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RESUMO

O transplante de figado é um procedimento que representa a Unica possibilidade
terapéutica para pacientes com doencas hepaticas em estagio terminal. A adeséo ao
tratamento imunossupressor (ISS) € essencial para sobrevivéncia do 06rgao
transplantado. Casos de rejeicdo, perda do enxerto e Obito em pacientes tém sido
registrados com frequéncia e associados a ndo adesdo ao tratamento
imunossupressor. O presente estudo tem como objetivo conhecer a prevaléncia de
adesao ao tratamento imunossupressor nos pacientes submetidos ao transplante de
figado, além de identificar os fatores de risco para este comportamento, avaliando
diferencas de adesdo em relacdo ao tempo de pds-operatorio. Foi realizado estudo
transversal com pacientes transplantados hepaticos com mais de um ano de
transplante em hospital universitario de Belo Horizonte, Minas Gerais. Os pacientes
preencheram a Escala Basel Para Avaliacdo de Aderéncia a Medicamentos
Imunossupressores (BAASIS) e questionario sociodemografico. Um total de 300
receptores de figado foi incluido no estudo, sendo que 186 (62%) eram do sexo
masculino, 158 (52,7%) tinham 50 anos ou mais, com mediana de idade de 55 anos,
172 (57,3%) estavam casados, 222 (74%) tinham cinco anos ou mais de transplante
e 0s que transplantaram em situacéo especial corresponderam a 21,7% (65). Desse
contingente, 61,3% foram aderentes ao tratamento imunossupressor. O fator de risco
identificado em andlise univariada foi ter cinco anos ou mais de transplante(p=0,027)
e ser solteiro (p=0,08). Os fatores independentes de protecéo para adesao ao regime
imunossupressor foram: transplantar em situacdo especial (p=0,004; OR 0,52;
IC=0,28:0,97), ser casado (p=0,007; OR 0,44; IC 0,24:0,79) e ser separado ou
divorciado (p=0,001; OR 0,20; IC 0,08:0,54). O tempo de transplante de cinco anos ou
mais (p=0,056; OR 1,76; IC 0,99:3,13) apresentou tendéncia a significAncia no risco
de ndo adesdo na analise ultivariada. Concluiu-se que a adesao ao tratamento
imunossupressor encontrada (61,3%) esta dentro da faixa de adesao registrada em
outros trabalhos sobre o mesmo tema. Os fatores de risco encontrados: ser solteiro e
possuir cinco anos ou mais de transplante também surgiram em outros estudos.
Foram realizadas descobertas exclusivas nesta area como os fatores protetores para
adesao: ser casado, separado/divorciado e ter sido transplantado em situacao
especial.

Palavras-chave: Transplante de Figado. Adesdo Medicamentosa. Agentes
Imunossupressores.



ABSTRACT

Liver transplantation is a procedure that represents the only possible therapy for
patients with end-stageliver diseases. Adherence to immunosuppressive therapy (ISS)
is essential for survival of the transplanted organ. Rejection, graft loss, and death in
patients have been recorded and frequently associated with non - adherence to
iImmunosuppressive treatment. This study aims to evaluate the prevalence of
adherence to immunosuppressive treatment in patients undergoing liver
transplantation, and identify the risk factors for this behavior, assessing adherence
differences from the postoperative period. A cross-sectional study was proposed with
transplanted liver patients with more than one year of transplantation carried out at a
university hospital in Belo Horizonte, Minas Gerais. Patients completed the Basel
Scale for Adherence to Immunosuppressive Drugs (BAASIS) and sociodemographic
guestionnaire. A total of 300 liver receptors were included in the study, of which 186
(62%) were male, 158 (52.7%) were 50 years old or older, average age of 55 years,
172 (57.3% %) were married, 222 (74%) had five years or more of transplantation and
those who transplanted in a special situation accounted for 21.7% (65). Of this
contingent, 61.3% adhered to the immunosuppressive treatment. The risk factor
identified in the analysis was having five years or more of transplantation (p = 0.027)
and to be single (p = 0.08). The independent protective factors for adhesion to the
immunosuppressive regimen were transplantation in a special situation (p = 0.004, OR
0.52, Cl = 0.28: 0.97), being married (p = 0.007, OR 0.44, Cl 0.24: 0.79) and being
separated or divorced (p = 0.001, OR 0.20, CI 0.08: 0.54). Transplantation time of five
years or more (p = 0.056, OR 1.76, Cl 0.99: 3.13) showed a tendency to the risk of
non-adherence. It was concluded that adherence to the immunosuppressive treatment
found (61.3%) is within the adhesion range recorded in other studies on the same
subject. The risk factors found were being single and having five years or more of
transplantation also appeared in other studies. Exclusive discoveries were made in this
area as the protective factors for adherence: being married, separated / divorced and
having been transplanted in a special situation.

Key words: Liver Transplantation. Medication Adherence. Immunosuppressive
Agents.
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1 INTRODUCAO

O transplante hepatico (TH) € um procedimento de alta complexidade que representa
a Unica possibilidade terapéutica no caso de pacientes acometidos por doencas
hepéticas, agudas ou crbnicas, em estado avancado e sem outras opcdes de
tratamento (GARCIA et al., 2005).

Nenhum outro transplante interfere em tantas funcées do organismo. Seu sucesso
depende de uma completa infraestrutura hospitalar e de equipe multiprofissional
altamente treinada no procedimento e no acompanhamento de pacientes gravemente

debilitados, j& imunodeprimidos pela doenca-causa do transplante (MIES, 1998).

Os resultados do transplante hepéatico, nos ultimos anos, exibiram melhora rapida da
taxa de sucesso, devido, principalmente, a avancos da imunossupressao, dos
cuidados poés-operatérios e da técnica cirargica. Esse aumento rapido e progressivo
da sobrevida tem sido observado em curto prazo, mas ndo se mantém em longo prazo
(SALVADORI; BERTONI, 2014).

A manutencdo do 6rgdo transplantado continua sendo um dos grandes desafios no
acompanhamento pés-transplante e se deve principalmente ao uso dos
imunossupressores. Assim, a adesdo do transplantado ao tratamento
Imunossupressor (ISS) se mostra essencial a sua sobrevivéncia. Apesar de a adeséo
aos imunossupressores ser crucial para prevenir rejeicao, perda do enxerto e doencas
adicionais, uma proporcao substancial de pacientes transplantados ndo adere ao seu
regime ISS. A Nao Adesao (NA) para diferentes populacées de pacientes adultos
transplantados varia de 20% a 37% (DE BLESER et al., 2009).

A NA ao regime imunossupressor em receptores de érgdos solidos é reconhecida
como um dos principais problemas em longo prazo, com impacto negativo nos
resultados clinicos e piores resultados econémicos (DRENT et al., 2009). Segundo
Denecke e Tullius (2011), aproximadamente 20% dos episodios de rejeicao tardia e

16% de perda do enxerto tém sido relacionados a NA.
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H& um numero limitado de estudos sobre adesdo medicamentosa em pacientes
transplantados de figado, especialmente no Brasil. Dai a importancia de se conhecer
a adesdo a terapia imunossupressora, proporcionando a exploracdo de potenciais
fatores de influéncia (demografia, padrdes sociais, crencas, etc.) em uma populacéo
socioeconomicamente e etnicamente diversa como a brasileira. E possivel que a partir
do conhecimento mais detalhado, algumas causas de perda do enxerto e de 6bito no
pos-transplante possam ser relacionadas a adesdo dos pacientes a terapia
imunossupressora. Além disso, existe a possibilidade de trabalhar preventivamente

com esta populacao, objetivando reduzir as taxas de NA, até hoje desconhecidas.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Conhecer a prevaléncia da adesédo ao tratamento imunossupressor em pacientes

transplantados de figado.

2.2 Objetivos especificos

— ldentificar os fatores de risco de ndo adesédo a terapia imunossupressora dos
pacientes transplantados de figado;

— Avaliar diferencas de adesao em relacdo ao tempo de pds-operatorio.
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3 REVISAO DA LITERATURA

3.1 Transplante hepético

O transplante hepatico, sempre considerado um procedimento de alto risco,
apresentou significativas melhoras na sobrevivéncia pds-operatoria com 0s avangos
obtidos nas técnicas cirdrgicas e com o surgimento de terapias imunossupressoras
mais modernas (DRENT et al., 2009).

Toda a estrutura fisica e pessoal, necesséria a realizacdo do transplante, nao é,
isoladamente, suficiente para o0 seu sucesso. Também €& primordial o
acompanhamento continuo do paciente pelo risco iminente de rejeicdo ao enxerto.
Mies (1998) relata que o transplante de figado produz rejeicdo com frequéncia. Tal
resposta pode acontecer desde o momento do transplante até anos apés 0 mesmo.

O tratamento imunossupressor tem como objetivo prevenir ou reverter a rejeicao,
alterando o menos possivel a imunidade n&o relacionada com o transplante. E de
fundamental importancia buscar o equilibrio entre a maxima eficacia em evitar a
rejeicdo com minima supressdo do sistema imune e evitar a toxicidade direta dos

agentes imunossupressores (MIES, 1998).

Para ser submetido ao transplante, o paciente deve preencher os critérios de
indicacao para o procedimento, ter seu caso aceito para inscricdo em lista de espera
e aguardar a disponibilizacdo de um 6rgdo compativel. E conhecida a escassez de
orgaos para transplante, e muitos pacientes morrem na lista de espera. Todo esse
processo deveria garantir que 0s pacientes transplantados fossem um grupo
altamente motivado para adesdo ao tratamento. Infelizmente, tal fato ndo é
evidenciado na pratica. Estudos tém demonstrado que, embora o0s pacientes
transplantados saibam que as drogas imunossupressoras sejam necessarias para a
manutencao do 6rgao transplantado e evitar a sua rejeicdo, muitos deles ndo tomam
a medicacao conforme prescrito (O’'CARROLL et al., 2006).

Desde 2006 o Brasil adotou o MELD (Model End-Stage Liver Disease) para ordenar

os receptores em lista de espera. Este é um escore, desenvolvido nos Estados Unidos,
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que considera valores de creatinina, bilirrubina e RNI para o calculo matematico da
pontuacdo de gravidade da hepatopatia. Ha situac6es que ndo sao bem atendidas
pelo MELD porque, ou a gravidade da situacdo clinica independe do grau de
hepatopatia, ou o risco de permanecer em lista ndo é a morte, mas a doenca avancar
além de um ponto em que o transplante ndo possa mais ser realizado. Nesses casos
considerados “especiais” 0os pacientes recebem pontuacido diferenciada no escore
com o intuito de transplanta-los em tempo habil. Sdo consideradas situacdes
especiais: carcinoma hepatocelular, polineuropatia amiloidotica familiar, sindrome
hepatopulmonar, hemangioma gigante irressecavel com sindrome compartimental,
adenomatose mudltipla, carcinoma fibrolamelar irressecavel, doencas metabdlicas
(fibrose cistica, oxalose primaria). Nesta circunstancia, o paciente recebe 20 pontos
ao ingressar na lista, progredindo para 24 e 29, respectivamente, trés e seis meses
mais tarde, se ndo houver o transplante (FREITAS, 2016; NETO-MARIANTE, 2014).

