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RESUMO - INTRODUCAO: A artrite reumatoide (AR) é uma doenca inflamatéria sistémica autoimune com
prevaléncia de 0,4 a 1,9% que vem sofrendo mudancas na estratégia terapéutica visando maior controle
da atividade inflamatoria. OBJETIVOS: Identificar a influéncia da polifarmacia e de fatores relacionados ao
paciente na adesio ao tratamento da AR. METODOS: Estudo transversal, observacional realizado no Am-
bulatorio de Reumatologia do Hospital Universitirio Mackenzie com pacientes com AR, que foram ques-
tionados sobre dados epidemiolégicos, medicamentos utilizados, adesio ao tratamento (questiondrio de
Morisk-Green-Levine) e escala de depressao (CES-D). RESULTADOS: Dos 190 pacientes estudados, 28,9% se
mostraram aderentes, 55,3% moderadamente aderentes e 15,8% baixa aderéncia. As variaveis associadas com
baixa aderéncia foram: menor idade (p=0,04); sexo feminino (p=0,03); menor variedade de medicamentos
de uso continuo (p=0,05) e depressio (p=0,001). CONCLUSAO: Menos de um terco dos pacientes com AR
mostrou boa adesao ao tratamento; a polifarmdcia influenciou positivamente e a sintomatologia depressiva,
negativamente nesta adesao.
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INTRODUCAO

A artrite reumatoide (AR) é uma das doencas
reumdticas mais comuns, com prevaléncia mundial
de até 1,9% e, prevaléncia brasileira de até 1%, atin-
gindo mais frequentemente o sexo feminino e tendo
seu pico de incidéncia entre o 40-60 anos. ¥ O pla-
no terapéutico varia de acordo com a atividade da
doenca, visando sua remissao clinica e laboratorial
utilizando medicamentos que atuam para controle
dos sintomas e os modificadores do curso da do-
enca.”

Segundo a Organizacado Mundial da Sautde
(OMS), o regime terapéutico € um grande influen-
ciador da ndo adesio ao tratamento das doencas
cronicas, além de outros fatores, que acabam ele-
vando a morbidade, mortalidade e custos em satde.
@3

A adesdo depende da aceitacdo do tratamento

pelo paciente o que € responsabilidade tanto do
médico como do préprio paciente. Muitos desses
pacientes, no histérico de tratamento de uma doen-
¢a cronica, se deparam com problemas que influen-
ciam a adesao a terapéutica, como caracteristicas do
proprio tratamento, relacionamento com a equipe
profissional, aspectos socioecondmicos e culturais,
descrenca no tratamento, sofrimento psiquico e ou-
tros."¥ Com isso, € importante reconhecer essas va-
riacdes e entender como elas devem ser trabalhadas
para que se possa atingir bons resultados, trazendo
melhoria de qualidade de vida e alivio do sofrimen-
to ao paciente reumatico.

A AR quando nao controlada de forma correta
pode acarretar danos graves e progressivos as arti-
culagdes com perda de funcio, aumento da morbi-
dade e aumento de mortalidade.” Estudos recen-
tes demonstraram que a intervencdo precoce com
drogas antirreumaticas modificadoras de doenca
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(DMARD) e drogas biolégicas melhoram os resultados
funcionais da patologia em longo prazo.® 31119

A ineficicia de esquemas terapéuticos antigos da
AR levou a mudanca do paradigma de tratamento.” O
tratamento ideal deve-se iniciar com a educacio do pa-
ciente sobre a doenca, sobre os riscos de deformidades
articulares e perda de capacidade funcional além de
orientacao sobre os riscos e beneficios das opcoes tera-
péuticas disponiveis.” A medicacio deve ser ajustada
para que a atividade inflamatéria seja reduzida ao mini-
mo possivel (estratégia treat to target) sendo a mesma
escalonada rapidamente para que isso seja conseguido,
0 que muitas vezes leva a polifarmacia.®”

O presente trabalho tem por objetivo identificar
os fatores associados com a adesiao ao tratamento de
artrite reumatoide; verificar a prevaléncia da nao ade-
540 ao tratamento, e a influéncia dos sintomas depres-
sivos neste contexto.

