-
terna e a capacidade de deteccao de efeito significativo do
estudo. O presente artigo utilizou a versao composta por 27
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itens, sendo exclufdos os itens relacionados a estudos experi-
mentais. Desse modo, ao final, foram avaliados 19 itens, pon-
tuando, no maximo, 20 pontos. Todos os artigos selecionados
foram avaliados por dois dos autores, e, caso ocorresse algu-
ma discordancia na pontuagao obtida, o artigo era discutido
até que fosse obtido um consenso em sua pontuacado final.

Os artigos foram entdo analisados quanto a qualidade
metodoldgica, considerando-se 0s seguintes aspectos: hipo-
teses ou objetivos claramente definidos; desfecho claramen-
te descrito; caracteristicas dos participantes incluidos; distri-
buicdo das principais varidveis de confusdo em cada grupo
de comparacéo; principais resultados claramente descritos;
informacédo sobre estimativas da variabilidade aleatéria dos
dados para os principais desfechos; caracteristicas das perdas;
informacdes sobre valores de probabilidade do desfecho; re-
presentatividade dos individuos convidados a participar e da-
queles incluidos no estudo; informacao clara sobre resultados
que nao tenham sido baseados em hipdteses estabelecidas
a priori; informacao sobre ajuste na andlise para diferentes
duragdes de acompanhamento em estudos de coorte; igual-
dade do tempo entre a intervencéo e o desfecho para casos
e controles em estudos de caso-controle; adequagao dos tes-
tes estatisticos utilizados; acuracia das medidas utilizadas para
os principais desfechos; recrutamento dos participantes em
diferentes grupos na mesma populagdo e no mesmo perio-
do de tempo; inclusdo adequada de varidveis de confusao na
andlise; consideracdo das perdas de participantes durante o
acompanhamento; e poder do estudo em detectar um efeito
importante, com nivel de significancia de 5%.

Os artigos selecionados foram apresentados em relacdo
aos seguintes aspectos metodoldgicos: ano de publicacao,
local do estudo, tipo de dados (priméarios ou secundarios),
desenho de estudo, tamanho da amostra, instrumentos utili-
zados na avaliagado da adesao ao tratamento, taxas de adesao
encontradas e escore de avaliagdo metodoldgica.

RESULTADOS

Abusca bibliogréfica segundo a estratégia estabelecida resul-
tou em 1.692 artigos. No entanto, apenas 54 preencheram os
critérios para compor esta revisdo segundo os critérios pre-
estabelecidos descritos anteriormente (Figura 1). Os demais
foram excluidos por serem revisdes de literatura, por estarem
repetidos nas diferentes bases de dados, por ndo estarem
disponibilizados na integra, por ndo serem diretamente refe-
rentes ao tema, por ndo apresentarem as taxas de adesdo ao
tratamento, ou por serem estudos qualitativos, de interven-
¢ao ou de validagao de instrumentos. Embora tenham sido
encontrados 23 artigos publicados em outro idioma além do
inglés/portugués/espanhol, apenas dois desses artigos satis-
faziam os demais critérios de incluséo, ndo constituindo, por-
tanto, limitacdo importante para os resultados encontrados.



1.692 artigos foram identificados
por meio da busca nas bases
de dados descritas

\ 4

1.631 artigos foram retirados por
serem revisoes de literatura, pesquisas
qualitativas, estudos de intervengao,
duplicados nas diferentes bases de dados
ou publicados em outro idioma, por ndo
estarem disponibilizados na integra,
ndo fornecerem as taxas de adesdo ao
tratamento ou por ndo serem diretamente
referentes ao tema

\
54 artigos foram incluidos para a
revisdo sistematica da literatura sobre
adesdo ao tratamento em pacientes
do espectro esquizofrénico

Figura 1. Fluxograma do resultado da busca nas fontes de
informacgéo, da selecdo e incluséo dos artigos originais na
revisao sistematica.
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Dos 54 artigos analisados, trés eram nacionais (5,5%) e
os demais, provenientes dos Estados Unidos (55,7%), paises
europeus (27,8%) e outros pafses (11%). Quanto ao idioma,
todos foram escritos na lingua inglesa, com excecao de trés
artigos nacionais, publicados em portugués. Com relagcdo
ao desenho do estudo, 48,1% eram de coorte prospectiva,
24,1% de coorte retrospectiva, 25,9% seccionais e 1,9% caso-
controle. Considerando somente os estudos nacionais, sdo
dois artigos de coorte prospectiva e um de coorte retrospec-
tiva (Quadros 1 e 2).

