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RESUMO

Introducao

A Hipertensao Arterial é considerada um dos mais importantes fatores de risco da
principal causa de mortalidade em Portugal e em todo o mundo: as doengas cérebro-
cardiovasculares. Uma das principais variaveis que conduzem a um mau controlo da pressao
arterial em doentes hipertensos € a falta de adesao a terapéutica. A adesao a terapéutica é
influenciada por multiplos fatores, que condicionam o seguimento das recomendag¢oes médicas
relativas a toma da medicagao, sendo um deles a presenca de efeitos adversos percecionados
com a medicagao. Existem multiplos métodos capazes de avaliar a adesao a terapéutica, sendo

os questionarios os mais utilizados na pratica clinica.
Objetivo

O objetivo principal deste trabalho é analisar de que forma a percecao de efeitos
secundarios associados a terapéutica anti-hipertensora ¢ avaliada nos questionarios de adesao

a terapéutica anti-hipertensora ja validados na populagao portuguesa.
Material e Métodos

Foi realizada uma pesquisa bibliografica na PubMed para a recolha dos questionarios de
adesao a terapéutica, através de uma equacao de pesquisa que incluiu os seguintes termos:
“medication  adherence”, “patient adherence”, “instrument”, ‘“scale”, *“questionnaire”,
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“hypertension”, “antihypertensive agents”, “portuguese”, “Portugal’.

A selecao dos artigos atendeu a critérios de inclusao previamente estabelecidos. Foram
incluidos todos os artigos que utilizassem um questionario de adesao a terapéutica anti-
hipertensora, desde que esse questionario estivesse validado em portugués. Posteriormente,
os questionarios identificados foram comparados com base nos itens presentes em cada um,
agrupando-os de acordo com as tematicas abordadas. Foram analisados e comparados os itens

que avaliavam a presenca ou percecao de efeitos adversos.
Resultados

Foram obtidos 66 artigos através da equagao de pesquisa selecionada. Outros 2 artigos
foram adicionados pela sua identificagao em referéncias bibliograficas. Num total de 68 artigos

obtidos, foram excluidos 64, uma vez que apenas 4 cumpriram os critérios de inclusao.



No total dos 4 questionarios, foram analisados 4| itens, onde apenas 6 estavam
possivelmente relacionados com os efeitos adversos da medicagao. Outros itens avaliavam,
por exemplo, razées econdémicas (em 3 itens), esquecimento (em || itens), conhecimentos
acerca da doenga (em apenas | item), crengas na medicagao (em 6 itens) e adesao as medidas

nao farmacolodgicas (em 6 itens).
Conclusao

Existem poucos questionarios validados na populagao portuguesa capazes de avaliar ou
predizer a adesao a medicagao em individuos hipertensos. A analise revelou que os 4
questionarios continham itens capazes de avaliar a percecao de efeitos adversos, contudo
alguns deles nao eram diretos, podendo originar multiplas interpretagoes. Nao existem
grandes diferengas entre os questionarios de adesao validados em portugués e aqueles que se
encontram validados noutros paises. Sao necessarios estudos observacionais que avaliem, na
pratica, a relagao entre a percegao de efeitos adversos e a adesao, para uma melhor
confirmagao do impacto negativo de efeitos adversos percecionados na decisao de toma da

medicagao.
Palavras-chave

Adesiao a medicagao: Anti-hipertensores; Efeitos adversos; Hipertensao arterial;

Questionarios de adesao.



ABSTRACT

Introduction

Arterial hypertension is considered one of the most important risk factors of the primary cause of
mortality in Portugal and worldwide: brain-cardiovascular diseases. One of the main variables that lead
to a bad control of blood pressure in hypertensive patients is the lack of adherence. Adherence to
medication is influenced by multiples factors that conditionate the following of medical
recommendations about taking medicines, and the presence of perceived adverse effects with
medication is one of them. There are multiple measures available to assess adherence, although

questionnaires are preferred in clinical practice.
Objective

The principal objective of this work is to analyse in which way the perception of adverse effects
associated to antihypertensive medication is evaluated in adherence questionnaires validated in

portuguese population.
Material and Methods

It was made a bibliographic research in PubMed to collect adherence questionnaires, through a
research equation which included the following terms: “medication adherence”, “patient adherence”,
“instrument”, “scale”, “questionnaire”, “hypertension”, “antihypertensive agents”, “portuguese”,

“Portugal”.

The selection of the articles attended to a previously established inclusion criteria. All the articles
that utilized at least one adherence questionnaire to antihypertensive medication, since it was validated
in portuguese-portuguese were included. Then, questionnaires were compared based on their items,
grouping them according to the topics covered. All the items that evaluated the presence or the

perception of adverse effects were analysed and compared.
Results

66 articles were obtained using the selected research equation. Two other articles were added
through their identification in the bibliographic references. In a total of 68 articles, 64 were excluded

and only 4 fulfilled all the inclusion criteria.

In the total of 4 questionnaires, 41 items were analysed and only 6 were possibly related to

adverse effects of medication. Other items evaluated, for example, economic reasons (in 3 items),



forgetfulness (in | | items), knowledge about the disease (in only | item), beliefs about medication (in

6 items) and adherence to non-pharmacological interventions (in 6 items).
Conclusions

There are few questionnaires validated in Portuguese population with hypertension that are able
to evaluate or predict medication adherence. The analysis revealed that all the 4 questionnaires had
items that were capable of evaluate the adverse effects perception. However, some of those items
aren’t totally direct to adverse effects and are able to originate multiple interpretations. There isn’t
much difference between Portuguese adherence questionnaires and questionnaires validated in other
countries. Future observational studies are necessary to evaluate the relationship between adverse
effects perception and adherence, to estimate the negative impact of perceived adverse effects with

the decision of taking antihypertensive drugs.
Keywords

Adherence questionnaires; Adverse effects; Antihypertensive drugs; Arterial hypertension;

Medication adherence.
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PREAMBULO

As doengas cérebro-cardiovasculares sao a principal causa de morte em todo o mundo.
Segundo o Programa Nacional para as Doengas Cérebro-Cardiovasculares de 2017
desenvolvido pela Diregao-Geral da Saude, cerca de 6432 pessoas morreram por acidente
vascular cerebral (AVC) em 2015, verificando-se ainda cerca de 121515 episodios de

internamento por patologias do aparelho circulatorio.

A hipertensao arterial (HTA) é o principal fator de risco modificavel que propicia o
desenvolvimento destas doengas. No ano de 2015, cerca de 36% da populagao era hipertensa,

sendo os idosos a classe etaria mais afetada (Rodrigues et al., 2019).

Por nao apresentar sintomatologia tipica, é considerada uma doenga silenciosa, o que
dificulta o seu diagnostico, fazendo com que muitos doentes hipertensos nao saibam que o
sao. Estima-se que apenas cerca de 69,8% dos hipertensos tém conhecimento da sua condigao

clinica (Rodrigues et al., 2019).

Para travar a evolugao da HTA pela permanéncia de valores de pressao arterial elevados,
a medicacdo anti-hipertensora é importante. Estando comprovada pelas autoridades
competentes no que respeita a sua eficacia, seguranga e qualidade, apenas 71,3% dos doentes
hipertensos estao controlados (Rodrigues et al, 2019). Porque é que cerca de 30% dos

doentes continuam com pressao arterial nao controlada?

“Drugs don’t work in patients who don’t take them”

C. Everett Koop, M.D. (in Osterberg e Blaschke, 2005)

Prevé-se que a falta de adesiao ao tratamento prescrito seja a principal causa para a
ocorréncia de valores tensionais nao controlados. A problemaitica da nao adesao ja é
considerada alarmante. Segundo a Organizagao Mundial da Saude (OMS), apenas 50% dos
doentes croénicos, em paises desenvolvidos, é aderente a medicagao, sendo esta percentagem
menor nos paises em desenvolvimento (WHO, 2003). A OMS reconhece ainda que a adesao
€ um processo dindmico cujas intervengoes com vista a sua promoc¢ao devem ser centradas

no doente.

Mas quais as razoes que levam os doentes a ser nao aderentes? A tematica da nao adesao
€ complexa e multifatorial, onde muitas vezes a causa do nao seguimento do regime

terapéutico se deve principalmente a terapéutica implementada: tolerabilidade, posologia,



duragao e custos associados. As reagoes adversas sao das principais razoes que levam a

interrupgao ou descontinuagao voluntaria do tratamento.

O estudo das reagoes adversas possiveis e provaveis € feito ao longo dos ensaios clinicos
randomizados e controlados. Porém, nao sao possiveis de evitar, condicionando a adesao aos
anti-hipertensores. Doentes que percecionam reagoes adversas podem, de forma voluntaria,

descontinuar ou interromper a toma dos anti-hipertensores.

Nesse sentido, este trabalho pretende analisar os questionarios de adesao na medida em
que estes tém capacidade de relacionar uma nao adesao voluntdria a percegao de efeitos

adversos dos anti-hipertensores.

Neste documento, € feita uma parte introdutoria com a tematica da adesao e dos fatores
que a influenciam, com foco na area dos anti-hipertensores, mencionando os principais efeitos
adversos das diferentes classes terapéuticas utilizadas para o tratamento da HTA. E descrita a
metodologia utilizada, com os pormenores da pesquisa bibliografica realizada, bem como os
resultados e a discussao dos mesmos. Por fim, € ainda apresentada uma conclusao dos pontos

principais do trabalho, bem como algumas das perspetivas futuras a considerar-.



I.INTRODUCAO

I.1. Adesdo a terapéutica
l.1.1. Evolucdo do conceito de adesio

A compreensao do conceito de adesao advém das alteragoes da relagio médico-doente
ao longo do tempo. Em tempos mais antigos, os cuidados eram providenciados de acordo com
a interpretagio dos sintomas do doente pelo médico, onde nao existiam exames
complementares de diagnostico. A criagao de instituicoes hospitalares associadas aos
conhecimentos médicos permitiram um diagnostico mais exato. Porém, o médico era
entendido como um pai para os seus doentes, que se esperavam obedientes as suas indicagoes.
Com o final do século XIX e inicio do século XX, a evolugao das condigoes sociais permitiram
uma alteragao da relagao médico-doente. O paternalismo médico foi contestado,
privilegiando-se uma boa comunicagao entre o médico e o doente, tendo este uma

participagao ativa no que respeita o seu estado de saude (Kaba e Sooriakumaran, 2007).

Esta participagao ativa permite ao doente trocar informagoes com o seu médico a fim de
chegarem a uma melhor opgao terapéutica, podendo o doente livremente escolher seguir ou
nao as indicagoes médicas. Segundo a OMS, a adesao é definida como sendo “a extensao do
comportamento do doente face as recomendagoes do seu profissional de saide em relagao a
toma da medicagao, adogao de uma dieta adequada e alteragoes dos estilos de vida” (WHO,

2003).

Por vezes, compliance é confundida com adesdo, no entanto estes termos nao sao
essencialmente sindnimos. Compliance é entendida como a toma correta da medicagao
prescrita, no entanto associada a um dominio paternalista, onde o médico espera que o doente
se limite a obedecer a todas as recomendagoes clinicas fornecidas (Bissonnette, 2008; Gould
e Mitty, 2010). Desde logo, a informagao é debitada, nao tendo em conta a opiniao do préprio
doente a possiveis ajustamentos, por exemplo, no esquema posoldgico. Caso o doente nao
seja compliant com a toma da medicagao, Gould e Mitty (2010) defendem que o médico
necessita de ser mais persuasivo para garantir a obediéncia por parte do doente. A adesao,
por sua vez, contrapoe-se ao termo anterior na medida em que todas as recomendagoes
médicas sao estipuladas com a colaboragao do doente, deixando totalmente de lado um
médico “dominante” na toma de decisao acerca do estado de saude dos seus doentes (Gould
e Mitty, 2010). O doente passa a ser visto como tendo autonomia e capacidade de decisao
acerca de questoes que lhe digam respeito. Num caso em que o doente seja nao aderente,

Gould e Mitty (2010) defendem também que o médico deve comunicar com o doente a fim
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de perceber qual a razao e tomar medidas corretivas para que o doente seja aderente, nao
necessitando de persuadir o mesmo a obedecer ao que lhe é dito. Assim, uma boa adesao é
representada por um doente autonomo que concorda com as recomendagoes fornecidas
antes de as seguir, nao se limitando apenas a obedecer ao que foi estipulado com o médico

(WHO, 2003; Bissonnette, 2008; Vrijens et al., 2012).

Ha ainda autores que dividem o processo de adesao a terapéutica em trés etapas (Vrijens

et al., 2012; Burnier e Egan, 2019):
¢ Iniciagao — corresponde a toma da primeira dose da medicagao prescrita.

¢ Implementacao do regime posologico — indica o periodo durante o qual o doente
cumpre o regime posoldgico prescrito, que se verifica desde a iniciagao até a toma da

ultima dose.

e Descontinuagao da medicagao — diz respeito ao término da terapéutica antes do que
estava previsto, quando ha omissao da dose seguinte e, apos esta, nao se verifica mais

nenhuma toma.

Define-se, ainda, persisténcia como sendo o periodo de tempo desde que o doente iniciou
a terapéutica e o momento em que tomou a Ultima dose antes da descontinuagao, onde
termina a terapéutica (Cramer et al., 2008; Vrijens et al., 2012). E possivel afirmar que este
conceito esta intimamente relacionado com a adesao a terapéutica, uma vez que o seguimento
de um regime posoldgico através da toma correta da medicagao durante o periodo de tempo

proposto, sem que ocorram interrupgoes, garante que o doente é aderente a medicacao.