METODOLOGIA

Este ¢ um trabalho transversal observacional re-
alizado no ambulatério de reumatologia do Hospital
Universitario Mackenzie de agosto de 2019 a marco de
2020, no qual foram incluidos individuos acima de 18
anos, de ambos os sexos e com diagnostico confirmado
de artrite reumatoide. Foram excluidos os incapazes de
responder 0s questiondrios ou que se negaram a assi-
nar o termo de responsabilidade. A amostra foi de 190
pacientes.

Os pacientes foram entrevistados de forma pre-
sencial. Foram coletados dados epidemiologicos, de
tratamento atual e aplicados dois questiondrios: o de
adesao medicamentosa de Morisky Green-Levine e o
CES-D para depressao.

O questiondrio de Morisky Green-Levine consta de
quatro perguntas para categorizacao do paciente em
aderente, moderada adesao e baixa adesao. O segundo
(CES-D ou Center for Epidemiologic Studies Depres-
sion Scale) consta de 20 perguntas que comportam a
frequéncia de sintomas depressivos na semana anterior
e os separa em depressio leve, moderada ou grave,
tendo um valor de corte para inicio de tratamento da
doenca quando pontuacio é > 16 pontos.

Os dados tabulados em planilha eletronica e com-
pilados em tabelas de frequéncia e contingéncia. Fo-
ram aplicados o teste de Qui-quadrado para dados no-
minais, One Way ANOVA ou Kruskall Wallis para dados
numeéricos com andlise post hoc pelo teste de Tukey. A
significancia adotada foi de 5%.
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RESULTADOS

A amostra do trabalho totalizou 190 pacientes,
sendo que as varidaveis descritivas estdo dispostas na
Tabela 1.

TABELA 1. VARIAVEIS DESCRITIVAS DA AMOSTRA DA AMOSTRA
ESTUDADA

(%) ou
Variavel N Tendéncia
Central

Idade 22 - 82 anos

Masculino 30 15,80%
Sexo

Feminino 160 84,20%

Caucasianos 149 78,40%
Raca Afrodescendentes 35 18,40%

Asidticos 6 3,20%

Casados 113 59,50%
Estado civil S P

591te1r95, viavos, -7 40,50%

divorciados

Trabalho externo 77 40,50%
Ocupacao Aposentados 71 37,40%

Do lar 42 22,10%
Cuidador/auxiliar Sim 33 17,40%
Medicamentos sim 140 73,70%
nao-diarios

Depressao leve 103 54,20%
CES-D Depressao moderada 27 14,20%

Depressao grave 60 31,50%
Tempo de 1-43 10 (6,0 -
Diagnostico (anos) ; 18,0)

. ) 10,75 -
Comorbidades 1-7 2.0)
Numero de
medicacoes de uso  1-17 6 (5,0 - 8,0
continuo
Numero de pessoas 1-6 32,0 - 4.0)
na casa
Escolaridade (anos) 0 - 16 8(4,0 - 11,
Numero de 0 - 20 ou mais 7(4,0 -
comprimidos - 12,0)
por dia
Nimero de 0 - 6 vezes 22,0 - 3,0)

tomadas por dia

CES-D = CENTER FOR EPIDEMIOLOGIC STUDIES DEPRESSION
SCALE

No questiondrio de Morisky-Green-Levine, que
mede a aderéncia ao tratamento, os pacientes pontu-
aram entre 0 (zero) a 4 (Grafico 01), e foram divididos
em 3 classes (Grifico 02). Os 55 (28,9%) pacientes que
pontuaram 0 (zero) foram chamados de “Aderentes”;
os 105 (55,3%) que pontuaram 1 ou 2 pontos foram
chamados de “Aderéncia moderada”; e os 30 (15,8%)
que pontuaram 3 ou 4 foram chamados de “Aderéncia
baixa”.
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GRAFICO 01 - DISTRIBUICAO DOS PACIENTES CONFORME RESUL-
TADOS AO QUESTIONARIO DE MORISKY-GREEN-LEVINE.
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GRAFICO 02 - CLASSIFICACAO DOS PACIENTES DE ARTRITE REU-
MATOIDE CONFORME ADERENCIA AO TRATAMENTO.
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Os trés grupos formados pelo resultado questio-
nario de Morisky-Green-Levine: “Aderentes” ou “AA”;
“aderéncia moderada” ou “AM”; e “aderéncia baixa” ou
“AB”, foram comparados entre si, com o fim de levantar
hipoteses e relacdes acerca das possiveis causas dos
diferentes niveis de aderéncia ao tratamento. Os resul-
tados dessa analise encontram-se na Tabela 2.