De acordo com os critérios propostos por Downs e Black,
0 escore médio atribuido aos artigos foi de 14,5, sendo 9
pontos o valor minimo atingido e 19 o valor maximo. Quan-
do analisados separadamente, os estudos nacionais obtive-
ram pontuacao inferior a média geral (13,7). Considerando
que algumas questées sdo especificas para determinados
desenhos de estudos, o valor méximo da escala variou de
acordo com a exclusdo de determinados itens se o estudo
em analise ndo se enquadrasse em tais critérios.

Quadro 1. Artigos internacionais que avaliaram a adesdo ao tratamento de pacientes do espectro esquizofrénico

Autores/ano/local do estudo  Desenho do estudo/amostra (n)

tratamento

Método utilizado na avaliagéo da adesao ao

Resultados

Ascher-Svanum et al.®
2010, EUA

Coorte prospectiva

(1.557) do paciente

Kreyenbuhl et al.”' Caso-controle (22.014)

2010, EUA

Lund et al.2
2010, Africa do Sul

Seccional (152) Relato do paciente

MPR (Medication Possession Ratio); Relato

MPR (Medication Possession Ratio)

De acordo com o relato dos pacientes, 92% tinham adesdo ao tratamento,
enquanto pelo MPR essa proporgéo era de 90%. A nao adesao foi associada a
reinternacdo, uso do servico de emergéncia e tentativa de suicidio

Pacientes esquizofrénicos apresentaram cerca de 65% de adesdo ao tratamento
psiquidtrico, estando a ndo adesao associada a raga negra, uso de substéncias
ilicitas, comorbidades clinicas, situacdo de rua e depressao

Pacientes do espectro esquizofrénico relataram adesédo ao tratamento
medicamentoso em 48% dos casos

Gutiérrez-Casares et al.”
2010, Espanha

Ascher-Svanum et al.*
2009, EUA

Miller et al.®
2009, EUA

Ren et al.®
2009, EUA

Turkington et al.”’
2009, Reino Unido

Gilmer et al.®
2009, EUA

Rabinovitch et al.”?
2009, Canada

Staring et al.*®
2009, Holanda

Coorte prospectiva (1.848)

Coorte prospectiva (2.010)

Coorte prospectiva (112)

Coorte prospectiva (18.425)

Coorte prospectiva (272)

Coorte retrospectiva (7.784)

Coorte prospectiva (110)

Seccional (114)

Monitoramento Eletrdnico (ME); Escala
MARS (Medication Adherence Rating Scale);
DAI-30 (Drug Attitude Inventory)

MPR (Medication Possession Ratio)

Mensuragao plasmética do medicamento e

Coleta de dados do prontudrio

MPR (Medication Possession Ratio)

Questionério PPHS (Psychiatric and Personal

History Schedule)

MPR (Medication Possession Ratio)

Relato do paciente

Relato dos pacientes e seus familiares

Inicialmente, as proporgdes de adesao foram de 29% para medicacao oral e 79%
para injetavel. Apds trés meses de uma mudanca na estratégia farmacoldgica
(mudanca de medicacdo tipica para atipica ou de via oral para injetavel) devido
anao adesdo ou a falha terapéutica, as proporgdes de adesao foram de 87% para
medicacdo oral e 94% para injetavel

Adesao foi verificada em 87,5% dos pacientes, estando associada a menor
utilizagdo dos servicos de emergéncia, menores taxas de hospitalizacdo e maior
engajamento em servicos comunitdrios de satide mental

A adesdo variou de 95% no primeiro més a 80% ao final de um ano de
seguimento. Pacientes que apresentavam o uso de maconha como comorbidade
tinham menor adeséo ao tratamento

Pacientes em uso de antipsicéticos atipicos apresentaram em geral maior
adesdo (MPR médio = 264,4/72%) que aqueles em uso de tipicos (MPR médio
=223,3/61%)

Pacientes que usavam substancias ilicitas tiveram menor propor¢do de adesdo
ao tratamento (41,7%) do que os que nunca usaram drogas (73,5%) ou dos que
jd usaram, mas interromperam seu uso (80,0%)