3.2 Adesao aos imunossupressores

Observa-se que 0 paciente se depara com uma nova experiéncia em sua vida e
precisa incorporar, na sua rotina, novos cuidados essenciais para o0 sucesso do
tratamento. Um dos problemas identificados por profissionais de saude é a dificuldade
de os pacientes crénicos seguirem tratamentos de forma regular e sistematica
(BRAHM, 2012).

A definicdo de adesao mais amplamente utilizada foi estabelecida na Conferéncia de
Consenso Sobre Nao Adesao aos Imunossupressores de 2008 como “[...] a dimensao
em que o comportamento do paciente coincide com as recomendacgdes do prescritor”
(FINE et al., 2009, p.35).

A ndo adesdo a regimes médicos parece estar relacionada a personalidade do
paciente, a compreensao da doenga, a complexidade da prescricdo médica, ao apoio
da familia e de suas relagbes com seus médicos. Variaveis relacionadas a doenca
(afeccéo aguda ou crbnica) também tendem a desempenhar um papel crucial em
influenciar a taxa de adesdo (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2003).
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Deneck e Tullius (2011) evidenciaram que a baixa ades&o apds um ano de transplante
foi identificada como fator de risco significativo para a perda do enxerto e morte do
paciente. A morte de um em dez receptores de transplante hepatico foi associada a

nao adesdo em uma base de dados de estudo escocesa (O'CARROLL et al., 2006).

Avaliacbes precisas do comportamento de adesdo Sd0 necessarias para o
planejamento de intervencdes eficazes e eficientes, a fim de garantir os resultados

esperados com o seguimento correto do tratamento recomendado (DEWULF, 2005).

Para realizar estudos que caracterizam a adesdo ao tratamento medicamentoso,
diferentes métodos tém sido utilizados e podem ser classificados como diretos e
indiretos. Ambos possuem vantagens e desvantagens, que sao apresentadas no
Quadro 1. Os métodos diretos consistem na deteccdo dos niveis de concentracao da
droga no sangue, no uso de marcadores biolégicos e na observacdo direta da
administracdo do medicamento. S&o considerados de custo elevado, necessitam de
maior envolvimento da equipe e levam a sobrecarga de trabalho por parte dos
profissionais que acompanham os pacientes. Os métodos indiretos incluem as
medidas feitas por meio de entrevistas com 0 paciente, informacdes obtidas de
profissionais de saude e familiares dos pacientes, resultados dos tratamentos ou
atividades de prevencao, preenchimento de prescricdes, monitoramento eletrénico e
contagem dos medicamentos. Esses sdo mais frequentemente utilizados, devido a
sua facilidade de aplicacdo. No entanto, os pacientes podem esconder a forma real
como realizam o tratamento, caracterizando, assim, a vulnerabilidade do método
(OSTERBERG; BLASCHKE, 2005; MARSICANO et al., 2013).

Embora nenhuma estratégia de avaliacdo seja considerada padrao, o autorrelato dos
pacientes (entrevistas) pode facil e eficazmente medir a adesdo, especialmente
guando administrado de forma anénima (LAMBA et al., 2012). Entretanto, a utilizacéo
desse método tende a superestimar a adesdao. Nas entrevistas, sdo utilizados
guestionarios que contém questbes a respeito do uso dos imunossupressores e
produzem pontuacdes nas respostas para se chegar a um escore que define adesao
ou ndo adesdo (BRAHM, 2012). Assim, a selecdo do instrumento ideal € um passo

crucial para a identificacado de pacientes ndo aderentes (ALBEKAIRY et al., 2016).
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Um dos meios utilizados para a avaliagdo da aderéncia ao tratamento
imunossupressor € a Basel Assesment of Adherence Scale with Immunosuppressive
Medication (BAASIS), considerada a melhor escala para avaliacdo da adesédo aos
imunossupressores e validada para a lingua portuguesa (Escala Basel Para Avaliacéao
de Aderéncia a Medicamentos Imunossupressores) (MARSICANO et al., 2013). A
escala avalia dimensdes relevantes do uso de drogas imunossupressoras (horarios
das tomadas das drogas, falhas na tomada das drogas e reducdo da dose em um
tempo fixo) por meio de quatro questdes que incluem falha isolada, falha sucessiva,
desvios de tempo e reducdo de dose, referentes as quatro semanas anteriores a

entrevista.

As respostas sdo dadas em uma escala de seis pontos: nunca (0), uma vez por més
(1), a cada duas semanas (2), a cada semana (3), mais de uma vez por semana (4),
e todos os dias (5). Pacientes com qualquer desvio, ou seja, uma resposta diferente
de "nunca" em qualquer uma das quatro questdes, sdo considerados como nao
aderentes (MARSICANO et al., 2013).

A Conferéncia de Consenso Sobre ndo Adesao aos Imunossupressores de 2008
destaca a importancia das medidas para estabelecer a relacdo entre a adeséo e o0s
resultados clinicos, recomendando ainda a utilizacdo de monitoramento da rotina
clinica de todos os 6rgdos ou instituicdes que trabalham com o transplante (FINE et
al., 2009).

No Brasil, poucas pesquisas avaliam a adesdo aos imunossupressores em pacientes
transplantados, sendo as existentes remetidas aos pacientes transplantados renais,
nao se evidenciando estudos de adesdo aos imunossupressores na populacao de
transplantados de figado.
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Quadro 1. Métodos para mensurar adesédo a terapia medicamentosa.

Método

Vantagem

Desvantagem

Observacdo direta

Confiavel e preciso para medir adesao.

Pode-se observar o momento exato do
consumo do medicamento. Viavel
durante internagdes hospitalares ou
hospital dia.

Impraticavel na rotina, nao é possivel
presenciar este momento junto ao paciente
diariamente.

Niveis de
concentracao de
drogas

Util para medir de forma objetiva a
adesao. Fornece evidéncias mais
objetivas de adesao.

Sujeito a variabilidade significativa.

Tende a superestimar a ndo adeséo.
Necessario combinar outras medidas para
aumentar a precisdo da medida. Viés da
"adesao do jaleco branco" quando o paciente
ingere os medicamentos corretamente dias
antes da coleta dos exames.

Autorrelato

Mais simples e barato. Mais utilizado
para avaliar adesédo. Utilizam-se
guestionarios ou diarios referentes a
autoadministracdo dos medicamentos
prescritos. Autores utilizam e elaboram
instrumentos para aferir a adeséo.

Pode ter resultados altamente variaveis, pelo
fato dos pacientes ndo serem totalmente
sinceros. Tende a superestimar a adesao.
Envolve fatores subjetivos ao paciente.

Relato familiar

Simples e barato.

Depende da parceria dos familiares em
contribuir com informacdes a respeito da
administragéo dos medicamentos dos
familiares transplantados.

Relato da equipe
assistente

Simples e barato. De facil aplicacao.

N&o existe padrdo para definicdo de néo
adeséao. Impresséao pessoal do profissional.
Depende do conhecimento mais proximo do
paciente pela equipe assistente.

Outros fatores podem afetar o relato.

Contagem de
comprimidos

Contabiliza 0 nimero de comprimidos
gue permanecem com 0 paciente por
meio das embalagens ou frascos
vazios entre consultas.

Facil aplicacéo.

Dados podem ser distorcidos pelo paciente.
N&o é possivel avaliar o horario de ingestao
das doses.

Controle da
Dispensacéao

E uma medida precisa de aderéncia,
fornecem os nameros reais de
medicamentos retirados em
determinado periodo.

Facil obtencéo dos dados.

A reducao das doses feita pelo médico entre
as recargas pode ser erroneamente
classificada, tornando dificil distinguir falha ou
interrupcdo. A obtencéo do medicamento ndo
garante a sua utilizacdo. Requer controle da
farmécia.

Monitoramento

Preciso, registra a data e hora de cada
abertura dos frascos. Resultados

Custo elevado. Nao confirma se o
medicamento foi ingerido. O equipamento

eletrénico e X . )
guantificaveis. Facilmente rastreével. pode apresentar falhas nos registros.
Considerado o mais confiavel dos
métodos de avaliacdo de adesao.
Marcadores Obijetivo. Sujeito a variabilidade significativa.
biologicos Necessita de coletas frequentes de amostra.

Fonte: Adaptado de Dewulf (2005), Brahm (2012) e Lamba et al. (2012).
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4 CASUISTICA E METODO

4.1 Tipo de estudo

Este é um estudo do tipo transversal.

4.2 Populacdo e amostra do estudo

A populacdo-alvo deste estudo € composta por pacientes transplantados de figado
em acompanhamento no Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas
Gerais (HC/UFMG). O inicio da coleta de dados ocorreu em 03 de outubro de 2016.
Para obter periodo de observacao de, no minimo um ano, foram considerados apenas
pacientes transplantados até 03 de outubro de 2015. O Hospital das Clinicas realizou
929 transplantes de figado entre 23 de setembro de 1994 e 03 de outubro de 2015.
Desses pacientes, 551 estavam vivos até a data de inicio da pesquisa, ou seja, 03 de
outubro de 2016, com 441 deles em acompanhamento no ambulatorio proprio do
servigo. Trezentos entre estes foram entrevistados, no periodo de 03 de outubro de
2016 a 20 de dezembro de 2017. O recrutamento dos participantes foi realizado por
contato direto da pesquisadora com cada paciente, em local privado, de forma
aleatéria e ndo consecutiva. Os pacientes foram convidados a participar da pesquisa
enguanto aguardavam a consulta no ambulatério Bias Fortes do Hospital das Clinicas
da UFMG, local onde fazem o acompanhamento do pds-transplante. Os participantes

foram incluidos de acordo com os critérios descritos a seguir.

4.3 Critérios de incluséo

Pacientes de ambos os sexos, com idade acima de 18 anos no momento da entrevista,
receptores de transplante de figado com pelo menos um ano de transplante e que
estavam em atendimento no ambulatério de transplantes do HC/UFMG.

4.4 Critérios de exclusao

N&o foram incluidos pacientes com déficit cognitivo ou que possuiam algum tipo de

transtorno psiquiatrico.
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4.5 Calculo do tamanho da amostra

O calculo do tamanho da amostra foi baseado nos achados de Brahm (2012) que
estimou a prevaléncia de ndo adesdo ao tratamento medicamentoso em
transplantados renais, na populacéo brasileira, entre 29% e 61,8%, de acordo com
diferentes métodos de avaliacdo. Dessa forma, o presente estudo foi elaborado para

amostra de tamanho minimo de 91 pacientes.