Dentre as varidveis que apresentaram diferenca
significativa, a idade foi menor nos pacientes do grupo
Aderéncia Baixa em relacao aos pacientes Aderentes;
a variavel sexo mostrou que proporcionalmente e sig-
nificativamente ha mais homens do que mulheres no
grupo AA; a ultima variavel com diferenca significativa
foi o nimero de medicamentos de uso continuo, sendo
que o grupo AA faz uso de mais medicamentos desse
tipo do que o grupo AB. As demais varidveis nao apre-
sentaram diferenca significativa entre os grupos.

DISCUSSAO

Cerca de 190 pacientes foram entrevistados a pro-
cura de fatores associados a adesdo ao tratamento da
artrite reumatoide. A amostra obtida reflete a epidemio-
logia da doenca tendo sido predominantemente femi-
nina (84%). Os dados de epidemiologia que mostraram
associacio com adesiao (ou nao) ao tratamento foram
idade - sendo que os mais jovens se mostraram menos
aderentes e sexo — sendo que os homens se mostraram
mais aderentes do que as mulheres. O uso de multiplos
tipos de medicamentos de uso continuo estava associa-
do com aderéncia, mas o nimero total de comprimidos
diarios apenas apontou uma tendéncia para associacao
com maijor aderéncia. A depressao estava associada
com baixa aderéncia.

Reiterando a pesquisa de Smolen et al., os idosos
aparecem como bons aderentes de tratamento."” Isto
talvez aconteca por se preocuparem mais com sua sau-
de do que os mais jovens. Ja os mais jovens, no pre-
sente estudo, apresentaram diferenca significativa entre
os grupos aderente e baixa aderéncia, sendo a maioria
deste ultimo grupo, o que corrobora autores Thurah et
al., M"uller et al., Tuncay et al. 181519

TABELA 2. INFLUENCIA DAS VARIAVEIS EPIDEMIOLOGICAS E RELACIONADAS AO TRATAMENTO NA ADERENCIA AO TRATAMENTO.

Variavel AA AM AB p
Idade média 56,1+11,0 55,7£11,6 50,7+10,78 0,04
Sexo Masculino 15 13 3

Feminino 40 92 27 0.03
Raca Caucasianos 43 85 21

Afrodescendentes 10 16 9 0,37

Asidticos 2 4 0
Estado civil Casados 31 66 16 _

Solteiros, vitvos, divorciados 24 39 14 0:53
Com cuidador/auxiliar (n) 7 22 4 0,34
Uso de medicamentos nao-didrios (n) 42 78 20 0,61
Tempo de Diagnostico (anos) 8(IIQ=5-15 10dIQ =6-18) 12 JIQ = 5,7- 21,2) 0,3
Comorbidades (mediana) 1Q =1-2) 1 (I1Q=0,5 - 2) 1IQ=0-3) 0,81
Nimero de MUC (mediana) 7dIQ=5-9) 6dIQ=5-8) 6(IIQ =5-6,5) 0,05
Numero de pessoas na casa 3(MQ=2-4 3(MQ=2-4 3AIQ=2-4) 0,38
Escolaridade (anos) 40IQ=4-11D 8(IIQ =4-11) 6dIQ=4-9,5 0,58
Numero de comprimidos por dia 7,5 A1Q=4,0-12) 7,0 (1IQ=4, -12) 5 (11Q=3,0-9,2) 0,09
Numero de tomadas por dia 201Q=2-3) 2dQ=2-3) 21Q=2-3) 0,83

AA- GRUPO ADERENTE;AM=ADERENCIA MODERADA; AB= NAO ADERENTES.; MUC= MEDICACAO DE USO CONTINUO; 11Q= INTERVALO

INTERQUARTIL




Poucos estudos fazem referéncia a etnicidades dos
pacientes e sua adesio de tratamento. Dunbar-Jacob
et al. e Garcia-Gonzalez et al. citam que hispanicos e
afrodescentes apresentam reducdo significativa ©19
Entretanto, no presente estudo, nio se observou dife-
renca significativa, o que pode acontecer por conta de
o Brasil possuir uma miscigena¢iao racial muito grande.