1.1.2. Classificacdo dos diferentes tipos de nao adesado

A nao adesao a terapéutica, quando se usa como critério a intencionalidade, pode ser
classificada em voluntaria/intencional ou involuntaria/nao intencional (Wroe, 2002; Lehane e

McCarthy, 2007; Mukhtar et al., 2014).

Um doente apresenta uma nao adesao voluntaria quando, de forma intencional e
consciente, toma a decisao de nao tomar corretamente a medicagao que lhe foi prescrita ou
de nao seguir as instrugoes fornecidas pelo profissional de saide para a melhoria da sua
condigao clinica. Envolve uma participagao ativa do doente que decide seguir ou nao a
terapéutica recomendada pelo profissional de saide devido, por exemplo, a crengas na
medicagao, que se relacionam com a necessidade e preocupagoes relativamente a sua toma.

Doentes sem consciéncia da necessidade da medicagao para o tratamento da sua condigao
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clinica decidem voluntariamente nao a tomar, assim como doentes com receio dos efeitos
negativos que advém do seu uso, como a dependéncia, toxicidade ou efeitos adversos. Em
contraposi¢ao, quando a percegao da necessidade da toma se sobrepoe as preocupagoes,
maior € a adesao voluntaria (Salgado et al.,, 2013). Assim, estar consciente da necessidade da
medicagao encontra-se aliada a uma adesao a terapéutica, assim como doentes convencidos

de que a medicagao permite o controlo da evolugao da doenga (Schiiz et al., 201 1).

Por outro lado, a nao adesao involuntaria ocorre quando o doente, de forma inconsciente,
nao toma a medicagao que havia sido prescrita. Por exemplo, a administragao correta de
formulagoes farmacéuticas pode nao ser conseguida devido a incapacidades fisicas e/ou
mentais ou a incapacidades economicas para adquirir a medicagao, fazendo com que o doente
seja nao aderente involuntariamente, assim como o esquecimento que dificulta a toma da
medicagao e o entendimento dos objetivos da mesma. Schiiz e colaboradores (2011)
defendem que doentes convencidos de que os médicos prescrevem medicamentos em
demasia e nao tém tempo para lhes providenciar informagoes acerca da necessidade da
medicacao para a sua doenga estao mais propensos a esquecerem-se de tomar a medicagao.
No entanto, o esquecimento pode também dever-se a presenga de outras patologias

debilitantes que tendem a aparecer com a idade.

A nao adesao pode ainda ser classificada em primaria ou secundaria, sendo nao adesao
primaria a auséncia da aquisicdo da medicagao prescrita pelo doente e secundaria quando ha
aquisi¢ao da medicagao, no entanto esta nao € tomada corretamente, tal como foi prescrita

(Fischer et al., 2010; Solomon e Majumdar, 2010).

Fallis e colaboradores (2013) defendem que os doentes podem nao estar conscientes para
a necessidade e importancia de levantar os novos medicamentos prescritos. No entanto, as
razoes de cariz financeiro sao talvez as mais impactantes no momento de aquisicao de uma
nova medicagao. Por exemplo, um doente pode nao adquirir a nova medicagao por nao possuir
capacidades financeiras para suportar os custos envolvidos, ou pelo facto de ainda possuir

medicamentos suficientes em casa.

Porém, Lee e colaboradores (2018) defendem que a razao mais predominante responsavel
pela nao adesao primaria é a perce¢ao do doente em relagao a efetividade, riscos e necessidade
da toma da medicagiao, sendo também um fator importante na nao adesao voluntaria. Os
doentes podem nao adquirir a nova medicagao por duvidarem da efetividade da mesma no
controlo ou tratamento da condicio clinica, tornando-os reticentes na compra do

medicamento, bem como da sua toma. Outro fator importante destacado pelos mesmos
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autores € a polimedicacao. A aquisicao de multiplos medicamentos condiciona a adesao
primaria devido a complexidade do regime posologico implementado em individuos com

diferentes comorbilidades (Lee et al., 2018).

Uma vez que existem multiplos fatores que influenciam a nao adesao voluntaria,
involuntaria, primaria e secundaria, estes passam a ser abordados com mais detalhe em

seguida.

I.1.3. Fatores que influenciam a adesdo

A adesio é influenciada por uma diversidade de fatores que tém impacto na tomada de
decisao perante o tratamento proposto para determinada patologia, tornando o doente nao
aderente (WHO, 2003; Roldan et al., 2018). Assim, a OMS assume a adesao como sendo “um
fenomeno multifatorial determinado pela interagao de 5 dimensoes ou fatores”. A Figura |
esquematiza os fatores que influenciam a adesao a terapéutica por parte dos doentes e que

estao interligados entre si, revelando igual importancia (WHO, 2003).

e N/ N/ N/ N/ N
Fatores
relacionados Fatores
. Fatores Fatores
Fatores com o relacionados . .
L . relacionados relacionados
sociais e sistema e coma
L : . - coma com o
econémicos equipa de condicao a
) . terapéutica doente
cuidados de clinica
saude
L J; J JI§ JI\ )

Figura | — Fatores que influenciam a adesao a terapéutica.

A seta ilustrada enfatiza a transversalidade dos fatores existentes que influenciam a adesido a
terapéutica, nio havendo um fator mais importante do que outro. Todos os fatores sdo relevantes e
devem ser avaliados em conjunto a fim de averiguar uma nao adesdao e possiveis causas para a sua

ocorréncia.
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1.1.3.1. Fatores socioeconémicos

Os fatores socioecondmicos estao, muitas vezes, intimamente ligados com uma nao adesao

primaria, pois condicionam desde o inicio a obtengao da formulagao farmacéutica prescrita

(Costa et al., 2015).

A pobreza, o desemprego, a baixa escolaridade, condi¢oes de vida instaveis, dificuldades
de acesso aos centros de saude e elevados custos em transportes, assim como a cultura dos
doentes, tém um grande impacto negativo na aquisicao e, consequentemente, na toma da
medicagao. Doentes com maiores dificuldades financeiras apresentam uma maior
probabilidade do nao seguimento terapéutico, por priorizarem a aquisi¢ao de bens alimentares

em detrimento dos medicamentos (WHO, 2003).

A OMS também enumera o grau de literacia e o suporte familiar como fatores que afetam
a adesao (WHO, 2003). Individuos com pouca literacia em salde apresentarao mais
preocupagoes acerca da efetividade da medicagao na promogao da qualidade de vida, aliando-
se a dificuldades em entender a necessidade da terapéutica implementada, fazendo com que
figuem reticentes no momento da toma por falta de conhecimentos adequados. A auséncia de
suporte familiar pode associar-se a uma nao adesao primaria (Lemstra et al., 2018). Um
acompanhamento familiar pode ser util na compreensao das dificuldades do doente na toma
da medicagao ou nas duvidas e preocupagoes acerca da medicagao ou da doenga. Assim, um
bom suporte familiar pode ter beneficios em doentes com literacia reduzida, por exemplo.
O’Brien e colaboradores (1992) defendem o suporte familiar e social como sendo fundamental

para a promogao da adesao.

1.1.3.2. Fatores relacionados com o sistema e equipa de cuidados de

saude

O funcionamento do sistema de salide e o desempenho dos profissionais na prestagao de
cuidados de saide tém um papel fundamental na adesao a terapéutica. Por exemplo, a adesao
a medicagao pode ver-se comprometida quando nao existe uma boa comunicagao entre o
doente e o seu profissional de saude. Diversos estudos demonstram que uma boa relagao
entre os dois € uma mais valia para assegurar a adesao a terapéutica e o seguimento de todas
as recomendagoes para melhoria da sua saude (O’Brien et al., 1992; Sapra et al., 2014;

Georgopoulou et al., 2018).

Para além da comunicagao entre o doente e o profissional de saide, também a participacao

ativa do doente nas decisOes relativas ao seu processo terapéutico é fundamental para a
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promogao da adesao ao mesmo (Burnier e Egan, 2019). A probabilidade de um doente ser
aderente as recomendagoes clinicas do médico € maior quando o doente se encontra
consciente da sua situagao clinica e da terapéutica da qual necessita. Ao sentir que pode confiar
no profissional de saude que o acompanha e que tem em conta as suas preocupagoes e
necessidades, o doente considera seguir todas as medidas instituidas como sendo o melhor

contributo a sua saude.

A existéncia de estruturas fisicas e funcionais que garantam o acesso aos cuidados de saude
e o bom desempenho de todos os profissionais na prestagao de cuidados relaciona-se com
altos niveis de adesao. Como tal, em paises mais precarios onde os reembolsos das despesas
em salde sao escassos ou inexistentes, o problema de nao adesao é mais visivel (Carvalho e

Santos, 2019).

O tempo das consultas médicas pode também ser um fator importante, fazendo com que
o doente se torne nao aderente. Se a consulta for demasiado rapida, o doente pode nao se
sentir a vontade para transmitir todas as suas preocupagoes, insegurangas e duvidas em relagao
a medicagao, influenciando a sua toma. Noutros casos, por estar a faltar ao emprego para ir a
consulta, pode sentir-se menos confortavel para pedir todos os esclarecimentos que considera
necessarios em relagao a medicagao, o mesmo acontecendo nas farmacias aquando da compra
do medicamento. Segundo a OMS, o baixo desenvolvimento dos servigos de saude, poucos
ou nenhuns reembolsos dos encargos com a medicagao, formagao inadequada de profissionais
de salde e pouco conhecimento acerca da adesao sao outros exemplos dos fatores
relacionados com o sistema de saude e a equipa de cuidados de saide que influenciam
negativamente a adesao a terapéutica, condicionando a toma voluntaria da medicagao (WHO,

2003).

1.1.3.3. Fatores relacionados com o doente

Para além da nao-aceitagao do diagnostico da doenga, outras razoes que contribuem para
o nao seguimento do esquema terapéutico prescrito sao as crengas na medicagao que tém um
grande impacto na decisao voluntaria da toma da medicagao. Horne e Weinman (1999)
defendem que as crengas na medicacdo predizem mais a adesao do que fatores

sociodemograficos ou clinicos.

Em 2013, Horne e colaboradores conduziram uma meta-analise que revelou uma relagao

estatisticamente significativa entre crencas e adesao da medicagdo em 22 doengas cronicas,
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concluindo que muitas das crengas detém-se nos efeitos negativos da medicagao, fazendo com

que os individuos se tornem nao aderentes (Horne et al., 2013).

Gagnon e colaboradores (2017) defendem que as crengas negativas (preocupagoes) sao as
que mais impacto tém na decisao voluntaria da toma da medicagao. O doente com crengas
negativas tem receio dos efeitos que possa vir a experienciar, como efeitos adversos,
dependéncia, toxicidade a longo prazo ou outros efeitos disruptivos, tornando-o nao aderente
a terapéutica. Estes individuos sobrepoem as suas preocupagoes e receios em relagao as
necessidades e efetividade da medicagao. Em oposicao, doentes conscientes de que a
medicagao prescrita € necessaria ao tratamento da sua condigiao clinica, acreditando nos
beneficios relativos a sua efetividade e melhoria da qualidade de vida, apresentam crengas
positivas face a medicagao. O doente com consciéncia de que tomar a medicagao é benéfico
no controlo da doenga é aderente a terapéutica implementada. Wilhem e colaboradores
(2018) desenvolveram um trabalho acerca da relagao necessidade-preocupagao e adesao, onde
verificaram que doentes hipertensos cujas crengas assentam essencialmente na necessidade
eram aderentes a terapéutica. Todavia, doentes preocupados com a medicagao eram nao

aderentes, uma vez que as suas preocupagoes ultrapassam as crengas relativas as necessidades.

O Beliefs about Medicines Questionnaire (BMQ) é um questionario que avalia as crengas na
medicagao através de duas escalas: uma de “Necessidade”, com 5 itens, e outra de
“Preocupagao”, com 6 itens. Através destas escalas, o BMQ é capaz de estabelecer uma
relacao Necessidade-Preocupagao predizendo se o doente € ou nao aderente, sendo que
quanto mais positiva for a essa relagao, maior € a importancia que o doente atribui a toma da

medicagao, sendo mais aderente (Salgado et al., 2013).

Os conhecimentos acerca da condigao clinica, dos farmacos necessarios ao seu tratamento
e controlo, e influéncias externas como familiares, comunicacao social e até a cultura do
individuo podem também influenciar negativamente a decisao de toma da medicagao

incentivada pelo profissional de saidde (WHO, 2003).

Individuos cujo estado de salude se encontra muito debilitado pela presenca de
comorbilidades debilitantes motoras ou psiquiatricas podem, involuntariamente, ser nao
aderentes, pela incapacidade em entender as instrugoes da terapéutica, falta de destreza
manual influenciando a administragao, ou esquecimento. O stress psicologico e a ansiedade
relativa ao aparecimento de efeitos adversos também sao fatores relacionados com o doente

com influéncia na adesao (WHO, 2003).
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1.1.3.4. Fatores relacionados com a condicao clinica

Os fatores relacionados com a condicao clinica estao, muitas vezes, ligados a uma nao
adesao involuntaria aquando da presenca de incapacidades fisicas, comorbilidades psiquiatricas

ou deméncia que levam ao esquecimento, dificultando a toma da medicagao (WHO, 2003).