Pacientes psicdticos latinos com limitagdes no idioma inglés tiveram maior
adesdo ao tratamento (41%) do que aqueles que tinham fluéncia no idioma
(36%). J pacientes asiaticos com limitagdes no idioma inglés tiveram menor
adesdo ao tratamento (40%) do que aqueles com fluéncia no idioma (45%)

Adesdo foi observada em 54,9% dos pacientes em seis meses de
acompanhamento, estando a ndo adesdo associada ao estado civil solteiro e a
falta de apoio social

A adesdo foi observada em 82% dos entrevistados, estando associada a menos
sintomas psiquitricos e a maior ocorréncia de eventos adversos

continuagdo

J Bras Psiquiatr. 2012;61(4):242-51.
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Autores/ano/local do estudo

Desenho do estudo/amostra (n)

Método utilizado na avaliagéo da adesao ao
tratamento

Resultados

Maheshwari et al.*'
2009, india

Yussuf et al.*
2008, Canada

Nakonezny et al.®
2008, EUA

Ahnetal?*
2008, EUA

Byerly et al.**
2008, EUA

Pfeiffer et al *
2008, EUA

Swanson et al.”’
2008, EUA

Patel et al.*®
2008, Reino Unido

Petersen et al.*®
2008, Dinamarca

Borras et al.®*
2007, Suica

Byerly et al.!
2007, EUA

Piette et al.”?
2007, EUA

Velligan et al.®®
2007, EUA

Weissman e
Dellenbaugh*
2007, EUA

Hui et al.®
2006, China

Simon et al.*
2005, Suica

Bachmann et al.¥
2005, Alemanha

West et al.®
2005, EUA

Seccional (120)

Coorte retrospectiva (502)

Coorte prospectiva (61)

Coorte retrospectiva (36.195)

Coorte prospectiva (61)

Coorte retrospectiva (32.612)

Coorte prospectiva (1.445)

Seccional (73)

Coorte prospectiva (547)

Seccional (103)

Coorte prospectiva (61)

Coorte retrospectiva (1.686)

Coorte prospectiva (52)

Coorte retrospectiva (2.436)

Secional (508)

Coorte prospectiva (8.425)

Coorte prospectiva (39)

Seccional (151)

Relato dos pacientes e coleta de dados do
prontudrio

Coleta de dados do prontudrio

Monitoramento Eletrdnico (ME)

MPR (Medication Possession Ratio)

Monitoramento Eletrdnico (ME) e Escala
BARS (Brief Adherence Rating Scale)

MPR (Medication Possession Ratio)

Contagem de comprimidos

Escala ROMI (Rating of Medication Influences)

Coleta de dados do prontudrio; Relato dos
pacientes, familiares e equipe de satide

Relato dos médicos, pacientes e mensuragdo
plasmética do medicamento

Monitoramento Eletrdnico (ME); Relato dos
médicos e dos pacientes

MPR (Medication Possession Ratio)

Monitoramento Eletrdnico (ME); Contagem
de comprimidos; Dosagem plasmatica;
Relato dos pacientes e dos médicos

MPR (Medication Possession Ratio)

Escala MARS (Medication Adherence Rating

Scale)

Relato dos médicos

Relato do paciente

Relato dos médicos

A adesao ao tratamento foi encontrada em 61% dos avaliados, e a nao adesao foi
associada ao sexo masculino, ao fato de exercer atividade ocupacional, residir
em drea rural e ao abuso de substéancias ilicitas

A adesdo esteve presente em 78,9% dos casos de primeira internacdo e em
18,8% dos casos de reinternacao, estando associada a idade jovem e a maior
duracdo das hospitalizacdes

Observou-se adesdo em 67% dos casos. A ndo adesdo ao tratamento foi
associada a maior intensidade de sintomas psicéticos

0Os pacientes tiveram adesdo ao tratamento em 35,5% dos casos. Os fatores
associados a ndo adesao foram sexo feminino, pertencer a minoria étnica,
hospitalizacdes prévias e maior nimero de recaidas

Adesdo foi encontrada em 66,81% dos avaliados de acordo com a ME e 68,35%
de acordo com a BARS em seis meses de seguimento. A diferenca entre os
métodos ndo foi considerada significativa

Em pacientes sem regimes estdveis de tratamento, 0 aumento da frequéncia
das doses pode diminuir a adesdo. Entre aqueles que foram submetidos a
diminuicdo da dose, mostraram maior adesdo os que tiveram diminuicdo da
frequéncia das doses associada. Observou-se MPR médio de 80%

