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RESUMO

A esquizofrenia é um transtorno mental que afeta a percepcdo e o pensamento
dos individuos. Sabe-se que a doenca compromete ndo somente a expectativa
de vida, mas também a qualidade de vida relacionada a saude (QVRS) dos
individuos acometidos. Estudos tém investigado a relacdo entre QVRS e
esquizofrenia, mas poucos avaliam a dinamica das variagdes em QVRS ao longo
do tempo. Este trabalho tem como objetivo avaliar os fatores relacionados
alteracdo de QVRS em pacientes com esquizofrenia em uso de antipsicoticos
atipicos no Sistema Unico de Saude (SUS). O trabalho, uma coorte aberta
prospectiva que acompanhou 152 pacientes durante 12 meses, é parte
integrante do projeto SCHEEA (Schizophrenia Economics and Effectiveness
Assessment). Foram coletados dados sobre QVRS, sintomas psicologicos,
funcionamento social e outros aspectos relevantes. Por meio de um modelo de
regressao linear, a QVRS, na forma de utilidade, foi classificada como variavel
dependente e demais informacdes coletadas foram classificadas como variaveis
independentes. Identificou-se que a piora ou instabilidade em areas como
mobilidade, cuidados pessoais, atividades habituais, dor, mal-estar, ansiedade e
depressdo estavam associadas a uma menor QVRS. Sugere-se que a
identificacdo e tratamento precoce de sintomas fisicos e psicologicos, além da
promocao da autonomia e funcionalidade, sdo essenciais para melhorar a QRVS
de pacientes com esquizofrenia no SUS. Este estudo contribui para a gestado do
cuidado dessa populacdo, destacando a importancia de abordagens

multidimensionais que considerem diversos aspectos da doenca.

Palavras-chave: Esquizofrenia; Qualidade de vida; Antipsicéticos.



ABSTRACT

Schizophrenia is a mental disorder that affects the perception and thinking of
individuals. It is known that the disease involves not only life expectancy, but also
the health-related quality of life (HRQoL) of the affected individuals. Studies have
investigated the relationship between QVRS and schizophrenia, but few validate
the dynamics of the variations in QVRS over time. This work aims to evaluate the
factors related to HRQoL alteration in patients with schizophrenia using atypical
antipsychotics in the Unified Health System (SUS). The work, an open
prospective cohort that accompanies 152 patients for 12 months, is an integral
part of the SCHEEA project (Schizophrenia Economics and Effectiveness
Assessment). Were collected data on HRQoL, psychological symptoms, social
functioning and other relevant aspects. By means of a linear regression model,
the HRQoL, in the form of utility, was classified as variable dependent and other
information collected were classified as variable independent. Identified that
problems or instability in areas such as mobility, personal care, habitual activities,
sleep, discomfort, anxiety and depression are associated with a lower QVRS. It
is suggested that early identification and treatment of physical and psychological
symptoms, in addition to promoting autonomy and functionality, are essential to
improve the HRQoL of patients with schizophrenia in SUS. This study contributes
to the management of population care, highlighting the importance of

multidimensional approaches that consider various aspects of care.

Keywords: Schizophrenia. Quality of life. Antipsychotics.
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1 INTRODUCAO

Os transtornos mentais sdo caracterizados por perturbacbes que
clinicamente afetam a cognicéo, a regulacdo emocional ou o0 comportamento do
individuo acometido. Em 2019, estimava-se que, no mundo, um em cada oito
individuos convivia com algum transtorno mental tal como depressao,
ansiedade, transtorno bipolar, transtorno de estresse pos-traumatico e
esquizofrenia (WHO, 2022).

A esquizofrenia acomete cerca de 1% da populacdo mundial (KAHN et al.,
2015) e promove nos individuos acometidos importante reducéo de expectativa
de vida (HASAN et al., 2020). A doenca afeta os pensamentos e a percepcao
dos individuos (BALHARA; VERMA, 2012), sendo caracterizada por sintomas
como delirios, alucinacdes, anedonia e retracdo social (KAHN et al., 2015;
STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR, 2018). O tratamento medicamentoso desse
transtorno se da por meio do uso de antipsicéticos (STEPNICKI; KONDEJ;
KACZOR, 2018; ZHOU; MILLIER; TOUMI, 2018).

Os sintomas da doenca e o tratamento comprometem a qualidade de vida
relacionada a saude (QVRS) dos pacientes com esquizofrenia (HOERTEL et al.,
2021; PENG, 2020), sendo menor para esses individuos que na populacdo em
geral (LU et al., 2018). A QVRS vem apresentando diferentes conceitos ao longo
do tempo (COSTA et al., 2021) desde o estabelecido pela Organizacdo Mundial
da Saude (OMS), que envolve a percepcao do individuo com relacdo a algumas
dimensdes como seus valores, sua posi¢cao na vida e seus objetivos (GROUP,
1998).

Estudos publicados nos dltimos anos visam identificar os preditores de
QVRS em pacientes com esquizofrenia (ALMEIDA et al., 2020; HOERTEL et al.,
2021; PENG, 2020). Nestes estudos foram desenvolvidos modelos estatisticos
que avaliaram a associagcao entre aspectos clinicos e sociais e QVRS. Estudos
assim sdo importantes pois destacam as caracteristicas e fatores que podem ser
adotadas como alvo de intervencdes para melhorar a QVRS dos pacientes com
esquizofrenia (HOERTEL et al., 2021).



2 REFERENCIAL TEORICO
2.1 ESQUIZOFRENIA

A esquizofrenia é um transtorno mental que afeta a percepgdo e o
pensamento dos individuos (BALHARA; VERMA, 2012; HASAN et al., 2020).
Caracterizada como uma doenca cronica, acomete cerca de 1% da populacéo
mundial e promove pouco envolvimento social, prejuizos cognitivos e laborais,
além de perda de qualidade e expectativa de vida (BALHARA; VERMA, 2012).
Quando comparados as mulheres, a doenca parece acometer um pouco mais
0os homens, ndo somente em propor¢cdo, mas também em gravidade dos
sintomas. Sabe-se também que a doenca é explicada por fatores ambientais e
genéticos (KAHN et al., 2015).

Os sintomas da esquizofrenia se dividem em sintomas positivos e
negativos. Dentre os positivos estdo os delirios, alucinagfes, disturbios do
pensamento e a psicose recorrente. Dentre os negativos, a anedonia e a retragéo
social (KAHN et al., 2015; STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR, 2018). Os sintomas
cognitivos estéo relacionados as disfuncdes cognitivas (KAHN et al., 2015) e sédo
representadas por desordens na aprendizagem e de atencdo (STEPNICKI;
KONDEJ; KACZOR, 2018). Esses sintomas somados representam danos a vida
cotidiana. Especificamente, esses danos passam pelos ambitos profissional e
social do individuo acometido. Ocorre ainda comprometimento da independéncia
do individuo. Todos esses prejuizos ainda persistem mesmo apo6s o inicio do
tratamento medicamentoso (KAHN et al., 2015).

A doenca costuma se manifestar nos individuos durante o periodo entre
a fase jovem e adulta. Grande parte de todos os casos surgem antes dos 45
anos de idade. A partir do diagnostico, particularidades da doenca e reacdes
adversas ao medicamento levam a uma reducdo entre 10 e 25 anos na
expectativa de vida do individuo (HASAN et al., 2020; KAHN et al., 2015).

O suicidio também contribui com a reducdo da expectativa de vida
(BALHARA; VERMA, 2012; HASAN et al., 2020). A estimativa de taxa de suicidio
ao longo da vida em pacientes com esquizofrenia é de 4,9%, mas pode ser ainda

maior no periodo inicial em que a doenca se manifesta (PALMER; PANKRATZ;
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BOSTWICK, 2005). Um estudo comparou a ocorréncia de ideacao suicida entre
pessoas com esquizofrenia e a populacdo em geral no mundo. Estima-se que a
taxa de ideacé&o suicida no primeiro grupo seja de 34,5% ao longo da vida (BAI,
2021), enquanto que a taxa na populagdo geral seja de 9,2% (NOCK et al.,
2008). Outro estudo realizado em Taiwan, entre 2001 e 2016, identificou que os
fatores associados ao alto risco de suicidio em pacientes com esquizofrenia sao
0 género masculino, o isolamento social, a dependéncia excessiva do tratamento
ou perda da confiangca no mesmo, dentre outros (BALHARA; VERMA, 2012).

O diagnoéstico da esquizofrenia é feito através da analise dos sintomas,
tomando como base critérios internacionais, sendo o principal destes critérios o
Manual Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-5). O manual
situa a esquizofrenia em conjunto com outros transtornos psicéticos e define os
critérios diagnoésticos que compreendem a manifestacdo de sintomas como
delirios, alucinacdes, discurso desorganizado, comportamento catatbnico ou
grosseiramente desorganizado e sintomas negativos. Além disso, é necessario

gue os sintomas sejam frequentes ao longo de um més (APA, 2014).

Os fatores de risco envolvidos com a doenca tém sido investigados.
Complicagdes durante a fase uterina ou durante o parto, ser filho de pais
(homens) de idade mais avancada, sexo masculino, a residéncia em é&rea
urbana, pertencimento a grupos migratorios, uso/abuso de drogas ilicitas (como
anfetamina e cocaina) e sofrimento com adversidades sociais quando criangas
(como maus tratos, abuso sexual e psicolégico) sao experiéncias e
caracteristicas que se associam ao desenvolvimento de esquizofrenia. E
importante frisar que algumas dessas associacdes carregam alguns vieses e

carecem de melhores evidéncias (KAHN et al., 2015).

2.1.1 FISIOPATOLOGIA

A fisiopatologia da esquizofrenia ndo esta totalmente elucidada. Apesar
de suas falhas, a hipotese dopaminérgica costuma ser utilizada para explicar a

doenca. Inicialmente, na década de 1960, quando foi proposta, a hipotese dizia
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que a doenca era determinada a partir do excesso da neurotransmissao de
dopamina no cérebro. A prova para isso era o efeito do primeiro antipsicético
lancado no mercado, a clorpromazina, antagonista do receptor de dopamina, que
reduzia os sintomas positivos da doenca (STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR,
2018). Nessa época, a descoberta da anfetamina veio a corroborar com a
hipétese inicial, uma vez que a anfetamina aumenta a disponibilidade de
dopamina no sistema nervoso central, causando psicose (sintoma positivo da
esquizofrenia) (KAHN et al., 2015; LALLY; MACCABE, 2015; STEPNICKI;
KONDEJ; KACZOR, 2018).

Conforme a hipGtese dopaminérgica, ocorre, nos individuos que
apresentam esquizofrenia, alteracdes na neurotransmisséo da dopamina na via
mesolimbica e na via mesocortical. Essas alteracdes seriam responsaveis,
respectivamente, pelos sintomas positivos e pelos sintomas negativos da doenca
(STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR, 2018). A hipotese dopaminérgica €
complementada pela hip6tese glutamatérgica, que aponta mudancas na
conectividade neuronal que envolve o acido glutdmico na regido pré-frontal
(STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR, 2018).

Com o tempo, o surgimento de antipsicéticos que fracamente se ligavam
aos receptores de dopamina, mas que eram também eficazes em casos de
esquizofrenia resistente ao tratamento (clozapina, por exemplo) e a constatacéo
de que alguns pacientes com diagndstico de esquizofrenia tinham niveis normais
de metabolitos de dopamina no liquido cefalorraquidiano e soro vieram a
contrapor a narrativa da hip6tese dopaminérgica (STEPNICKI; KONDEJ;
KACZOR, 2018).

Novos estudos foram feitos e novas teorias foram propostas. Atualmente,
a hipbtese da “saliéncia aberrante” é a teoria que mais esta relacionada a
neurotransmissdo dopaminérgica e 0s sintomas positivos da esquizofrenia. Essa
hipétese explica os sintomas da esquizofrenia através de uma excessiva
liberagdo de dopamina na via mesolimbica (STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR,
2018).

Existem ainda outras hipoteses abordando a fisiopatologia da

esquizofrenia. Estas abordam outros neurotransmissores: a hipotese



11

glutamatérgica, a hipOtese serotoninérgica e a hipotese GABAérgica
(STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR, 2018).

Ha influéncia da hereditariedade no acometimento pela esquizofrenia. E
possivel observar um aumento do risco de desenvolvimento da doenca a medida
em que se aproxima o parentesco de um familiar que também tem a doenca
(KAHN et al., 2015).

2.1.2 TRATAMENTO MEDICAMENTOSO

Com a compreensao acerca dos mecanismos da doenca, o tratamento da
esquizofrenia se baseia na reducdo dos sintomas e tem como objetivo reduzir o
sofrimento do paciente e melhorar funcdes cognitivas e sociais. Desde quando
o tratamento farmacoldgico passou a ser utilizado, entre as décadas de 1950 e
1960, foi observada reducdo na quantidade de pacientes com esquizofrenia e
outros transtornos nos hospitais, uma vez que esses individuos passaram a ter
a chance de poder assumir uma vida relativamente normal (STEPNICKI;
KONDEJ; KACZOR, 2018).

O tratamento do transtorno é baseado na administracdo de medicamentos
antipsicoticos (STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR, 2018; ZHOU; MILLIER; TOUMI,
2018). Os medicamentos agem no sistema nervoso central alterando a dinamica
da neurotransmisséo cerebral e influenciando nos sintomas da esquizofrenia. Os
antipsicéticos se dividem em primeira, segunda e terceira geragdo (STEPNICKI,
KONDEJ; KACZOR, 2018).

A primeira geracdo de antipsicoticos corresponde principalmente a
antagonistas do receptor D2, de dopamina, sem especificidade no cérebro. Eles
podem ser representados por clorpromazina, haloperidol e pimozida. O primeiro
foi sintetizado em 1950, fruto de pesquisas em busca de novos anti-histaminicos
(SHEN, 1999; STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR, 2018). Trés anos mais tarde, a
clorpromazina foi lancada no mercado, ap0s pesquisas revelarem seu efeito
antipsicotico. Além do efeito antipsicaotico, foi observado em seguida a ocorréncia

de efeitos extrapiramidais. Em 1961, estimava-se que a prevaléncia desses
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efeitos em pacientes que utilizavam clorpromazina era de 38,9% (SHEN, 1999).
Tais efeitos estendem-se entre 0s antipsicoticos de primeira geracao
(STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR, 2018). Os efeitos extrapiramidais se
caracterizam por ocorréncia de parkinsonismo, acatisia, distonia e discinesia
(HADDAD et al., 2012), o que compromete a experiéncia de uso do medicamento
e pode levar a perda da adesdo a farmacoterapia (STEPNICKI; KONDEJ;
KACZOR, 2018).