A presenga de outras comorbilidades pode induzir, assim, a decisao de interrupgao da
medicagao, ainda que involuntaria. Por outro lado, o grau de severidade de uma dada doenga
e da sintomatologia associada podem também influenciar a descontinuagao voluntaria do
medicamento, quando, por exemplo, o doente nao visualiza melhorias da sua condigao clinica

com o uso prolongado da medicagao.

1.1.3.5. Fatores relacionados com a terapéutica

A adesao pode ver-se influenciada pela propria terapéutica devido ao seu regime
posolodgico, reagoes adversas medicamentosas (RAM), administragao inadequada de uma dada

formulagao farmacéutica e polimedicagao, entre outros.

A toma do mesmo medicamento varias vezes ao dia pode induzir o doente a ser nao
aderente por erros de medicacao. Por exemplo, apresentar dificuldades em lembrar-se da
posologia correta, considerar erradamente que apenas 2x/dia em vez de 4x/dia é suficiente
para a efetividade do tratamento e consequente obtengao dos resultados clinicos pretendidos,
ou ainda combinar doses para facilitar a toma (por exemplo, em vez de tomar um comprimido
4x/dia, reduzir essa toma para 2x/dia ingerindo o dobro dos comprimidos). Nestes casos,
apesar de o doente tomar a medicagao, é considerado nao aderente por toma inadequada e

incorreta ao nao seguir o esquema posologico instituido pelo médico.

De acordo com o Decreto-Lei n.° 176/2006, de 30 de agosto, uma RAM ¢ definida como
“uma reagao nociva e nao intencional a um medicamento”. Existem varios tipos de RAM,
classificadas alfabeticamente de A a G (Aronson e Ferner, 2005). Neste trabalho, o principal
foco sao as RAM tipo A, previsiveis farmacologicamente, as quais chamamos normalmente de
efeitos adversos ou secundarios. Os efeitos adversos sao das principais razdes para uma nao
adesao voluntaria. Considerando que se sentiam melhor antes da iniciagio da terapéutica
farmacolodgica, ou pensarem que determinado sintoma se deve a um dado medicamento, mas
sem que exista qualquer relagao causa-efeito estabelecida, os doentes acabam por interromper
ou descontinuar voluntariamente a medicacdo. O tratamento de uma RAM culmina numa
“prescricao em cascata”, originando a toma multipla de medicamentos, frequente em idosos,

que aumenta o risco de efeitos adversos e interagoes farmacolégicas, bem como o aumento
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das despesas em saude, tendo impactos negativos na adesao a terapéutica (Maher et al.,, 2014).
A polimedicagao aliada a um regime posologico com elevada complexidade em individuos, por
vezes, ja debilitados fisicamente ou mentalmente, ou menos crentes nos beneficios da

medicagao, esta associada a uma menor adesao (Horne et al., 2013; Scala et al., 2018).

O:s fatores relacionados com o doente no que dizem respeito as incapacidades motoras
estao associadas a complicagoes na implementagao da terapéutica pelas dificuldades que estes
doentes apresentam na utilizagdo correta das formulagoes farmacéuticas. Por exemplo,
doentes fisicamente incapacitados podem nao conseguir administrar uma injegao de insulina,
ou utilizar corretamente uma bomba inalatéria, fazendo com que nao sigam o tratamento

recomendado.

O grupo mais propicio a nao aderir, involuntariamente, a terapéutica é o grupo dos idosos,
ainda que todas as classes etarias possam ser nao aderentes. Com o avango da idade, os
individuos sao alvo de alteragdes farmacodinamicas e farmacocinéticas, tornando-se mais
vulneraveis (Anathhanam et al., 2012), desenvolvendo diferentes patologias que culminam,
inevitavelmente, na toma de multiplos medicamentos, muitas vezes associada a um regime
posologico de elevada complexidade. Idosos polimedicados incapazes de gerir a sua medicagao
podem ser nao aderentes, ainda que de forma involuntaria. No entanto, a problematica da
polimedicagio pode simplesmente tornar o individuo nao aderente voluntariamente a
terapéutica pela complexidade posologica ou involuntariamente devido a erros de medicagao

inconscientes.

Outros fatores relacionados com a terapéutica que influenciam a adesao sao a duragao do
tratamento, frequentes alteragoes posologicas e aumentos ou redugoes consecutivas de dose,
por exemplo, a toma de varfarina de acordo com o INR (International Normalized Ratio). Fraca
tolerabilidade a medicagao ou efeitos benéficos nao imediatos sao outros entraves a adesao

relacionados com a terapéutica (WHO, 2003; Roldan et al., 2018; Burnier e Egan, 2019).

1.2. O caso concreto da nao adesiao a terapéutica da Hipertensido

Arterial

A HTA ¢, hoje, considerada um dos mais importantes fatores de risco que propiciam o
desenvolvimento de doencas cérebro-cardiovasculares, que continuam a ser uma das
principais causas de mortalidade em todo o mundo (Wu et al.,, 2015; Ministério da Saude,
2018). Clinicamente, a HTA é considerada assintomatica devido a auséncia de sintomas

associados a elevagao dos valores da pressao arterial, no entanto alguns doentes reportam
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dores de cabecga, tonturas, palpitagoes, fadiga, alteragoes de humor e depressao, estando sob
medicagao anti-hipertensora ou nao (Kjellgren et al., 1998). Sao considerados sintomas

pontuais, sendo a sua relagao com a HTA duvidosa.

A medicagao anti-hipertensora colmata a presenca destes sintomas, porém pode aumentar
a presenca de outros derivados da sua agao farmacolégica. Krecthy e colaboradores (2015)
defendem que a prevaléncia de efeitos secundarios ao efeito hipotensor desejado se relaciona

com variaveis de carater bioldgico, social e psicolégico.

A HTA também é classificada como sendo uma doenga cronica, requerendo um
tratamento prolongado no tempo que assenta, essencialmente, no controlo dos valores
tensionais a fim de evitar complicagoes futuras nos orgaos-alvos. Contudo, a principal causa
de inefetividade do controlo dos valores de pressao arterial em doentes hipertensos resume-
se a falta de adesao a terapéutica implementada nestes individuos (WHO, 2003). Segundo uma
meta-analise desenvolvida por Abegaz e colaboradores (2017), a nao adesao a medicagao anti-

hipertensora ronda os 45%.

Os fatores responsaveis por uma falta de adesio podem ser aplicados a todos os
medicamentos. Mas foquemo-nos agora no caso concreto da medicagiao anti-hipertensora

para o controlo da HTA.

Fatores socioecondmicos

Se o doente nao tem estabilidade financeira para adquirir determinado medicamento é nao
aderente pela nao aquisicao do mesmo. Os fatores socioecondmicos siao transversais as
patologias. A particularidade da medicagao anti-hipertensora, comum a muitos outros grupos
farmacologicos, € a existéncia de genéricos, por definicio mais baratos em relagcio ao
medicamento de referéncia, o que facilita a aquisicio da medicagao cuja substincia ativa é

necessaria ao controlo da pressao arterial elevada.

Também a literacia em salde surge como sendo um fator importante. Um maior
conhecimento acerca da HTA e dos anti-hipertensores encontrar-se-a aliado a uma maior
consciéncia da necessidade de toma da medicacgao para prevencao de complicagoes graves no

futuro, associados a progressao da doenga.
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Fatores relacionados com o sistema e equipa de cuidados de saude

O acompanhamento das intervengoes terapéuticas implementadas para o controlo da
pressao arterial em doentes hipertensos € realizado, principalmente, em consultas médicas.
Segundo o Regulamento n.® 724/2019, que regula os tempos padrao das consultas médicas, o
tempo recomendado para uma consulta de Medicina Geral e Familiar em Portugal é de 15 a
30 minutos, sendo que se a consulta for para renovagao de prescrigdes cronicas, o tempo
recomendado reduz-se para 5-15 minutos. Os doentes hipertensos também podem ser
seguidos em consultas de Cardiologia, cujo tempo padrao para uma primeira consulta e
consulta de acompanhamento é de 40 e 20 minutos, respetivamente, de acordo com o

Regulamento n.® 724/2019.

Quando a terapéutica ¢ iniciada, as consultas assentam, essencialmente, na explicagao da
eficacia e riscos da medicagao, para além das recomendagoes posoldgicas. No entanto, nas
consultas seguintes, onde as prescrigoes sao renovadas, o objetivo é verificar o controlo da
pressao arterial com a terapéutica previamente implementada e as preocupagoes do doente
podem envolver, por exemplo, os sintomas que possam ter aparecido. Com o reduzido tempo
para as consultas, a garantia de que o doente entendeu todas as explicagoes acerca da eficacia,
necessidade e seguranga da medicagiao, assim como o aparecimento de possiveis efeitos
adversos, pode nao ser conseguida. Surge, assim, a importancia de uma boa comunicagao com
o médico de familia e de uma relagao baseada na confian¢a, onde podera ajudar um bom
aproveitamento do tempo estipulado para a consulta. Nestes casos, o doente sente-se mais
confortavel para explicar tudo aquilo que o preocupa ou quais as razdes para nao seguir o
tratamento — por exemplo, razdes monetarias, indisposicio com a toma da medicagao ou
efeitos adversos — que, mediante as intervengoes necessarias, ajudarao a contornar os receios
do doente. Uma boa relagao com o profissional de saide faz com que o doente saia da consulta

motivado para continuar aderente a terapéutica.

Também o farmacéutico desempenha um papel importante na educagao e aconselhamento
do doente. Por exemplo, no momento da dispensa da medicagao, o farmacéutico pode
aconselhar o doente acerca da sua toma, relembrando as instrugoes de administracao, os
efeitos adversos mais frequentes, cuidados a ter com a alimentagao e outras recomendagoes
com vista a modificar os maus habitos enraizados de alguns doentes. Pode também ajudar o
doente a gerir a sua medicacgao, evitando o esquecimento ou incomodos associados a uma
polimedicagao, fornecendo materiais escritos ou caixas organizadoras (pill-boxes). Dessa forma,
a adesdao é promovida, pelo que o doente decide voluntariamente tomar o medicamento

prescrito sabendo que esta a ser tratado por profissionais de saude que zelam pelo seu bem-
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estar. A literatura indica que as intervengoes conduzidas pelos farmacéuticos no que dizem
respeito a educagao acerca da terapéutica anti-hipertensora e aconselhamento de estilos de
vida saudaveis estao relacionadas com um maior controlo da HTA, com aumento da adesao a

medicagao (Cheema et al., 2014).

Fatores relacionados com o doente, condicdo clinica e terapéutica

2

E essencial mencionar estes Ultimos fatores em conjunto porque estio intimamente

relacionados no que diz respeito a HTA.

Pelo facto de a HTA ser uma doenga silenciosa, sem que haja sintomatologia que necessite
de ser medicada, prevé-se uma niao adesao voluntaria. O doente tende a nao aceitar a
terapéutica farmacoldgica, pois se nao sente qualquer sintoma ou sinal que necessite de ser
tratado, nao compreende a razao de tratar algo que aparentemente nao existe. Ao iniciar a
terapéutica, podem aparecer sintomas inesperados, associados as respetivas classes
terapéuticas de anti-hipertensores. Para além disso, o doente pode crer que a medicagao nao
funcionara e apenas lhe trara efeitos indesejaveis que o farao sentir pior, ou recear o
aparecimento de todos os efeitos adversos mencionados no folheto informativo apds uma
leitura aliada a uma incorreta interpretagao da informagao fidedigna nele contemplada, nao
iniciando a terapéutica prescrita e colocando em causa o tratamento para o controlo da HTA.
Em contraposicao, a doentes com receios da progressao da doenga e das suas complicagoes
futuras pelo nao controlo dos valores da pressao arterial, revelando crengas positivas acerca
da efetividade da medicagao anti-hipertensora, associa-se uma adesao mais elevada (Wilhem
et al., 2018; Al-Noumani et al., 2019). Vejamos o exemplo de doentes que se encontram em
prevencao primaria e secundaria: é imperativo a adogao de medidas farmacoldgicas e nao
farmacoldgicas a fim de evitar um primeiro evento cardiovascular ou novos eventos caso
sejam, respetivamente, doentes em prevenc¢ao primaria ou secundaria (Piepoli et al., 2016;
Williams et al., 2018). Enquanto que os doentes, estando em prevengao de um primeiro evento
cardiovascular, apresentarao mais “preocupagoes” (isto é, crengas negativas) em relagao a
medicagao, os doentes com episoddios cardiovasculares anteriores (por exemplo, EAM ou
angina de peito) terao mais “necessidades” (isto é, crengas positivas) a fim de evitar novos

eventos, sendo aderentes a terapéutica.

A HTA é uma doenga croénica e, como tal, necessita de tratamento de longa duragao e
monitorizagao para garantir o controlo da pressao arterial. A persisténcia da toma da

medicagao ¢, assim, essencial, de forma a prevenir o desenvolvimento de lesdes em orgaos-
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alvo. Quando o doente toma a medicagao como se tratasse uma condi¢ao aguda e, nos dias
em que se sente melhor, opta por nao a tomar ou escolhe os dias em que toma a medicagao
(como por exemplo nao a tomar aos fins-de-semana, férias ou feriados), diz-se que é
persistente, no entanto nao aderente pela fraca implementacdo do regime terapéutico
prescrito (Vrijens et al., 2017). Por outro lado, se o doente decidir descontinuar a medicagao
torna-se nao persistente pelo nao seguimento do esquema posologico implementado e,

consequentemente, nao aderente.