No calculo considerou-se que, no ambulatério de transplante de figado do HC/UFMG,

existiam 500pacientes transplantados hepaticos.

_ -(Z%)Z-p-(l— p)

n 32

O significado de cada uma das notacdes utilizadas no calculo € demonstrado pela

Tabela 1, a sequir.

Tabela 1: Representacao das nota¢cdes no calculo do tamanho da amostra.

Notacdo Representa

N Tamanho da amostra.

Zaf2 Percentil de ordem (1-o) da distribuicdo gaussiana padrdo = 1,96.

P Prevaléncia estimada.

1-p Complementar de p.

D Erro padréo, usualmente: +5% a 10% da propor¢éo dos casos (precisdo absoluta),

neste estudo considerado um erro toleravel de 10%.

Fonte: Elaborado pela autora.

Substituindo os parametros, considerando a menor (29%) e a maior (61,8%)
prevaléncia, deve ser considerada aquela que exige um maior nimero de pacientes

para compor a amostra.

2
_ '(Z% ) p-d-p) _ (1,96)*x0,618x0,292 _

91
d? 0,107

n
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Portanto, a amostra minima para avaliacao estatistica adequada deve ser constituida

de 91 casos.

4.6 Aspectos éticos

Participaram do estudo somente aqueles pacientes que concordaram, mediante
assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), conforme
reproduzido no Apéndice I, assinado em duas vias, respeitando, assim, as Diretrizes
e Normas Regulamentadoras de Pesquisa em Seres Humanos, de acordo com a
Resolucdo n° 466 de 12 de dezembro de 2012 que trata das pesquisas cientificas
envolvendo seres humanos (MINISTERIO DA SAUDE, 2012). O projeto foi aprovado
pelo CEP UFMG CAAE (51374315.8.00005149).

Os dados dos pacientes sao sigilosos e foram armazenados em questionario
(Apéndice 1) e escala de adesao (Anexo |), que permanecem de posse exclusiva do

orientador e do mestrando.

4.7 Procedimento e coleta de dados

Foi construido um instrumento para a coleta de dados sociodemograficos com
variaveis descritas na literatura como fatores que tém impacto no risco de adesao do
paciente a terapia imunossupressora. Esse instrumento foi desenhado no estilo
questionario (Apéndice Il), contendo perguntas sobre idade, sexo, cor, procedéncia,
estado civil, escolaridade, ocupacéo, quais pessoas e 0 quantitativo dessas que
conviviam na mesma residéncia, renda mensal (familiar e pessoal), medicamentos em
uso e se era responsavel pela medicacdo. Em seguida foi aplicada a escala BAASIS
(Anexo 1), validada para a populacao brasileira. Os formularios foram preenchidos
durante a entrevista. O impresso para coleta dos dados sociodemogréficos foi
preenchido pelos pacientes (quando solicitavam que lhes fosse lido, a entrevistadora
o fazia), e para a escala BAASIS, a pesquisadora fazia as perguntas e registrava as
respostas do entrevistado. A entrevistadora ndo fazia parte da equipe assistencial, o
gue conferia carater de imparcialidade durante as entrevistas, que aconteciam em

local privado. As entrevistas foram realizadas de outubro de 2016 a dezembro 2017.
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Outros dados clinicos elencados para analise como possiveis fatores de risco para a
nao adesao foram coletados por consulta em prontuarios eletrénicos (software Zeus)
e fisicos dos pacientes entre dezembro de 2017 a maio de 2018. Tais dados foram:
doenca de base (indicacdo ao transplante), data de inscricdo em fila de espera, data
da cirurgia, idade ao transplante, escore MELD (Model for End-Stage Liver Disease)

antes do transplante, tempo de espera e tempo de acompanhamento pds-operatorio.

4.8 Analise dos dados

As respostas do questionario, da escala BAASIS e os dados coletados foram digitados
e armazenados em banco de dados (Excel versdo 7.0 for Windows). A analise
estatistica foi realizada pelo programa SPSS, versdo 20.0 para Mac (SPSS Inc.,
Chicago, lllinois, EUA).

Parte 1: analise descritiva da amostra. Em primeiro lugar, procedeu-se a descricao da
amostra por meio de estatisticas apropriadas para variaveis intervalares ou continuas.
Assim, foram apresentadas medidas de tendéncia central, quais sejam: médias e
desvios-padrdes, acompanhados de suas medidas de dispersédo, respectivamente, a
mediana e o intervalo interquartilico. Também foram obtidos os valores (minimo e
maximo) das distribuicdes. Para variaveis categoricas, foram apresentados numeros
absolutos e propor¢cdes em cada categoria. Ademais, tendo em vista que as
distribuicBes das variaveis ndo eram normais, o que foi aferido pelo teste de Shapiro-
Wilk, foram também criadas categorias para variaveis intervalares ou continuas e para

essas hovas variaveis foram obtidos valores absolutos e proporc¢des.

Parte 2: comparacdes entre aderentes e ndo aderentes. Foram comparados, para
variaveis intervalares ou continuas, os valores de mediana entre aderentes e néo
aderentes, por meio do teste de Mann-Whitney. A opcao pelo teste ndo paramétrico
de Mann-Whitney ocorreu porque as variaveis apresentaram distribuicdo ndo normal.
Para variaveis categoricas, a comparagao ocorreu entre as proporcoes de aderentes
e ndo aderentes em cada categoria estudada, utilizando o teste Qui-Quadrado quando
a comparacao envolvia qualquer n>4 ou o teste exato de Fisher, caso contrario. O

nivel de significancia considerado foi de 5% (p<0,05); niveis de significancia entre 5%
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(inclusive) e 10% (exclusive) foram considerados como tendéncia a significancia

estatistica (p<0,10).

Foram obtidos Odds Ratios univariados, sendo que a variavel resposta foi a nédo
aderéncia, comparada a aderéncia. Para tanto, foi utilizada a regressao logistica de
resposta binaria. Fatores associados positivamente a ndo adesdo apresentam Odds
Ratios maior que 1 (OR>1). Caso contrario, 0 OR é inferior a 1 (OR<1). Foram
apresentados intervalos de 95% de confianca e niveis de significancia inferiores a 20%
pelo teste de Wald que foram considerados para compor um primeiro modelo
multivariado (p<0,2). Em seguida, as varidveis que apresentaram os maiores valores
de significancia foram sendo sequencialmente eliminadas do modelo, até que se
permanecesse com um modelo cujas variaveis apresentassem pelo teste de Wald

nivel de significancia inferior a 5% (p<0,05).

4.9 Controle de viés

O método escolhido para identificar a adesdo foi o autorrelato, apesar de opiniées
controversas sobre a superestimacao da adesédo. Este tem sido o principal método de
escolha por ser simples, facil e barato ao uso. Para reduzir o viés de andlise, foi
utilizado um questionario ja validado e direcionado a adeséo ao ISS (escala BAASIS),
gue utiliza uma definicao restrita de ndo adeséo, buscando reduzir sua subestimacao.
Outra acdo que buscou reduzir o viés de informacdo foi o preenchimento do
questionario em local privado e por entrevistadora que ndo fazia parte da equipe
assistencial. Visando reduzir interferéncias, a mesma entrevistadora aplicou todas as
entrevistas e questionarios de forma imparcial e ndo acusatoria, buscando reduzir o

viés de intervencdo e aumentava a confianga do entrevistado.
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5 RESULTADOS

No Hospital das Clinicas da UFMG, foram realizados 929 transplantes de figado no
periodo de 23 de setembro de 1994 a 03 de outubro de 2015. Desse total, 441
pacientes realizavam seguimento ambulatorial de pés-transplante no HC/UFMG, dos
quais foram excluidos 51 que tinham menos de 18 anos, dois que se recusaram a
participar da pesquisa e dois com transtorno psiquiatrico. Entre os pacientes elegiveis,
300 foram entrevistados e compuseram a amostra estudada, conforme demonstra a

Figura 1.

Figura 1: Fluxograma de inclusdo de pacientes na pesquisa.

929 pacientes
transplantados de figado
entre 23/09/1994 e

03/10/2015
4 N&o inclusos )
53 retransplantes
_________________ » 325 Obitos
110 seguimentos em
outros servicos
J
A 4
441 pacientes em
acompanhamento pés-
transplante no ™

HC/UFMG Excluidos
51: < 18 anos de idade
02: recusaram participar da

il pesquisa
_ . 02: com transtornos psiquiatricos
[ N = 386 pacientes elegiveis ]
_ N
N&o abordados
_______________________ N = 86: pacientes acessados no
ambulatério y

j N = 300 pacientes participantes da
'L pesquisa

Fonte: Elaborado pela autora.
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Na tabela 2, a seguir, sdo apresentadas as analises descritivas gerais das variaveis

continuas, destacando os valores das medianas, ja que a distribuicdo da amostra ndo

foi normal.

Tabela 2: Descricdo geral da populacéo de pacientes transplantados
estudados no periodo de outubro/2016 a dezembro de 2017 — variaveis

guantitativas

Variaveis Descricédo das Estatisticas Resultados da
descritivas amostra
Idade ao transplante (anos) Média (DP*) 44,8 (16,1)
Mediana (11Q**) 50 (22)
Minimo; Maximo 3;73
Faixa de tempo de espera (dias) Média (DP) 246 (398)
Mediana (11Q) 93 (309)
Minimo; Maximo 0; 3468
Tempo poés-transplante (anos) Média (DP) 8,4 (4,6)
Mediana (11Q) 7,5 (6,8)
Minimo; Maximo 1;20,6
Escore MELD Média (DP) 18,2 (6,8)
Mediana (11Q) 17 (7)
Minimo; Maximo 6; 48
Idade no momento da pesquisa Média (DP) 52,8 (15,6)
(anos) Mediana (11Q) 55 (22)
Minimo; Maximo 18; 82
Numero de pessoas com quem mora Média (DP) 2,7 (1,6)
Mediana (11Q) 3(2)
Minimo; Maximo 0;9
Renda Familiar (Reais) Média (DP) 3337 (3290)
Mediana (1IQ) 2000 (2400)
Minimo; Maximo 0; 25000
NuUmero de medicamentos em uso Média (DP) 4,5 (2,8)
Mediana (11Q) 4 (4)
Minimo; Maximo 1;14

(*) DP: Desvio-padréao; (**) 11Q: Segundo Quartil.
Fonte: Elaborado pela autora.