Além de se ligarem (fracamente, quando comparados a antipsicéticos de
primeira geracdo) a receptores D2, 0s antipsicoticos de segunda geracdo
também atuam como antagonistas de outros receptores, como 0 5-HTza, de
serotonina. S&o exemplos desse grupo quetiapina, risperidona e olanzapina.
Pensava-se que a segunda geracao de antipsicoticos causaria menos efeitos
adversos e ofereceriam maior eficacia. No entanto, apesar de provocarem
menos efeitos extrapiramidais, destacam-se os efeitos metabdlicos graves como
o diabetes e a obesidade, influenciados pelo antagonismo de receptores
histaminicos Hi (LALLY; MACCABE, 2015; STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR,
2018). Do ponto de vista da eficicia, apenas alguns antipsicéticos de segunda
geracdo apresentaram melhor eficacia. O bloqueio de receptores 5-HT2a pode
também contribuir com o alivio dos sintomas negativos. Produto de esfor¢co no
desenvolvimento de antipsicoticos que ndo provocassem efeitos extrapiramidais
(SHEN, 1999), a clozapina foi o primeiro antipsicotico de segunda geracao a ser
lancado no mercado (DIVAC et al., 2014). Inicialmente, observaram-se casos de
agranulocitose apés uso do medicamento, mas foi observado ainda que esse
medicamento apresentava eficAcia em casos de esquizofrenia resistente ao
tratamento (LALLY; MACCABE, 2015; STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR, 2018).
Sobre a primeira observacéo, a possibilidade de provocar agranulocitose impos
algumas restricdes ao uso da clozapina (SHEN, 1999; STEPNICKI; KONDEJ;
KACZOR, 2018), inclusive a sua retirada do mercado, a época (SHEN, 1999).

Atualmente, no Sistema Unico de Salde do Brasil (SUS), a clozapina é
indicada em casos especiais (risco de suicidio e discinesia tardia importante), é
contraindicada em casos de leucopenia e, sobre a sua dispensacéo, é obrigatéria

a realizacdo periodica de hemograma devido ao risco hematologico (BRASIL,
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2013). Sobre o beneficio em casos de esquizofrenia resistente ao tratamento,
sabe-se que 50 a 60% dos pacientes com esse perfil irdo se beneficiar com a
clozapina (LALLY; MACCABE, 2015). Como primeiro antipsicético a reduzir
sintomas negativos causando poucos efeitos extrapiramidais, a clozapina
precedeu a introducdo no mercado de novos medicamentos com melhor perfil
farmacoldgico, quando comparados aos antipsicoticos de primeira geracéo
(STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR, 2018).

A terceira geracdo € o grupo de antipsiciticos mais recentemente
desenvolvido, apresenta diferentes mecanismos e é representada por aripiprazol
e cariprazina. Farmacodinamicamente, sdo agonistas parciais dos receptores
D2, além de agonistas parciais também de receptores serotoninérgicos (5-HT).
Aripiprazol € um representante que tem mais afinidade pelo receptor
dopaminérgico. O medicamento apresenta uma eficacia semelhante a de outros
antipsicoticos, inclusive de primeira geracdo, mas se destaca no perfil de
tolerabilidade. Algumas possiveis reacdes adversas que ele pode provocar séo
acatisia, ganho de peso, agitacao e insonia (STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR,
2018).

A classificacdo de antipsicéticos em tipicos e atipicos também tem sido
adotada. No entanto, ndo ha uma clara definicdo para o que definiria um
antipsicotico atipico. Sabe-se que 0s atipicos agrupam os medicamentos que
apresentam um perfil farmacolégico diferente do perfil dos antipsicoticos de
primeira geracao e que oferecem uma tendéncia na reducgéo dos efeitos motores
indesejados (STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR, 2018).

O antagonismo dos receptores D2 de dopamina, além de explicar
parcialmente os efeitos sobre os sintomas positivos da doencga, explicam
também os efeitos adversos sistémicos provocados pelo medicamento que néo
distingue em quais areas do cérebro com receptores D2 atuar. Nesse sentido, 0
bloqueio desses receptores na via nigroestriatal promove efeitos motores
indesejados, 0 antagonismo na via tuberoinfundibular aumenta a secrecéo de
prolactina e o bloqueio dos receptores D2 no sistema de recompensa inserido na
via mesolimbica provoca reducdo da libido (STEPNICKI; KONDEJ; KACZOR,
2018).
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Criticas séo feitas ao tratamento da esquizofrenia. Seja pelo fato de ser
efetivo em cerca de metade dos casos, seja pelo fato de melhorar principalmente
0s sintomas positivos e menos 0s negativos. Além disso, o tratamento com
antipsicoticos proporciona ao individuo importantes efeitos colaterais que variam
de danos neurolégicos a desordens metabdlicas (STEPNICKI; KONDEJ;
KACZOR, 2018).

O tratamento medicamentoso costuma ser alvo de investigagédo quanto a
sua adesédo por parte dos pacientes. Sabe-se que problemas com a adesé&o
podem levar a reinternacdo e ao aumento de custos hospitalares (SUN et al.,
2007). Uma revisao sistematica identificou que a prevaléncia de adesdo a
farmacoterapia em pacientes sob tratamento para esquizofrenia foi de 57%
(SILVA, 2012). Durante o periodo de um ano, Viveiros e colaboradores (2020)
acompanharam 112 pacientes de alguns Centros de Atencdo Psicossocial
(CAPS) do Sul do Brasil e identificaram uma taxa de 15,2% de ndo adesao a
farmacoterapia. Em um hospital psiquiatrico publico em Brasilia, capital federal,
foram acompanhados durante cinco anos pacientes com diferentes transtornos
tratados com antipsicoticos. A taxa de ndo adeséao a terapia antipsicotica foi de
34,2% (PORTELA et al., 2022).

Com relacdo aos fatores associados a ndo adesdao, no estudo de Viveiros
e colaboradores (2020), observou-se que, em comparacao as mulheres, os
homens aderiram menos a farmacoterapia. Além disso, a faixa etaria de 41 a 64
anos concentrou a maior parte dos pacientes com problemas na adeséo. Ja na
revisdo sistematica de Silva e colaboradores (2012), a presenca de
comorbidades, a situacdo de rua, a falta de apoio social, a tentativa de suicidio,
os efeitos colaterais do tratamento medicamentoso e o uso de substancias

psicoativas foram considerados fatores associados a ndo adesao.

2.1.2.1 ANTIPSICOTICOS DISPONIBILIZADOS PELO SUS

No Brasil, estdo disponiveis oito antipsicoticos por meio do Componente

Basico da Assisténcia Farmacéutica (CBAF) e do Componente Especializado da
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Assisténcia Farmacéutica (CEAF), no SUS (BRASIL, 2022), descritos no Quadro
01.

Quadro 01 — Antipsicéticos disponibilizados pelo SUS

Antipsicéticos tipicos - Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica

e Clorpromazina: comprimidos de 25 e 100 mg; solucéo injetavel de 5mg/mL e solucao oral
de 40 mg/mL;

e Haloperidol: comprimidos de 1 e 5 mg; solucao injetavel de 5mg/mL e solucéo oral de 2
mg/mL;

e Decanoato de haloperidol: solucao injetavel de 50 mg/mL

Antipsicéticos atipicos - Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica

e Risperidona: comprimidos de 1, 2 e 3 mg e solucéo oral de 1 mg/mL;
e Quetiapina: comprimidos de 25, 100, 200 e 300 mg;
e Ziprasidona: capsulas de 40 e 80 mg;
e Olanzapina: comprimidos de 5 e 10 mg;
e Clozapina: comprimidos de 25 e 100 mg
Fonte: BRASIL, 2022

2.1.3 USO DOS SERVICOS DE SAUDE
2.1.3.1 REDE DE ATENCAO PSICOSSOCIAL

Em um contexto de avanco da Reforma Psiquiatrica, que buscava se
distanciar da figura dos hospitais psiquiatricos (COSTA, 2019), em 2011, o
Ministério da Saude do Brasil instituiu a Rede de Atencéo Psicossocial (RAP) no
ambito do SUS. Um dos objetivos definidos da rede era promover a reabilitacéo

e reinsercao social dos pacientes com transtornos mentais (BRASIL, 2011).

As diretrizes estabelecidas para a rede eram, dentre outras, o respeito aos
direitos humanos, o combate a estigmas e preconceitos, a diversificacdo das
estratégias de cuidado, a énfase em servigos de base territorial e comunitéria e
a oferta do cuidado integral e assisténcia multiprofissional. Foi proposta uma
rede articulada de estabelecimentos para ampliar o acesso a atencao
psicossocial da populacdo. Alguns estabelecimentos eram mais generalistas,

outros eram mais especializados (BRASIL, 2011). Ao longo dos anos, os
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estabelecimentos previstos foram sendo alterados (BRASIL, 2011, 2013, 2017a).

O Quadro 02 reune os estabelecimentos previstos atualmente.

Quadro 02 — Composicdo da Rede de Atencdo Psicossocial do Sistema Unico
de Saude

Componente

Ponto de Atencéo

Atencédo Bésica em

Saude

Unidade Bésica de Saude
Equipes de AB para Populacdes Especificas

Nucleo de Apoio a Saude da Familia

Centro de Convivéncia e Cultura
CAPS
Equipe Multiprofissional de AE em Saude Mental
Unidade de Pronto Atendimento (UPA)
Servico de Atendimento Movel de Urgéncia (SAMU)

Atencéo Psicossocial

Atencao de Urgéncia e L
. Sala de Estabilizagéo
Emergéncia .
Portas de Urgéncia/Pronto socorro em HG

Unidades Basicas de Saude

Atencéo Residencial de Unidades de Acolhimento

Carater Transitorio Servico de Atengdo em Regime Residencial

Unidade de Referéncia Especializada em HG
Atencdo Hospitalar Hospital Psiquiatrico especializado

Hospital Dia

Estratégias de ) ) _ L
S L Servigco Residencial Terapéutico
Desinstitucionalizacéo

Estratégias de Cooperativas sociais, empreendimentos solidarios, dentre

Reabilitacdo Psicossocial outros

Legenda: AB: Atencdo Basica. AE: Atencdo Especializada. HG: hospital geral.
Fonte: BRASIL, 2011, 2013, 2017a

Considerando as mudancas sofridas pela RAP, mudancas essas
consideradas importantes (COSTA, 2019), em 2017 uma portaria ministerial
instituiu como constituintes da Rede a Unidade de Referéncia Especializada em
Hospital Geral, o Hospital Psiquiatrico Especializado e o Hospital Dia (BRASIL,
2017). Segundo Costa (2019), a RAP passou a privilegiar leitos em hospitais
psiquiatricos, na contramdo dos avan¢os que ocorreram nos ultimos anos apos

Reforma Psiquiatrica.
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Apesar disso, ainda mantém-se os CAPS, presentes no Brasil desde o fim
do século XX (COSTA, 2019). Estes Centros sdo compostos por equipe
multiprofissional que realizam prioritariamente atendimentos coletivos a pessoas
com transtornos mentais graves e usuarios de alcool e outras drogas (BRASIL,
2011).

O Brasil conta em 2023 com 3.223 CAPS em todo o territorio (BRASIL,
2023). Inspirando-se nos centros de saude mental europeus, a criagdo desses
estabelecimentos configurou mais um passo no afastamento do modelo
hospitalocéntrico de cuidado com o0s pacientes com transtornos mentais
(ALMEIDA, 2019).

Segundo estimativa do IBGE (Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica) para 2021, o estado de Minas Gerais (MG) tem 21.411.923
habitantes. O estado tem uma area territorial de 586.513.983 km? e tem como
capital a cidade de Belo Horizonte (IBGE, 2022). O estado conta com 410 CAPS
(BRASIL, 2022). Considerando a distribuicdo dos Centros, uma andlise recente
constatou uma interiorizacdo da atencdo psicossocial no territdrio mineiro
(COELHO et al., 2022).

2.1.3.2 CUSTOS DA ESQUIZOFRENIA

A esquizofrenia é uma condicdo que pode levar a hospitalizacdo. O
diagndstico de outras doencas psiquiatricas associadas (KESSLER; LEV-RAN,
2019) e o diagndstico recente de esquizofrenia (FITCH; IWASAKI; VILLA, 2014)

apresentaram relacdo com o aumento da internacdo desses pacientes.

Em uma coorte brasileira de onze anos (2000 a 2010) com 174.310
pacientes com esquizofrenia que utilizavam antipsicoticos atipicos
disponibilizados pelo SUS, o custo médio anual com o tratamento desses
pacientes foi de US$ 1.811,92. Boa parte desse custo (79,7%) foi representada
pelo fornecimento dos antipsicoticos atipicos. Os autores do estudo identificaram
que 20,9% dos participantes foram hospitalizados. O custo médio com esses

pacientes foi superior a média geral de US$ 1.811,92. Observando a
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porcentagem obtida, associaram o dado ao avanc¢o da Reforma Psiquiétrica no
Brasil, processo que visava uma reorientacdo no cuidado dos pacientes com
esquizofrenia, pregando o rompimento de um modelo hospitalocéntrico. A média
anual de custos com internacao psiquiatrica por paciente foi de US$ 2.482,90 e
representaram 5,6% de todos os gastos com os pacientes (BARBOSA et al.,
2018).

Outra coorte brasileira com quinze anos de durag&o, que acompanhou
internacgdes psiquiatricas entre os anos de 2000 e 2014 no SUS, corrobora com
os achados de Barbosa e colaboradores (2018) e observa continuidade da
tendéncia de reducéo de internacéo de pacientes com esquizofrenia ao longo do
tempo. A taxa de internacédo de pacientes com esquizofrenia padronizada por
sexo e idade a cada 100.000 habitantes era de 91,5% em 2000 e passou para
30,5% em 2014, uma reducao de 66% (ROCHA et al., 2021).

Ainda sobre custos de internacdo, Rodrigues e colaboradores (2016)
identificaram que o custo médio diario da internacdo de pacientes do estado de
Minas Gerais com esquizofrenia era de US$ 174,92. De todas as internacdes
gue ocorreram entre os anos de 2010 e 2013 nos estabelecimentos incluidos no
estudo, 66,5% delas foram involuntarias, 46,5% dos pacientes admitidos
relataram historico de uso de drogas, 25,9% deles relataram ter ao menos uma
comorbidade e 49,8% relataram ter ensino fundamental incompleto. Nesse
estudo ainda foi avaliada a duracédo da internacdo dos pacientes. A média de

tempo foi de 30,3 dias.

A hospitalizacéo de pacientes com esquizofrenia também foi destaque em
uma coorte americana que acompanhou ao longo de trés anos 8.985 pacientes.
O custo com internacdo representou 42% do custo total do tratamento dos
pacientes (FITCH; IWASAKI; VILLA, 2014).

A coorte americana também avaliou outros dados, além de custos.
Observou-se que, no periodo, a taxa de hospitalizacdo de pacientes com
esquizofrenia (636 admissdes a cada 1.000 individuos) foi 13 vezes maior que a
taxa da populacdo em geral (48 admissdes a cada 1.000 individuos). Observou-
se ainda que 51% das internagbes de pacientes com esquizofrenia tinham
relacéo direta com a doenca (FITCH; IWASAKI; VILLA, 2014).
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Olfson e colaboradores (2011) avaliaram o risco de internacdo em 1.460
pacientes americanos com esquizofrenia. O aumento do risco de internacéo se
mostrou associado a pouca idade (menos que 17 anos) no inicio do tratamento
com o primeiro antipsicotico, bem como o uso de é&lcool, drogas, hospitalizacao
psiquiatrica no ano anterior, a presenca e discinesia tardia e alta pontuacdo na
subescala de sintomas positivos da escala Positive and Negative Syndrome
Scale (OLFSON et al., 2011).