As guidelines mais recentes (Williams et al., 2018) recomendam a combinagao de dois anti-
hipertensores para iniciar a terapéutica em individuos com HTA, sendo a monoterapia
reservada para algumas situagoes especificas, como individuos com HTA grau | de baixo risco
com pressao arterial sistolica acima de 150 mmHg, individuos de elevado risco com pressao
arterial normal-alta ou idosos mais fragilizados. E ainda preconizada a importincia da utilizagio
de uma associagao fixa para nao comprometer a adesao. Porém, em hipertensos cuja pressao
arterial continua elevada mesmo com a combinagao dupla, é necessaria a implementagao de
um novo anti-hipertensor. Esta adicao leva a alteragoes ao esquema posoldgico inicial que
negativizam a adesao a terapéutica. Para além disso, doentes hipertensos, em geral, apresentam
outras comorbilidades metabdlicas como diabetes, dislipidémias e obesidade aliadas a pressao

arterial elevada (Sindrome Metabdlica), sendo polimedicados (Silva et al., 2019).

Os efeitos adversos sao um problema real que nao pode ser evitado, correspondendo a
uma das maiores barreiras a adesiao a terapéutica (WHO, 2003). Seja porque o doente
experiencie RAM ou apenas receio e preocupagao acerca do seu aparecimento e o impacto
que tém na sua saude. Um estudo conduzido por Kjellgren e colaboradores (1998) indicou os
efeitos secundarios experienciados com a medicagao anti-hipertensora como a principal razao
para a alteragao do medicamento em cerca de 42% dos doentes, seguida da permanéncia de
valores elevados da pressao arterial, onde cerca de 23% dos doentes nao conseguiam atingir
os objetivos terapéuticos. Nestes Ultimos casos, € possivel que seja necessario alterar o regime
posoldgico ou adicionar um novo anti-hipertensor, o que podera afetar a adesao do doente a
terapéutica. Assim sendo, individuos que apresentem efeitos secundarios com os anti-
hipertensores, como por exemplo a tosse seca com os inibidores da enzima de conversao da
angiotensina (IECA) ou edemas com bloqueadores da entrada de cilcio (BEC), estio mais
propensos a ser nao aderentes de forma voluntaria. Por um lado, podem ver um novo
medicamento ser adicionado ao regime terapéutico inicial, nao para tratar uma condic¢ao
médica que seja diagnosticada recentemente, mas para atenuar ou eliminar os efeitos adversos

que experiencia. Por outro lado, ao experienciar sintomas que os fagam sentir pior do que
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antes do inicio da toma da medicagao, onde se encontravam assintomaticos apesar dos valores
de pressao arterial elevados, esses doentes interrompem ou descontinuam voluntariamente o
medicamento. Porém, é importante mencionar um outro cenario possivel: individuos que
percecionem efeitos adversos, mas estando conscientes da necessidade da toma do
medicamento e da sua eficicia no controlo dos valores de pressao arterial, continuam
aderentes de forma voluntaria, apesar dos efeitos secundarios (Svensson e Kjellgren, 2003).
Individuos devidamente informados acerca da terapéutica anti-hipertensora na prevengao de
lesoes orgao-alvo, mesmo experienciando sintomas desagradaveis (mais ou menos toleraveis),

nao comprometem a adesao (Wilhem et al., 2018).

Alguns dos anti-hipertensores apresentam particularidades na sua administragao. Por
exemplo, o captopril vé a sua biodisponibilidade diminuir quando administrado
concomitantemente com alimentos, e como tal deve ser tomado cerca de |h antes das
refeicoes (Brunton et al., 201 I). Individuos que desconhegam este facto acabarao por juntar a
medicagao com as refei¢coes, criando um habito a fim de evitarem esquecer-se da sua toma.

Com isto, serao nao aderentes por nao seguirem as recomendagoes médicas.

1.2.1.Consequéncias de uma n3ao adesio a terapéutica anti-

hipertensora

A literatura indica que a adesao a terapéutica prescrita pelo profissional de salide é mais
elevada em patologias agudas comparativamente a patologias crénicas (Benner et al., 2002;

Jackevicius et al., 2002; Deitelzweig et al., 2010).

A permanéncia de valores tensionais muito elevados torna-se prejudicial devido a elevada
pressao a longo prazo nos pequenos vasos, podendo originar diversas lesdes em multiplos
orgaos: cérebro, coracao, rins, olhos e artérias. Uma aversao a medicagao prescrita aumenta
o risco de eventos coronarios e cerebrovasculares, como enfarte agudo do miocardio (EAM),
AVC, insuficiéncia cardiaca, hipertrofia ventricular esquerda, aterosclerose, arritmias e
fibrilhagao auricular (Tomiyama et al,, 2017; Vrijens et al., 2017; Kallistratos et al., 2018; Burnier
e Egan, 2019) e ainda doenga renal croénica, disfungao cognitiva e deméncia (Berg et al., 2009;
Hsieh et al, 2017). Outras consequéncias negativas incluem a retinopatia diabética e o
glaucoma a nivel ocular. Aumentam, assim, as admissoes hospitalares e os custos em saude,

enquanto a qualidade de vida diminui (Vrijens et al., 2017; Burnier e Egan, 2019).

Pelo contrario, um estudo conduzido por Yang e colaboradores (2017) demonstrou que
uma adesiao a medicagao reduz significativamente o risco de AVC em 61%, de doenca
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cardiovascular e doenga isquémica cardiaca em 56% e de insuficiéncia cardiaca em 43%, tendo
em conta um periodo de follow-up de 5,8 anos. Porém, contrariamente ao esperado, doentes
hipertensos com historial de AVC demonstram uma menor adesao aos farmacos anti-

hipertensores (Lee et al., 2017).

1.2.2.Intervengbes que promovem a adesdo a terapéutica anti-

hipertensora

A implementagao de intervengoes é essencial para mudar o panorama real da nao adesao
em doentes hipertensos, de forma a garantir o controlo dos valores de pressao arterial,
salvaguardando o seu estado de saude. Existem varios tipos de intervengoes cuja aplicagao vai
ao encontro das barreiras que levam a uma falta de adesao a terapéutica. Por exemplo, quando
o doente é nao aderente porque desconhece os riscos da auséncia de sintomatologia associada
a HTA ou nao tem consciéncia da necessidade da toma dos medicamentos anti-hipertensores
para o controlo da pressao arterial, sao implementadas estratégias baseadas na educagao e
motivacao do doente para aderir a terapéutica proposta, desmistificando crengas negativas
associadas a medicagao ou providenciando informagoes importantes acerca da doenca. Estas
intervengoes devem ser multidisciplinares, isto €, envolver varios profissionais de saude que
tém contacto com o doente para uma melhor promogao da adesao (Peacock e Krousel-

Wood, 2017; Roldan et al., 2018).

Por outro lado, se os entraves a adesao se devem a terapéutica, por exemplo, devido a
toma multipla de medicamentos e complexidade do esquema posoldgico, as intervengoes
basear-se-ao, quando possivel, na simplificagao do regime terapéutico, escolha de farmacos
com agao de longa duragao e de toma Unica diaria, preferéncia por doses mais baixas com
menos efeitos adversos ou combinagoes de farmacos anti-hipertensores, bem como a
utilizagao de pill-boxes, aplicagoes interativas digitais que lembram o doente de tomar a
medicagao ou outras intervengoes capazes de promover a adesao (Peacock e Krousel-Wood,

2017; Burnier e Egan, 2019).

Como, na maioria dos casos, existem multiplas barreiras que condicionam a toma da
medicagao, diversas interven¢oes deverao ser utilizadas em simultaneo para uma melhor

promogao da adesao.
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1.2.3. Tratamento da HTA
1.2.3.1. Tratamento nao farmacolégico

As alteragoes do estilo de vida de doentes hipertensos vao ao encontro da existéncia de
fatores de risco presentes, como uma alimenta¢ao desequilibrada, sedentarismo, ou outras
patologias concomitantes como obesidade, diabetes ou dislipidémias. O controlo desses

fatores de risco é essencial na reducao do risco cardiovascular e dos valores tensionais.

Como tal, a prescricao de alteragoes de estilos de vida para opgoes mais saudaveis, que
conduzam a uma redugao da pressao arterial, depende das necessidades de cada individuo
consoante o seu estilo de vida. O tratamento nao farmacoldgico contempla, assim,
modificagoes na alimentagao, como a diminuigao do consumo de sal, gorduras e agucares, a
perda de peso, a cessagao tabagica, a moderagao da ingestao de bebidas alcodlicas e a pratica

de exercicio fisico (Williams et al., 2018).

De acordo com as orientagoes da Sociedade Europeia de Cardiologia/Sociedade Europeia
de Hipertensao (ESC/ESH), a implementagio de medidas nao farmacologicas deve ser
combinada com medicamentos anti-hipertensores, a excegao de individuos com pressao
arterial normal-alta de baixo risco cardiovascular cuja recomendacao assenta, essencialmente,
em alteragoes do estilo de vida para a obtencao da redugao dos valores de pressao arterial

(Williams et al., 2018).

Os objetivos terapéuticos variam consoante o grau de HTA dos doentes, sendo na maior
parte dos casos recomendados valores abaixo de 140/90 mmHg. No entanto, ha necessidade
de considerar algumas subpopulagoes: o objetivo terapéutico para individuos diabéticos, por
exemplo, é 130/80 mmHg; e, para idades superiores a 65 anos, sao recomendados valores de
pressao arterial abaixo de 140/80 mmHg, no entanto, a pressao arterial sistdlica nao deve ser

inferior a 130 mmHg (Williams et al., 2018).

1.2.3.2. Tratamento farmacolégico

Em resultado da obtencao dos objetivos terapéuticos na reducao dos valores da pressao
arterial com medicagao anti-hipertensora, esta torna-se eficaz na prevencao da evolugao da
HTA para lesoes em orgaos-alvo. As classes dos medicamentos anti-hipertensores disponiveis
estao representadas na Tabela |, sendo os diuréticos tiazidicos e andlogos, os IECA, os
antagonistas dos recetores de angiotensina (ARA), os bloqueadores beta-adrenérgicos (BB) e

os BEC as principais classes de anti-hipertensores (Williams et al., 2018).
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A ESC/ESH propoe um algoritmo simples e pratico com recomendagoes terapéuticas a
considerar para a o tratamento da HTA, onde a farmacoterapia preconizada a iniciar assenta
na combinagao dupla de um IECA ou ARA e um BEC ou diurético (tiazidico ou analogo)

(Williams et al., 2018).

Tabela | — Medicamentos anti-hipertensores agrupados de acordo com a classificagao
farmacoterapéutica.
Grupos farmacoterapéuticos Subgrupos farmacoterapéuticos
Tiazidas e analogos
Diuréticos da ansa

Diuréticos poupadores de potassio

Diuréticos
Inibidores da anidrase carbonica
Diuréticos osmoticos
Associagoes de diuréticos
Inibidores da enzima de conversao da angiotensina
Modificadores do eixo renina angiotensina Antagonistas dos recetores da angiotensina

Inibidores da renina

Dihidropiridinas

Bloqueadores da entrada do calcio Nio dihidropiridinas

Bloqueadores alfa

Bloqueadores beta:
Cardiosseletivos
Depressores da atividade adrenérgica N3io cardiosseletivos

Bloqueadores alfa e beta

Agonistas alfa 2 centrais

Vasodilatadores

Fonte: Despacho n.° 4742/2014, de 21 de mar¢co (em vigor) que aprova a classificagao
farmacoterapéutica dos medicamentos.

Para além dos beneficios dos efeitos terapéuticos ja comprovados pelas autoridades
competentes, podem surgir efeitos secundarios a agao farmacoldgica principal. Estes sinais
e/ou sintomas desagradaveis e indesejados, também ja previstos em ensaios de seguranga
prévios a sua autorizagao de introducao no mercado, podem nao ocorrer em todos os

doentes hipertensos, por exemplo, a tomar um mesmo agente anti-hipertensor. A sua
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frequéncia na populagao hipertensa é variavel, dependendo de multiplos fatores individuais e
ambientais. A manifestacio de efeitos adversos pode comprometer a adesao aos anti-
hipertensores. Na falta de conhecimento acerca das a¢goes dos farmacos, a probabilidade de o
doente atribuir erradamente a causalidade de um efeito adverso ao medicamento anti-
hipertensor é maior. Como tal, o conhecimento destes agentes é essencial a fim de identificar
eventos adversos como consequéncia da toma do medicamento (isto ¢, RAM) e nao devido a
uma causa diferente. O mecanismo de acao e os principais efeitos adversos das diferentes

classes terapéuticas de anti-hipertensores sao apresentados de seguida.

1.2.3.2.1. Diuréticos

A redugao da pressao arterial pelos diuréticos resulta, essencialmente, da inibicao da
reabsorgao de sodio a nivel renal com aumento da excregao de urina (Brunton et al., 2011).
Os diuréticos disponiveis para o tratamento da HTA diferem no seu local de agao, os quais
sao apresentados de seguida. Os inibidores da anidrase carbonica e diuréticos osmoticos sao
utilizados, maioritariamente, na redugao da hipertensao ocular no tratamento do glaucoma

(Brunton et al., 201 1) e, por isso, nao serao abordados.