Adesao foi observada em 47,3% dos entrevistados em seis meses de
acompanhamento. A adesdo ao tratamento reduziu a ocorréncia de
comportamento violento, principalmente entre aqueles que tinham histéria de
transtorno de conduta na infancia associado

Pacientes em uso de medicacdo injetdvel de longa duragao tiveram menor
adesao (84%) que aqueles em uso de medicacdo oral (86%). As crengas e
atitudes relativas ao tratamento foram mais importantes que os eventos
adversos na determinacdo da adesao

0Os pacientes do espectro esquizofrénico apresentaram maior adesao ao
tratamento que os pacientes especificamente esquizofrénicos (70% x 65%)
no sequimento de dois anos. A adesao foi um importante preditor de bom
progndstico para esses pacientes

Dentre os avaliados, 68% tinham adesdo ao tratamento. A religiosidade
mostrou-se associada a ndo adesdo, jd que uma representacdo religiosa do
transtorno incompativel com o uso da medicagéo foi proeminente nos pacientes
sem adesdo

Foi observada adesdo em 43% dos casos por meio do monitoramento eletrdnico.
Propor¢éo maior de adesao foi relatada tanto pelo paciente (95%) como por seus
médicos (93%)

Pacientes esquizofrénicos com alguma comorbidade clinica tinham diferentes
taxas de adesao aos diferentes tratamentos, reforcando a importéncia de
fatores especificos de cada medicacdo na adesdo. A adesao aos antipsicdticos
(65%) foi menor que a adesdo aos anti-hipertensivos (74%) e hipoglicemiantes
orais (71%)

Apds trés meses, a adesdo foi observada em 86% de acordo com relato
dos pacientes, 66% sequndo impressdo médica, 75% pela contagem de
comprimidos, 63% pelo monitoramento eletrénico e 49% pela dosagem
plasmatica

A adesdo aumentou de 83% para 90% apds inicio do uso de comprimidos de
alta dosagem partidos comparados aos de baixa dosagem ingeridos inteiros no
periodo de dois meses

Observou-se adesdo em 74% dos pacientes entrevistados. Os fatores associados
ando adesao foram ser jovem, falta de percepcéo dos beneficios da medicacdo e
sentimentos negativos em relacdo ao uso regular de medicacao

A adesao foi relatada para 55,2% dos pacientes esquizofrénicos, estando a nao
adesdo associada a comorbidade com uso de drogas, ao sexo feminino e a mais
de duas consultas no intervalo de um més

Apds 14 meses de sequimento, 84,6% dos pacientes avaliados relataram
adesdo ao tratamento como um todo, enquanto 79,5% relataram adesdo
especificamente a medicacéo

Dentre os pacientes avaliados, 63% tinham ades&o ao tratamento. E, apesar
da grande proporcdo de ndo adesao, apenas 30% desses pacientes receberam
indicacdo de se tratarem com medicacdo injetével de depésito
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Autores/ano/local do estudo

Desenho do estudo/amostra (n)

Método utilizado na avaliaco da adesao ao
tratamento

Resultados

Gilmer et al.®
2004, EUA

Rittmannsberger et al.*®
2004, Austria

Swanson et al.”!
2004, EUA

Valenstein et al.”?
2004, EUA

Knapp et al.®®
2004, Reino Unido

Korb et al.**
2004, Africa do Norte

Saylan et al.”®
2004, Turquia

Dolder et al.*®
2003, EUA

Menzin et al.”’
2003, EUA

Velligan et al.*®
2003, EUA

Sohler et al.®
2003, EUA

Weiss et al.*®
2002, EUA

Sajatovic et al.”
2002, EUA

Mojitabai et al.®2
2002, EUA

Dolder et al.®®
2002, EUA

Valenstein et al.%
2002, EUA

Linden et al.®®
2001, Alemanha

Svarstad et al.%
2001, EUA

Coorte retrospectiva (1.619)

Seccional (95)

Coorte prospectiva (229)

Coorte retrospectiva (63.214)

Seccional (658)

Seccional (1.398)

Seccional (692)

Coorte prospectiva (76)

Coorte retrospectiva (298)

Coorte prospectiva (68)

Coorte prospectiva(315)

Coorte prospectiva (162)

Coorte prospectiva (45)

Coorte prospectiva (674)