A reinternacdo € um fendbmeno que tem um maior risco de ocorrer na
presenca de problemas com adeséo a farmacoterapia (SUN et al., 2007). No
contexto das reinternagdes psiquiatricas, uma revisao sistematica mostrou que,
dentre as doencas psiquiatricas, a esquizofrenia é o diagndstico que oferece aos
pacientes o mais alto risco de reinternagéo (ZANARDO et al., 2018).

2.2 QUALIDADE DE VIDA RELACIONADA A SAUDE (QVRS)

A qualidade de vida tem sido muito avaliada em estudos na area da saude,
inclusive como desfecho para varias doencas. Em ensaios clinicos, por exemplo,
a qualidade de vida pode ser um preditor de efetividade do tratamento e de
sobrevida (HARALDSTAD et al., 2019). Nesses estudos a qualidade de vida tem

sido chamada de qualidade de vida relacionada a saude (QVRS).

Os estudos nem sempre expressam uma clara definicdo para qualidade
de vida. Ao longo do tempo foram propostas algumas definicdes (COSTA et al.,
2021). Em 1998, a OMS definiu a expressdo qualidade de vida como “a
percepcao do individuo sobre sua posicao navida, no contexto da cultura e
sistemas de valores nos quais ele vive e em relacdo aos seus objetivos,
expectativas, padrbes e preocupacoes” (THE WHOQOL GROUP, 1998).

Sobre a mensuracdo da QVRS, ela pode se dar através de diferentes
formas. S&o propostos instrumentos que avaliam aspectos envolvendo bem-
estar e saude. Alguns ainda avaliam aspectos especificos sobre determinada
doencga, como os seus sintomas, sendo assim, especificos para a determinada

doenca a qual os sintomas séo avaliados (COSTA et al., 2021).
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Alguns exemplos de instrumentos genéricos sdo: EuroQol 5 Dimensions
(EQ-5D), o World Health Organization Quality of Life Assessment - Brief
(WHOQOL-BREF) e o Medical Outcomes Study 36-item Short Form (SF-36).

O EQ-5D avalia a QVRS segundo cinco dimensdes: mobilidade, cuidados
pessoais, atividades habituais, dor e desconforto e sintomas de ansiedade e
depressdo. O instrumento € composto por cinco perguntas, uma sobre cada
dimensdo. Cada pergunta apresenta trés alternativas distribuidas sempre em
ordem de gravidade: sem problemas, com alguns problemas e problemas
extremos relacionados a dimenséo. O individuo deve escolher as alternativas
mais relacionadas a cada dimenséao. Ao final da aplicacédo do instrumento, tem-
se uma sequéncia de respostas, dentro de 243 possiveis. Cada resposta se
refere a um estado de saude possivel (EUROQOL RESEARCH FOUNDATION,
2021).

O WHOQOL-BREF avalia a QVRS a partir de quatro dimensoes:
psicolégica, fisica, social e ambiental. Ao todo, o individuo deve responder no
instrumento a uma das cinco alternativas que compdem 26 perguntas. As
alternativas variam em ordem de gravidade. O produto final do instrumento
respondido € uma pontuacao que varia entre 0 e 100 ap6s transformacdes dos
valores obtidos ao longo dos dominios (WHO, 2004).

O SF-36 é composto por 36 questdes que abrangem o0os componentes
capacidade funcional, funcdo social, desempenho fisico, dor, saude geral,
vitalidade, problemas emocionais e salde mental. A escala de pontuacéo varia
entre 0 e 100 (SHAYAN et al., 2020).

No contexto da mensuracédo da QVRS, em meio aos artigos, costuma-se
observar a presenca da utilidade, uma das escalas de mensuracéo. A utilidade
diz respeito as preferéncias por desfechos e estados de saude. Este desfecho
corresponde a um valor entre “0” e “1” que representam a morte e um estado de
saude perfeito, respectivamente. O valor € atribuido conforme respostas a
instrumentos de mensuracéo de QVRS, como o EQ-5D (SANTOS et al., 2022).

Sob abordagens diferentes, muitos estudos tem avaliado QVRS em
pacientes com esquizofrenia (ALONSO et al., 2009; DE ALMEIDA et al., 2020;
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EHRMINGER et al., 2019; FITZGERALD et al., 2003; GARCES et al., 2021; HE
etal., 2022; HOERTEL et al., 2021; LANGE et al., 2022; LU et al., 2018; MILLIER
et al.,, 2014; PENG, 2020; PRIEBE et al., 2011; RITSNER; GIBEL; RATNER,
2006). Os estudos j& concluiram que os pacientes que apresentam a doenca
possuem QVRS inferior & populacdo geral (LU et al., 2018). De um modo geral,
questdes relacionadas a doenca e ao tratamento (como os sintomas da doenca
(EACK; NEWHILL, 2007; HOERTEL et al., 2021; PENG, 2020; PRIEBE et al.,
2010), e os efeitos adversos do tratamento medicamentoso (HOERTEL et al.,
2021; MILLIER et al., 2014; PENG, 2020), o dano cognitivo, a presenca de outras
comorbidades psiquiatricas, dentre outros) afetam a QVRS dos pacientes
(HOERTEL et al., 2021).

Um estudo realizado em uma cidade chinesa identificou que a prética de
exercicios influenciou positivamente a QVRS dos individuos. Outras
caracteristicas como alta escolaridade, alta renda familiar, a presenca de
emprego, a quantidade de hospitalizacédo e o estado civil também se mostraram
relacionadas ao aumento da QVRS dos participantes do estudo (PENG, 2020).
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3 OBJETIVO
3.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar as caracteristicas relacionadas a variagdo da QVRS em uma
coorte de pacientes com diagnostico de esquizofrenia em uso de antipsicoticos
atipicos do SUS.

3.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Estabelecer o perfil sociodemogréfico e clinico dos individuos da amostra;
e Calcular a alteracéo do valor de utilidade entre as duas coortes;

e Auvaliar os fatores associados a reducdo e aumento do valor de utilidade.
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4 MATERIAIS E METODOS

Este trabalho € parte do projeto SCHEEA (Schizophrenia Economics and
Effectiveness Assessment) da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG).
Esta coorte realiza avaliagcbes econdmicas e de efetividade do tratamento de

pacientes com diagnostico de esquizofrenia (ALMEIDA et al., 2020).

4.1 O PROJETO SCHEEA

Os pacientes da coorte tém mais de 18 anos e utilizam antipsicéticos
atipicos dispensados pelo CEAF do Estado de Minas Gerais, podendo ou nédo
estarem associados a antipsicoticos tipicos (ALMEIDA et al., 2020). Além de
esquizofrenia, os participantes podem ter ainda diagndéstico para transtorno

esquizofreniforme ou transtorno esquizoafetivo.

Os pacientes acompanhados pelo SCHEEA foram inicialmente recrutados
nas dependéncias da farmacia do CEAF, em Belo Horizonte/MG, durante o
periodo de setembro de 2017 a marco de 2018. Na farmécia, antes dos usuarios
receberem o0s seus medicamentos, eles foram convidados a participar da
entrevista. Os que aceitaram participar receberam um questionario préprio,
elaborado pelos pesquisadores, com perguntas relacionadas a caracteristicas
sociodemograficas, clinicas e comportamentais (APENDICE 1), além do
instrumento EQ-5D a ser respondido. Essa coleta de dados foi considerada a
entrevista basal, objeto de uma publicacédo e que avaliou a associacéo entre os
tratamentos com os diferentes antipsicético e a QVRS dos participantes
(ALMEIDA et al., 2020).

Além da entrevista basal, apdés uma primeira entrevista telefénica
(segunda coleta de dados da coorte), entre abril de 2018 e maio de 2019 foi
realizada a segunda entrevista telefonica (terceira coleta de dados da coorte) na
qual, por telefone, foi aplicado questionério préprio (APENDICE I1), com 0 mesmo
perfil da entrevista basal e o instrumento EQ-5D. As perguntas dos questionarios

e instrumentos eram lidas para o participante, que respondia as perguntas, e 0
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pesquisador registrava as respostas em formulério eletrdbnico compondo o banco

de dados da pesquisa.

O valor do salario minimo considerado nas caracteristicas

socioecondmicas foi de R$ 937,00, vigente em 2017.

Devido as condicfes clinicas agudas ou até mesmo croénicas que alguns
dos participantes diagnosticados com esquizofrenia podem assumir ao longo de
suas vidas, em alguns casos, as entrevistas ndo puderam ser realizadas com o0s
proprios pacientes. Tais condicbes impedem o individuo de verbalizar ou
responder conscientemente as perguntas propostas. Nestes casos, o cuidador
ou familiar mais proximo forneceu as respostas as perguntas efetuadas pelos

pesquisadores, mas néao foi aplicado o instrumento EQ-5D.

As entrevistas foram realizadas por pesquisadores devidamente
treinados. Foi realizada coleta de dados piloto para aprimorar a qualidade das

coletas definitivas.

A Fundacdo de Pesquisa do EuroQol autorizou a utlizagdo do
instrumento, conforme o registro L-29510. O projeto foi apreciado pelo Comité
de Etica em Pesquisa (CEP) da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG)
que conferiu o parecer n° 1.691.265 (CAAE n° 57420616.9.0000.5149)

aprovando a realizacdo da pesquisa.

4.2 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Trata-se de uma coorte com duracdo de 20 meses, entre setembro de
2017 e maio de 2019. Os dados foram extraidos dos bancos de dados do projeto
SCHEEA, onde foram selecionadas duas entrevistas, a entrevista basal e a
segunda entrevista. Como critério de inclusdo da amostra foram selecionados os
participantes que se mantiveram nas duas coletas. Além disso, foram excluidos
0s participantes que ndo responderam a pelo menos algum dominio do
instrumento EQ-5D.
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4.2.1 ANALISE ESTATISTICA

Os bancos de dados das duas entrevistas, inicialmente disponiveis em
planilhas do Microsoft Excel® 2019, foram exportados para o software estatistico
IBM SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) Statistics® versao 20.
Nele, os individuos que participaram das duas entrevistas foram relacionados de
forma anénima a partir da identificagdo numérica (ID), propria de cada individuo.

Inicialmente foram descritas as caracteristicas dos participantes. Uma vez
que a resposta para algumas variaveis pode se modificar com o tempo, tais
variaveis tiveram suas respostas especificadas para cada uma das entrevistas.
Logo, foram apresentadas caracteristicas sociodemograficas, clinicas e
histéricas, pouco propensas a modificacdo ao longo do tempo, e outras
econdmicas e clinicas, consideradas mais dinamicas. Foram apresentadas as
frequéncias absolutas e relativas das caracteristicas qualitativas e as seguintes
estatisticas descritivas para caracteristicas quantitativas: média, desvio-padréo
(DP), mediana, primeiro e terceiro quartis (Q1 e Q3), valor minimo e valor

maximo.

A QVRS foi medida por meio da utilidade, calculada de forma indireta. A
partir da aplicacdo do instrumento EQ-5D, foi obtido, para cada paciente, o
estado de salde (dentre os 243 possiveis) em que 0 mesmo se encontrava no
momento da entrevista. Cada estado de saude foi relacionado ao valor de
utilidade calculado para uma populacdo proxima, a populacdo do estado de
Minas Gerais, obtido por Andrade e colaboradores (2014). Os valores variaram
entre -0,223 (QVRS mais baixa) e 1,0 (QVRS mais alta). Assim, foi incluido no
banco de dados o valor de utilidade correspondente as entrevistas de cada
participante. Esses valores foram submetidos ao teste de normalidade de

Kolmogorov-Smirnov.

Foi calculada a diferenca da utilidade obtida a partir da subtracdo das duas
medidas de utilidade: utilidade na segunda entrevista subtraida da utilidade na
entrevista basal. O teste de normalidade de Kolmogorov-Smirnov também foi

aplicado nestas diferencas.
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As caracteristicas quantitativas dos participantes foram comparadas entre
grupos por meio do teste de Kruskal-Wallis. Foram considerados como missing
respostas de pacientes que ndo responderam ou ndo sabiam responder sobre
alguma pergunta. Foram descritos os resultados apenas das caracteristicas com
diferenca estatisticamente significativa (nivel de significancia 0,05).

As diferencas de utilidade entre as duas entrevistas foram categorizadas
em melhora, piora e estabilidade de QVRS. A fim de considerar apenas
alteracbes significantes como mudancas, foi estabelecido que seriam
considerados como aumento os valores de diferenca maiores ou iguais a 0,100.
Para reducdo foram considerados os valores menores ou iguais a -0,100.
Valores entre -0,099 e 0,099 foram considerados sem variagdo. Os intervalos
utilizados néo definidos pelos préprios pesquisadores do estudo.

Foi utilizado um modelo de regressao linear para avaliar a relacéo entre
a alteracdo da utilidade e as variaveis sociodemograficas e clinicas. O modelo
foi ajustado para a diferenca da utilidade em QVRS em func¢do de cada variavel
independente separadamente, ajustado pelo valor da utilidade na entrevista
basal. As variaveis com valor-p<0,10 foram incluidas em um modelo inicial,
permanecendo no modelo de regresséao linear multipla final aquelas com valor-
p<0,05.

A variavel dependente foi definida como a diferenca da utilidade nas duas
entrevistas (segunda menos basal). As variaveis independentes investigadas,
coletadas na entrevista basal, foram sexo, idade, estado civil, escolaridade,
situacdo ocupacional, renda, cor da pele/raca, se tem filhos, pratica de atividade
fisica, sentimento de apoio da familia, tipo de antipsicético utilizado (atipico ou
atipico associado a tipico), presenca de outras doencas e uso de cigarro ou
alcool. Alem dessas, foram consideradas as mudancas (melhora, estabilidade
ou piora), entre as duas entrevistas, nas respostas individuais as cinco
dimensdes do EQ-5D: mobilidade, cuidados pessoais, problemas com atividades

habituais, dor ou mal-estar e sinais de ansiedade e depresséao.
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5 RESULTADOS

A entrevista basal contou com a participagao de 448 pacientes. A segunda
entrevista telefénica contou com a participacéo de 207. A média de tempo entre
as duas coletas foi de aproximadamente 453 dias (DP = 77,8). Dos participantes,
154 se mantiveram constantes nas duas coletas de dados. Dois individuos foram
excluidos por ndo responderem a pelo menos um dos dominios do instrumento

EQ-5D. Com isso, chegou-se a amostra final de 152 pacientes (Figura 01).