Tiazidas e analogos

Os diuréticos tiazidicos e os seus anilogos inibem o sistema de co-transporte Na*/ClI,
impedindo o transporte de sodio e cloro no limen da membrana basolateral na porgao inicial
do tdbulo contornado distal. Inibem apenas cerca de 3-5% do Na” filtrado, sendo menos

potentes como diuréticos do que os diuréticos da ansa (Wile, 2012).

Os principais efeitos adversos das tiazidas e analogos estao relacionadas com o aumento
da excregao urinaria dos ioes, que altera o balango eletrolitico, causando deplegao de volume
e hipotensao (Brunton et al,, 2011). A interferéncia com o co-transportador vai provocar
alteragoes na reabsorcao dos respetivos ioes, sédio e cloro, aumentando a sua excregao.
Dessa forma, estes diuréticos provocam, frequentemente, hiponatrémia e hipoclorémia.
Promovem uma diminuigao do débito cardiaco que ocorre em fungao do aumento da excregao
renal de sédio que, por sua vez, se associa ao aumento da excregao urinaria de potassio e
hidrogénio, causando, respetivamente, hipocaliémia e alcalose metabdlica. Outros disturbios
eletroliticos incluem a hipercalcémia, devido ao aumento da reabsorgao tubular de calcio, e a

hipomagnesémia, devido ao aumento da excregao renal de magnésio (Laurent, 2017).
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Adicionalmente, estes farmacos competem com acidos organicos pelos mecanismos de
secre¢ao renais, aumentando a reabsorcao de acido Urico pela diminuicao da sua secrecao
renal, causando consequentemente hiperuricémia, ainda que em menor extensao
comparativamente aos efeitos ja mencionados. Também diminuem a tolerancia a glicose, por
diminuicao da secregao de insulina ou alteragdes na degradagao da glicose, causando

hiperglicémias.

As tiazidas aumentam os niveis de triglicéridos e colesterol LDL (lipoproteinas de baixa
densidade — low desinty lipoproteins), apresentando um maior risco de causar dislipidémias de
forma mais proeminente. A disfungao erétil também é mais marcada com tiazidas do que com

outros diuréticos (Brunton et al., 201 1).

Porém, convém realgar que os analogos tiazidicos, como a clorotalidona e a indapamida,
apresentam uma menor incidéncia de efeitos secundarios em relagao a hidroclorotiazida

(Williams et al., 2018).

Diuréticos da ansa

Os diuréticos da ansa impedem a reabsorg¢ao de sédio ao inibir o sistema de co-transporte
Na*/K*/2CI no ramo ascendente da ansa de Henle, por sua vez, altamente permeavel a sais e
outros solutos e impermeavel a agua (Wile, 2012). Os diuréticos da ansa sao mais depletores
de volume do que as tiazidas, uma vez que atuam no ramo ascendente da ansa onde existe
uma maior concentragao de sédio filtrado (cerca de 25%) que serd, posteriormente, excretado

a nivel renal.

Os principais efeitos adversos incluem a hiponatrémia e/ou deplegao de volume do liquido
extracelular pelo aumento da excregao urinaria de sédio, levando consequentemente a
hipotensao e hipovolémia. Devido a existéncia de trocas idnicas no ramo ascendente da ansa,
estes diuréticos também interferem nas concentragoes de outros catides, como o calcio,
potassio e magnésio, aumentando a sua excregao, e originando consequentemente,
hipocalcémia, hipocaliémia e hipomagnesémia, respetivamente. Ao inibirem a reabsorgao de
sodio no ramo ascendente, uma maior quantidade desta substancia atinge o tubulo contornado
distal que, por sua vez, aumenta a excregao urindria de potassio e hidrogénio. Como
consequéncia deste efeito pode ocorrer alcalose metabdlica hipocaliémica devido ao aumento
do pH sanguineo e diminui¢ao da concentragao de potassio, que é eliminado juntamente com

o sodio (Laurent, 2017).
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A semelhanca das tiazidas, a reducido da secrecio de acido Urico e aumento da sua
reabsorgao causam hiperuricémia que, em casos mais graves, pode levar a episodios graves de
gota, causada pela precipitagao de cristais de acido Urico nas articulagoes. Os diuréticos da
ansa também podem provocar hiperglicémias pelo aumento da intolerancia a glicose,
hipercolesterolémia pelo aumento do colesterol LDL e redugao do colesterol HDL
(lipoproteinas de alta densidade — high density lipoproteins), distirbios gastrointestinais,

erupgoes cutaneas e parestesias (Brunton et al., 201 1).

O 4cido etacrinico apresenta um maior risco de ototoxicidade comparativamente aos
outros diuréticos da ansa, como a furosemida e a torasemida e, por isso nao é utilizado muito

frequentemente (Wile, 2012).

Diuréticos poupadores de potassio

Os diuréticos poupadores de potassio impossibilitam a recaptagao de soédio pelos canais
existentes nas células epiteliais renais no tubulo contornado distal e tubo coletor (Wile, 2012).
Como a excregao de potassio esta dependente da entrada de sodio nas células devido as
trocas ionicas, estas uma vez inibidas originam um aumento da concentragao plasmatica de
potassio, sendo o principal efeito adverso a hipercaliémia, podendo ser agravada com o uso
concomitante de outros medicamentos com o mesmo efeito adverso ou suplementagao de

potassio e ser potencialmente fatal ao originar paragem cardiaca (Laurent, 2017).

Estes diuréticos nao sio muito eficazes quando utilizados individualmente, devido a sua
acao limitada ao tubulo contornado distal e tubo coletor que apresentam uma capacidade de
reabsorgao menor e, por isso, sao muitas vezes combinados com outros anti-hipertensores.
A amilorida e o triamtereno nao sao comercializados isoladamente, em Portugal, mas sim em
associagao com a hidroclorotiazida. No entanto, para além da hipercaliémia frequente, podem
ainda provocar alteragoes gastrointestinais, como diarreia e nauseas nao relacionados com o
mecanismo de agao a nivel renal. O triamtereno pode reduzir a tolerancia a glicose e, devido

a sua pouca solubilidade, provocar pedras renais (Roush et al., 2014).

E possivel incluir os antagonistas dos recetores de aldosterona (espironolactona e
eplerenona) nos diuréticos poupadores de potassio devido ao seu mecanismo de agao
semelhante. A espironolactona e a eplerenona tém como principal fun¢iao a inibicao dos
recetores mineralocorticoides, cujo ligando principal é a aldosterona, promovendo a excrecao
renal de sédio (Brunton et al., 2011). Diferem, assim, dos restantes diuréticos ao impedir a

atividade da aldosterona e nao atuarem nos canais de sodio responsaveis pelo transporte deste
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iao. A aldosterona tem a capacidade de retencao de sodio e agua, aumentando a excrecao de

potassio e hidrogénio, ocorrendo um efeito oposto quando a sua atividade é suprimida.

Dessa forma, os efeitos adversos mais comuns com os antagonistas dos recetores de
aldosterona sao a hipercaliémia por diminuicao da excregao renal de potassio, mais marcada
comparativamente as tiazidas e diuréticos da ansa (Roush et al., 2014), e a acidose metabdlica,

por alteragoes no pH sanguineo.

A espironolactona pode ainda causar uma variedade de efeitos adversos pela sua acao
adicional em recetores de hormonas esteroides, o que faz diminuir a sua tolerabilidade. Assim,
podem surgir ginecomastia, hirsutismo, impoténcia sexual, alteragées do ciclo menstrual e
aprofundamento da voz, sendo menos visiveis com a utilizagao de eplerenona (Guichard et al.,
2013; Katsung e Trevor, 2015). Em doses reduzidas é apenas recomendada apos permanéncia
de valores da pressao arterial nao controlados com combinagao tripla para o tratamento de

HTA resistente (Williams et al., 2018).

1.2.3.2.2. Modificadores do eixo renina-angiotensina
Inibidores da enzima de conversao da angiotensina

Os IECA impedem a conversao da angiotensina | em angiotensina Il através da inibigao da
enzima de conversao da angiotensina, impedindo a agao da angiotensina Il em recetores de
angiotensina Il tipo | (AT1) responsaveis por promover a vasoconstrigao e induzir a produgao
de aldosterona. A redugao da concentragao plasmatica de angiotensina Il induz a natriurese e
consequente reducio da pressio arterial. E induzida vasodilatacio pela reducio das
resisténcias periféricas totais, ao impedir a agao desta substancia altamente vasoconstritora,
sem causar um aumento da frequéncia cardiaca como mecanismo compensatorio, ao contrario

dos BEC (Brown e Vaughan, 1998; Lopez-Sendon et al., 2004a).

O efeito adverso mais frequente é a tosse seca e irritativa devido a acumulagao de
bradicinina a nivel pulmonar. Uma vez que os IECA nao sao seletivos para a enzima de
conversao da angiotensina renal, a enzima pulmonar também ¢ inibida e, como tal, deixa de
ter capacidade para converter a bradicinina em péptidos inativos que, posteriormente, seriam

eliminados.

A ocorréncia de angioedema também esta relacionada com a acumulagao de bradicinina
(Laurent, 2017). Porém, com as primeiras doses pode ocorrer uma hipotensao mais marcada

devido a perda de volémia pelo aumento da excregao urinaria de sédio e agua. Quando a
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perfusao renal se encontra diminuida, a filtracao glomerular fica comprometida, podendo
evoluir para insuficiéncia renal, isto porque os IECA provocam vasodilatagao da arteriola
eferente e, deste modo, diminuem a pressao de filtragdo glomerular outrora mantida em
valores normais pela constricao induzida pela angiotensina Il. A diminuicao da pressao
intraglomerular ajuda a controlar a fungao renal e a diminuir a proteinuria (Brown e Vaughan,
1998; Lopez-Sendon et al., 2004a, Remuzzi et al., 2005). Assim, os |IECA sao considerados
nefroprotetores sendo Uteis, por exemplo, na nefropatia diabética. Contudo, acabam por ser
descontinuados numa fase mais avangada de doencga renal croénica pela permanente redugao
da pressao de filtragao glomerular. A ocorréncia de hipercaliémia é rara em hipertensos com
funcao renal normal, mas preocupante em individuos com insuficiéncia renal ou a fazer
medicagao concomitante que apresente este efeito adverso (diuréticos poupadores de

potassio ou suplementacao de potassio) (Brunton et al., 201 1).

Em relagao aos principios ativos, nao existem grandes diferencas quanto aos efeitos
adversos especificos de classe ja mencionadas. Contudo, o captopril pode causar mais
frequentemente erupgoes cutianeas devido ao grupo quimico tiol presente na sua estrutura, e
em elevadas doses em doentes com fung¢ao renal debilitada sao mais notorias a neutropenia e

a proteinuria (Brown e Vaughan, 1998; Katsung e Trevor, 2015).

Antagonistas dos recetores da angiotensina

A angiotensina Il tem capacidade de ativar recetores AT | induzindo constrigao dos vasos
e producao de aldosterona pelo cortex suprarrenal, e recetores de angiotensina Il tipo 2 (AT2)
promovendo vasodilatagao e excregao de sodio. O mecanismo de agao dos ARA assenta na
inibicao dos recetores da angiotensina |, apresentando uma maior afinidade para os recetores
ATI. Como tal, é inibida a constricao dos vasos e producao de aldosterona pelo cortex
suprarrenal, ocorrendo vasodilatagao e excregao renal de sédio. Diferem dos IECA porque
nao impedem a sintese de angiotensina Il, que estando disponivel pode atuar nos recetores
AT2 desocupados, induzindo a dilatagao dos vasos que resulta numa redugao da pressao
arterial (Remuzzi et al., 2005). A diminuicao da pressao arterial estimula o mecanismo de
feedback que regula a libertagao de renina: uma maior quantidade de renina é libertada para
formar angiotensina Il a partir de angiotensina | sem que ocorra inibicao da enzima que permite
essa conversao. Como resultado, mais angiotensina Il fica disponivel para interagir com outros

recetores que nao os AT, ajudando no efeito hipotensor.

38



Os principais efeitos adversos resultam da inibicdo das agoes da angiotensina Il e sao
semelhantes aos efeitos adversos causados pelos IECA. Porém, os ARA tendem a ser melhor
tolerados pelos doentes do que os IECA, pois apresentam uma menor incidéncia de tosse seca
ou angioedema, uma vez que a enzima de conversao da angiotensina nao € inibida. Contudo,
os restantes efeitos adversos sao semelhantes: hipotensao devido a perda de volémia;
insuficiéncia renal aguda, principalmente quando a fungao renal se encontra debilitada; e

hipercaliémia, embora rara (Laurent, 2017).

Os IECA e os ARA apresentam uma melhor adesdo, em relagao aos restantes anti-

hipertensores, por parte dos doentes hipertensos, devido ao seu perfil de efeitos adversos

(Williams et al., 2018).

Inibidores da renina

Os inibidores da renina sao farmacos anti-hipertensores mais recentes. O aliscireno é o
Unico inibidor da renina comercializado em Portugal que tem como mecanismo de agao a
redugao da atividade da renina plasmatica responsavel pela conversao de angiotensinogénio
em angiotensina |. A inibigao da renina impede consequentemente a formagao de angiotensina
Il e aldosterona que desempenham fungoes importantes na constricao dos vasos e retengao

de sodio e agua, respetivamente (Brunton et al., 201 1).