A mediana de idade do paciente no momento da entrevista foi de 55 anos, variando
entre 18 e 82 anos. A mediana de idade no momento do transplante foi de 50 anos
(idade minima de trés anos e maxima de 73 anos), sendo a mediana de tempo
decorrido desde o transplante de 7,5 anos. Outras variaveis de medida, como o tempo
de espera em lista, a gravidade da doenca hepatica avaliada pelo escore MELD, o
namero de pessoas que residem com o transplantado e o total de medicamentos em

uso estao mostradas na tabela 3.
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As caracteristicas sociodemograficas da populagéo estudada, apresentadas na tabela
3, revelaram que 62% (186) eram do sexo masculino, 52,7% (158) relataram possuir
50 anos ou mais, 57,3% (172) estavam casados, 44,3% (133) se declararam brancos

e 46% (138) possuiam o ensino médio (completo ou incompleto).

Tabela 3: Descricdo geral da populacéo de pacientes transplantados
estudados no periodo de outubro/2016 a dezembro de 2017 — variaveis
nominais sociodemograficas.

Variaveis Categorias N (%)
Idade no momento da pesquisa (anos) 18 a 49 142 (47,3)
50 ou mais 158 (52,7)
Sexo Feminino 114 (38,0)
Masculino 186 (62,0)
Cor Branca 133 (44,3)
N&o branca 167 (55,7)
Procedéncia BH* e RM** 172 (57,3)
Outros locais em MG*** 118 (39,3)
Fora de MG 10 (3,4)
Estado Civil Solteiro 67 (22,3)
Casado 172 (57,3)
Viavo 18 (6,0)
Separado / divorciado 34 (11,3)
Amasiado/Unido consensual 9 (3,0)
Escolaridade Até ensino fundamental completo 108 (36,0)
Ensino médio (completo / incompleto) 138 (46,0)
Superior (completo / incompleto) 54 (18,0)
Trabalha atualmente N&o 227 (75,7)
Sim 73 (24,5)
Categoria de niumero de pessoas com
quem mora Nenhuma 31 (10,3)
1 21 (7,0)
2 87 (29,0)
3 70 (23,3)
4 56 (18,7)
5 ou mais 35(11,7)
Renda familiar (salarios minimos) Até 1 41 (13,7)
Dela?2 83 (27,7)
Mais de 2 até 5 106 (35,3)
Mais de 5 70 (23,3)
Arrimo de familia N&o 175 (58,3)
Sim 125 (41,7)
Controla sua medicagéo Nao 16 (5,3)
Sim 284 (94,7)

(*) BH: Belo Horizonte; (**) RM: Regido Metropolitana; (***) MG: Minas Gerais.
Fonte: Elaborado pela autora.
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Variaveis Categorias N (%)
Faixa etéria ao transplante (anos) Até 17 26 (8,7)
18 a 59 222 (74,0)
60 ou mais 52 (17,3)
Faixa de tempo de espera (dias) Até 90 141 (47,0)
Mais de 90 a 365 85 (28,3)
Mais de 365 70 (24,7)
Faixa de tempo pds-transplante (anos)
Menos de 5 78 (26,0)
De 5a 10 122 (40,7)
Mais de 10 100 (33,3)
Escore MELD Até 10 24 (8,3)
11a18 155 (53,4)
19a25 84 (29,0)
26 ou mais 27 (9,3)
Situagao Especial Nao 225 (75,0)
Sim 65 (21,7)
Urgéncia 10 (3,3)
Grupo Diagnéstico Autoimune 28 (9,3)
Biliar 31(10,4)
Fulminante 10 (3,3)
Neoplasia 52 (17,3)
Outros 23(7,7)
Parenquimatosa 156 (52,0)
Categoria de nUmero de medicamentos
em uso 1 45 (15,0)
2 39 (13,0)
3 44 (14,7)
4 38 (12,6)
5 42 (14,0)
6 ou mais 92 (30,7)
Conhecimento das medicac¢fes Todas ou quase todas 276 (92,0)
Algumas ou nenhuma 24 (8,0)
Grupo de medicamentos Somente ISS* 47 (15,7)
ISS*+anti-hipertensivo 67 (22,4)
ISS*+antidiabético 30 (10,0)
ISS*+ anti-hipertensivo+antidiabético 53 (17,7)
ISS*+outros 102 (34,1)
Inibidor de Calcineurina Ciclosporina 19 (6,3)
Nenhum 4(1,3)
Tacrolimus 277 (92,3)
Total de imunossupressores em uso 1 204 (68,0)
2 72 (24,0)
3 24 (8,0)

(*) ISS: Imunossupressor.
Fonte: Elaborado pela autora
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Os dados clinicos obtidos pela consulta aos prontuarios também foram analisados
descritivamente e estdo apresentados na tabela 4.

Prevalece na populacéo estudada pacientes com cinco anos ou mais de transplante
74% (n=222). Os entrevistados que transplantaram com o beneficio de pontuacéo por
situacdo especial corresponderam a 21,7% (n=65). Entre esses, 75,4% (n=49)
possuiam o diagnostico de carcinoma hepatocelular, 6,2% (n=4) de doenca de Wilson,
glicogenose tipo 1 4,6% (n=3), os diagndsticos de deficiéncia de alfa um antitripsina e
metastases hepaticas de tumor neuroendocrino apresentaram 3,1% (n=2) cada, e 0s
demais com 1,5% (n=1) tinham adenomatose hepatica, oxalose, sindrome de Crigler-

Najjar, hemocromatose e sindrome de Budd-Chiari.

Ainda na tabela 4, estdo apresentados os medicamentos em uso: 15,7% (n=47) usam
apenas 0 imunossupressor (ISS) e 50,1% (n=150) fazem uso concomitante com
outros medicamentos para doencgas cronicas (hipertensdo e diabetes). Cerca de 44%
dos pacientes estudados tomam acima de cinco tipos de medicamentos ao dia.

Na tabela 5, foram realizadas comparacfes entre as categorias de aderéncia para
cada variavel estudada e foi calculado o valor de “p” para cada uma delas. A adesao
encontrada foi de 61,3% (n=184). Encontrou-se diferenca na aderéncia ao tratamento
imunossupressor segundo as categorias de estado civil (p= 0,008) e de tempo
decorrido desde o transplante (p=0,027) e a mediana de idade no momento da
pesquisa (p= 0,017). Além disso, a variavel “situacao especial”’ foi identificada com

tendéncia a significancia (p= 0,085).

N&o se encontrou associacdo estatisticamente significativa entre a adesdo e as
variaveis: idade ao transplante, tempo de espera, escore MELD, sexo, cor,
procedéncia, ocupacdo, renda familiar, arrimo de familia, escolaridade, situacéo de
residéncia (sozinho ou acompanhado), autoadministracdo das medicacoes,
conhecimento das medica¢des em uso, numero e qual ISS em uso além do grupo de

medicamentos em uso.
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imunossupressores na populagcao de transplantados de figado estudados no
periodo de outubro de 2016 a dezembro de 2017.

Variaveis Categoria e/ou estatistica Aderente Nao Valor de
obtida (n=184; aderente p
61,3%) (n=116:
38,7%)
Idade ao transplante (anos) Mediana (11Q) 51 (18) 46,5 (23) 0,042
Faixa etaria ao transplante Até 17 (n; %) 14 (53,9) 12 (46,2) 0,660
(anos) 18 a 59 (n; %) 139 (62,6) 83 (37,4)
60 ou mais (n; %) 31 (59,6) 21 (40,4)
Tempo de espera (dias) Mediana (11Q)* 89,5 (297) 106 (341) 0,376
Faixa de tempo de espera Até 90 (n; %) 91 (64,5) 50 (35,5) 0,560
(dias) Mais de 90 a365(n; %) 50 (58,8) 35 (41,2)
Mais 365 (n; %) 43 (58,1) 31 (41,9)
Tempo poés transplante Média (DP)? 7,3(7,2) 8,2 (6,5) 0,262
(anos)
Faixa de tempo p6s Menos de 5 (n; %) 56 (71,8) 22 (28,2) 0,027
transplante (anos)
5 ou mais (n; %) 128 (57,7) 94 (42,3)
Escore MELD Mediana (11Q) 17 (7) 17 (7) 0,799
Faixas de escore MELD Até 10 (n; %) 16 (66,7) 8 (33,3) 0,937
11 a 18 (n; %) 93 (60,0) 62 (40,0)
19 a 25 (n; %) 51 (60,7) 33 (39,3)
26 ou mais (n; %) 16 (59,3) 11 (40,7)
Situagéo especial Nao (n; %) 130 (57,8) 95 (42,2) 0,085
Sim (n; %) 47 (72,3) 18 (27,7)
Urgéncia (n; %) 7 (70,0) 3 (30,0)
Grupo diagnostico Autoimune (n; %) 16 (57,1) 12 (42,9) 0,556
Biliar (n; %) 16 (51,6) 15 (48,4)
Fulminante (n; %) 7 (70,0) 3 (30,0)
Neoplasia (n; %) 37 (71,2) 15 (28,9)
Outros (n; %) 14 (60,9) 9(39,1)
Parenquimatosa (n; %) 94 (60,3) 62 (39,7)
Idade no momento da Mediana (11Q) 58 (20) 54 (26) 0,131
pesquisa (em anos)
Faixa de idade no momento
da pesquisa (em anos) Até 49 (n; %) 77 (54,2) 32 (45,8) 0,017
50 ou mais (n; %) 107 (67,7) 51 (32,3)
Sexo Feminino (n; %) 67 (58,8) 47 (41,2) 0,476
Masculino (n; %) 117 (62,9) 69 (37,1)
Cor Branco (n; %) 78 (58,6) 55 (41,4) 0,394
N&o Branco (n; %) 106 (63,5) 61 (36,5)
Procedéncia BH3 e RM* (n; %) 106 (61,6) 66 (38,4) 0,860
Outros locais MG® (n; %) 71 (60,2) 47 (39,8)
Fora de MG (n; %) 7 (70,0) 3(30,0)
Estado Civil Solteiro (n; %) 31 (46,3) 36 (53,7) 0,008
Casado (n; %) 112 (65,1) 60 (34,9)
Viavo (n; %) 9 (50,0) 9 (50,0)
Separado/Divorciado (n; %) 27 (79,4) 7 (20,6)
Amasiado/Unido consensual 5 (55,6) 4 (44,4)

(n; %)



Escolaridade

Trabalha atualmente

Nimero de pessoas com
guem mora

Categoria de niumero de
pessoas com quem mora

Renda familiar (Reais)
Faixa de renda familiar
(salarios minimos)

Arrimo de familia
Controla sua medicacéao

NUumero de medicamentos
em uso

Categoria de numero de
medicamentos em uso

Conhecimento das
medicacbes

Grupo de medicamentos em

uso

Inibidor de calcineurina

NUmero de
imunossupressor em uso

Até ensino fundamental
compl (n; %)

Ensino médio
(compl/incompleto) (n; %)
Superior (compl/incompleto)
(n; %)

N&o (n; %)

Sim (n; %)

Mediana (11Q)

Nenhuma (n; %)
1 (n; %)

2 (n; %)