Hetland et al. apontam que as mulheres possuem
altas taxas de adesio ao tratamento"? e Lobo et al.
acharam que os homens possuem baixas taxas.""¥ Sur-
preendentemente, neste trabalho, 28 dos 30 homens
estavam nos grupos de alta e intermedidria aderéncia.
Acredita-se que talvez os conjuges tenham tido papel
essencial no auxilio a adesdo. Por outro lado, o ndmero
de pacientes masculinos estudados foi pequeno, o que
pode ter resultado num viés neste resultado.

Segundo Lobo et al. ™ a polimedicacio deve
ser considerada como um fator de influéncia negativa
na adesao de tratamento, o que se mostrou contririo
aos nossos achados. A adesio melhorou quando pa-
ciente fazia uso de multiplos medicamentos continuos.
Acreditamos que isto pode ter acontecido porque tais
pacientes, ao possuirem uma saude mais fragil, tomam
maior cuidado com a sua terapéutica. As caracteristicas
do local de atendimento também podem ter influido
nesta questao. Polifarmacia em reumatologia estd asso-
ciada a uma doenca com maior atividade inflamatoria
— o que requer maior cuidado do médico, o qual aca-
ba por marcar consultas mais frequentes e mais demo-
radas, conscientizando o paciente da necessidade de
manter o tratamento adequado.

O CES-D aplicado apresentou uma mediana de
13,5 pontos e quase a metade dos entrevistados se en-
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quadrava em depressiao grave ou moderada. Foi obser-
vado que o grupo de adesio baixa foi o que obteve
maior pontuacio no questiondrio e valores significa-
tivos quando comparado aos outros grupos. Segundo
Fleck et al., a depressao influencia na boa evolucio,
adesao ao tratamento, controle do sintomas e qualida-
de de vida.” Estes ultimos autores observaram que a
depressao produz um ciclo vicioso, no qual a piora
do quadro causa um descrédito no tratamento e por
consequéncia piora os sintomas da AR, deteriorando a
qualidade de vida do paciente. Some-se a esta obser-
vacio o fato de que multiplos pesquisadores relaciona-
ram a depressao com outra doengas autoimunes, como
artropatias inflamatorias, artrite psoriatica, doencas in-
flamatorias intestinais, alopecia areata, vitiligo, entre
outras.?” 2V Recentemente Vallerand et al. coloca que a
depressao influencia significativamente no curso da AR
além de que ela pode aumentar o risco de desenvolver
a doenca.”? A conscientizacdo, da relacao bidirecio-
nal entre depressio e AR e uma atencdo redobrada a
aderéncia nas mulheres e individuos mais jovens pode
ajudar a manter a doenca sobre controle.

CONCLUSAO

Menos de um terco dos pacientes com AR da
amostra estudada tem boa aderéncia ao tratamento. A
relacao da polifarmicia com a adesao ao tratamento
se mostrou benéfica, ou seja, a polifarmacia influen-
cia positivamente a adesio, assim como idade e sexo
masculino. Quanto a depressio, essa se mostrou como
uma variante negativa na adesio, chamando atencao
também para sua intrinseca relacdo com a AR.

Zmijevski AF, Makiyama JS, Laurani LA, Skare TL. The polypharmacy and its influence on treatment adherence in
rheumatoid arthritis. Rev. Méd. Parana, Curitiba, 2020;78(2):60-64.

ABSTRACT - INTRODUCTION: Rheumatoid arthritis (RA) is an autoimmune systemic inflammatory disease with a
prevalence of 0.4 to 1.9% that has undergone changes in the therapeutic strategy aiming better control of inflam-
matory activity. OBJECTIVE: Identify the influence of polypharmacy and factors related to the patient in adherence
to RA treatment. METHODS: Observational, cross-sectional study conducted at the Rheumatology Outpatient Clinic
of Hospital Universitario Mackenzie with RA patients, who were asked about epidemiological data, data on the
treatment of the disease, treatment adherence (Morisk-Green-Levine questionnaire) and depression scale (CES-D).
RESULTS: One hundred and ninety patients were included: 28.9% were adherent, 55.3% moderately adherent
and 15.8% showed low adherence to treatment. The variables associated with low adherence were: younger age
(p=0.04); female gender (p=0.003); less variety of medications use (p=0.05) and depression (p=0.001). CONCLU-
SION: Less than one third of RA patients had good adherence to treatment; polypharmacy influenced positively and
depressive symptoms negatively on this adherence.

KEYWORDS - Polypharmacy, Rheumatoid Arthritis, Treatment adhesion, Disease activity, Depression.
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