Coorte retrospectiva (288)

Coorte retrospectiva (67.709)

Coorte prospectiva (122)

Coorte retrospectiva (619)

MPR (Medication Possession Ratio)

Relato do paciente

Relato do paciente

MPR (Medication Possession Ratio)

Relato do paciente

Relato do paciente e seu médico

Relato do paciente e seu médico

Coleta de dados do prontudrio

MPR (Medication Possession Ratio)

Dosagem plasmatica; Contagem de
comprimidos; Registros da farmacia; Relato
do paciente

Relato do paciente

Relato do paciente, de seus familiares e do
médico

Escala DAI-10 (Drug Attitude Inventory)

Coleta de dados do prontuério

Coleta de dados do prontuério

MPR (Medication Possession Ratio)

Coleta de dados do prontuério

Coleta de dados do prontuério

Observou-se que apenas 41% dos avaliados tinham total adesdo ao tratamento,
e esses apresentam menores taxas de hospitalizacdo e tinham menores gastos
com o tratamento

A adesao foi encontrada em 43% dos participantes, estando a ndo adesao
associada a pior insight, pior funcionamento global e maior nimero de dias
internados no ano apés o primeiro episddio. Adesao foi maior entre pacientes
jovens

Adesao foi verificada em 84,7% dos casos. A nao adesao ao tratamento foi
associada a comportamento violento, idade jovem, uso de substancias ilicitas e
sexo masculino em pacientes do espectro esquizofrénico

Adesdo foi encontrada em 58,5% entre os que usavam medicacdo atipica e em
62,2% entre os que usavam antipsicdticos tipicos. Fatores associados foram
idade jovem e raca negra

0 relato de adesdo ao tratamento foi maior entre os pacientes hospitalizados
(88,8%) do que aqueles residentes em outras instituicdes (78,8%). A ndo adesao
foi associada a aumento do custo do tratamento e maior utilizacao dos servios
de sadde

A proporgao de pacientes que relataram adesdo ao tratamento no més anterior
a entrevista foi de 71,4%, j& a propor¢do de adesdo relatada por seus médicos
foi de 64,9%

A proporgao de pacientes que relataram adeséo ao tratamento no més anterior
a entrevista foi de 56,1%, j a propor¢do de adesao relatada por seus médicos
foi de 52,3%

A adesdo a medicacdo em pacientes do espectro esquizofrénico foi baixa
(52%-64%) tanto no que se refere a medicacdo antipsicdtica quanto ao uso de
medicacdo para o tratamento de hipertensao, diabetes e hiperlipidemia

A adesdo a medicacdo em pacientes que iniciaram o tratamento com
antipsicéticos atipicos (61%) foi maior do que aqueles que iniciaram o
tratamento com tipicos (58%) no final de um ano de sequimento

Apds trés meses, adesdo foi verificada em 40% de acordo com a contagem
de comprimidos, 23% pela dosagem plasmatica e 55% segundo relato dos
pacientes

Pacientes que recebiam alta hospitalar com dose baixa de antipsicdticos tinham
menor chance de adesao ao tratamento (61%) em trés meses de sequimento
quando comparados aqueles que receberam doses adequadas (79%). Neste
estudo, a ndo adesao foi definida como um periodo de pelo menos uma semana
sem medicacao em trés meses

No inicio do tratamento ambulatorial, 80% dos pacientes tinham adesdo ao
tratamento, 75% apds cinco meses e apenas 50% se mantiveram aderentes apds
13 meses de sequimento. A adesdo foi associada a uma boa alianca terapéutica,
bom funcionamento global e uso de um antipsicético atipico

Anteriormente a internagdo, apenas 20% dos avaliados tinham adesédo

ao tratamento. Na ocasido da alta hospitalar, as atitudes em relacdo a
medicacdo apresentaram melhora principalmente nos pacientes tratados com
antipsicéticos tipicos

Dentre os avaliados, apenas 37% aderiram corretamente ao tratamento em um
ano de seguimento, e, entre os ndo aderentes, 51% tiveram intervalos maiores
que um més sem medicacao. A maioria das interrupgdes no tratamento ocorreu
nos primeiros trés meses apos alta hospitalar (60%)

Foi observada maior propor¢do de adeso ao tratamento entre os pacientes que
usavam medicacdo antipsicdtica atipica (54,9%) comparados aos que usavam
medicacdo tipica (50,1%) em um ano de seguimento