3 (n; %)

4 (n; %)

5 ou mais (n; %)
Mediana (11Q)

Até 1 (n; %)
Dela?2(n; %)

Mais de 2 até 5 (n; %)
Mais de 5 (n: %)

Nao (n; %)

Sim (n; %)

N&ao (n; %)

Sim (n; %)

Mediana (11Q)

1 (n; %)

2 (n; %)

3 (n; %)

4 (n; %)

5 (n; %)

6 ou mais (n; %)

Todas ou quase todas (n; %)
Algumas ou nenhuma (n; %)
Somente ISS7 (n; %)

ISS+ anti-hipertensivo (n; %)
ISS+antidiabético (n; %)
ISS+anti-

hipertensivo+antidiabético (n;

%)

ISS+outros (n; %)
Ciclosporina
Nenhum
Tacrolimus

1

2

3

68 (63,0)
86 (62,3)
30 (55,6)

142 (62,6)
42 (57,5)
3(2)

20 (64,5)
13 (61,9)
57 (65,5)
45 (64,3)
32 (57,1)
17 (48,6)
2000 (2350)

25 (61,0)
50 (60,2)
68 (64,2)
41 (58,6)
102 (58,3)
82 (65,6)
174 (61,3)
10 (62,5)
4,5 (5)

23 (51,1)
24 (61,5)
21 (47,7)
24 (63,2)
30 (71,4)
62 (67,4)
169 (61,2)
15 (62,5)
24 (51,1)
42 (62,7)
19 (63,3)
38 (71,7)

61 (59,8)
10 (52,6)
2 (50,0)
172 (62,1)
122 (59,8)
46 (63,9)
16 (66,7)

40 (37,0)
52 (37,7)
24 (44,4)

85 (37,4)
31 (42,5)
3(2)

11 (35,5)

8 (38,1)

30 (34,5)
20 (35,7)
24 (42,9)

18 (52,4)
2000 (3050)

16 (39,0)
33 (39,8)
38 (35,9)
29 (41,4)
73 (41,7)
43 (34,4)
110 (38,7)
6 (37,5)

3 (4)

22 (48,9)
15 (58,5)
23 (52,3)
14 (36,8)
12 (28,6)
30 (32,6)
107 (38,8)
9 (37,5)
23 (48,9)
25 (37,3)
11 (36,7)
15 (28,3)

41 (40,2)
9 (47,4)

2 (50,0)
105 (37,9)
82 (40,2)
26 (36,1)
8 (33,3)

30

0,626

0,444

0,124

0,571

0,767

0,891

0,200
0,922

0,017

0,126

0,903

0,320

0,580

0,709

(1) 11Q: Segundo Quartil; (2) DP:Desvio-padrao; (3) BH: Belo Horizonte; (4) RM: Regido
Metropolitana; (5) MG: Minas Gerais; (6) Compl:Completo; (7) ISS:Imunossupressor.
(2) Fonte: Elaborado pela autora. Teste Quiquadrado ou Fisher para variaveis nominais e Teste

de Mann Whitney para variaveis quantitativas
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Na analise logistica univariada, apresentada na tabela 6, foi calculado OR com
Intervalo de Confianca (IC) de 95%. O tempo poOs-transplante apresentou-se como
fator de risco a adeséo para pacientes com cinco ou mais anos de acompanhamento
(p<0,05; OR 1,9; IC 1,1:3,3). Ja os fatores protetores foram: ser casado (p<0,01; OR
0,5; IC 0,3:0,8), ser separado ou divorciado (p<0,01; OR 0,2; IC 0,1: 0,6), a presenca
de situacao especial (p<0,10; OR 0,5; IC 0,3:0,96) e apresentar idade de 50 anos ou
mais (p<0,05; OR 0,6; IC 0,4:0,9).

Tabela 6: Analise do risco de ndo aderéncia ao imunossupressor da populacao
de transplantados de figado estudados no periodo de outubro de 2016 a
dezembro de 2017.

Variavel Categoria Odds Ratio (IC 95%)
Faixa etaria ao transplante (anos)  Até 17 1,0

18 a 59 0,7 (0,7; 2,2)

60 ou mais 0,8(0,7; 2,3)
Faixa de tempo de espera (dias) Até 90 1,0

Mais de 90 a 365 1,3(0,7; 2,2)

Mais de 365 1,3(0,7; 2,3)
Tempo pos-transplante (anos) Menos de 5 1,0

5 ou mais 1,9(1,1; 3,3)
Faixas de escore MELD Até 10 1,0

11a18 1,3(0,5; 3,3)

19a25 1,3(0,5; 3,4)

26 ou mais 1,4 (0,4; 4,3)
Situacdo especial N&o 1,0

Sim 0,5 (0,3; 0,96)

Urgéncia 0,6 (0,1; 2,3)
Grupo diagndstico Autoimune 1,0

Biliar 1,3(0,4; 3,5)

Fulminante 0,6 (0,1; 2,7)

Neoplasia 0,5(0,2;1,4)

Outros 0,9 (0,3; 2,6)

Parenquimatosa 0,9 (0,4; 2,0)
Faixa de idade no momento da
pesquisa (anos) Até 49 (n; %) 1,0

50 ou mais (n; %) 0,6 (0,4; 0,9)
Sexo Feminino 1,0

Masculino 0,8(0,5;1,4)
Cor Branco 1,0

Nao Branco 0,8 (0,5; 1,3)
Procedéncia BH e RM 1,0

Outros locais em MG 1,1(0,7;1,7)

Fora de MG 0,7 (0,2; 2,8)
Estado Civil Solteiro 1,0

Casado 0,5 (0,3; 0,8)

Vidvo 0,9 (0,3; 2,4)

Separado/Divorciado 0,2 (0,1; 0,6)



Escolaridade

Trabalha atualmente

Categoria de niumero de pessoas
com quem mora

Faixa de renda familiar (salarios
minimos)

Arrimo de familia
Controla sua medicacéao

Categoria de numero de
medicamentos em uso

Conhecimento das medicac¢fes

Grupo de medicamentos em uso

Inibidor de calcineurina

NUmero imunossupressor em uso

Amasiado/Unido consensual

Até ensino fundamental completo
Ensino médio (completo ou
incompleto)

Superior (completo ou incompleto)
N&o

Sim

Nenhuma
1
2
3
4
5 ou mais

Até 1 (n; %)
Dela?2(n; %)
Mais de 2 a 5 (n; %)
Mais de 5 (n: %)
N&o

Sim

N&o

Sim

1

A OWN

5

6 ou mais

Todas ou quase todas
Algumas ou nenhuma
Somente imunossupressor
ISS + anti-hipertensivo

ISS +antidiabético
ISS+antihipertensivo+antidiabético
Imunossupressor+outros
Ciclosporina

Nenhum

Tacrolimus

1

2

3

0,7 (0,2; 2,8)
1,0
1,0 (0,6; 1,7)

1,4 (0,7; 2,6)
1,0
1,2 (0,7; 2,1)

1,0
1,1 (0,6; 3,5)
1,0 (0,4; 2,3)
1,0 (0,4; 2,4)
1,4 (0,6; 3,4)
1,9 (0,7; 5,2)

1,0
1,0 (0,5; 2,2)
0,9 (0,4; 1,8)
1,1 (0,5; 2,4)
1,0
0,7 (0,5; 1,2)
1,0
0,9 (0,3; 2,7)
1,0

0,6 (0,3; 1,6)
1,1 (0,5; 2,6)
0,6 (0,3; 1,5)
0,4 (0,2; 1,1)
0,5 (0,2; 1,0)
1,0

0,9 (0,4; 2,2)
1,0

0,6 (0,3; 1,3)
0,6 (0,2; 1,5)
0,4 (0,2; 0,9)
0,7 (0,3; 1,4)
0,9 (0,1; 7,7)
1,0

0,6 (0,1; 4,4)
1,0

0,8 (0,5; 1,5)
0,7 (0,3; 1,8)
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Niveis de significancia dos Odds Ratio obtidos pelo teste de Wald
Fonte: Elaborado pela autora.

A andlise multivariada apresentada na tabela 7 identificou a presenca de situagéo
especial para o transplante (p=0,004; OR 0,52; IC 0,28:0,97), ser casado (p=0,007;
OR 0,44;1C 0,24:0,79) e ser separado ou divorciado (p=0,001; OR 0,20; IC 0,08:0,54)
como fatores independentes de protecédo para adesdo. O tempo de transplante de
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cinco anos ou mais (p=0,056; OR 1,76; IC 0,99:3,13) apresentou tendéncia a

significancia no risco de nao adesao.

Tabela7: Andlise dos fatores independentes para adesao aos
imunossupressores da populacédo de transplantados de figado estudada no
periodo de outubro de 2016 a dezembro de 2017.

Variavel Categoria Odds Ratio (IC 95%)* Valor de p

Tempo decorrido

desde o transplante  Menos de 5 1,0

(anos) 5 ou mais 1,76 (0,99; 3,13) 0,056

Situagéo especial N&o 1,0
Sim 0,52 (0,28; 0,97) 0,040
Urgéncia 0,41 (0,10; 1,73) 0,227

Estado civil Solteiro 1,0
Casado 0,44 (0,24; 0,79) 0,007
Viavo 0,77 (0,27; 2,24) 0,637
Separado/Divorciado 0,21 (0,08; 0,56) 0,002
Amasiado/Unido consensual 0,64 (0,15; 2,64) 0,535

(*) Niveis de significancia dos Odds Ratio obtidos pelo teste de Wald
Fonte: Elaborado pela autora.

As respostas registradas na aplicagéo da escala BAASIS estéo sintetizadas na Tabela
8. Observa-se que o atraso superior a duas horas na tomada do medicamento
apresenta 27,3% (82) acompanhado da falha isolada com 19,7% (59).

Tabela 8: Distribuicao por frequéncia de dados da escala BAASIS para
avaliacdo da adesdo a terapiaimunossupressora na populacédo de
transplantados de figado estudada no periodo de outubro de 2016 a dezembro
de 2017.

ESCALA BAASIS

Ocorréncia Nao (N=300) Sim (N=300)
Falha ao tomar os ISS alguma vez nas ultimas 4 241 (80,3%) 59 (19,7%)
semanas

Ifa]has consecutivas ao tomar os ISS alguma vez nas 292 (97,3%) 8 (2,7%)
Ultimas 4 semanas

Atras’o_supenor a 2 horas ao tomar os ISS alguma vez 218 (72,7%) 82 (27,3%)
nas ultimas 4 semanas

Usou dose menor que a prescrita pelo médico alguma 296 (98,7%) 4 (1,3%)

vez nas Ultimas 4 semanas

Fonte: Elaborado pela autora.
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6 DISCUSSAO

Neste estudo transversal, as informacfes se deram por meio de questionarios
estruturados. No momento da andlise dos dados, foram conhecidos os individuos e
suas respostas e examinadas as variaveis que estiveram relacionadas com adesao

naquele momento.