Figura 01 — Fluxograma de amostragem dos usuarios de medicamentos
antipsicéticos do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica, em
BH/MG, 2017-2019

Entrevista basal: Segunda entrevista:
448 pacientes 207 pacientes

~ 7

Selecionados:
154 pacientes

Excluidos:
02 pacientes

Populacio final:
152 pacientes

Fonte: Autoria préopria (2023)

5.1 CARACTERISTICAS DOS PARTICIPANTES

A maioria dos participantes era do sexo masculino (55,9%), com idade
entre 40 e 59 anos (43,7%), ndo branca (62,3%), sem companheiro (74,8%), com
ensino médio completo (35,8%), sem trabalho (82,7%), renda entre um e quatro
salarios minimos (49,2%) e sem filhos (52,0%). A maioria era sedentéria (52,6%),
abstémia de alcool e cigarro nos ultimos seis meses (67,3%) e se sentia apoiada

pela familia na maioria das vezes ou sempre (81,5%). Quanto as caracteristicas
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clinicas, 55,1% relataram outras doencgas crbnicas e 83,6% estavam em uso

apenas de antipsicoticos atipicos (Tabela 01).

Tabela 01 — Caracteristicas sociodemograficas, clinicas e historicas qualitativas
dos pacientes com esquizofrenia usuérios de medicamentos antipsicoéticos do

Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica, em BH/MG, 2017-

2019, na entrevista basal.

Caracteristica Categoria n (%)
Sexo Feminino 67 (44,1)
Masculino 85 (55,9)
Faixa etaria (anos) 20a40 46 (30,5)
41 a59 66 (43,7)
60 a 95 39 (25,8)
N&o sabe ou ndo respondeu 1(0,7)
Situagcdo marital Sem companheiro 113 (74,8)
Com companheiro 38 (24,2)
N&o sabe ou ndo respondeu 1(0,7)
Escolaridade Até ensino fundamental completo 53 (35,1)
Ensino médio completo 54 (35,8)
Ensino superior completo 44 (29,1)
N&o sabe ou ndo respondeu 1(0,7)
Trabalho Nao 124(82,7)
Sim 26 (17,3)
N&o sabe ou ndo respondeu 2(1,4)
Cor de pele/raca N&o branca 91 (62,3)
Branca 55 (37,7)
N&o sabe ou ndo respondeu 6 (3,9)
Filhos Nao 79 (52,0)
Sim 72 (47,4)
N&o sabe ou néo quis responder 1(0,7)
Renda (em salarios minimos  Até 1 33 (26,6)
de R$ 937,00 Dela4 61 (49,2)
Mais de 4 30 (24,2)
N&o sabe ou ndo quis responder 28 (18,5)
Pratica de atividade fisica Néao 80 (52,6)
Sim 72 (47,7)
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Uso de alcool e/ou cigarro  Nao 101 (67,3)
nos ultimos meses Sim 49 (32,7)
N&o sabe ou ndo respondeu 2(1,3)
Sentimento de apoio da Nao/raramente/as vezes 28 (18,5)
familia Na maioria das vezes/sempre 123 (81,5)
N&o sabe ou ndo respondeu 1(0,7)
Outras doencas N&ao 66 (44,)
Sim 81 (55,1)
N&o sabe ou néo respondeu 5(3,5)
Antipsicéticos em uso Atipico 127 (83,6)
Atipico e tipico 25 (16,4)

Fonte: autoria prépria (2023)

A respeito das caracteristicas sociodemogréaficas quantitativas, a média
de idade dos patrticipantes era de 50,1 anos (DP = 15,9; minimo = 20 e maximo

= 95) e eles tinham, em média, 0,9 filhos (Tabela 02).

Tabela 02 - Caracteristicas sociodemogréficas, clinicas e histéricas
quantitativas dos pacientes com esquizofrenia usuarios de medicamentos
antipsicoticos do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica, em
BH/MG, 2017-2019, na entrevista basal

Caracteristica Minimo Média Maximo DP Mediana Q1 Q3
Idade 20,0 50,1 95,0 15,9 48,0 38,0 60,0
Quantidade de filhos 0,0 0,9 5,0 1,2 0,0 0,0 2,0

Legenda: DP: desvio padréo. Q1: primeiro quartil. Q3: terceiro quartil
Fonte: Autoria préopria (2023)

Em ambas as entrevistas, a maioria dos participantes ndo apresentou
problemas de mobilidade (73,7% e 81,6%), com seus cuidados pessoais (86,2%
e 88,2%) ou com suas atividades pessoais (52,0% e 78,3%), tampouco relataram
dor ou mal-estar (61,2% e 55,9%). No entanto, 40,1% e 36,8% apresentaram
sinais moderados de ansiedade e depressdo nas duas entrevistas,
respectivamente. Observou-se melhora na capacidade de realizar atividades
habituais (37,5%) e em ansiedade/depresséao (25,0%), este ultimo também com
a maior porcentagem de piora (27,6%), juntamente com o dominio relacionado
a dor ou mal-estar (24,3%). As maiores porcentagens de estabilidade ocorreram
nos dominios de cuidados pessoais (84,2%) e mobilidade (73,7%) (Tabela 03).
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Tabela 03 — Respostas as dimensdes do EQ-5D entre duas entrevistas em uma coorte de 152 pacientes com esquizofrenia usuarios

de medicamentos antipsicoticos do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica, BH/MG, 2017-2019

Entrevista Variacdo entre entrevistas
Dimens&o Categoria Basal Segunda Melhor Estavel Pior
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Mobilidade Sem problemas 112 (73,7) 124 (81,6)
Alguns problemas 32 (21,1) 28 (18,4) 29 (19,1) 112 (73,7) 11 (7,2)
Limitado & cama 8 (5,3) 0 (0,0)
Cuidados Sem problemas 131 (86,2) 134 (88,2)
pessoais Alguns problemas 17 (11,2) 16 (10,5) 14 (9,2) 128 (84,2) 10 (6,6)
Incapaz de se lavar ou se vestir 4 (2,6) 2(1,3)
Atividades Sem problemas 79 (52,0) 119 (78,3)
habituais Alguns problemas 54 (35,5) 29 (19,1) 57 (37,5) 80 (52,6) 15 (9,9)
Incapaz de desempenhar atividades 19 (12,5) 4 (2,6)
Dor e mal-estar Sem dores ou mal-estar 93 (61,2) 85 (55,9)
Dor ou mal-estar moderados 40 (26,3) 40 (26,3) 23 (15,1) 92 (60,5) 37 (24,3)
Dor ou mal-estar extremos 19 (12,5) 27 (17,8)
Ansiedade e Sem ansiedade ou depresséao 53 (34,9) 54 (35,5)
depresséo Ansiedade ou depressio moderadas 61 (40,1) 56 (36,8) 38 (25,0) 72 (47,4) 42 (27,6)
Ansiedade ou depressao extremas 38 (25,0) 42 (27,6)

Fonte: autoria prépria (2023)
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5.2 ANALISE DAS DIFERENCAS NA QVRS

A Figura 02 apresenta em boxplots as distribuicbes dos valores de
utilidade na entrevista basal e segunda entrevista, além da diferenca entre as
duas. Respectivamente, os valores de p foram p=0,003; p=0,004 e p=0,036. Isso

indica que as distribuicdes ndo se ajustam a Normal.

Na entrevista basal, os valores de QVRS atribuidos pelos pacientes,
representados pela utilidade, tiveram média igual a 0,739 e mediana igual a
0,789. Na segunda entrevista a média aumentou para 0,788 e a mediana para
0,832. A média das diferencas do valor de utilidade entre as duas coletas
(segunda entrevista menos entrevista basal) foi igual a 0,049 (p=0,003),
indicando que houve um aumento estatisticamente significante na QVRS (Tabela
04).

Tabela 04 — Medida de qualidade de vida relacionada a saude, expressa pela
utiidade, em pacientes com esquizofrenia usuarios de medicamentos
antipsicoticos do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica,
BH/MG, 2017-2019

Estatisticas de Utilidade
Minimo Média Maximo DP Valor-p® Mediana Q1 Q3

Coletade dados

Entrevista basal

. 0223 0,739 1,000 0,247 - 0,789 0,655 0,884
(presencial)
Segunda Entrevista ) o3 9788 1000 0190 - 0,832 0,663 0,884
(por telefone)
Diferenca = Sequnda  , yor 5049 0855 0,196 0,003 0,008  -0,049 0,148

Entrevista - Basal)®
(1) Teste de normalidade de Kolmogorov-Smirnov: p<0,001. (2) Teste de Wilcoxon pareado.
Fonte: autoria prépria (2023)

A Figura 03 apresenta o diagrama de dispersdao dos valores das
diferencas da utilidade em QVRS entre as duas entrevistas em funcdo dos
valores de utilidade na entrevista basal. Como esperado nesse tipo de medida,
a diferenca na utilidade é fortemente correlacionada com a utilidade basal; neste
caso, a correlacdo € linear negativa, indicando que, quanto maior a utilidade
basal, menor € o “ganho” na utilidade na segunda entrevista. Além disso, nota-
se que as “perdas” na utilidade (diferengas negativas) ocorreram apenas para 0s
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valores de utilidade basal mais altos (acima de 0,5). Isso significa que nao se
pode fazer comparacbes de ganho/perda na utilidade entre individuos com
diferentes niveis de utilidade basal. Desse modo, a analise univariada da relacéo
da diferenca nas utilidades com as varidveis independentes precisou ser

ajustada pela utilidade na entrevista basal.



33

Figura 02 — Boxplots dos valores de utilidade obtidos em pacientes com
esquizofrenia usuarios de medicamentos antipsicéticos do Componente
Especializado da Assisténcia Farmacéutica, BH/MG, 2017-2019. a) Valores de

em cada entrevista e b) diferencas de utilidade entre as duas entrevistas.
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Figura 03 — Diagrama de disperséo das diferencas de utilidade (entrevista basal
— segunda entrevista) versus valores da utilidade na entrevista basal, em
pacientes com esquizofrenia usuarios de medicamentos antipsicoticos do

Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica, BH/MG, 2017-20109.
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Categorizando os participantes em reducdo, aumento e sem variagao na
diferenca da utilidade (da entrevista basal para a segunda entrevista), ndo houve
variacdo da utiidade em 47,4% dos entrevistados, enquanto 34,2%
apresentaram aumento e 18,4% apresentaram reducdo na utilidade entre as
duas coletas (Tabela 05).

Tabela 05 — Categorizacao das diferencas na utilidade entre as duas entrevistas
em pacientes com esquizofrenia usuarios de medicamentos antipsicéticos do
Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica, em BH/MG, 2017-
2019

Categorias das Diferenca na Utilidade
i 0,
dlfs;ﬁind(;;jsena n (%) Minimo Média Maximo DP Mediana Q1 Q3
Sem variacédo 72 (47,4) -0,099 0,006 0,095 0,047 0,000 0,000 0,036
Aumento 52 (34,2) 0,111 0,252 0,855 0,153 0,208 0,147 0,326
Reducao 28 (18,4) -0,467 -0,216 -0,116 0,101 -0,198 -0,251 -0,124

Fonte: autoria prépria (2023)
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A Figura 04 apresenta um boxplot da distribuicdo dos pacientes em funcao
da escala dos valores das diferencas de utilidade. A distribuicdo foi agrupada de

acordo com as categorias de aumento, reducdo ou sem variacao de utilidade.

Figura 04 — Boxplot da distribuicdo em pacientes com esquizofrenia usuérios de
medicamentos antipsicéticos do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica, em funcdo da diferenca dos valores de utilidade entre as duas
entrevistas, BH/MG, 2017-2019
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Fonte: autoria prépria (2023)

5.3 FATORES RELACIONADOS AS DIFERENCAS NA QVRS

As categorias das diferentes variaveis foram comparadas em funcéo da
diferenca de utilidade entre as duas entrevistas por meio do teste de Kruskal-
Walllis. A Tabela 06 apresenta as varidveis que apresentaram significancia
estatistica no teste. Para algumas variaveis foi possivel estabelecer dois

cenarios diferentes, cada cenario com uma categoria de referéncia.

Quanto a entrevista basal, no que se refere as caracteristicas sociais e
histdricas, sobre o uso recente de drogas licitas, foi possivel verificar que os
pacientes que fizeram uso de cigarro apresentaram um aumento na utilidade

guando comparados aos pacientes que nao utilizaram. Analogamente, no caso
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das drogas ilicitas, o grupo de pacientes que utilizou maconha apresentou
maiores diferencas (positivas) de utilidade. Quanto ao histérico de tentativa de
suicidio, quem cometeu uma ou trés tentativas apresentou maiores diferencas,

com aumento, no valor de utilidade (Tabela 06).

Foi possivel observar ainda diferencas com relacdo as caracteristicas
clinicas entre 0s grupos na entrevista basal. Pacientes que apresentaram
problemas com mobilidade em seus diferentes graus apresentaram aumento no
valor de utilidade quando comparados ao grupo sem problemas com mobilidade
e, mais precisamente, pacientes limitados a ficar na cama apresentaram maior
ganho de utilidade quando comparado aqueles que apresentavam alguns
problemas de mobilidade. Quanto aos problemas com cuidados pessoais e 0s
problemas com atividades habituais, foi observado que a medida em que se
agrava o nivel dos problemas, maior foi o ganho de utilidade em comparacédo
aos grupos que ndo apresentaram. Quanto a ocorréncia de dor ou mal-estar,
observou-se que 0 grupo que apresentava dor ou mal-estar extremos obteve
ganho de utilidade com relacdo ao grupo que néo apresentou tais queixas. Com
relacdo a ocorréncia de ansiedade e depressao, foi verificado que o aumento no
valor de utilidade se deu a medida em que se progrediu com 0s niveis de

gravidade da ansiedade ou depresséao (Tabela 06).

hY

Com relacdo a segunda entrevista telefénica, duas caracteristicas
apresentaram diferenca estatisticamente significante. Os pacientes que fizeram
uso de cigarro apresentaram uma mediana de diferenca de utilidade maior que
0s pacientes que nao utilizaram drogas licitas. Individuos que tinham alguns
problemas relacionados as atividades habituais apresentaram uma reducéo no
valor de utilidade quando comparados aos individuos sem estes problemas
(Tabela 06).
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Tabela 06 — Comparacao entre grupos em fungao dos valores de diferenca de

utiidade em pacientes com esquizofrenia usuarios de medicamentos

antipsicoticos do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica,
BH/MG, 2017-2019