Os efeitos adversos incluem nauseas, dores abdominais e, em elevadas doses, diarreia,
podendo ocorrer tosse ou angioedema mas com uma menor frequéncia comparativamente
aos IECA. Contudo, esta associado a um maior risco de hipercaliémia, hipotensao e

complicagoes renais (Brunton et al., 201 |; Laurent, 2017).

1.2.3.2.3. Bloqueadores da entrada de calcio

Os bloqueadores dos canais de calcio voltagem-dependentes tipo-L inibem a entrada de
calcio para a musculatura lisa cardiaca e vascular arterial promovendo um relaxamento
muscular e uma redugao das resisténcias periféricas arteriais, resultando numa diminui¢ao da

pressao arterial (Brunton et al., 201 1).

Incluem dois tipos de BEC: dihidropiridinas (por exemplo, nifedipina e amlodipina) e nao-
dihidropiridinas (verapamil e diltiazem), sendo que os primeiros apresentam uma maior

capacidade de vasodilatagao arterial e coronaria com efeito nulo sobre a fungao cardiaca, e os
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segundos apresentam efeitos inotropicos e cronotropicos negativos ao nivel do coragao (Ram

e Fenves, 2002).

Existe um efeito adverso bastante importante que distingue os dois tipos de BEC: a
taquicardia e bradicardia induzida pelas dihidropiridinas e nao-dihidropiridinas,
respetivamente. Com a reducao da pressao arterial pela diminuigao das resisténcias arteriais,
ocorre uma estimulagao reflexa simpatica, como mecanismo compensatorio, com aumento da
contratilidade do musculo cardiaco, frequéncia cardiaca e débito cardiaco, originando uma
taquicardia reflexa do miocardio. No entanto, a taquicardia é mais marcada com o uso de
nifedipina comparativamente a amlodipina, uma vez que esta Ultima apresenta uma absorgao
mais lenta e um tempo de semivida mais longo. Para além disso, este efeito adverso pode ser
mitigado com a utilizagao de formulagoes de nifedipina de libertagao prolongada. O verapamil
e o diltiazem causam bradicardia devido a sua agdo no coragido, provocando um
prolongamento da condugao auriculoventricular e do intervalo QT que predispoe para o

desenvolvimento de arritmias (Elliott e Ram, 201 |; Laurent, 2017).

Outros efeitos adversos deste grupo farmacolégico estao relacionados com a
vasodilatagao periférica resultante do efeito hipotensor, incluindo dores de cabega, tonturas
e rubor. Nao tém agao diurética e, como tal nao ocorre expolicao de soédio e agua, pelo que
a pressao hidrostatica pode aumentar nas extremidades inferiores, causando edemas
periféricos que dificultam a marcha. A obstipagao é mais marcada com doses elevadas de

verapamil, por diminuir o peristaltismo intestinal (Laurent, 2017).

A frequéncia de efeitos adversos é menor com a utilizagao de dihidropiridinas com um

tempo de semivida mais longo, como a amlodipina ou a felodipina (Brunton et al., 201 1).

1.2.3.2.4. Depressores da atividade adrenérgica

Bloqueadores alfa

Antagonistas al adrenérgicos seletivos (doxazosina, andlogo da prazosina) e nao seletivos
(fenoxibenzamina e fentolamina) reduzem a pressao arterial ao impedirem a ligagio de
noradrenalina (NA) aos recetores al responsaveis pela constri¢ao dos vasos, resultando numa
diminuigao das resisténcias periféricas totais. Os nao seletivos sao ainda capazes de impedir a
recaptagao de NA pelos terminais nervosos preé-sinaticos devido ao antagonismo de recetores
adrenérgicos a2 pré-sinaticos, mas sem impacto na elevagao da pressao arterial, uma vez que

a NA nao pode atuar nos recetores al, uma vez que também se encontram inibidos.
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O principal efeito adverso destes agentes simpaticoliticos € a hipotensao postural que
deriva da redugao da pressao arterial. No entanto, os antagonistas nao seletivos apresentam
efeitos adversos mais preocupantes derivados do bloqueio concomitante dos recetores
adrenérgicos al e a2. Em resposta a diminuicao progressiva das resisténcias periféricas totais
da musculatura lisa ocorre um aumento reflexo do débito cardiaco mediado pelo sistema
nervoso simpatico (SNS), resultando em taquicardia reflexa ou arritmias cardiacas, bem como
em eventos cardiacos isquémicos (por exemplo, EAM). Devido a redugdo da contragao
muscular pode ocorrer inibicao reversivel da ejaculagao em homens. A fenoxibenzamina é
capaz de atravessar o sistema nervoso central (SNC) causando efeitos nao diretamente
relacionados com o seu efeito farmacolégico, como fadiga e sedagao (Brunton et al., 201 1;

Katsung e Trevor, 2015).

No entanto, estes farmacos sao apenas utilizados a nivel hospitalar, tendo a partida uma

boa adesao a terapéutica.

Bloqueadores beta (cardiosseletivos e ndo cardiosseletivos)

Existem dois tipos de antagonistas B-adrenérgicos: cardiosseletivos, com afinidade para
recetores adrenérgicos Bl (por exemplo, nebivolol, metoprolol, atenolol e bisoprolol), e nao
cardiosseletivos (por exemplo, propanolol e carvedilol). Produzem efeitos de cronotropismo
e inotropismo negativo ao atuar nos adrenorrecetores cardiacos, resultando numa diminuicao
do débito cardiaco, frequéncia cardiaca e contratilidade do miocardio. Alguns BB produzem
outros efeitos adicionais que ajudam na redugao da pressao arterial: o nebivolol apresenta
propriedades vasodilatadoras, provocando uma redugiao direta das resisténcias periféricas
totais e aumentando significativamente o volume sistdlico, enquanto que o carvedilol tem
capacidade para bloquear os recetores adrenérgicos al, atenuando a vasoconstrigao;
capacidade para inibir os canais de cilcio voltagem dependentes que contribuem para a

contragao muscular; e atividade antioxidante (Brunton et al,, 201 |; Katsung e Trevor, 2015).

Os efeitos adversos dependem, essencialmente, da afinidade para os recetores 1 e 2.
Como tal, os principais efeitos adversos dos nao cardiosseletivos siao a broncoconstricao,
potencialmente fatal em individuos com doencga pulmonar obstrutiva crénica ou asma, devido
ao bloqueio dos recetores 2 na musculatura lisa bronquial que, por sua vez, resulta num
estreitamento das vias aéreas. Para além disso, podem induzir alteragoes metabdlicas ao inibir
a acao das catecolaminas na glicogendlise e gliconeogénese em resposta a hipoglicémias,

podendo retardar a recuperagao destes episodios e mascarar os sintomas de crises
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hipoglicémicas em doentes diabéticos. Também podem originar hipertrigliceridémias,
aumentar o colesterol LDL e reduzir o colesterol HDL por interferéncia na degradagao e

absorc¢ao de gorduras (Ram et al., 2002; Lopez-Sendén et al., 2004b).

Todos os efeitos mencionados no paragrafo anterior nao sao observados com
bloqueadores Bl-cardiosseletivos. Porém, estes podem provocar bradicardia e diminuir a
condugao auriculoventricular devido a frenacdo do SNS induzida por estes farmacos, ao
diminuirem a frequéncia cardiaca, débito cardiaco e contratilidade do musculo cardiaco
(Lopez-Sendon et al., 2004b). Para além disso, outros efeitos adversos nao cardiacos podem
surgir como depressao, fadiga, perturbagdes do sono e tonturas, mais frequentemente com
propranolol e metoprolol que apresentam capacidade de entrar no SNC devido a sua elevada
solubilidade lipidica. Também pode ocorrer impoténcia sexual, apesar de ser menos frequente

com BB com propriedades vasodilatadoras como o nebivolol (Laurent, 2017).

Ao contrario dos IECA, os bloqueadores B-adrenérgicos tendem a ser mais facilmente
descontinuados devido ao seu perfil de efeitos adversos (Williams et al., 2018). Contudo, uma
descontinuagao abrupta destes fairmacos pode levar a morte subita pelo aumento da
sensibilidade das substincias endogenas aos recetores (up-regulation), cuja capacidade de

resposta esta aumentada.

Agonistas alfa-2 centrais

Os agonistas a2 adrenérgicos possuem atividade simpaticomimética, ao mimetizar os
efeitos da adrenalina (AD) e NA. Atuam nos centros vasopressores reguladores de pressao
arterial no tronco cerebral, resultando numa diminuicao da atividade do SNS. A acao
farmacolégica culmina na redugao da pressao arterial em consequéncia da diminuigao do
débito cardiaco e das resisténcias periféricas totais (Brunton et al., 201 1). Para além disso, os
niveis de catecolaminas enddgenas, nomeadamente NA, diminuem devido a ativagao de
recetores pré-sinaticos a2 que origina um efeito similar ao mecanismo de feedback negativo

desempenhado pela NA, em que inibe a sua propria libertagao para a fenda sinatica.

Devido a sua agao central nos recetores adrenérgicos, os agonistas a2 tém como principais
efeitos adversos a sedagao, boca seca, perturbagoes do sono e depressao. No entanto, com a

diminuigao do tonus simpatico periférico, pode ocorrer bradicardia.

A clonidina é um derivado imidazolinico que reduz a frequéncia cardiaca e o débito

cardiaco de uma forma mais significativa que a metildopa, aumentando o risco de insuficiéncia
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cardiaca pela redugao da contratilidade do miocardio em individuos suscetiveis. Pode ainda
provocar hipotensao postural e impoténcia sexual devido a diminuicao das resisténcias
periféricas totais e sindrome de abstinéncia aquando de uma descontinuagao abrupta. A
metildopa, que é convertida em a-metilnoradrenalina, com um efeito vasodilatador potente
nas resisténcias periféricas, pode ter outros efeitos adversos nao relacionados com o seu
efeito farmacolégico, como hepatotoxicidade, trombocitopenia e leucopenia, entre outras

(Brunton et al., 201 |; Katsung e Trevor, 2015).

Estes farmacos ja nao sao muito utilizados devido a sua fraca tolerabilidade em relagao aos

restantes anti-hipertensores (Williams et al., 2018).

Outros depressores da atividade simpatica

A reserpina e a guanetidina provocam um esgotamento dos depdsitos de catecolaminas e
de outros mediadores do sistema nervoso periférico. Como tal, sao farmacos bloqueadores
da atividade simpatica ao inibirem a libertacao dos neurotransmissores pelas terminagoes
nervosas simpaticas, resultando numa diminui¢ao das resisténcias periféricas totais e débito
cardiaco. Devido a ativagao parassimpatica, provocam diarreia pelo aumento da fungao
intestinal. A semelhanca de outros agentes simpaticoliticos, os efeitos adversos incluem

sedagao, depressao e impoténcia sexual (Brunton et al., 201 |; Katsung e Trevor, 2015).

No entanto, a reserpina e guanetidina nao sao dos farmacos mais utilizados para o
tratamento da HTA devido a disponibilidade de outras classes de anti-hipertensores com

menos efeitos adversos e melhor tolerabilidade.

1.2.3.2.5. Vasodilatadores

A semelhanca dos antagonistas a-adrenérgicos, estes farmacos sao utilizados
exclusivamente a nivel hospitalar em crises hipertensivas, pelo que, a partida, apresentam uma

boa adesao a terapéutica.

A hidralazina induz uma vasodilatagao arterial por relaxamento da musculatura lisa
causando hipotensao, rubor, tonturas e dores de cabega. Perante uma diminuigao abrupta das
resisténcias arteriais, ocorre uma estimulagao reflexa simpatica com aumento da contratilidade
e frequéncia cardiaca, podendo causar taquicardia reflexa, isquémia do miocardio e
palpitagoes. Uma administragao longa de hidralazina pode induzir reagdes imunoldgicas

(Brunton et al., 201 1).
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O minoxidil € um vasodilatador direto responsavel pela abertura dos canais de potassio
dependentes de adenosina trifosfato que, quando hiperpolarizados, provocam o relaxamento
muscular. Em resposta a vasodilatagao, ocorre uma ativacao reflexa do SNS e do sistema
renina-angiotensina, causando edemas pelo aumento da retengao de fluidos, bem como outros
efeitos semelhantes a hidralazina. A descontinuagao de minoxidil deve-se, frequentemente, a
hipertricose (Laurent, 2017). Por isso, é preferencialmente utilizado para o tratamento da

alopécia.

O nitroprussiato de sédio promove a produgao de oOxido nitrico, um potente
vasodilatador, causando uma diminuicao das resisténcias periféricas arteriais e venosas e
consequentemente, redugao da pressao arterial. A toxicidade de metabolitos deste farmaco

pode originar anorexia, nauseas e fadiga (Brunton et al.,, 201 1).

A Tabela 2 sistematiza as diferentes classes de anti-hipertensores utilizados no tratamento

da HTA, resumindo o seu mecanismo de agao e os principais efeitos adversos.

Tabela 2 - Efeitos adversos mais frequentes das diferentes classes de anti-hipertensores.