Pacientes em uso de um antipsicético apresentaram adesao de 80%, enquanto
aqueles em uso de dois antipsicéticos tiveram adesao de 85%. A nao adesao em
um ano foi significativamente associada a hospitalizacdo no ano sequinte

A adesdo ao tratamento foi de 57,4% em dois anos. Os fatores associados a
adesdo foram maior idade, melhor funcionamento global, maior duragéo do
transtorno e maior insight em relagdo a sua condicao

Adesao foi observada em 69% dos pacientes esquizofrénicos, estando a ndo
adesdo associada a maior taxa de hospitalizacdo, mais dias de internacdo e
maiores custos hospitalares

continuagdo

J Bras Psiquiatr. 2012;61(4):242-51.



248 SilvaTFCet al.

Autores/ano/local doestudo  Desenho do estudo/amostra (n)

tratamento

Método utilizado na avaliagéo da adesao ao

Resultados

Garcia-Cabeza et al.¥’ Coorte prospectiva (2.967)

2001, Espanha Relato do médico
Tattan e Creed®® Seccional (64) Coleta de dados do prontuério
2001, Reino Unido

Kamali et al.%
2001, Reino Unido

Seccional (87) Relato do paciente

Valenstein et al.”
2001, EUA

Seccional (1.307) Relato do paciente

Escala DAI-10 (Drug Attitude Inventory);

A proporgao de pacientes com adesdo ao tratamento variou entre 76,5% e
83,3%, de acordo com a medicacdo usada, em trés meses de sequimento. Jd em
seis meses de acompanhamento, a adesdo variou de 69,8% a 84,8%, havendo
maior adesao com o uso de antipsicéticos atipicos

A adesdo em um ano foi relatada por apenas 27,6% dos pacientes em uso de
medicacao de depdsito. A ndo adesdo foi associada aos sintomas negativos
(principalmente alogia, avolicdo e apatia) e ao inicio recente tanto do transtorno
quanto do uso da medicacao antipsicética

Considerando més anterior a hospitalizaco, os pacientes relataram adeséo de

66% para medicacao de depdsito e 57% para medicacao oral. A nao adesao foi

associada ao uso de substancias ilicitas, a falta de insight sobre o transtorno e
percepgdo subjetiva negativa da resposta ao uso da medicacdo

Dentre os avaliados, tinham adesdo ao tratamento 47% dos pacientes que
usavam medicacao oral e 52% daqueles em uso de medicacdo injetdvel. Apenas
18% dos entrevistados faziam uso de medicacéo injetavel de depdsito, apesar
das altas taxas de ndo adesao

Quadro 2. Artigos nacionais que avaliaram a adeséo ao tratamento de pacientes do espectro esquizofrénico

Autores/ano/local do estudo Desenho do estudo/amostra (n)

Método utilizado na avalia¢do da adesao ao Resultados

tratamento

Ribeiro et al.”
2008, MG

Coorte prospectiva (870)

Oliveira et al.”
2008, MG

Coorte retrospectiva (30)

Rosa et al.”
2005, SP

Coorte prospectiva (50)

Pesquisa ao prontudrio A proporcao de pacientes esquizofrénicos
com adesao ao tratamento proposto foi

de 72,4%, estando a ndo adesao associada
aidade jovem, desemprego, estado civil
solteiro, alteracdes da memdria e do afeto.
0 tratamento exclusivamente farmacoldgico
foi associado ao ndo abandono do

tratamento

Pesquisa ao prontuério Dentre os 30 pacientes esquizofrénicos
avaliados, apenas 67% mantiveram adesao

a0 tratamento proposto

Ataxa de adesdo encontrada em um ano foi
de 52%, sendo a nao adesao associada ao
desconforto causado por efeitos colaterais

Escala de Influéncias Medicamentosas
(Rating of Medication Influences — ROMI)

O principal método utilizado na avaliacdo da adesao foi
o relato dos pacientes, familiares e equipe de saude (40,7%),
seguido da consulta aos prontudrios (24,1%). O MPR (Medi-
cation Possession Ratio), calculado a partir da razdo entre a
quantidade de medicacéo fornecida e o nimero de dias en-
tre duas consultas, foi utilizado em 22,2% dos estudos. Ja a
contagem direta dos comprimidos restantes foi utilizada em
5,5% das vezes e o uso de instrumentos especificos (16,4%).
Os instrumentos mais utilizados foram as escalas DAl (Drug
Atitude Inventory), MARS (Medication Adherence Rating Scale)
e ROMI (Rating of Medication Influences). O uso de técnicas
mais modernas como o monitoramento eletrénico e a do-
sagem plasmatica da medicacdo ocorreu numa minoria dos
casos (9,3% e 7,4%, respectivamente). Alguns estudos utili-
zaram mais de um método de avaliacdo da adesao (18,5%).