Estatisticas da diferenca  Kruskal-
Variavel Categoria (n) na utilidade Wallis
Mediana Q1 Q3 Valor-p2
PERGUNTAS DA ENTREVISTA BASAL
Uso recente de N&o fez uso (101) 0,000 -0,116 0,066 *
drogas licitas ~ Cigarro (21) 0,437 0,287 0,498 0,035
Uso recente de N&o fez uso (148) 0,008 -0,057 0,147 *
drogas ilicitas Maconha (02) 0,391 0,228 - 0,039
Histérico de N&o (98) 0,000 -0,096 0,078 *
tentativa de Uma vez (18) 0,201 0,008 0,287 0,001
suicidio Trés vezes (23) 0,129 0,038 0,228 0,003
Sem problemas (112) 0,000 -0,066 0,095 *
Alguns problemas (32) 0,123 0,009 0,248 0,006
Problemas com | jmitado & cama (08) 0433 0287 0,543 0,000
mobilidade  “Alguns problemas (32) 0,123 0,009 0,248 *
Limitado & cama (08) 0,433 0,287 0,543 0,016
Problemas com S€m problemas (131) 0,000 -0,079 0,113 *
cuidados Alguns problemas (17) 0,318 0,119 0,411 0,000
pessoais Incapaz de se lavar ou se vestir (04) 0,394 0,164 0,769 0,006
Problemas com S€m problemas (79) 0,000 -0,116 0,052 *
atividades Alguns problemas (54) 0,103  -0,020 0,214 0,000
habituais Incapaz de desempenhar atividades (19) 0,205 0,072 0,400 0,000
Sem dores ou mal-estar (93) 0,000 -0,900 0,102 *
Ocorréncia de DPor ou mal-estar extremos (19) 0,228 0,110 0,416 0,000
dor e mal-estar Dor ou mal-estar moderados (40) 0,038 -0,061 0,148 *
Dor ou mal-estar extremos (19) 0,228 0,110 0,416 0,003
Sem ansiedade ou depresséo (53) 0,000 -0,116 0,003 *
Ocorréncia de Ansiedade ou depressao moderadas (61) 0,026 -0,020 0,116 0,049
ansiedade e Ansiedade ou depresséo extremas (38) 0,155 0,052 0,321 0,000
depresséo Ansiedade ou depressao moderadas (61) 0,026 -0,020 0,116 *
Ansiedade ou depressao extremas (38) 0,155 0,052 0,321 0,001
PERGUNTAS DA SEGUNDA ENTREVISTA
drogas licitas Cigarro (28) 0,094 0,004 0,301 0,023
Problemas com Sem problemas (119) 0,028 0,000 0,162 *
atividades Alguns problemas (29) -0,067  -0,208 0,111 0,013
habituais

Nota: (*) Categoria de referéncia. lIintervalos interquartis. 2Ajustado.
Fonte: Autoria propria (2023)
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5.3.1 MODELO DE REGRESSAO LINEAR PARA ALTERACAO NA QVRS

O modelo de regressao linear foi elaborado para analisar quais fatores

estariam relacionados com o aumento ou redugéo da QVRS (Tabela 08).

Tabela 3 - Resultados dos modelos de regressao linear univariados e

multivariado para a diferenca da utilidade da QVRS em funcdo das

caracteristicas sociodemogréficas, hébitos de vida e clinicas, ajustados pela

utilidade na entrevista basal, em 152 pacientes com esquizofrenia usuarios de

medicamentos antipsicéticos do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica, BH/MG, 2017-2019

Variavel Univariado Multivariado Final*
arlave Coeficiente  Valor-p Coeficiente  Valor-p  %SQR
Constante 0,4699 - 0,7286 - -
Utilidade QVRS Basal -0,5653 <0,001 -0,1941 <0,001 2,36
Sexo
Feminino - - - - -
Masculino 0,0098 0,704
Faixa etéaria
20 a 39 anos - -
40 a 59 anos -0,0332 0,267 - - -
60 anos ou mais 0,0075 0,827
Cor da pele
Branca - - - - -
Nao branca -0,0027 0,916
Situag&o marital
Sem companheiro - - - - -
Com companheiro -0,0041 0,890
Escolaridade
Ensino fundamental - -
Ensino médio 0,0074 0,815 - - -
Ensino superior 0,0522 0,101
Trabalho
Nao - - - - -
Sim 0,0549 0,108
Renda
Menos que 1 salario minimo - -
De 1 a 4 salarios minimos 0,0436 0,194 - - -
Mais de 4 salarios minimos 0,0713 0,073
Possui filhos
Nao - - - - -
Sim 0,0068 0,790
Atividade fisica
Nao - - - - -
Sim 0,0146 0,567
Uso de éalcool/cigarro
Nao - - - - -
Sim -0,0250 0,365
Apoio da familia
Nao, nunca, raro - - - - -
Maioria das vezes, sempre 0,0693 0,033

Outras doencas
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Néao - -
Sim -0,0166 0,526
Antipsicotico
Atipico - - - - -
Atipico + tipico 0,0165 0,634
Mobilidade
Melhorou ‘- - - - 59
Estavel -0,1180 0,003 -0,1323 <0,001 '
Piorou -0,2463 <0,001 -0,2194 <0,001
Cuidados pessoais
Melhorou - - - - 6.4
Estavel -0,1438 0,003 -0,1410 <0,001 '
Piorou -0,3090 <0,001 -0,2792 <0,001
Atividades habituais
Melhorou - - - - 77
Estavel -0,0630 0,025 -0,1020 <0,001 '
Piorou -0,2626 <0,001 -0,2219 <0,001
Dor ou mal-estar
Melhorou - - - - 118
Estavel -0,0878 0,005 -0,1128 <0,001 '
Piorou -0,2550 <0,001 -0,2304 <0,001
Ansiedade ou depresséao
Melhorou - - - - 8.0
Estavel -0,0862 0,002 -0,0689 <0,001 '
Piorou -0,2001 <0,001 -0,1717 <0,001

Legenda: %SQRajt: porcentagem de contribuicdo da variavel na Soma dos Quadrados da Regressdo

Ajustada.

A diferenca na utilidade da QVRS era positivamente relacionada a renda

e ao apoio da familia e negativamente a estabilidade ou piora nos problemas nos

cinco dominios do EQ-5D (mobilidade, cuidados pessoais, atividades habituais,

dor ou mal-estar e ansiedade e depressédo), segundo os modelos de regresséo

univariados ajustados pela utilidade basal. No entanto, renda e apoio da familia

perderam significancia estatistica no modelo multivariado final.

Este modelo apresentou um coeficiente de determinacédo ajustado de

89,8%, com dor ou mal-estar (11,8%) e mobilidade (5,9%) como os dominios

com maior e menor impacto na utilidade da QVRS, respectivamente.
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6 DISCUSSAO
6.1 CARACTERISTICAS DOS PARTICIPANTES

Foi possivel encontrar semelhancas entre as caracteristicas dos
participantes deste e de outros estudos publicados previamente. No presente
estudo foi observada uma discreta maioria de participantes do sexo masculino
(55,9% de homens e 44,1% de mulheres). Na literatura observa-se
frequentemente o sexo masculino compondo a maioria dos participantes,
chegando a 81,8% da amostra (BOUCEKINE; BOYER; BAUMSTARCK, 2015;
EHRMINGER et al., 2019; FITZGERALD et al., 2003; HE et al., 2022; LANFREDI
et al., 2014; RITSNER; GIBEL; RATNER, 2006).

Estudos mais antigos revelam uma incidéncia de esquizofrenia maior no
sexo masculino (razédo de 1,4, em comparacdo com mulheres) (MCGRATH et
al., 2004). Mais recentemente, Luo e colaboradores (2020) observaram que a
prevaléncia em mulheres € maior na China e justificaram o achado a partir do
menor nivel socioeconbmico que as mulheres daquele pais apresentam
(BOWIE; HARVEY, 2006). Mais recentemente, foi concluido que mundialmente
nao ha diferenca de prevaléncia da doenca entre os sexos (CHARLSON et al.,
2018).

Mais da metade dos participantes declarou nédo ter companheiro. Esse
perfil de estado civil se mostrou bastante semelhante ao perfil obtido em uma
coorte israelense na qual, apesar da média de idade inferior a do presente estudo
(38,2 anos e 50,1 anos, respectivamente), 65,5% dos individuos eram solteiros
(RITSNER; GIBEL; RATNER, 2006). Foi observada diferenga em uma coorte da
cidade de Luoding, na China, na qual a maior parte dos participantes era casado
(43,4%) (HE et al., 2022).

Observa-se em estudos epidemioldgicos ocidentais baixa proporcao de
individuos com esquizofrenia casados. No entanto, em paises do Oriente, a
proporcdo é maior. Isso pode estar relacionado as questées culturais. Na india,
por exemplo, onde acredita-se que o casamento pode ser uma forma de
amenizar os transtornos mentais, estima-se que a propor¢cdo de individuos
casados é de cerca de 70% (AGGARWAL; GROVER; CHAKRABARTI, 2019).
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Quanto a escolaridade, observou-se que mais de 60% dos individuos
tinham até o ensino médio completo. Sabe-se que individuos com esquizofrenia
costumam apresentar déficit cognitivo de menor ou maior graus. Dominios como
mem©éria, atencdo, aprendizado e fungBes executivas encontram-se
prejudicados nesta populagdo (BOWIE; HARVEY, 2006). O que agrava essa
situacdo é o estigma que faz com que a sociedade aja no sentido de segregar e
marginalizar os individuos com esquizofrenia (GUARNIERO; BELLINGHINI;
GATTAZ, 2012; THORNICROF et al., 2007). Vale a pena frisar que, dentre os
transtornos mentais, a esquizofrenia se destaca pelo forte estigma sofrido
(GUARNIERO; BELLINGHINI; GATTAZ, 2012; SCHULZE; ANGERMEYER,
2003).

Uma pequena parte (17,3%) dos participantes estava trabalhando. Em
uma coorte com pacientes da cidade de Luoding, na China, o grupo de
participantes que estava empregado se mostrou bem maior, 64,8% (HE et al.,
2022). A baixa proporcao de individuos empregados no presente estudo pode
ser explicada pela faixa etaria mais elevada dos participantes (até 95 anos), que
favorece a situacdo de aposentadoria. Na coorte chinesa, participaram

individuos com até 75 anos.

Na Suica, uma coorte que avaliou bases de dados governamentais,
incluindo milhares de individuos com esquizofrenia, identificou que, trés anos
antes do diagnéstico da doenca, 24% dos pacientes estavam empregados.
Cinco anos ap0s o diagndéstico, a propor¢ao caiu para 10% (HOLM; TAIPALE;
MITTERDORFER-RUTZ, 2021). Isso demonstra o tamanho do impacto dos
sintomas (negativos, principalmente) e danos cognitivos da doenca na dimenséao

social dos individuos acometidos pelo transtorno.

Pouco mais da metade dos individuos (52,6%) nao praticava atividade
fisica. Estudos vém destacando os beneficios da realizacéo de exercicios fisicos
em pacientes com esquizofrenia. Recentemente, um ensaio clinico verificou
melhora dos sintomas em individuos com a doenca e que foram submetidos a
programas de exercicios fisicos aerdbicos, de forca e misto. Foi verificada

melhora significativa em algumas semanas de seguimento no grupo submetido
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ao programa aerdbico. Os exercicios eram realizados trés vezes por semana e
tinham uma hora de duracdo (GARCES et al., 2021).

O presente estudo contou com uma meédia de idade de participantes
superior a de outros estudos. O fato de nao ter sido aplicado um limite de idade

superior para composicdo da amostra pode ter levado a isso.

A média de filhos por participante foi de 0,9. Pouco mais da metade dos
participantes (52,0%) n&o tinha filhos. Parcela importante (37,5%) tinha um ou
dois. Nesse contexto, considerando a possibilidade de esses participantes
conviverem com seus filhos no mesmo lar e considerando ainda o que se sabe
sobre a influéncia genética como determinante da esquizofrenia, € importante
atentar desde cedo ao risco que esses filhos tém de desenvolver a doenga ou
outros transtornos mentais. Uma vigilancia maior nesse sentido pode contribuir
para diagnosticar e tentar mitigar os efeitos de tais transtornos. Rasic e
colaboradores (2014) identificaram, através de revisdo sistematica com
metandlise, que filhos de pais com transtornos mentais graves (como a
esquizofrenia) tém 32% de chances de também desenvolverem transtornos

mentais graves quando adultos.

E importante destacar que a sele¢do de individuos no banco de dados
segundo a permanéncia dos participantes nas duas coletas de dados dificulta a
ocorréncia de um perfil de participantes parecido em estudos semelhantes
(dadas as perdas de seguimento) e, principalmente, podem afastar da realidade

epidemioldgica apresentada pelos pacientes com a doenca.

6.2 ALTERACAO DA QVRS

Foi observada uma média de aumento no valor de utilidade (0,049 ou
6,6%) apos um intervalo meédio de 453 dias de acompanhamento, representada
por uma melhora da QVRS. Esse aumento também foi observado em outros
estudos que avaliaram mudancas na qualidade de vida de individuos com

esquizofrenia.
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Foram identificados poucos estudos que mensuraram QVRS utilizando o
instrumento EQ-5D em metodologia longitudinal. O European Schizophrenia
Outpatients Health Outcomes (EU-SOHO) study é um deles e divulgou seus
resultados. No EU-SOHO, coorte realizada em 10 paises europeus, observou-
se uma razao entre sexos semelhante e idade média inferior a média do presente
estudo. Nesta coorte europeia também foi observada melhora do valor de
utilidade. A utilidade média no baseline do estudo foi 0,57. Um ano depois, o
salto foi de 0,21 (aproximadamente 36%), chegando a 0,78. Essa coorte era
composta de individuos que iniciaram ou trocaram a terapia antipsicotica. 1sso
pode explicar a magnitude do avanco na utilidade média durante o seguimento.
Estiveram associadas a melhora da QVRS a existéncia de emprego remunerado
e a manutencdo das atividades sociais. O convivio com a doenca além de 20
anos e o historico de tratamento ha mais de 35 anos se mostraram relacionados
a reducdo da QVRS (ALONSO et al., 2009).

No presente estudo todos os individuos encontravam-se em uso de
antipsicéticos, o que pode ter favorecido a melhora da QVRS média. Os
pesquisadores do EU-SOHO também atrelaram o alcance de faixa mais elevada

de utilidade média ao tratamento medicamentoso (ALONSO et al., 2009).

Outros estudos também identificaram fatores relacionados a alteracéo da
QVRS, mas utilizando outros instrumentos, diferentes do EQ-5D. Todos o0s
estudos localizados também identificaram uma melhora em QVRS com o passar
do tempo. Na China, He e colaboradores (2022) observaram, apos dois anos de
acompanhamento, melhora com significAncia estatistica em trés dos quatro
dominios do WHOQOL-BREF: saude fisica, relacbes pessoais e ambiental. O
dominio saude mental teve um aumento de pontuacdo nao significativo. O uso
de clozapina ou outros antipsicoticos de segunda geracdo mostrou-se associado

ao aumento da QVRS.

No estudo que avaliou QVRS pelo instrumento SF-36, em sua versao
chinesa, foi observada melhora nos dominios funcionalidade fisica, problemas
fisicos, funcionalidade social e problemas emocionais. No dominio dor corporal
foi identificada piora. Neste mesmo estudo, o estado civil casado mostrou-se

bY

relacionado a piora da QVRS no dominio problemas fisicos. O uso de
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antipsicoéticos atipicos se mostrou relacionado a melhor QVRS nos dominios

problemas fisicos e dor corporal do instrumento (XIANG et al., 2010).

Em outros estudos longitudinais que também utilizaram outros
instrumentos como o S-QoL também foi observada melhora da QVRS
(EHRMINGER et al., 2019).