Classe
farmacolégica

Mecanismo de acao

Principais efeitos adversos

Diuréticos tiazidicos
e analogos

Inibem o sistema de co-
transporte Na*/Cl no tibulo
contornado distal

Hiponatrémia, Hipoclorémia, Hipocaliémia,
Alcalose metabdlica, Hipercalcémia,
Hipomagnesémia, Hiperuricémia, Hiperglicémia,
Dislipidémia, Disfungao erétil

Diuréticos da ansa

Inibem o sistema de co-
transporte Na*/K*/2Cl" no ramo
ascendente da ansa de Henle

Hiponatrémia, Hipocalcémia, Hipocaliémia,
Hipomagnesémia, Hiperuricémia, Hiperglicémia,
Hipercolesterolémia

Diuréticos
poupadores de
potassio

Inibem os canais de Na*
existentes nas células renais do
tubulo contornado distal e tubo

coletor

Hipercaliémia, Alteragbes gastrointestinais

Antagonistas dos
recetores de
aldosterona

Inibem os recetores
mineralocorticoides

Hipercaliémia, Acidose metabdlica, Impoténcia
sexual, Ginecomastia, Hirsutismo, Disturbios
gastrointestinais, Aprofundamento da voz

IECA

Inibem a enzima conversora da
angiotensina

Tosse seca, Angioedema, Hipotensao,
Insuficiéncia renal aguda

ARA

Inibem os recetores da
angiotensina Il (AT2)

Hipotensao, Insuficiéncia renal aguda

Inibidores da renina

Inibem a atividade da renina
plasmatica

Hipercaliémia, Hipotensao, Distlrbios
gastrointestinais, Complicagdes renais

BEC

Inibem os canais de Ca®" tipo-L

Taquicardia reflexa (dihidropiridinas), Bradicardia
(nao-dihidropiridinas), Dores de cabega,
Tonturas, Rubor, Edema

Bloqueadores alfa
adrenérgicos

Impedem a ligagdo de NA aos
recetores a-adrenérgicos

Hipotensao postural, Taquicardia reflexa,
Arritmias, Fadiga, Sedagao

BB

Cardiosseletivos

Bradicardia, Depressao, Fadiga, Perturbagoes do
sono, Tonturas, Impoténcia sexual
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Antagonizam os recetores |-
adrenérgicos

Nao-cardiosseletivos Broncoconstrigdo, mascara hipoglicémias,

Antagonizam os recetores B- Hipertrigliceridémias
adrenérgicos, sem seletividade

~ Sedacio, Boca seca, Perturbacdes do sono,
Mimetizam as agoes da AD e ¢ ¢

) NA, diminuindo a atividade do o L ) -
centrais (em individuos suscetiveis), Hipotensao postural,

Agonistas alfa-2 Depressao, Bradicardia, Insuficiéncia cardiaca

SNS -
Impoténcia sexual
Outros depressores Inibem a libertagao de NA e ) . . . .
o . . Diarreia, Sedagao, Depressao, Impoténcia sexual
da atividade simpatica outros neurotransmissores
Hipotensao, Rubor, Tonturas, Dores de cabega,
Vasodilatadores Atividade vasodilatadora Taquicardia reflexa, Palpitagoes, Edemas,

Nauseas, Fadiga

IECA — inibidores da enzima de conversao de angiotensina; ARA — antagonistas dos recetores da
angiotensina; BEC — bloqueadores dos canais de calcio; AD — adrenalina; NA — noradrenalina; BB —

bloqueadores beta; SNS — sistema nervoso simpatico

1.2.4. Efeitos adversos e a sua relevincia clinica

Os efeitos secundarios nao sao iguais € nem ocorrem em todos os individuos a tomar um
mesmo agente anti-hipertensor. Existem efeitos adversos percetiveis quando determinado
sintoma e/ou sinal advém do uso clinico da medicacao, do qual o doente se queixa ao

profissional de saude do seu incomodo, por exemplo:
|. Edemas, tonturas e dores de cabega por BEC dihidropiridinicos

A rotina diaria dos doentes pode ver-se condicionada pela sintomatologia adversa
associada as dihidropiridinas. Por exemplo, doentes com profissoes que requeiram muitas
horas em pé ou em movimento, sentem desconforto pelo inchago nos pés ou pernas, ou por

sentirem tonturas ou dores de cabega constantes.

Efeitos que limitem o desempenho do trabalho laboral ou que condicionem os habitos
diarios dos individuos (por exemplo, caminhadas ao ar livre) podem comprometer a adesao

e, como tal, o tratamento da HTA.
2. Tosse seca pelos IECA

Devido a pouca tolerabilidade que os IECA apresentam pela manifestagcao de sintomas
desagradaveis, o doente pode decidir de forma voluntaria interromper a toma da medicagao.
Mesmo, apos alguns dias, retomar a toma depois de a tosse atenuar, continua a ser
considerado nao aderente pelo incorreto seguimento do esquema posoldgico. A tosse seca e
irritativa, €, na maioria das vezes, a causa de alteragao do anti-hipertensor, por exemplo por

um ARA.
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Contudo, existem outros efeitos assintomaticos, mas altamente importantes do ponto de
vista clinico, como é o caso dos disturbios hidroeletroliticos, causados pela medicagao anti-
hipertensora. Nestas situa¢oes, a sintomatologia do doente acaba por ser derivada do efeito

adverso e nao diretamente da medicagao. Seguem-se dois exemplos explicativos:
I. Hipercaliémia por diuréticos ou IECA/ARA

A hipercaliémia é um efeito adverso provocado por alguns anti-hipertensores, como é o
caso dos diuréticos poupadores de potassio e dos IECA/ARA, ja mencionado anteriormente.
Apesar de ser impercetivel pelo proprio doente apds o seu surgimento, € um efeito adverso
significativamente relevante do ponto de vista clinico. O uso concomitante de outros
medicamentos que tenham o mesmo efeito adverso, suplementagao ou uma alimentagao rica
em potassio agrava a hipercaliémia induzida por alguns anti-hipertensores (a exce¢ao da toma
simultdnea de um espoliador de potassio, como as tiazidas ou furosemida, cujos efeitos anulam
a elevagao dos niveis de potassio). Como o doente apenas se queixa daquilo que o incomoda,
ao nao sentir este efeito adverso ou outra alteragao idnica semelhante, nao o revela ao
profissional de saide. O excesso de potassio extracelular induz uma despolarizagao dos
potenciais de membranas que se encontram em repouso, o que, em casos moderados, origina
sintomas como cdlicas e diarreia. Em situagoes mais graves, a acumulagao excessiva de
potassio provoca fraqueza muscular com possivel perda do tonus muscular e paralisias,
podendo tornar-se potencialmente fatal pela diminuigao da condugao dos potenciais de agao

cardiacos, aumentando o risco de arritmias e morte por paragem cardiaca.

Aumentos ligeiros na concentracdo de potassio, cuja detecdo e posterior resolugao
evitaria complicagoes mais graves, nao originam sintomas detetaveis pelo doente que o fagam
aperceber-se da situagao. O doente acaba por experienciar sintomas e/ou sinais que advém
da evolugao do proprio efeito adverso e nao relacionado diretamente com a medicagao anti-

hipertensora.

2. Efeitos derivados de agao central e hipoglicémia por bloqueadores B-adrenérgicos

nao cardiosseletivos

Como ja mencionado, os bloqueadores fB-adrenérgicos produzem efeitos no SNC
secundarios a sua agao farmacolodgica, provocando depressao, fadiga e perturbagoes no sono,
como insénias. Estes sintomas sio de extrema importancia, apesar de muitas vezes serem

confundidos com quadros depressivos ligeiros relacionados com preocupagoes pessoais,
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familiares, financeiras e/ou excesso de carga de trabalho. Como tal, pode nao ser dada a devida

atengao quando aparecem nem lhes ser atribuida a causalidade da medicagao.

Para além disso, a diabetes esta muitas vezes associada a uma pressao arterial elevada e,
como tal, doentes diabéticos sao muitas vezes hipertensos. Sendo nao cardiosseletivos, estes
medicamentos, em individuos a fazer insulina, podem mascarar hipoglicémias devido a inibicao
da glicogendlise e interferéncia na agao de feedback das catecolaminas que sao secretadas para
promoverem a glicogendlise durante hipoglicémias, retardando a agao da insulina na
recuperagao das mesmas (Brunton et al., 201 I). Assim, os sintomas associados a redugao dos
niveis de aglcar no sangue, como tonturas, tremores e ansiedade nao siao sentidos pelos

doentes, podendo acarretar consequéncias nefastas.

Dessa forma, é possivel concluir que muitos dos efeitos adversos nao sao sentidos, no
entanto sao relevantes do ponto de vista clinico devido as complicagoes graves que podem
provocar, se nao detetados precocemente. Porém, é importante salientar que estes efeitos
nao influenciam a adesao da mesma forma que aqueles sentidos pelos doentes. A adesao pode
ficar comprometida quando o efeito adverso nao percecionado evoluir, provocando sintomas
desagradaveis, por vezes até debilitantes, fazendo com que o doente, de forma voluntaria,
descontinue o anti-hipertensor. Por outro lado, a necessidade de nova medicagao para tratar
o efeito adverso inicial também pode influenciar de forma negativa a continuidade da

terapéutica, pelo aumento da complexidade do esquema posologico.

Pelo facto de os efeitos adversos terem um papel importante na decisao de toma da
medicagdao podendo condicionar a adesao a terapéutica, recomenda-se a realizagdo de uma
avaliagao laboratorial rigorosa e uma analise detalhada da sintomatologia do doente. Através
de andlises clinicas rotineiras poderao detetar-se quaisquer alteragoes na bioquimica cuja
monitorizagao é essencial de forma a evitar a evolugao do efeito adverso. Uma boa
comunicagao com o doente sera util na aquisicao de todas as informagoes relativas a toda a
medicagao que este faz, bem como dos sinais ou sintomas que o possam incomodar, para que
possam ser tomadas medidas, por exemplo, a troca do anti-hipertensor, de forma a garantir a

adesao a terapéutica.

Porém, regra geral, individuos que percecionam sintomas como sendo efeitos adversos
apresentam uma maior tendéncia a ser nao aderentes a medicagao anti-hipertensora e, como
tal, terao um maior risco de apresentar uma pressao arterial nao controlada. Tedla e Bautista

(2016) conduziram um estudo com |75 doentes hipertensos, onde a vontade frequente em
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urinar e a impoténcia sexual eram os principais efeitos adversos mencionados pelos doentes.
Estes autores defendem que o surgimento destes efeitos adversos é capaz de predizer a adesao
a terapéutica ao longo dos trés meses seguintes, sendo que doentes que experienciam mais

efeitos adversos com a medicagao anti-hipertensora estao mais propensos a ser nao aderentes.

Atualmente, ja existe um questionario capaz de avaliar a percegao de efeitos adversos de
anti-hipertensores. O Perceived symptoms associated with antihypertensive drugs (PERSYVE) é um
questionario, desenvolvido em 2014, que mede a capacidade de percegao dos doentes na
identificagao de efeitos adversos e a sua influéncia na qualidade de vida desses doentes, bem
como outras variaveis como a capacidade de comunicagdo acerca dos efeitos adversos

experienciados e compliance face a medidas nao farmacoldgicas (Duarte-Silva et al., 2014).

1.2.5.Métodos de avaliacao da adesio

A interrupgao ou administragao incorreta de tratamentos de uso cronico implica,
inevitavelmente, uma evolugao da condigao clinica para a qual a medicagao havido sido
prescrita. Dessa forma, torna-se bastante importante avaliar se os doentes sao ou nhao
aderentes a terapéutica implementada. Em individuos polimedicados, a adesao tende a ser mais
baixa devido a esquemas posologicos complexos e, por isso, a necessidade de avaliar a adesao

€ maior.

Atualmente, ja existem diferentes métodos capazes de medir a adesao e podem dividir-se
em diretos e indiretos (Osterberg e Blaschke, 2005; Pinto e Pereira, 2017; Burnier e Egan,
2019). Os métodos de avaliagao de adesao a terapéutica nao sao desprovidos de limitagoes e,
como tal, ndo existe um método padrao' capaz de avaliar de forma exata e precisa o objetivo

pretendido (Osterberg e Blaschke, 2005; Pinto e Pereira, 2017).

A observacao direta em que a toma da medicagao é supervisionada, a medicio da
concentragao de farmaco e/ou seus metabolitos no sangue, e a medicaio de marcadores
biologicos sao exemplos dos métodos diretos. Porém, requerem multiplos recursos humanos
e financeiros. Os métodos indiretos sao mais praticos e mais faceis de utilizar, apesar de nao
garantirem que a medicagao tenha sido realmente tomada pelo doente. Incluem: entrevistas
ao doente, contagem de comprimidos, dados de prescri¢ao que fornecem informagoes acerca

da dispensa da medicagio, sistema de monitorizacio eletrénica (MEMS)® e questionarios.

' Traduzido do inglés “gold standard”
2 Traduzido do inglés “Medication Event Monitoring System”
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Os questionarios sao das ferramentas de medigao de adesao mais utilizadas, com especial
interesse na investigagao clinica por fornecerem informagao direta por parte dos doentes,
serem baratos, rapidos e faceis de aplicar (Burnier e Egan, 2019). Existem numerosos
questionarios como ferramentas de avaliagao de adesao, como por exemplo o “8-item Morisky
Medication Adherence Scale”(MMAS-8) desenvolvido por Morisky e colaboradores (2008),
enquanto outros sao capazes de predizer a adesao ao avaliar as crengas na medicagao (Salgado
et al., 2013), as razdes para a nao adesao a terapéutica (Wetzels et al., 2006), e quais os
comportamentos de toma da medicagao perante uma variedade de situagoes (Ogedegbe et al.,
2003; Risser et al., 2007). Dessa forma, tornam-se numa ferramenta bastante pratica em
termos de utilizagao, por nao serem dispendiosos nem necessitarem de muitos recursos

humanos para a sua aplicagao.