Um numero reduzido de estudos tem avaliado ndo ades&do aos imunossupressores
em pacientes adultos transplantados de figado. Tais estudos (DRENT et al., 2005;
O’CARROLL et al., 2006; DRENT et al., 2009; LAMBA et al., 2012) apresentaram
taxas variando entre 11,5% a 50% de NA e utilizaram diversas ferramentas para esta
identificagcdo (MORALES; VARO; LAZARO, 2012; LAMBA et al., 2012).

Os diferentes métodos utilizados podem ser considerados o0 aspecto que mais
dificultou a comparacdo entre os resultados, além da inexisténcia de estudos

direcionados a populacéo brasileira.

A taxa de adesdo encontrada neste trabalho foi de 61,3%. Por consequéncia, a
prevaléncia de ndo adesdo foi de 38,7% que pode ser considerada como alta
prevaléncia de ndo aderentes. Além disso, ha o agravante que o autorrelato tende a
subestimar a NA, podendo este valor ser ainda maior. Este indice de NA é considerado
elevado, mas encontra-se semelhante a literatura mundial, considerando-se estudos
que também utilizaram as entrevistas com diferentes tipos de questionarios. Em
estudo realizado na Espanha, Morales, Varo e Lazaro (2012) n&do obtiveram adesédo
confirmada pelos niveis sanguineos de imunossupressores, mas enfatizaram que a
utilizacdo do autorrelato tem conseguido identificar a NA, por ser um método objetivo.
No Brasil, ndo foram encontrados estudos sobre prevaléncia de ades&o aos
imunossupressores em transplantados de figado, mas somente entre transplantados

renais. Assim este é primeiro estudo avaliando prevaléncia de adesdo aos

imunossupressores em pacientes transplantados de figado na populagéo brasileira.

Cada variavel clinica e sociodemografica analisadas foram correlacionadas a adeséao,
buscando encontrar possiveis fatores de risco para ndo ades&o. E importante destacar

as diferencas culturais e socioeconémicas dos paises onde foram realizados os
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estudos existentes, o que pode interferir nas caracteristicas apresentadas e relativizar
as comparagoes entre o0s resultados encontrados.

De Bleser et al. (2011), estudando diferentes populacdes transplantadas (coragéao,
figado e pulmd@o), encontraram heterogéneas taxas entre essas. O mesmo foi
observado por Morales, Varo e L4zaro (2012) que avaliaram transplantados de figado
e rim; Su et al. (2013) compararam pos-operados de figado, pulméo e rim; De Geest
et al. (2014) e Germani et al. (2011) acompanharam receptores de coracgéo, figado,
pulmdo e rim,também identificaram valores diferentes entre esses grupos e
evidenciaram que, entre eles, os receptores de figado tiveram as maiores taxas de NA
no pés-operatorio. Tais resultados reforcam a necessidade de conhecer a realidade

da populacéo pesquisada, objetivando intervencdes direcionadas.

Neste estudo houve a predominancia do sexo masculino compreendendo 62% da
amostra, e mediana de idade de 55 anos variando de 18 a 82 anos. As caracteristicas
da populacdo estudada se assemelham a outras populacdes ja avaliadas de
transplantados quanto a adesdo aos imunossupressores. Em relacdo a idade, a
mediana encontrada foi um pouco maior comparada a de outros estudos com
populacao de transplantados de figado que foi em torno dos 53 anos (STILLEY et al.,
2010; LAMBA et al., 2012; MORALES; VARO, LAZARO, 2012; RODRIGUE et al.,
2013; SU et al., 2013; HARTONO et al., 2017).

Um ponto comum a quase todos os estudos realizados com populagéo transplantada
de figado foi apresentar mediana de idade superior aos 50 anos (VLAMINK et al.,
2004; DRENT et al., 2005; O'CARROLL et al., 2006; GERMANI et al., 2011; LAMBA
et al., 2012; WANG et al., 2013; RODRIGUE et al., 2013; DE GEEST et al., 2014). A
prevaléncia do sexo masculino foi outra caracteristica comum a maioria dos estudos,
independente do érgao transplantado (VLAMINK et al., 2004; DENHAERYNCK et al.,
2005; O'CARROLL et al., 2006; STILLEY et al., 2010; DE BLESER et al., 2011,
GERMANI et al., 2011; LAMBA et al., 2012; MORALES; VARO, LAZARO, 2012;
KUNG et al., 2012; RODRIGUE et al., 2013; SERPER et al., 2014).

A idade de 50 anos ou mais (p=0,05; OR 0,6; IC 0,4:0,9), neste estudo, foi identificada

como fator protetor para adeséo, mesmo achado de Albekairy et al. (2016) e Leven et
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al. (2017). Os estudos de Drent et al. (2005), Drent et al. (2009), Beckebaum et al.
(2011), Sankaranarayanan et al. (2012), Kung et al. (2012) e Hartono et al. (2017)
encontraram idade mais jovem como fator de risco para a ndo adeséao, sendo que
Kung et al. (2012) sugerem que pacientes mais jovens sdo menos aderentes e
associam com maior nivel educacional; e o estudo de Sankaranarayanan et al. (2012)
identificou que pacientes mais jovens eram significativamente menos propensos a

adesao.

Lamba et al. (2012) e Promraj et al. (2016) obtiveram achados diferentes em seus
estudos e encontraram pacientes com mais de 50 anos no primeiro e mais de 60 no
segundo tendendo a menor aderéncia. Quando se comparam os resultados de adeséo
com a populacéo de transplantados renais, que € a populacdo mais estudada no tema,
a associacao entre a idade mais jovem e a ndo adeséo aparece com maior frequéncia
(DENHAERYNCK et al.,, 2005; TAKEMOTO et al.,, 2007; JINDAL et al., 2009;
PRINSKY et al., 2009; BRAHM, 2012; GRIVA et al., 2012).

Em estudo realizado por Chisholm, Lance e Mulloy (2005), envolvendo transplantados
de rim, por sua vez, encontraram menor adesdo em pacientes mais velhos
comparados aos mais jovens. Um ponto importante a ser considerado na analise de
idade e adeséo entre transplantados de rim é que a mediana de idade desse grupo &
menor comparado aos demais, s6 perdendo para o grupo de transplantados de
pulmé&o (CHISHOLM; LANCE; MULLOY, 2005).

Os pacientes transplantados de figado apresentam mediana de idade maior, 0 que
talvez possa explicar essa diferente associacao de fator de risco para idade, ja que a
mediana de idade ao transplante foi de 50 anos. Em relacdo ao achado deste estudo,
a idade acima de 50 anos foi considerada protetora para adesao, ou seja, tem maior
adesdao os pacientes mais velhos, uma das raz6es poderia ser o0 maior envolvimento
da familia com seus membros mais velhos ou idosos apds o transplante de figado.
Outra explicacdo para tal achado é dada por Albekairy et al. (2016) que referem o fato
de transplantados com mais idade terem maior propensao de progressédo da doenca
e desenvolverem complicacdes, o que tende a aumentar a consciéncia de sua

severidade e reconhecimento da importancia da adesdo ao imunossupressor.
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Outra variavel que tem apresentado diferenca entre as popula¢fes estudadas € a cor
da pele. Neste estudo, ndo foi encontrada disparidade significativa em relacdo a
adesdo quanto a cor da pele, mesmo achado de Lamba et al. (2012). Uma possivel
explicacdo para ndo se encontrar tal diferenca € que ha uma grande variacdo na
declaracdo de cor da pele, caracteristica da miscigenagdo de racas na populacao
brasileira. Tal caracteristica também se torna de dificil andlise comparativa
considerando que os demais estudos foram realizados em sua maioria em paises da
Europa e América do Norte. Em um unico estudo brasileiro sobre adeséo a ISS em
transplantados renais, Brahm (2012) encontrou associagao significativa com etnia nao
branca e NA. Essa pesquisa identificou menor risco de ndo adesao entre pacientes
brancos, cuja explicacdo talvez possa residir no fato de que o estudo tenha sido
realizado no Rio Grande do Sul, onde se concentram individuos de etnia branca, mais

uma caracteristica da grande heterogeneidade da populacéo brasileira.

Foi identificado neste trabalho que ser solteiro (p=0,008) é um fator de risco isolado
para a ndo adesdo comparado com os demais grupos (casado, divorciado/separado,
vilvo e amasiado). Ja o fato de ser casado ou separado/divorciado foi identificado
como fator protetor para adesdo. Lamba et al. (2012) ndo encontraram diferencas
significativas entre casados, solteiros ou vilvos, mas identificaram que os receptores
divorciados apresentam maiores taxas de ndo adesdo. Os demais estudos existentes

nao encontraram esta associacao.

O ponto mais abordado nos outros trabalhos é a presenca de apoio social, mas nao
se pode considerar que o fato de ser solteiro significa estar sem esse apoio ou residir
sozinho. O que talvez se possa relacionar com o comportamento do solteiro é que
individuos solteiros tenham um estilo de vida talvez menos regrado ou rotineiro, ou
uma vida mais agitada quando comparada aos demais grupos. Esse € um achado que
necessita de maiores investigacdes para elucidacdo. Ja ser casado foi identificado
como fator protetor para adesdo ao uso de imunossupressores. Uma possivel
explicagéo para este achado seria que em geral individuos casados tendem a ter uma
rotina mais ajustada e também contam com a presenca do conjuge que auxilia ou,
muitas vezes, assume totalmente a administracdo dos medicamentos do companheiro
transplantado. O que chama atengéo é o fato de separados / divorciados também

apresentarem tal caracteristica, sendo que tal associa¢cao pode ser explicada pelo fato
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de as pessoas que se declaram nessa situagdo ja possuem novo companheiro e,
muitas vezes, ndo mencionam, além da propria rotina adquirida durante o tempo em

que foi casado.

Como citado anteriormente, a auséncia de apoio social tem sido apontada como fator
de risco para a ndo adesao e tem sido relacionada com o fato de morar sozinho,
associacdo nao encontrada por este estudo. O fato de viver sozinho foi encontrado
como significante fator de risco para ndo adesao nos estudos de Germani et al. (2011)
e Hugon et al. (2014). Nesse sentido, Rodrigue et al. (2013) apontam que o
inadequado ou instavel apoio social contribui para maior risco de ndo adeséo e
reforcam que muitos programas de transplante de figado tém exigido e identificado
um cuidador primario para que forneca assisténcia pratica ao paciente no processo
de transplante. Esse tipo de associacdo de adesdo com apoio social necessita de
avaliacbes detalhadas, com escalas especificas para esta definicdo. E pode surgir
como proposta para estudos posteriores, considerando nao ter sido encontrado essa

relacdo no presente estudo.