Alguns dos fatores que no presente estudo se mostraram relacionados a
alteracdo da QVRS sao achados que se repetem em outros estudos nem sempre
a partir da mesma metodologia (estudo longitudinal e com uso do instrumento
EQ-5D).

6.2.1 FATORES ASSOCIADOS

Coortes e estudos transversais identificaram associacao entre pior QVRS
e sinais de depressao (HE et al., 2022; HOERTEL et al., 2021; RITSNER; GIBEL;
RATNER, 2006; XIANG et al., 2008) e ansiedade (XIANG et al., 2008). Foram
identificados transtornos de ansiedade em mais de 78% de uma amostra
polonesa de individuos com esquizofrenia. A amostra ainda apresentava mais
de 50% dos individuos com transtornos depressivos. Outro achado importante
do estudo foi a correlacao entre gravidade dos transtornos e menores niveis de
QVRS (MAKARA-STUDZI; WOLYNIAK; KRYS, 2012). Na Tailandia, correlacdo
semelhante envolvendo ansiedade e QVRS também foi observada (SUTTAJIT;
PILAKANTA, 2015).

A depresséao pode influenciar na QVRS do individuo com esquizofrenia a
partir da baixa autoestima e da visdo negativa que eles podem ter sobre si
préprios (SUTTAJIT; PILAKANTA, 2015). A revisdo de Temmingh e Stein (2015)
concluiu que a ansiedade esta relacionada ainda a gravidade dos sintomas
positivos da esquizofrenia e que os sinais de ansiedade se comportam como um
preditor de suicidio em pacientes com esquizofrenia. E preciso frisar que o
presente estudo ndo teve o objetivo de atribuir depresséo e ansiedade a sua

amostra, mas sim ocorréncia de sinais das duas condicdes.
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N&o foram encontrados estudos que relacionem todas as variaveis que
apresentaram significAncia estatistica no modelo a alteracdo de QVRS em
estudos longitudinais. Apesar da falta de estudos, é intuitivo pensar que o
aumento da gravidade dos problemas com mobilidade, cuidados pessoais e
atividades habituais e, além disso, 0 aumento da gravidade dos sintomas de dor
ou mal-estar possam estar relacionados a piora da QVRS. O presente estudo

vem a confirmar isso.

Estudos que utilizaram outros desenhos farmacoepidemioldgicos ja
observaram que a mobilidade prejudicada em individuos com esquizofrenia esta
associada a mais sintomas negativos, sindrome metabdlica, prejuizos cognitivos
e menor QVRS (CUOCO et al., 2022). Considerado um dos critérios diagnosticos
para o transtorno (APA, 2014), o prejuizo nos cuidados pessoais é caracteristico
de individuos com esquizofrenia e é influenciado pelos sintomas da doenca
(KHAN; MARTIN-MONTANEZ; MULY, 2013). Foi identificado que individuos
com sindrome metabdlica apresentam uma tendéncia de apresentar piores
niveis de cuidados pessoais (MEDEIROS-FERREIRA et al., 2013). Quanto a
preservacao das atividades habituais, uma revisdo sistematica que selecionou
estudos ocidentais, japoneses e chineses identificou uma relacéo positiva ainda
incerta entre o emprego e QVRS. Estudo brasileiro que avaliou a relagdo entre
QVRS em individuos com esquizofrenia que experenciaram dor e que ndo
experenciaram dor por meio do instrumento WHOQOL-brief ndo identificou
menor QVRS global nos individuos do primeiro grupo, mas verificou que
individuos com dor apresentaram prejuizo fisico (ALMEIDA; BRAGA; NETO,
2013). Os fatores relacionados a alteracdo da QVRS apontados neste estudo
foram identificados especificamente para uma populacdo e em um determinado
recorte de tempo. E preciso realizar novos estudos e novas andlises para
verificar se os resultados obtidos se repetem, inclusive com outros parametros

de amostra e tempo.
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6.3 PONTOS FORTES E LIMITACOES

Este trabalho apresenta dados de um estudo de vida real que
acompanhou pacientes com esquizofrenia e usuarios do SUS na regido

metropolitana de Belo Horizonte.

Uma vez que a QVRS ¢ influenciada pelo contexto social, cultural e
econdbmico da populacéo, é interessante estudar o perfil local dos fatores que
influenciam na QVRS. He e colaboradores (2022) verificaram diferencas entre
os fatores que influenciaram a QVRS em diferentes populagdes. Em estudo com
amostra chinesa, identificaram que a gravidade dos sintomas positivos da
esquizofrenia influenciava negativamente na QVRS. Isso vem de encontro aos
resultados obtidos com amostras ocidentais, nas quais se observa que o0s
sintomas positivos tém pouca ou nenhuma relagcdo com QVRS, ao contrério dos
negativos. Estudar os fatores que alteram a QVRS dos individuos com
esquizofrenia € importante para estabelecer estratégias de cuidado para esta
populacdo (FITZGERALD et al., 2003). Dessa forma, este estudo apresenta
beneficios especiais para a tomada de decisdo clinica e ado¢do de politicas
publicas para os pacientes.

O presente estudo avalia a QVRS através de uma abordagem pouco vista
na literatura. Realizou-se uma avaliacao longitudinal, que lanca um olhar sobre
a dindmica da QVRS em suas varia¢cdes ao longo do tempo e os fatores que
influenciam sua melhora ou piora. A falta, na literatura, de outros estudos

semelhantes dificultou a discussao dos achados deste estudo.

E importante destacar ainda que dados faltantes ndo foram imputados,

favorecendo maior seguranca dos dados apresentados.

Apesar de no inicio da coorte terem sido entrevistados 448 pacientes,
apenas 154 deles participaram da segunda entrevista. Ou seja, houve uma perda
no seguimento de 66% dos pacientes numa média de 452,5 dias
(aproximadamente um ano e trés meses). No SCHEEA, em primeiro lugar, 0s
individuos ndo foram selecionados segundo a estabilidade da doenca, podendo
ter havido perdas de participantes com instabilidades clinicas. Em segundo

lugar, ndo foi estabelecido um limite maximo de idade no critério de incluséo, o
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que aumenta as chances de perda de participantes por morte. Excluir
participantes pelo critério de estabilidade clinica, seria uma limitacdo no estudo
(EHRMINGER et al., 2019). Além disso, a manutencado dos diferentes perfis na
andlise permite uma generaliza¢do dos resultados, em consonancia com a vida

real.

A amostragem por conveniéncia adotada no projeto SCHEEA e os
critérios de selecdo de individuos adotada no presente trabalho (apenas
participantes constantes nas duas coletas de dados) podem representar um viés
de selecdo da amostra avaliada. Isso € uma colateralidade provocada pelas
dificuldades inerentes a coleta de dados, tais como o0 acesso aos individuos e a
disposicao deles em fornecer suas informagdes. Outros estudos, como 0s que
utilizam como fonte de dados bases governamentais, tém suas dificuldades
inerentes a coleta minimizados, mas dificilmente avaliam dados como QVRS,

pratica de exercicios fisicos, renda e uso de drogas licitas e ilicitas.

Outra limitacdo deste trabalho € o tamanho da amostra que pode ter
inviabilizado o alcance de mais variaveis independentes que apresentassem

significancia estatistica.
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7 CONCLUSAO

Este trabalho utilizou uma metodologia pouco observada na literatura para

investigar os fatores associados a alteragcdo da QVRS em individuos com

esquizofrenia na regido metropolitana de Belo Horizonte.

Ao longo da coorte foi observado um aumento no valor médio de utilidade
apresentado pelos individuos. Mostraram-se relacionados a reducdo da QVRS
a priora dos problemas com mobilidade, cuidados pessoais, atividades habituais,
dor ou mal-estar e dos sinais de ansiedade ou depressdo. Os fatores
relacionados a alteracdo da QVRS apontados neste estudo foram identificados
especificamente para uma populagdo e em um determinado recorte de tempo. E
preciso realizar novos estudos e novas analises para verificar se os resultados
obtidos se repetem, inclusive com outros parametros de amostra e tempo.

Identificar e tratar de forma adequada e precoce 0s sintomas, sinais e
problemas observados podem favorecer a qualidade de vida de pacientes com

esquizofrenia.
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APENDICE |

FORMULARIO DE COLETA DE DADOS SOCIODEMOGRAFICOS,
COMPORTAMENTAIS E CLINICOS — ENTREVISTA BASAL

1.1D

2. Data

3. Hora de inicio:

4. Avaliador

Dados sociodemogréaficos do paciente

5. Qual o seu estado civil?
() Solteiro

() Casado/ Unido estavel
() Viuvo (a)

() Separado/ Divorciado

() Nao respondeu

56



[o2]

. Qual a sua escolaridade?
) Nunca estudou
) Fundamental incompleto
) Fundamental completo
) Médio incompleto
) Médio completo
) Superior incompleto
) Superior completo
) PGs — graduacédo incompleto
) P6s — graduacdo completo
) N&o sabe

) Nao respondeu

57

7. Qual a renda aproximada total na sua casa (soma de todos os salarios da

residéncia)?

(

) Até 1 salario minimo — R$ 937,00

) De 1 a 2 salarios — R$ 938,00 a R$ 1.874,00

) De 2 a 4 salarios — R$ 1.875,00 a R$ 3.748,00
) De 4 a 6 salarios — R$ 3.749,00 a R$ 5.622,00
) De 6 a 8 salérios — R$ 5.623,00 a R$ 7.496,00
) De 8 a 10 salérios — R$ 7.497,00 a R$ 9.370,00
) Mais de 10 salarios — acima de R$ 9.321,00

) Nao sabe

) N&o informou



8. Quantas pessoas dependem dessa renda (incluindo o paciente)?

( )1
( )2
()3

()4 oumais

() Nao sabe ou néo informou

9. Voceé trabalha?

( ) Formalmente

() Informalmente

() Aposentado

() Afastado

() N&o, mas procurou emprego nos ultimos 30 dias
() Nao e ndo procurou emprego nos ultimos 30 dias
() Nao sabe

() N&o respondeu

() Nao se aplica

10. Qual é/foi sua profissdo?

11. Como vocé define sua cor de pele?
( ) Branca

() Preta

58



( ) Parda
() Amarelo
() Indigena
() N&o sabe

() Nao respondeu

12. Vocé tem filhos?
( )Sim

( ) Nao

() Nao sabe

() N&o respondeu

13. Quantos filhos?

( )1
()2
( )3

()4 oumais
() N&o respondeu

() Nao se aplica

14. Quais as idades?




Para mulheres (15 e 16)

15. Se mulher, vocé ja teve aborto?

(

) Nao

)1

)2

)3

) 4 ou mais

) Nao sabe

) Nao quis responder

) Nao se aplica

16. Se mulher, em relacdo a sua menstruacéo

) Menstrua regularmente

) Menstrua irregularmente
) J& entrou em menopausa
) N&o se aplica

) Outros:

Dados comportamentais do paciente
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17. Vocé sabe ha quanto tempo foi diagnosticado com a doenga? (ano

aproximado)
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18. H4 quanto tempo vocé recebe medicamentos aqui na Farmécia para todos?

(ano aproximado)

19. Vocé faz atividade fisica?
() Uma vez por semana

() 2-3 vezes por semana

() 4-5vezes por semana

() Mais de 5 vezes por semana
() Nao faz

() Nao respondeu

20. Se sim, qual atividade?

21. Qual a sua religido?
() Catodlica

( ) Evangélica

() Testemunha de Jeova
( ) Espirita

() Umbanda

() Candomblé

() Judaismo

() Budismo
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() Hinduismo

() Islamismo

() TradicBes indigenas
() Agnostico

( ) Ateu

() Sem religido

() Nao sabe

() Nao informou

() Outro:

22. Vocé se sente apoiado pela sua familia?
( ) Sempre

() Na maioria das vezes

() Asvezes

() Raramente

( ) Nao

() Nao sabe

() N&o respondeu

23. Alguma vez na vida, voceé fez uso de alcool (cerveja, vinho ou outras bebidas

alcoolicas) ou cigarro?
() Alcool
( ) Tabagismo

() Ambos



(
(
(

) Nao fez uso
) Nao sabe

) Nao respondeu
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24. Nos ultimos seis meses, vocé fez uso de alcool (cerveja, vinho ou outras

bebidas alcoolicas) ou cigarro?

(

25. Alguma vez na vida, vocé fez uso de drogas, como maconha, cocaina... ?

) Alcool

) Tabagismo
) Ambos

) N&o fez uso
) Nao sabe

) N&o respondeu

) Maconha

) Cocaina

) Crack

) Heroina

) LSD

) Extase

) Tinner

) Benzina

) Lanca perfume

) Lold



26.
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) Qualquer uma que conseguir
) Nao usa
) Nao sabe
) Nao respondeu

) Outro:

Nos ultimos seis meses, vocé fez uso de drogas, como maconha, cocaina?
) Maconha

) Cocaina

) Crack

) Heroina

) LSD

) Extase

) Tinner

) Benzina

) Lanca perfume

) Lolé

) Qualquer uma que conseguir
) Nao usa

) N&o sabe

) N&o respondeu

) Outro:




27. Por quem sente-se atraido sexualmente?

( ) Homens

() Mulheres
( ) Ambos
() Nenhum

() Nao respondeu
() Nao sabe

() Outro:

28. Quantos parceiros sexuais teve nos ultimos seis meses?

29. Com que frequéncia vocé usa preservativos?
( ) Sempre

() Quase sempre

() Asvezes

( ) Raramente

() Nunca

() Nao sabe

() Nao respondeu

() Nao se aplica



30. Vocé ja foi preso alguma vez
( )Sim

( ) Néo

() N&o sabe

() Nao respondeu

31. Se sim, quando?

32. Se sim, por quanto tempo?

33. Vocé ja foi morador de rua?
( )Sim

( ) Nao

() Nao sabe

() Nao quis responder

34. Se sim, quando?

35. Se sim, por quanto tempo?

66



36. Vocé ja tentou suicidio alguma vez?

) Nao

) Uma vez

) Duas vezes

) Trés vezes ou mais
) Nao sabe

) Nao respondeu

37. Se sim, h& quanto tempo?

Dados clinicos/ Uso de servigos

38. Ja fez ou faz uso dos servicos da CAPS/CERSAM?

(

) Ja fez

) Faz

) Néo faz

) Nao sabe

) Nao quis responder

39. Qual foi a frequéncia de uso?

) Consultas agendadas ou atividades em grupo
) Dia inteiro
) Pernoite ou internacéo (maior que 24 horas)

) Nao se aplica
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40.

(

41.

Foi internado alguma vez por motivos psiquiatricos?
) Nao

) Uma vez

) Duas vezes

) Trés vezes

) Quatro vezes ou mais

) Nao sabe

) N&o respondeu

Se sim, qual tipo de internacéo?