Considerando apenas artigos nacionais, 0 método mais
usado foi a consulta ao prontuério (66,6%). O uso de instru-
mento especifico foi realizado em apenas um Unico estudo
(Escala ROMI). Técnicas como o monitoramento eletrénico
e a dosagem plasmatica ndo foram utilizadas nos estudos
brasileiros.
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O tamanho das amostras variou de 30 a 67.709 pacientes
do espectro esquizofrénico. A prevaléncia de adesao ao tra-
tamento variou de 18,8% a 95%, de acordo com o método
usado na avaliacédo da adesao, com o periodo de seguimen-
to dos pacientes e o tipo de medicacao em uso.

A ndo adesdo mostrou-se associada a recaidas, reinter-
nacdes, maior uso dos servicos de emergéncia, tentativas de
suicidio, falta de juizo critico sobre o proprio transtorno psi-
quidtrico, comorbidade com o uso de substancias psicoati-
vas, idade, minorias étnicas, falta de apoio social, estado civil
solteiro, persisténcia de sintomas psicéticos entre as crises,
maior gasto com saude, religiosidade, presenca de eventos
adversos, comportamento violento e situacao de rua.

DISCUSSAO

De modo geral, foi encontrada grande variagcdo na propor-
cado de pacientes do espectro esquizofrénico no que se re-
fere a adesdo ao tratamento. A média de prevaléncia encon-
trada foi de 57% (mediana 65), 0 que estd de acordo com



a literatura atual sobre o assunto. Entretanto, a comparagao
entre os resultados encontrados pelos estudos foi dificulta-
da pelo uso de diferentes metodologias, tanto no que diz
respeito ao desenho de estudo quanto a técnica utilizada na
avaliacdo da adesédo ao tratamento e ao periodo de andlise
do fendmeno em questao.

Embora os relatos dos proprios pacientes, seus familiares
e a equipe de saude sejam dotados de menor rigor metodo-
l6gico, foi 0 método de avaliacdo da adesdo mais utilizado,
possivelmente por sua simplicidade na obtencao dos dados.
Tais métodos subjetivos foram responsaveis pelas maiores
taxas encontradas de adesdo ao tratamento, quando com-
parados aos demais procedimentos de avaliagao. Em virtude
de tal observacédo, supde-se que os profissionais de satde
consideram em seus julgamentos as informacgdes fornecidas
pelos pacientes sobre a prépria adesao, o que pode induzir
consequéncias desastrosas, como a inclusdo de medicamen-
tos adicionais desnecessariamente, o aumento da dose pres-
Crita ou até mesmo a troca por outro antipsicotico por causa
de uma falsa inefetividade do anterior.

Ja as técnicas analiticas e de monitoramento eletrdnico,
embora mais modernas e possuidoras de tecnologia mais
acurada, foram utilizadas em menor proporcéo. Isso se deve
provavelmente a menor viabilidade e ao maior custo asso-
ciado a tais procedimentos, além da possivel influéncia na
relacdo de confianca entre o paciente e a equipe. O uso des-
ses dispositivos de verificacdo que confrontam o relato do
paciente pode prejudicar essa relacao, além do fato de se
tratar de populacdo que pode apresentar sintomas psicoti-
COs paranoides em curso, 0 que aumentaria a suspicacia em
relacao a equipe e seus procedimentos®'®, O método de con-
tagem de comprimidos, embora seja simples e de baixo cus-
to direto, foi a técnica de menor utilizacédo, o que pode ser
decorrente do pouco tempo disponivel pelos profissionais
da equipe para a realizacdo do procedimento. O uso de mais
de um método de avaliacdo foi utilizado em apenas 18,5%
dos estudos internacionais e em nenhum estudo nacional,
apesar de a combinacdo de procedimentos diferentes ser
recomendada pela literatura'',