Alguns estudos apontaram grau de alfabetizagéo como fator de risco para ndo adeséo.
Serper et al. (2014) identificaram que pesquisados com baixa escolaridade eram mais
propensos ando adesao e enfatizaram que essa pode ter impactos na pratica clinica.
Ja Dobbels et al. (2009), Lamba et al. (2012), Kung et al. (2012) e Su et al. (2013)
encontraram o contrario: o maior nivel de escolaridade sendo considerado fator de
risco para ndao adesdo. Foram apontados, como justificativa para alto grau de
escolaridade, se apresentar como fator de risco para a NA aspectos como possuir

melhor emprego, resultando em estilo de vida agitado.

O grau de escolaridade nao foi evidenciado neste estudo como fator de risco a NA,
considerando que 82% da populacdo estudada possuiam até oito anos de estudo,
aspecto que significa uma dominancia de pacientes com, no maximo, ensino
fundamental. Promraj et al. (2016) chegaram a um resultado semelhante,
evidenciando que o baixo nivel de alfabetizacdo n&o revelou risco aumentado a néo
adesao. Pode-se estimar que a percepcao individual da necessidade do uso de
medicamentos seja o maior influenciador para a ades&o ao uso de imunossupressores

e ndo exatamente a escolaridade.
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O tempo de cinco anos ou mais de transplante foi identificado como um dos fatores
de risco para a ndo adesdo aos imunossupressores na analise univariada, e
apresentou tendéncia a significancia na multivariada. Germani et al. (2011) e Hartono
et al. (2017) também evidenciaram tal achado. Chisholm et al. (2005), que estudaram
transplantados renais, e Beckebaum et al. (2011), que pesquisaram receptores de
figado,concluiram que transplantados recentes possuem maior adesdo que
transplantados tardios. Em outro estudo, Lamba et al. (2012) relataram em sua analise
a sugestao de que ha aumento da ndo adesdo com maior tempo desde o transplante
e relacionam esse aspecto com visitas menos frequentes ao controle ambulatorial de

rotina, tendo consequentemente menor reforco da equipe de saude.

Em estudo prospectivo com populacdes de transplantados, De Geest et al. (2014)
fizeram comparagcdo entre as taxas de adesdo aos seis, 12,24 e 36 meses e
identificaram um aumento progressivo da ndo adesdo dos seis meses aos trés anos
de transplante; achado semelhante foi obtido por Promraj et al. (2016) que
identificaram queda da adeséo ap0ls os seis meses de transplante. Contrariamente,
Sankaranarayanan et al. (2012) ndo encontraram associacdo significativa com os

anos desde o transplante a adeséo.

O gue se observa € que os pacientes que ja passaram pela fase critica do transplante,
que é o primeiro ano, e ndo apresentaram complicagcbes e/ou intercorréncias
importantes passam a valorizar menos o uso do ISS. Também cabe considerar a
associacdo com a menor frequéncia de consultas ambulatoriais de rotina, que
acontece devido ao maior tempo de transplante, que pode levar a reducdo na
vigilancia e o refor¢o da importancia dos imunossupressores pela equipe assistencial,
como ja citado anteriormente. Tal fato pode ser comprovado pelos indices mostrados
na escala BAASIS gue evidenciam os atrasos e as falhas isoladas como os maiores
indices de comportamentos de ndao adesao relatados, com 19,7% para falha isolada
e 27,3% para atrasos superiores a duas horas. Os estudos de Beckebaum et al. (2011)
e de Wang et al. (2013), que utilizaram a mesma escala BAASIS, também

encontraram o tempo como o pior dominio da adeséo aos imunossupressores.
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Neste estudo, encontrou-se um indice de 27,3% em relacdo ao atraso; Wang et al.
(2013) identificaram esse aspecto em 33%; e Beckebaum et. al. (2011) avaliaram
adesao antes e apods a conversao das doses diarias de tacrolimus e obtiveram 63,7%
antes da conversao,ou seja, duas vezes ao dia, e 27,3% ap0s a conversao para uma
vez ao dia. Também quanto a falha na tomada da medicacdo houve indices similares
nos estudos de Wang et al. (2013), que registraram 16%, e de Beckebaum et. al.
(2011)que identificaram20% antes e 8,2% pos-conversao, indice que neste estudo foi
de 19,7%. Lieber e Volk (2013) identificaram, entre a populacédo estudada, que 62%
deixaram de tomar suas medicagfes uma vez nos ultimos trés meses, um valor

extremamente superior aos demais estudados.

Os motivos para a populacdo estudada abranger somente pacientes com mais de um
ano de transplante foram os fatos de, apdés esse periodo, as doses dos
imunossupressores apresentarem estabilidade, haver reducdo da frequéncia de
acompanhamento no ambulatério e por estudos anteriores evidenciarem que a néo

adesao é maior apés um ano de transplante.

O transplante em situag&o especial foi identificado neste trabalho como um importante
fator protetor para a adesao aos imunossupressores. Tal achado € novo, ja que néao
foram encontrados estudos sobre adesao que identificasse essa variavel como fator
relevante nos estudos sobre adesdo aos imunossupressores. Uma possivel
explicacéo para esse achado pode ser o fato de que cerca de 78% dos transplantados
nesta situacdo o fizeram devido ao diagnostico de carcinoma hepatocelular.
Culturalmente, a existéncia de tumor remete ao risco de 6bito. Assim, a presenca do

diagnéstico leva a compreensdo de maior gravidade e a possibilidade de cura

oferecida pelo transplante, o que pode ser o diferencial para este fator protetor.

Nos estudos de Serper et al. (2014) e De Bleser et al. (2011), o nimero elevado de
medicamentos em uso foi identificado como fator de risco para a ndo adesao. Esse
altimo concluiu, por método prospectivo, que o maior numero de doses por dia pode

aumentar a ndo adesao, percebendo esses dois fatores como interdependentes.

Neste estudo n&o foi encontrada a associagéo do total de medicamentos em uso com

a nao adeséao. A reducao na frequéncia de tomada de imunossupressores tem sido
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estudada objetivando melhora na adesdo. Nessa linha, tem-se pesquisado a alteragcéo
da dosagem recomendada do Tacrolimus de duas vezes ao dia (BID) para uma vez
ao dia (MID).

Um dos estudos realizado com esse propdsito encontrou essa alteracdo de BID para
MID como um fator de reducdo da ndo adesdo (BECKEBAUM et al., 2011). Hartono
et al. (2017) questionaram seus entrevistados a respeito da preferéncia na frequéncia
da administracdo do imunossupressor e 65% relataram preferir a apresentacédo de
MID. Essa tem sido uma estratégia cada vez mais estudada com o objetivo de reduzir
as taxas de ndo adesao entre as populagdes que fazem uso do ISS Tacrolimus e
acredita-se que esse comportamento pode apresentar impacto positivo, considerando
gue as falhas isoladas sdo as mais frequentes e costumam estar relacionadas a

segunda dose do dia.

Estudos realizados sobre adeséo a terapia imunossupressora em transplantados de
figado e os fatores de risco associados possuem dados limitados e os mais diversos
focos. Revisdes da literatura sobre o tema foram realizadas por Burra et al. (2011),
Amorim et al. (2015) e Oliveira, Turrini e Poveda (2016) que identificaram os seguintes
fatores de risco associados com néo adeséo entre adultos: alto custo das medicacoes,
idade jovem, doencas psiquiatricas, conviccdo de que a medicacdo € prejudicial,
efeitos colaterais das medica¢Bes, sexo masculino, acesso ao coordenador do
cuidado, conhecimento das medicacdes, abuso de alcool e outras substancias, baixa
renda anual, escolaridade limitada e multiplas medicacoes.

Entre esses fatores, sabidamente conhecidos entre os estudos realizados, o custo da
medicacdo néo foi analisado neste trabalho pelo fato deque, no Brasil, as drogas
imunossupressoras fazem parte da lista de medicamentos especiais financiados pelo
governo através do Sistema Unico de Satde (SUS), sendo fornecidas de forma
gratuita. Outras caracteristicas, como doencas psiquiatricas, efeitos das medicacgdes
e uso de alcool, ndo foram analisadas neste estudo, e necessitam de estudos

posteriores nestes temas.

Por outro lado, neste estudo, foi avaliada a associagcdo de adesao com outros

potenciais fatores tais como procedéncia, arrimo de familia considerado como o
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mantenedor da familia, se mora sozinho, o autocontrole das medica¢des, MELD ao
transplante, medicamentos em uso e inibidor de calcineurina usado. Entretanto,

nenhum destes fatores apresentou diferenca estatistica na associacao de nao adesao.

De Geest et al. (2014) avaliaram a ndo adesdo a medicamentos no pré-transplante e
a identificaram como fator de risco para a ndo adesao a imunossupressores no pos-
transplante. Esse foi o Unico estudo em que foi realizada essa associacéo. O presente
trabalho ndo avaliou essa correlacdo, mas destaca a necessidade de estudos que

possam apontar tal associacao na realidade brasileira.

O comparecimento as consultas agendadas de acompanhamento no pos-transplante
foi identificado como um importante preditor de ndo adesdo aos imunossupressores
por Lamba et al. (2012). Tal investigacdo também nao foi realizada neste estudo e
pode ser realizada em estudos posteriores, pois necessita de um controle estrito das

auséncias.

Todos os fatores estudados sdo considerados fatores que podem ser modificaveis
com intervencdes assistenciais especificas para as populacdes identificadas como de
risco e podem levar a melhoras significativas nas taxas de adeséao.
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7 LIMITACOES DO ESTUDO

O autorrelato pode ter superestimado a prevaléncia da adesdo, mas foi utilizado
devido seu baixo custo e pela facilidade de aplicacao, além de fornecer um panorama
importante da realidade de adesdo na populagédo estudada. Outros métodos podem
ser usados futuramente principalmente em pesquisas prospectivas.

Uma limitacdo da escala utilizada (BAASIS) € que a mesma nao distingue adesao
intencional de nao intencional, o que pode levar a intervencdes bastante

diferenciadas, ja que a ndo adesao intencional necessita de outro tipo de abordagem.

Outra limitacéo foi o viés de selecdo, pois, considerando que as entrevistas foram
realizadas no ambulatério onde os pacientes fazem seus retornos de rotina de forma
aleatéria, um ponto crucial é que pacientes que nao comparecem habitualmente em
suas consultas tendem a ndo adesdo aos imunossupressores. Assim, pode-se ter
entrevistado um maior nimero de aderentes e, a0 mesmo tempo, uma grande parcela
dos considerados ndo aderentes pode néo ter participado da pesquisa. Também nédo
foi possivel identificar se as caracteristicas dos ndo entrevistados foram semelhantes
ou ndo as dos participantes. Além disso, ha de se considerar que este estudo foi
realizado em um Unico centro, o que pode ter limitado ou reduzido algumas

caracteristicas e situacoes relevantes para o estudo.
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8 CONCLUSAO

A prevaléncia de adesdo ao tratamento imunossupressor encontrada foi de 61,3%

entre os pacientes transplantados de figado.