) Voluntaria — com o0 seu consentimento
) Involuntaria — a forca

) Compulsoéria — deciséo judicial

) Nao sabe

) N&o respondeu

) N&o se aplica

42. Vocé tem alguma outra doencga?

(

) Hipertenséao

) Diabetes

) Cardiopatia

) HIV

) Disfungéo tiredide

) Doencas respiratérias
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() Doencas hepéticas crbénicas
() Doencas renais cronicas
() Nenhuma

() Nao informou

() Outra:

43. Onde vocé realiza suas consultas médicas?

() Servico publico (SUS) — Centro de saude ou hospitais
() Privado — Consultas particulares

() Plano de saude

( ) Ambos

() Nao sabe

() N&o respondeu

() Outros:

44. Se plano de saude, qual?

45. Quais antipsicoticos vocé esta usando?
() Haloperidol

() Clorpromazina

() Risperidona

() Quetiapina

() Ziprasidona



) Olanzapina

) Clozapina

) Trifluoperazina
) Palperidona

) Sertindiol

) Levomepro-mazina
) Aripiprazol

) Lurasidona

) Droperidol

) Flupentixol

) Flufenazina

) Lurasidona

) Sulpirida

) Levossulpirida
) Tioridazina

) Zuclopentixol

) Amissulprida

) Penfluridol

) Pimozida

) Acepromazida
) Nao sabe

) N&o respondeu

) Outro:



46. Vocé faz uso de algum outro medicamento psicofarmaco?
() Alprazolam

() Lorazepam

( ) Clonazepam

() Nitrazepam

( ) Diazepam

() Midazolam

() Biperideno

() Prometazina

( ) Carbamazepina
() Carbonato de Litio
() Clorpromazina
() Valproato de sddio
() Amitriptilina

() Imipramina

() Notriptilina

() Sertralina

() Fluoxetina

() Venlafaxina

() Fenobarbital

() Fenitoina

() Nao sabe

() Nao respondeu

() Nao faz uso
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() Outro:

47. Faz uso de algum outro medicamento?

Eventos adversos

48. Em geral, alguns medicamentos causam, além dos efeitos benéficos, alguns
efeitos inesperados. Vocé ja apresentou alguns desses efeitos com algum dos

medicamentos utilizados?
() Sim

( ) Nao

() Nao sabe

() Nao respondeu

49. Relacione o evento ao medicamento?

50. Se sim, qual reagéo?
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APENDICE I

FORMULARIO DE COLETA DE DADOS SOCIODEMOGRAFICOS,
COMPORTAMENTAIS E CLINICOS — SEGUNDA ENTREVISTA TELEFONICA

N

. Data

3. Hora de inicio:

4. Avaliador

5. Trocou o medicamento antipsicético nos ultimos 6 meses?
( )Sim

( ) Nao

6. Se sim, qual foi a alteragédo?




7. Vocé ficou internado nos ultimos trés meses?
( ) Sim

( ) Nao

8. Se sim, por qué?

9. Quantas vezes?

10. Quanto tempo durou a internacao?

11. Em qual tipo de hospital foi internado?

12. Vocé foi ao médico psiquiatra nos ultimos trés meses?
( )Sim

( ) Nao

13. Se sim, quantas vezes?
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14. Onde foi sua consulta?

) Servico publico - SUS
) Particular

) Servicgo privado - Plano de Saude

15. Vocé é aposentado?

() Sim

() Nao

16. Motivo da aposentadoria

17. Qual sua renda?

() Nao possui renda

() Até 1 Salario Minimo - R$ 937,00

( )De1a?2salarios - de R$ 938,00 a R$ 1.874,00

( ) De 2 a4 saléarios - de R$ 1.875,00 a R$ 3.748,00
() De 4 a6 saléarios - de R$ 3.749,00 a R$ 5.622,00
( ) De 6 a8 saléarios - de R$ 5.623,00 a R$ 7.496,00
( ) De 8al0 salarios - de R$ 7.497,00 a R$ 9.370,00

) Mais de 10 salarios - acima de R$ 9.371,00
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18, Numero de outras consultas médicas nos ultimos trés meses (excluindo-se

consultas psiquiatricas)

19. Teve algum evento adverso nos ultimos trés meses?

20. Usou alcool ou cigarro nos ultimos trés meses?

() Nao usou

() Alcool
( ) Cigarro
() Ambos

21. Usou alguma droga nos ultimos trés meses?
() Nao usou

() Maconha (beck)

( ) Cocaina

( ) Crack

22. Houve alguma situagdo marcante nos ultimos trés meses (morte de pessoa

proxima, acidente, roubo, gravidez, etc.)?

21. Nos ultimos trés meses, participou de algum grupo(s) de apoio?




22. Se sim, qual?
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ANEXO |

ARTIGO CIENTIFICO RELACIONADO AO TEMA SUBMETIDO A REVISTA
EPIDEMIOLOGIA E SERVICOS DE SAUDE

RESUMO

Objetivo: avaliar os fatores relacionados a alteracdo de qualidade de vida
relacionada a saude (QVRS) em pacientes com esquizofrenia em uso de
antipsicéticos atipicos no Sistema Unico de Saude. Métodos: A pesquisa, de
coorte aberta prospectiva, acompanhou 152 pacientes por 12 meses no ambito
do projeto SCHEEA (Schizophrenia Economics and Effectiveness Assessment),
coletando dados sobre QVRS, sintomas psicolégicos, funcionamento social e
outros aspectos relevantes. Resultados: Observou-se aumento de 0,049 na
QVRS média dos participantes. Identificou-se que a piora ou instabilidade em
areas como mobilidade, cuidados pessoais, atividades habituais, dor, mal-estar,
ansiedade e depressdo estavam associadas a uma menor QVRS. Sugere-se
gue aidentificacéo e tratamento precoce de sintomas fisicos e psicologicos, além
da promocao da autonomia e funcionalidade, sdo essenciais para melhorar a
QRVS de pacientes com esquizofrenia no SUS. Concluséo: Este estudo
contribui para a gestéo do cuidado dessa populacdo, destacando a importancia

de abordagens multidimensionais que considerem diversos aspectos da doenca.

Palavras-chave: Esquizofrenia; Qualidade de vida; Antipsicoticos; Estudos de

coorte.
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ABSTRACT

Objective: to evaluate factors related to changes in health-related quality of life
(HRQoL) in patients with schizophrenia using atypical antipsychotics in the
Unified Health System (SUS). Methods: The prospective open cohort research
followed 152 patients for 12 months in the scope of the SCHEEA (Schizophrenia
Economics and Effectiveness Assessment) project, collecting data on HRQoL,
psychological symptoms, social functioning and other relevant aspects. Results:
Participants' average HRQoL increased by 0.049. However, analysis identified
that worsening or instability in areas such as mobility, self-care, usual activities,
pain, malaise, anxiety and depression were associated with lower HRQoL. The
results suggest that the early identification and treatment of physical and
psychological symptoms, in addition to promoting autonomy and functionality, are
essential to improve the QRVS of patients with schizophrenia in the SUS.
Conclusion: This study contributes to the management of care for this
population, highlighting the importance of multidimensional approaches that

consider different aspects of the disease.

Keywords: Schizophrenia; Quality of Life; Antipsychotic Agents; Cohort Studies.
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RESUMEN

Objetivo: evaluar factores relacionados con cambios en la calidad de vida
relacionada con la salud (CVRS) en pacientes con esquizofrenia que utilizan
antipsicéticos atipicos en el Sistema Unico de Salud. Métodos: la investigacion
prospectiva de cohorte abierta siguié a 152 pacientes durante 12 meses en el
ambito del proyecto SCHEEA (Schizophrenia Economics and Effectiveness
Assessment), que recoge datos sobre CVRS, sintomas psicologicos,
funcionamiento social y otros aspectos relevantes. Resultados: Se observé un
aumento de 0,049 en la CVRS promedio de los participantes. Se identificé que
el empeoramiento o la inestabilidad en areas como movilidad, cuidado personal,
actividades habituales, dolor, malestar, ansiedad y depresion se asociaron con
una menor CVRS. Se sugiere que la identificacion temprana y el tratamiento de
los sintomas fisicos y psicologicos, ademas de promover la autonomia y
funcionalidad, son esenciales para mejorar el QRVS de los pacientes con
esquizofrenia en el SUS. Conclusion: Este estudio contribuye a la gestion del
cuidado de esta poblacion, destacando la importancia de enfoques

multidimensionales que consideren diferentes aspectos de la enfermedad.

Palabras clave: Schizophrenia; Calidad de Vida; Antipsicéticos; Estudios de

Cohortes.
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INTRODUGCAO

Os transtornos mentais sdo caracterizados por perturbaces que afetam
clinicamente a cognicéo, a regulacdo emocional e o comportamento do individuo
acometido. Em 2019, estimava-se que, no mundo, um em cada oito individuos
convivia com algum transtorno mental como depressao, ansiedade, transtorno

bipolar, transtorno de estresse pds-traumatico e esquizofrenial.

A esquizofrenia acomete cerca de 1% da populagdo mundial® e promove
nos individuos acometidos importante reducéo de expectativa de vida3. A doenca
afeta os pensamentos e a percepcéo dos individuos?, sendo caracterizada por
sintomas como delirios, alucinacdes, anedonia e retracéo social’>. O tratamento

medicamentoso desse transtorno se da por meio dos antipsicoticos®.

Os sintomas da doenca e o préprio tratamento comprometem a qualidade
de vida relacionada a saude (QVRS) dos pacientes, sendo menor para esses
individuos comparativamente a populacdo em geral”. A QVRS vem
apresentando diferentes conceitos ao longo do tempo? sendo mais utilizado o
estabelecido pela Organizacao Mundial da Saude (OMS), que define a qualidade

de vida como a percepcao do individuo em relagdo a dimensGes como valores,

posicdo na vida e objetivos®.

Estudos publicados tém identificado os preditores de QVRS em
pacientes com esquizofrenia®®. Nestes, foram desenvolvidos modelos
estatisticos que avaliaram a associacéo entre aspectos clinicos, sociais e QVRS.
Estudos assim séo importantes pois destacam as caracteristicas e fatores que
podem ser adotados como alvo de intervencdes para melhorar a QVRS dos

pacientes com esquizofrenia®. No entanto, poucos estudos costumam avaliar a
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QVRS através de uma abordagem longitudinal, com olhar sobre a sua variagdo
ao longo do tempo. Assim, o objetivo do estudo foi avaliar as caracteristicas
relacionadas a variagdo da QVRS em uma coorte de pacientes com

esquizofrenia usuarios do Sistema Unico de Salde (SUS).

METODOS

Este trabalho é parte do projeto SCHEEA (Schizophrenia Economics and
Effectiveness Assessment). Trata-se de uma coorte aberta prospectiva com
pacientes que utilizavam antipsicoticos atipicos dispensados pelo Componente
Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF) de Minas Gerais. Foram
avaliados aspectos sociodemogréficos, clinicos e comportamentais dos
participantes, além da QVRS, por meio do instrumento EQ-5D (European Quality

of Life-5 Dimensions)*°.

O projeto foi apreciado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
(COEP) da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG) que atribuiu o parecer

n° 1.691.265 (CAAE n° 57420616.9.0000.5149).

As entrevistas basais foram presenciais e realizadas no periodo de
setembro de 2017 a marco de 2018. Entre abril de 2018 e maio de 2019, foi
realizada a segunda entrevista, por via telefénica, com tempo médio de 20 meses
de acompanhamento. Foram excluidos os participantes que ndo responderam a

algum dominio do instrumento EQ-5D em alguma das entrevistas.

A partir das respostas ao EQ-5D em cada entrevista, foram atribuidos

valores de utilidade aos estados de saude de cada participante com base na
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populacao de Minas Gerais, conforme definido no estudo publicado por Andrade
e colaboradores!!. A utilidade da QVRS varia entre os valores -0,223 (QVRS
mais baixa) e 1 (QVRS mais alta). A variavel dependente foi definida como a

diferenca da utilidade nas duas entrevistas (segunda menos basal).

As variaveis independentes investigadas, coletadas na entrevista basal,
foram sexo, idade, estado civil, escolaridade, situacdo ocupacional, renda, cor
da pele/raca, se tem filhos, pratica de atividade fisica, sentimento de apoio da
familia, tipo de antipsicotico utilizado (atipico ou atipico associado a tipico),
presenca de outras doencas e uso de cigarro ou alcool. Além dessas, foram
consideradas as mudancas (melhora, estabilidade ou piora), entre as duas
entrevistas, nas respostas individuais as cinco dimensdes do EQ-5D: mobilidade,
cuidados pessoais, problemas com atividades habituais, dor ou mal-estar e

sinais de ansiedade e depresséo.

Foi utilizado um modelo de regresséo linear para avaliar a relacao entre a
alteracdo da utilidade e as variaveis sociodemograficas e clinicas. O modelo de
regressao linear foi ajustado para a diferenca da utilidade em QVRS em funcao
de cada variavel independente separadamente, ajustado pelo valor da utilidade
na entrevista basal. As variaveis com valor-p<0,10 foram incluidas em um
modelo inicial, permanecendo no modelo de regressdo linear multipla final

aquelas com valor-p<0,05.

As analises estatisticas foram realizadas no programa IBM SPSS

(Statistical Package for the Social Sciences) Statistics® versao 20.
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RESULTADOS

O estudo recrutou 448 pacientes na entrevista basal, dos quais 207
responderam a segunda entrevista. Entre os participantes que responderam
ambas as entrevistas, 154 completaram todos os dominios do instrumento EQ-
5D, sendo considerados na analise final. Portanto, a amostra final consistiu em
152 pacientes com esquizofrenia em uso de antipsicoticos atipicos no SUS, que

responderam as duas entrevistas e completaram todos os dominios do EQ-5D.

A maioria dos participantes era do sexo masculino (55,9%), com idade
entre 40 e 59 anos (43,7%), ndo branca (62,3%), sem companheiro (74,8%), com
ensino médio completo (35,8%), sem trabalho (82,7%), renda entre um e quatro
salarios minimos (49,2%) e sem filhos (52,0%). A maioria era sedentaria (52,6%),
abstémia de alcool e cigarro nos ultimos seis meses (67,3%) e se sentia apoiada
pela familia na maioria das vezes ou sempre (81,5%). Quanto as caracteristicas
clinicas, 55,1% relataram outras doencas cronicas e 83,6% estavam em uso

apenas de antipsicoticos atipicos (Tabela 1).

Em ambas as entrevistas, a maioria dos participantes nado apresentou
problemas de mobilidade (73,7% e 81,6%), com seus cuidados pessoais (86,2%
e 88,2%) ou com suas atividades pessoais (52,0% e 78,3%), tampouco relataram
dor ou mal-estar (61,2% e 55,9%). No entanto, 40,1% e 36,8% apresentaram
sinais moderados de ansiedade e depressdo nas duas entrevistas,
respectivamente. Observou-se melhora na capacidade de realizar atividades
habituais (37,5%) e em ansiedade/depresséao (25,0%), este ultimo também com

a maior porcentagem de piora (27,6%), juntamente com o dominio relacionado
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a dor ou mal-estar (24,3%). As maiores porcentagens de estabilidade ocorreram

nos dominios de cuidados pessoais (84,2%) e mobilidade (73,7%) (Tabela 2).