A presente revisao evidenciou a relagao existente entre
a adesdo ao tratamento de pacientes do espectro esquizo-
frénico a diversos fatores modificadveis, como a comorbidade
com o uso de substancias psicoativas, e a presenca de efeitos
colaterais da medicacao antipsicética (como parkinsionismo,
acatisia, distonia, aumento de peso, disfuncao sexual, entre
outros). Muitos desses fatores associados a nao adesao estdo
intercambiados, como a persisténcia de sintomas psicéticos
entre as crises, maior prevaléncia de tentativas de suicidio,
maior uso dos servicos de emergéncia, maior nimero de re-
internacdes e maiores gastos com a saude. Isso leva a prejui-
70s ndo somente para o individuo sem adesdo, mas também
para o sistema de salde como um todo, ja que promove o sa-
turamento da rede e custos desnecessarios com 0s servigos.
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Algumas varidveis sociodemograficas também foram re-
lacionadas a ndo adesao dos pacientes do espectro esquizo-
frénico, como idade jovem, estado civil solteiro e o pertenci-
mento a minorias étnicas, sendo esses fatores associados a
maior prevaléncia de transtornos psiquiatricos de modo ge-
ral. Outros fatores também se mostraram associados a falta
de adesao ao tratamento nessa populagao, Como a ocorrén-
cia de comportamento violento e situacao de rua.

O uso de antipsicéticos atipicos esteve associado a maior
adesdo ao tratamento na maioria dos estudos. Isso se deve
provavelmente ao fato de essa classe medicamentosa pro-
duzir menos efeitos colaterais do que os antipsicéticos ti-
picos. A maior adesdo aos atipicos foi explicada por alguns
estudos pelo fato de que os pacientes com baixa adesdo ja
tiveram sua classe antipsicotica anteriormente alterada para
atipica por causa desse problema, enquanto aqueles com
adesédo ao uso de medicamentos tipicos ndo precisaram ter
sua classe alterada. A administracdo dos medicamentos por
via parenteral também se associou a maior adesao nos pa-
cientes do espectro esquizofrénico. Essa via de administra-
cdo tem a vantagem de facilitar a adesdo nos pacientes que
se esquecem de usar a medicagdo por via oral, bem como
auxiliar na diminuicdo dos sintomas do transtorno e no au-
mento do insight naqueles pacientes resistentes ao uso de
medicagao, por manter niveis plasmaticos estaveis de longa
duracéo.

Em relacdo a qualidade metodoldgica dos artigos ana-
lisados, observou-se que trés artigos obtiveram a menor
pontuacdo observada (9), enquanto outros trés obtiveram
a pontuacado mais elevada (19) de acordo com os critérios
propostos por Downs e Black. Ao serem analisados separa-
damente, os estudos nacionais obtiveram pontuacao inferior
a média geral (13,7), com pontuacéo variando entre 13 e 14,

Uma das possiveis limitagdes desta revisao sistematica é
0 viés de publicacdo, decorrente da falta de divulgacéo das
pesquisas que ndo obtiveram resultados positivos.

CONCLUSOES

A maioria dos estudos quantitativos sobre adesdo ao trata-
mento foi realizada em paises desenvolvidos, havendo pou-
cos estudos nos paises em desenvolvimento, o que dificulta
a aplicacdo dos achados ao contexto de tais paises.

As taxas da adesdo ao tratamento entre os pacientes do
espectro esquizofrénico variaram bastante entre os estudos,
porém os fatores associados a falta de adesao se repetiram,
tais como falta de insight, comorbidade com uso de subs-
tancias psicoativas, falta de apoio social, presenca de efeitos
colaterais da medicagdo, comportamento violento, situagcéo
de rua, tentativa de suicidio, entre outros.

No Brasil, o nimero de estudos publicados sobre o as-
sunto € infimo, e nenhum deles utilizou técnicas diretas de
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avaliacdo da adesdo ao tratamento. Os fatores associados a
adesao foram similares aos demais paises.

Assim, a presenca dos transtornos do espectro esquizo-

frénico, que por si s6 constituem um importante problema
de saude publica, afetando mais de 1% da populagdo mun-
dial de modo crénico, é reunida a outro grande problema de
salde publica: a baixa adesao ao tratamento dessa clientela,
tornando a questdo fundamental no desenvolvimento de
politicas publicas de saide mental.

CONFLITO DE INTERESSES

N&o se aplica a nenhum dos autores.
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