Ha diferenca de adeséo ao tratamento imunossupressor, sendo maior o risco quando

o tempo de pds-operatdrio é maior que cinco anos e quando o receptor € solteiro.

Ser casado, separado / divorciado e transplantar dentro da classificacéo de situacao

especial constituem fatores protetores para a adesao ao tratamento imunossupressor.
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PERSPECTIVAS

O conhecimento da taxa de adesédo ao tratamento imunossupressor e os fatores que
a influenciam positiva ou negativamente favorecem um maior debate sobre o tema
entre a equipe multidisciplinar, que trabalha com o transplante de figado, no intuito de
buscar a implementacdo de estratégias que melhorem estas taxas e

consequentemente a sobrevida dos transplantados de figado em longo prazo.

Realizacdo de estudos mais detalhados contemplando os seguintes fatores de
influéncia a adesdo ao ISS: presenca de apoio social, efeitos colaterais dos
imunossupressores, uso de polifarmacos, adesao medicamentosa no pré-transplante

e 0 comparecimento as consultas.

Realizacdo de estudos prospectivos para acompanhamento do comportamento de
adesdo com implementacao de estratégias como a introducdo do farmacéutico na

equipe de transplantes e a avaliagdo continua da ades&o na pratica clinica.
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APENDICE |

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé estd sendo convidado(a) a participar de pesquisa desenvolvida pelo Grupo de
Transplante do Instituto Alfa de Gastroenterologia do Hospital das Clinicas,
Universidade Federal de Minas  Gerais sobre  “ADESAO  AOS
IMUNOSSUPRESSORES EM PACIENTES SUBMETIDOS AO TRANSPLANTE
HEPATICO”. Nesse estudo iremos avaliar se todos os pacientes submetidos ao
transplante de figado h4 mais de 1 (um) ano tomam seus imunossupressores
conforme prescrito pelo médico. Os dados obtidos por este estudo serdo de grande
valor no transplante de figado, com possibilidade de melhorar os resultados por meio
de uma intervencdo para estimular os pacientes a tomarem adequadamente seus

medicamentos

Vocé foi selecionado (a) a participar do estudo por ja ter realizado o transplante de

figado ha mais de 1 (um) ano e estéd em atendimento no Ambulatério Bias Fortes.

Gostariamos de pedir o seu consentimento para preencher dois questionarios: um
referente as suas caracteristicas sociais e demograficas e outro sobre a adesao ao
regime terapéutico imunossupressor. Suas respostas e todos os dados obtidos ficardo

em segredo e seu nome nao sera divulgado.

Os pesquisadores ndo oferecem pagamento a quem participar da pesquisa. Vocé nao

tera que pagar nada e também nédo sera pago por sua participacao no estudo.

Para evitar qualquer tipo de constrangimento para vocé, o convite para participacéo
da pesquisa e o preenchimento dos questionarios seréo feitos em local privado e por

pessoas que nao fazem parte da equipe assistencial.

Sua participacdo é inteiramente voluntaria. Vocé pode se recusar a participar ou
cancelar seu consentimento de participagdo a qualquer instante, sem que isso lhe

traga qualquer tipo de constrangimento ou prejuizo algum inclusive em seu



52

atendimento no hospital, bastando comunicar sua decisdo aos organizadores da

pesquisa.

Vocé pode fazer todas as perguntas que julgar necessarias e esclarecer duvidas
ligando ou escrevendo para os pesquisadores (contatos abaixo). O COEP (Comité de
Etica e Pesquisa) deve sempre ser consultado no caso de dividas em relacdo a

guestdes éticas da pesquisa, através dos contatos abaixo relacionados.

Os resultados da pesquisa poderdo ser apresentados em reunides cientificas
(simposios e congressos) e poderdo ser publicados em revistas cientificas

especializadas.

Prof. Dr. Agnaldo Soares Lima Enf2. Angela Aparecida de Lima

Por este instrumento particular declaro, para os efeitos éticos e legais, declaro que eu

(nome completo) ,
(nacionalidade) (profisséo) :
portador de RG , residente e domiciliado a Rua/Av.

,Estado

Tendo recebido as informacdes acima e ciente dos meus direitos, concordo em
participar da pesquisa por livre e espontanea vontade. Recebo uma cépia deste termo
de consentimento e poderei receber, posteriormente, informacdes sobre os resultados

do estudo, caso deseje.

Tendo ciéncia do exposto acima, assino abaixo.

Belo Horizonte, de de

Assinatura do participante da pesquisa
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Os contatos abaixo podem ser Gteis para esclarecimentos:

Pesquisadores

1. Prof. Dr. Agnaldo Soares Lima (UFMG): (31) 3409-9408 / 3409-9759, email:
agnaldo@gold.com.br.

2. Enfa. Angela Aparecida de Lima: (31) 3409-9408 / 3409-9619 email:

angeladlima@yahoo.com.br.

Av. Alfredo Balena, 190 — Departamento de Cirurgia da Faculdade de Medicina da
UFMG - Santa Efigénia — Belo Horizonte, MG — Brasil — CEP 30130-100

Comité de Etica em Pesquisa:

Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP: Telefax (31) 3409-4592.

Av. Antonio Carlos, 6627 — Unidade Administrativa Il — 2° andar, sl. 2005 — Campus
Pampulha, Belo Horizonte, MG — Brasil — CEP 31270-901. coep@prpg.ufmg.br.
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APENDICE I

QUESTIONARIO CLINICO DEMOGRAFICO

Questionario

Identificagdo:
1- Nome:
2-ldade: Data: / /

2-Sexo: ( ) Feminino ( ) Masculino

3-Cor:( )Branco ( )Pardo ( )Preto () Amarelo ( )Indigena
4- Procedéncia:
( ) Belo Horizonte e regido metropolitana
( ) Outra cidade do estado de Minas Gerais
( ) Outra cidade fora do estado de Minas Gerais
5- Estado Civil:
() Solteiro ( )Casado ( )Viuvo () Separado/Divorciado ( ) Amasiado (unido consensual)
6- Escolaridade:

( ) Analfabeto ( ) Fundamental Completo ( ) Superior Incompleto
( ) Sabe ler e escrever ( ) Ensino Médio Incompleto ( ) Superior Completo
( ) Fundamental Incompleto ( ) Ensino Médio Completo ( ) Ndo Sabe
7- Ocupagado:
( ) Aposentado ( ) Trabalhador auténomo ( ) Do lar
( ) Desempregado ( ) Trabalhador com vinculo empregaticio ( ) Outros...

8- NUmero de pessoas que moram com Vocé na mesma casa:

9- Renda mensal da familia: RS

10- Renda pessoal:

11- Com quem vocé mora:
( ) Mora sozinho

( ) Pai e/ou mae

( ) Esposo (a) / Companheiro (a)

( ) Filhos (as)

( ) Irmaos

( ) Outros parentes, amigos (as) ou colegas
( ) Outra situagdo

12- Vocé toma seus medicamentos sozinho?

( ) Sim ( ) Ndo
13- Quais remédios vocé toma (escreva todos os que vocé se lembra):
1-

12-

13-

14-




ANEXO |

INSTRUMENTO DE ADESAO A TERAPIA IMUNOSSUPRESSORA

Escala Basel Para Avaliacdo De Aderéncia a Medicamentos
Imunossupressores (BAASIS)

1) Vocé se lembra de néo ter tomado seus remédios imunossupressores (dé
0 nome dos remédios) alguma vez nas Ultimas 4 semanas?
() sim () ndo

Vocé pode me dizer com que frequéncia isto aconteceu:

() Nunca

() Uma vez no més

() A cada duas semanas

() Toda semana

() Mais de uma vez por semana

() Todo dia

Nome dos medicamentos:

2) Vocé deixou de tomar vérias doses consecutivas de sua medicacao
imunossupressora nas 4 Ultimas semanas?

() sim () néao

Vocé pode me dizer com que frequéncia isto aconteceu:

() Nunca

() Uma vez no més

() A cada duas semanas

() Toda semana

() Mais de uma vez por semana

() Todo dia

3) Vocé se lembra de ter tomado seus remédios imunossupressores com
mais de 2 horas de diferenca em relagéo ao horario prescrito, nas dltimas 4
semanas?

() sim () ndo

Vocé pode me dizer com que frequéncia isto aconteceu:

() Nunca

() Uma vez no més

() A cada duas semanas

() Toda semana

() Mais de uma vez por semana

() Todo dia

4) Vocé tomou uma dose menor do que a dose prescrita pelo seu médico,
nas ultimas 4 semanas?

() sim () ndo

Vocé pode me dizer com que frequéncia isto aconteceu:

() Nunca

() Uma vez no més

() A cada duas semanas

() Toda semana

() Mais de uma vez por semana

() Todo dia
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ANEXO I

APROVACAO DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA — COEP

UNIVERSIDADE FEDERAL DE
COMITE DE ETICA EM PESQUIS

Projeto: CAAE — 51374315.8.0(

a): Prof. Agnaldo Soares Lima '
oo Departamento de Cirurgia
Faculdade de Medicina- UF|

DECISAO s

O Comité de Etica em Pesquisa da
dia 19 de julho de 2016, o projeto de pe
imunossupressores em pacientes
hepatico", bem como o Termo de | .

O relatério final ou parcia
ano apds o inicio do projeto ati
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ANEXO 11l

ATA DE APROVACAO

UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS

PROGRAMA DE POS-GRADUAGAO EM CIENCIAS APLICADAS A CIRURGIA E A U F m G
OFTALMOLOGIA [ ]

FOLHA DE APROVACAO

Adesdo ao tratamento imunossupressor em pacientes submetidos ao
transplante de figado

ANGELA APARECIDA DE LIMA

Dissertagdo submetida & Banca Examinadora designada pelo Colegiado do Programa de
Pés-Graduagao em CIENCIAS APLICADAS A CIRURGIA E A OFTALMOLOGIA, como
requisito para obtengéo do grau de Mestre em CIENCIAS APLICADAS A CIRURGIA E A
OFTALMOLOGIA, érea de concentragio RESPOSTA INFLAMATORIA A AGRESSAO
TECIDUAL, linha de pesquisa Resposta Sistémica a Transplantes de Orgfos e Tecidos.

Aprovada em 13 de margo de 2019, pela bancd ¢onstituida pelos membros:

ik

Prof(a). Agnaldo Soares Lima - Orientador
UFMG

s )

[/ZM«?w 1 ;’V!’uw‘(% .
Prof(a). Vivian Resende
UFMG

; oL
Prof(a). Heloisa de Carvalho Torres
UFMG

Belo Horizonte, 13 de margo de 2019.
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