Na entrevista basal, a utilidade da QVRS atribuida pelos pacientes
apresentou média de 0,739 e mediana de 0,789. Na segunda entrevista, esses
valores aumentaram para 0,788 e 0,832, respectivamente. A média das
diferencas entre as duas coletas foi de 0,049, demonstrando um aumento

estatisticamente significativo (p=0,003) (dados néo tabelados).

A Figura 1 apresenta o diagrama de dispersao dos valores das diferencas
da utilidade em QVRS entre as duas entrevistas em funcdo dos valores de
utilidade na entrevista basal. Como esperado nesse tipo de medida, a diferenca
na utilidade é fortemente correlacionada com a utilidade basal; neste caso, a
correlacdo € linear negativa, indicando que, quanto maior a utilidade basal,
menor € o “‘ganho” na utilidade na segunda entrevista. Além disso, nota-se que
as “perdas” na utilidade (diferengas negativas) ocorreram apenas para os valores
de utilidade basal mais altos (acima de 0,5). Isso significa que ndo se pode fazer
comparacdes de ganho/perda na utilidade entre individuos com diferentes niveis
de utilidade basal. Desse modo, a analise univariada da relacdo da diferenca
nas utilidades com as variaveis independentes precisou ser ajustada pela

utilidade na entrevista basal (Tabela 3).

A diferenca na utilidade da QVRS era positivamente relacionada a renda
e ao apoio da familia e negativamente a estabilidade ou piora nos problemas nos
cinco dominios do EQ-5D, segundo os modelos de regressdo univariados
ajustados pela utilidade basal. No entanto, renda e apoio da familia perderam

significancia estatistica no modelo multivariado final. Este modelo apresentou um
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coeficiente de determinacao ajustado de 89,8%, com dor ou mal-estar (11,8%) e
mobilidade (5,9%) como os dominios com maior e menor impacto na utilidade da

QVRS, respectivamente. (Tabela 3).

DISCUSSAO

O perfil dos participantes deste estudo apresentou similaridades com
outras coortes de pacientes com esquizofrenia, com maior prevaléncia do sexo
masculino'?-16 e significativa parcela sem companheiro®®. As caracteristicas da
amostra também se assemelham ao perfil de individuos com esquizofrenia em
uso de antipsicéticos atipicos no Brasil, onde entre 2008 e 2017, 50,5% dos
individuos eram do sexo feminino e a média de idade foi de 44 anos'’. Ressalta-
se que apesar de ser uma populacdo em idade economicamente ativa, observa-

se baixa participagao laboral e relacional.

Observou-se um aumento médio de 0,049 (6,6%) na utilidade da QVRS
apo6s um acompanhamento médio de 453 dias, representando uma melhora
significativa da qualidade de vida. Achados semelhantes foram encontrados em
outros estudos que avaliaram mudancas na QVRS de individuos com

esquizofrenia seja através do EQ-5D?8, seja por outros instrumentos!?1°.

No modelo de regresséo final, identificou-se uma relagao entre a piora da
gravidade dos sinais de ansiedade e depressdo e a piora da QVRS,

corroborando com os resultados de outras pesquisas®1429,

Foram identificados transtornos de ansiedade em mais de 78% de uma

amostra polonesa de individuos com esquizofrenia. A amostra ainda
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apresentava mais de 50% dos individuos com transtornos depressivos. Outro
achado importante do estudo foi a correlagéo entre gravidade dos transtornos e
menores niveis de QVRS?!. Na Tailandia, correlacdo semelhante envolvendo
ansiedade e QVRS também foi observada??. Ressalta-se que no presente estudo

foram investigados sinais e ndo diagndstico de ansiedade e depressao.

A depresséo pode influenciar na QVRS do individuo com esquizofrenia a
partir da baixa autoestima e da visdo negativa que eles podem ter sobre si
proprios??. A revisdo de Temmingh e Stein?® concluiu que a ansiedade esta
relacionada ao aumento da gravidade dos sintomas positivos da esquizofrenia e
gue os sinais de ansiedade se comportam como um preditor de suicidio em

pacientes com esquizofrenia.

N&o foram encontrados estudos que relacionem todas as variaveis que
apresentaram significAncia estatistica no modelo a alteracdo de QVRS em
estudos longitudinais. Apesar da falta de estudos, é intuitivo pensar que o
aumento da gravidade dos problemas com mobilidade, cuidados pessoais e
atividades habituais e, além disso, 0 aumento da gravidade dos sintomas de dor

ou mal-estar possam estar relacionados a piora da QVRS. O presente estudo

vem a confirmar isso.

Estudos que utilizaram outros desenhos farmacoepidemiolégicos ja
observaram que a mobilidade prejudicada em individuos com esquizofrenia esta
associada a mais sintomas negativos, sindrome metabdlica, prejuizos cognitivos
e menor QVRS?*. Considerado um dos critérios diagnosticos para o transtorno?®,
0 prejuizo nos cuidados pessoais € caracteristico de individuos com

esquizofrenia e é influenciado pelos sintomas da doenca?®. Foi identificado que
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individuos com sindrome metabdlica apresentam uma tendéncia de apresentar
piores niveis de cuidados pessoais?’. Quanto a preservacdo das atividades
habituais, uma revisao sistemética que selecionou estudos ocidentais, japoneses
e chineses identificou uma relacdo positiva ainda incerta entre o emprego e
QVRS. Estudo brasileiro que avaliou a relacdo entre QVRS em individuos com
esquizofrenia que experenciaram dor e que n&o experenciaram dor por meio do
instrumento WHOQOL-brief ndo identificou menor QVRS global nos individuos
do primeiro grupo, mas verificou que individuos com dor apresentaram prejuizo

fisico?.

Uma limitacdo deste estudo é o tamanho da amostra que pode ter
inviabilizado o alcance de mais variaveis independentes que apresentassem
significancia estatistica para compor o modelo de regressao final. Apesar disso,
este trabalho apresenta dados de um estudo de vida real que acompanhou
pacientes com esquizofrenia e usuéarios do SUS na regiao metropolitana de Belo
Horizonte e utiliza uma abordagem pouco explorada na literatura para avaliar a

QVRS.

Realizou-se uma avaliacdo longitudinal, que lanca um olhar sobre a
dindmica da QVRS em suas variacdes ao longo do tempo. A falta, na literatura,
de outros estudos semelhantes dificultou a discusséo dos achados deste estudo.
Vale destacar que coortes prospectivas (como o SCHEEA) permitem o

estabelecimento de causalidade com reducéo do risco de viés de memoéria®.

Dos 448 pacientes entrevistados no inicio da coorte, apenas 154
participaram da segunda entrevista, 0 que representa uma perda de 66%. O

SCHEEA néo selecionou os participantes pela estabilidade da doenca, o que
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pode ter contribuido para a perda de participantes com instabilidades clinicas12.
Além disso, a ndo definicdo de um limite maximo de idade no critério de incluséo
aumenta as chances de perda por morte. A manutencao dos diferentes perfis na
andlise permite uma generalizacdo dos resultados, em consonancia com a vida

real.

A amostragem por conveniéncia e os critérios de selecdo (apenas
participantes presentes nas duas coletas de dados) podem ter gerado um viés
de selecdo. Essa limitacdo € uma consequéncia das dificuldades inerentes a
coleta de dados, como acesso aos individuos e sua disposicdo em fornecer
informacdes. No entanto, o estudo se destaca por avaliar dados longitudinais
nao observados em outras coortes, que, apesar de minimizarem as dificuldades
de coleta, ndo avaliam aspectos como QVRS, pratica de exercicios fisicos, renda
e uso de drogas licitas e ilicitas. A robustez das andlises estatisticas aplicadas

pode mitigar o possivel viés.

Os fatores relacionados a alteracdo da QVRS apontados neste estudo
foram identificados especificamente para uma populacdo e em um determinado
recorte de tempo. E preciso realizar novos estudos e novas andlises para
verificar se os resultados obtidos se repetem, inclusive com outros parametros

de amostra e tempo.

Identificar e tratar de forma adequada e precoce o0s sintomas, sinais e
problemas observados podem favorecer a qualidade de vida de pacientes com

esquizofrenia.
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TABELAS, QUADROS E FIGURAS

Tabela 1 — Caracteristicas sociodemograficas, habitos de vida e clinicas e dos
152 pacientes com esquizofrenia usuarios de medicamentos antipsicoticos do
Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica, em BH/MG, 2017-

2019, na entrevista basal

Caracteristica Categoria n (%)
Sexo Feminino 67 (44,1)
Masculino 85 (55,9)
Faixa Etéaria (anos) 20a 40 46 (30,5)
41 a59 66 (43,7)
60 a 95 39 (25,8)
N&o sabe ou ndo respondeu 1
Cor de pelelraca N&o branca 91 (62,3)
Branca 55 (37,7)
N&o sabe ou ndo respondeu 6
Situacdo marital Sem companheiro 113 (74,8)
Com companheiro 38 (24,2)
N&o sabe ou ndo respondeu 1
Escolaridade Até ensino fundamental completo 53 (35,1)
Ensino médio completo 54 (35,8)
Ensino superior completo 44 (29,1)
N&o sabe ou ndo respondeu 1
Trabalho Nao 124 (82,7)
Sim 26 (17,3)
N&o sabe ou ndo respondeu 2
Renda (em salarios minimos Até 1 33 (26,6)
de R$ 937,00) Dela4 61 (49,2)
Mais de 4 30 (24,2)
Né&o sabe ou néo respondeu® 28
Filhos Nao 79 (52,3)
Sim 72 (47,7)
N&o sabe ou ndo quis responder 1
Pratica de atividade fisica N&ao 80 (52,6)
Sim 72 (47,4)
Uso de alcool e/ou cigarro Nao 101 (67,3)
nos ultimos meses Sim 49 (32,7)
N&o sabe ou ndo respondeu 2
Sentimento de apoio da N&o / raramente / as vezes 28 (18,5)
familia Na maioria das vezes / sempre 123 (81,5)
N&o sabe ou ndo respondeu 1
Outras doencas N&o 66 (44,9)
Sim 81 (55,1)
N&o sabe ou ndo respondeu 5
Atipsicotico em uso Atipico 127 (83,6)

Atipico e tipico

25 (16,4)
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Tabela 2 — Respostas as dimensdes do EQ-5D entre duas entrevistas em uma
coorte de 152 pacientes com esquizofrenia usuérios de medicamentos
antipsicéticos do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica,
BH/MG, 2017-2019

Entrevista Variacdo entre entrevistas
Dimenséo Categoria Basal Segunda Melhor Estavel Pior
n (%) n (%) n (%) n,) n (%)
Mobilidade Sem problemas 112 (73,7) 124 (81,6) 29 112 1
Alguns problemas 32(21,1) 28(184) (19.1) (73.7) 7.2)
Limitado a cama 8 53 0 (00 ' ' '
Cuidados  Sem problemas 131 (86,2) 134(88,2) 14 128 10
pessoais  Alguns problemas 17(11,2) 16(10,5) 92) 842 (66
Incapaz de se lavar ou se vestir 4 (2,6) 2 (1,3 ' ' '
Atividades Sem problemas 79 (52,0) 119(78,3) 57 80 15
habituais  Alguns problemas 54(355) 29(19,1) (375) 526) (9.9)
Incapaz de desempenhar atividades 19 (12,5 4 (2,6) ' ' '
Dor ou Sem dores ou mal-estar 93(61,2) 85(55,9) 23 9P 37
mal-estar  Dor ou mal-estar moderados 40(26,3) 40(26,3) (15.) 605) (243)
Dor ou mal-estar extremos 19(125) 27(17.8) ' ' '
Ansiedade Sem ansiedade ou depresséo 53(34,9) 54(35)5) 38 75 42
ou 5 Ansiedade ou depressédo moderadas ~ 61(40,1) 56 (36,8) 250) @74)  (27.6)
depressdo  Ansiedade ou depress&o extremas 38(25,0) 42(27,6) ' ' '
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Tabela 3 - Resultados dos modelos de regressao linear univariados e
multivariado para a diferenca da utilidade da QVRS em funcdo das
caracteristicas sociodemogréficas, hébitos de vida e clinicas, ajustados pela
utilidade na entrevista basal, em 152 pacientes com esquizofrenia usuarios de
medicamentos antipsicéticos do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica, BH/MG, 2017-2019

Variavel Univariado Multivariado Final*
Coeficiente Valor-p Coeficiente Valor-p  %SOQR
Constante 0,4699 - 0,7286 - -
Utilidade QVRS Basal -0,5653 <0,001 -0,1941 <0,001 2,36
Sexo - feminino - -
- masculino 0,0098 0,704
Faixa etaria - 20 a 39 anos - -
-40a59 anos -0,0332 0,267
- 60 anos ou mais 0,0075 0,827
Cor da pele - branca - -
- nao branca -0,0027 0,916
Situacéo marital - sem companheiro - -
- com companheiro -0,0041 0,890
Escolaridade - ensino fundamntal - -
- ensino médio 0,0074 0,815
- ensino superior 0,0522 0,101
Trabalho - ndo - -
-sim 0,0549 0,108
Renda - até 1 salario minimo - -
- de 1 a 4 salario minimos 0,0436 0,194
- mais de 4 salarios minimos 0,0713 0,073
Possui filhos - ndo - -
-sim 0,0068 0,790
Atividade fisica - ndo - -
-sim 0,0146 0,567
Uso de acool/cigarro - ndo - -
-sim -0,0250 0,365
Apoio da familia - ndo, nunca, raro - -
- maioria, sempre 0,0693 0,033
Outras doencas - ndo
-sim -0,0166 0,526
Antipsicdtico - atipico - -
- atipico + tipico 0,0165 0,634
Mobilidade - melhorou - - - - 59
- estavel -0,1180 0,003 -0,1323 <0,001
- piorou -0,2463 <0,001 -0,2194 <0,001
Cuidados pessoais - melhorou - - - - 6,4
- estavel -0,1438 0,003 -0,1410 <0,001
- piorou -0,3090 <0,001 -0,2792 <0,001
Atividades habituais - melhorou - - - - 7,7
- estavel -0,0630 0,025 -0,1020 <0,001
- piorou -0,2626 <0,001 -0,2219 <0,001
Dor ou mal-estar - melhorou - - - - 11,8
- estavel -0,0878 0,005 -0,1128 <0,001
- piorou -0,2550 <0,001 -0,2304 <0,001
Ansiedade ou depresséo - melhorou - - - 8,0
- estavel -0,0862 0,002 -0,0689 <0,001
- piorou -0,2001 <0,001 -0,1717 <0,001

%SQRajt: porcentagem de contribuicdo da variavel na Soma dos Quadrados da Regresséo

Ajustada.
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Figura 1 — Diagrama de dispersao das diferencas de utilidade da QVRS entre
as duas entrevistas em fungao da utilidade da QVRS na entrevista basal em 152
pacientes com esquizofrenia usuarios de medicamentos antipsicoticos do
Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica, BH/MG, 2017-2019
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