Perante a diversidade de métodos de avaliagao da adesao disponiveis, a escolha do mais
adequado deve ir ao encontro dos objetivos pretendidos. Pareja-Martinez e colaboradores
(2020) desenvolveram uma revisao sistematica com o objetivo de avaliar qual era o melhor
questionario de adesao aos anti-hipertensores disponivel. A analise das propriedades
psicométricas dos varios questionarios em diversos paises concluiu que nenhum é considerado
“gold standard”’. No entanto, a maioria requer validagao para ser aplicado na populagao

portuguesa.

2

E importante averiguar se os doentes hipertensos sao ou nao aderentes aos anti-

hipertensores, de modo a garantir a eficacia do tratamento no controlo da pressao arterial.

Para além disso, identificar a percecao de efeitos adversos por parte dos doentes
hipertensos é fundamental para reconhecer os doentes com um maior risco de serem nao
aderentes voluntariamente, de forma a que possam ser implementadas medidas para evitar a

nao adesao.
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2.0BJETIVOS

2.1. Objetivo geral

Considerando que os efeitos secundarios sao uma das razdes que mais contribui para a
problemadtica da nao adesao voluntaria a terapéutica com anti-hipertensores, o objetivo
principal deste trabalho é analisar de que forma este pardmetro é avaliado nos questionarios

de adesao a terapéutica ja validados na populagao portuguesa hipertensa.

2.2.Objetivos especificos

e l|dentificar os questionarios que avaliam a adesao a terapéutica anti-hipertensora que
estao devidamente validados para portugués;

e Analisar a capacidade dos questionarios identificados em medir a percecao de efeitos
secundarios pelos doentes;

e Estabelecer a relagao da percecao de efeitos secundarios e nao adesao voluntaria a
medicacao;

e Compreender que outros fatores com impacto na adesdo a terapéutica sao
considerados pelos questionarios capazes de prever se o doente é ou nao aderente a

medicacao anti-hipertensora.
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3.MATERIAL E METODOS

Para a concretizagao dos objetivos pretendidos foi realizada uma pesquisa bibliografica na
PubMed de modo a recolher os questiondrios de adesao necessarios, atendendo a seguinte

equagao de pesquisa:

(((medication adherence) OR (patient adherence)) AND ((instrument) OR (scale) OR
(questionnaire)) AND ((hypertension) OR (antihypertensive agents)) AND ((portuguese) OR

(portugal)))
Todos os artigos que cumpriam os seguintes critérios foram incluidos:
- Utilizar um questionario de adesao a terapéutica anti-hipertensora;

- O questionario utilizado estar validado em portugués.

Posteriormente, os questionarios identificados foram comparados com base nos itens
presentes em cada um, agrupando-os de acordo com as tematicas abordadas. A anadlise
consistiu em avaliar os itens que davam énfase aos efeitos adversos, em especial se as questoes
estavam estruturadas de maneira a averiguar se o inquirido experiencia efeitos adversos, se é
capaz de percecionar determinado sintoma como sendo efeito adverso ou, em que medida é

que estes se relacionam com a falta de adesao a terapéutica.
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4.RESULTADOS

Parte I: Questionarios de adesio

A pesquisa bibliografica identificou 66 artigos através da equagao de pesquisa formulada
previamente. Foram adicionados 2 artigos através de referéncias de outros ja identificados,
perfazendo um total de 68 artigos selecionados. Excluiram-se 64 artigos por incumprimento
dos critérios de inclusao previamente estabelecidos. No total, foram incluidos 4 artigos para
posterior andlise. Todo este processo esta descrito na Figura 2 através de um fluxograma

PRISMA (Moher et al., 2009).

8] 2 artigos identificados
g 66 artigos identificados através de Pesquisa
% através da pesquisa manual (de referéncias
3 sistematica de outros artigos)
64 artigos excluidos
apos revisao do titulo
e abstract por:
v v - ndo serem
o . . questionarios de
£ 68 artigos selecionados > -
s 8 adesao (n=58)
L
A - ndo estarem
validados em Portugal
(n=6)
v
()]
-U . . ~
S 4 artigos full-text para avaliagao da
5 elegibilidade
oo
g
Ll
o L . o
g 4 artigos incluidos na sintese qualitativa
=}
o
£

Figura 2 — Fluxograma PRISMA.
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Um dos questionarios incluidos pelas referéncias de outros artigos foi o Morisky Medication
Adherence Scale (MMAS), referenciado por todos os artigos. Verificou-se que o questionario
desenvolvido por Morisky e colaboradores (1986) é considerado uma referéncia para a
elaboragao de novas ferramentas de avaliagao da adesao, apresentando ja novas versoes
(Morisky et al., 2008) em relagao a sua versao original (Morisky et al., |986), estando ja validado
em diferentes paises e em diferentes patologias, incluindo a HTA. Dessa forma, o MMAS-8

versao portuguesa foi, entao, incluido na analise qualitativa.

Na Tabela 3 estio apresentados todos os questionarios que foram analisados apos

cumprimento dos critérios de inclusao.

Tabela 3 — Sumario dos artigos incluidos na analise qualitativa, ordenados cronologicamente.

Ano Questionarios Autores
Artur Barata Delgado e Maria
2001 MAT
Luisa Lima
2016 HBCS Luis Nogueira-Silva et al.
2017 MUAH-16 Ana C. Cabral et al.
2018 MMAS-8 Ana C. Cabral et al.

MAT: Medida de Adesiao aos Tratamentos; HBCS: Hill-Bone Compliance Scale; MUAH-16: Maastricht Utrecht
Adherence in Hypertension-1 6; MMAS-8: 8-item Morisky Medication Adherence Scale.

Medida de Adesao aos Tratamentos

O questionario Medida de Adesao aos Tratamentos (MAT) foi desenvolvido por Delgado
e colaboradores em 2001 (Delgado e Lima, 2001), cuja elaboragao teve por base a ferramenta
de adesao criada por Morisky, Green e Levine (1986) constituida por 4 itens de resposta
dicotomica (sim/nao). O MAT engloba 3 outras questoes, fazendo um total de 7 itens cuja
resposta é feita numa escala de Likert de 6 pontos, variando de Sempre (1) a Nunca (6), para

uma melhor avaliagao de possiveis causas de nao adesao (Figura 3).
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1. Alzuma vez se esqueceu de tomar oz medicamentos para a sua doenga?

Sempre quase sempre com frequéncia por vezes Raramente Nunca
1 2 3 4 5 6

2. Alzuma vez foi descuidado com as horas da toma dos medicamentos parz a sua doenga?

Sempre quase sempre com frequéncia por vezes Raramente Nunca
1 2 3 4 5 6

3. Alzuma vez dexou de tomar os medicamentos para a sua doenga por se ter sentido melhor?

Sempre quase sempre com frequéncia por vezes Raramente Nunca
1 2 3 4 5 6

4. Alguma vez deixou de tomar o5 medicamentos para a sua doenga, por sua iniciativa, apos se ter sentido
pior?

Sempre se sempre com frequéncia por vezes Raramente Nunca
1 2 3 4 5 6

5. Alzuma vez tomou mais um ou varios compnmidos para a sua doenga. por sua Iniciativa, apos se ter senfi-
do pior?

Sempre quase sempre com frequéncia por vezes Raramente Nunca
1 2 3 4 5 6

6. Alzuma vez interrompeu a terapéutica para a sua doenga por ter deixado acabar os medicamentos?

Sempre quase sempre com frequéncia por vezes Raramente Nunca
1 2 3 4 5 6

7. Alzuma vez deixou de tomar os medicamentos parz a sua doenga por alguma outra razio que nio seja a
indicacio do medico?

Sempre quase sempre com frequéncia por vezes Raramente Nunca
1 2 3 4 5 6

Figura 3 — Questionario “Medida de Adesao aos Tratamentos” (Delgado e Lima, 2001).

A pontuagio final é conseguida através do somatério dos pontos obtidos e dividindo o
resultado pelo numero total de itens, sendo que um doente aderente € aquele cuja pontuagao
obtida se aproxima dos valores médios. Desta forma, uma melhor pontuagao obtida pelo

doente ¢ indicativa de uma boa adesao a medicagao.

A validagao deste questionario envolveu uma populagao maioritariamente hipertensa
(cerca de 76% dos doentes incluidos), contudo nao é considerado um instrumento de avaliagao

da adesao especifico para a medicagao anti-hipertensora.
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Hill-Bone Compliance Scale

O questionario Hill-Bone Compliance Scale (HBCS) foi originalmente desenvolvido em 2000,
nos Estados Unidos da América (EUA) (Kim et al., 2000), tendo ja sido adaptado para varios
idiomas, entre os quais o portugués em 2016 (Nogueira-Silva et al., 2016). Este questionario
tem como objetivo a avaliagao da adesao a medicagao anti-hipertensora através de |14 questoes

formuladas com uma linguagem apelativa e compreensivel, podendo assim ser aplicado a

individuos com uma menor literacia (Figura 4).

| | Esquego-me de tomar a medicagio da hipertensio. Sempre; | A maior parte das vezes, Algumas vezes; Nuncay

2 | Decido NAO tomar a medicagio da hipertensio. Sempre; | A maior parte das vezes, Algumas vezes; Nuncay

3 | Como comida salgada. Sempre; | A maior parte das vezes, Algumas vezes; Nuncay

4 | Acrescento sal ao prato de comida a mesa. Sempre; | A maior parte das vezes, Algumas vezes; Nuncay
Como pao, enchidos, queijo ou fast food (pizzas .

5 > pac, »quel fast food (p ’ Sempre; | A maior parte das vezes, Algumas vezes; Nuncay
hambdrgueres, ...).

6 | No final da consulta marcam-me a consulta seguinte. Semprey | A maior parte das vezes; Algumas vezes, Nunca,

7 | Falto as consultas marcadas. Sempre; | A maior parte das vezes, Algumas vezes; Nuncay

8 | Esquego-me de aviar receitas. Sempre; | A maior parte das vezes, Algumas vezes; Nuncay

9 | Deixo acabar os comprimidos da hipertensio. Sempre; | A maior parte das vezes, Algumas vezes; Nuncay
Antes de ir ao médico tomo os comprimidos da .

10 R . Sempre, | A maior parte das vezes; Algumas vezes, Nunca,
hipertensdo.
Quando me sinto melhor, paro de tomar os .

11 .. ) L Sempre A maior parte das vezes, Algumas vezes; Nuncay
comprimidos da hipertensao.

uando me sinto doente, paro de tomar os .

12 Q . . P Sempre A maior parte das vezes, Algumas vezes; Nuncay
comprimidos da hipertensao.

13 | Tomo os comprimidos da hipertensio de outra pessoa. | Sempre; | A maior parte das vezes, Algumas vezes; Nuncay
Por descuido, falho tomas dos comprimidos da .

14 X - Sempre A maior parte das vezes, Algumas vezes; Nuncay
hipertensdo.

Figura 4 — Questionario “Hill-Bone Compliance Scale” (Nogueira-Silva et al., 2016).

Os 14 itens destinam-se a avaliar a adesao a medicacao, consumo de sal e assiduidade as

consultas médicas com respostas numa escala de Likert de 4 pontos, variando de Sempre (1) a
Nunca (4). A pontuagao encontra-se invertida nas questoes 6 (“No final da consulta marcam-
me a consulta seguinte”) e 10 (“Antes de ir ao médico tomo os comprimidos da hipertensao”)
pelo facto de se relacionarem com uma boa adesao a terapéutica, fazendo com que varie de
Sempre (4) a Nunca (I). Um maior score final indica uma melhor adesao a medicagao anti-

hipertensora.
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Maastricht Utrecht Adherence in Hypertension questionnaire short

version

O Maastricht Utrecht Adherence in Hypertension questionnaire short version (MUAH-16)
(Cabral et al, 2017) é uma versao curta do MUAH-25, um questionario desenvolvido
originalmente em 2006 por uma equipa holandesa (VWetzels et al., 2006), que avalia a adesao a
terapéutica com anti-hipertensores através de fatores cognitivos e comportamentais de forma
a averiguar os problemas de adesao. O MUAH-16 apresenta uma maior aplicabilidade clinica

e um valor global de adesao para as diferentes dimensoes de adesao que avalia (Figura 5).

Discordo » Concordo
totalmente totalmente
3 | Sinto-me melhor ao tomar a medicagdo todos os dias. | 2 3 4 5 6 7
5 Se eu tomar a minha medicagdo todos os dias, acredito que a minha | 2 3 4 5 6 7
pressio arterial esta sob controlo.
7 As vantagens de tomar a medicagao pesam mais do que as | > 13| 45 6 | 7
desvantagens.
9 Quando a minha pressio arterial estd sob controlo na minha | 2131 45 6 | 7
consulta médica, eu quero tomar menos medicamentos.
I3 | Ndo gosto de tomar medicamentos todos os dias. I 2 |13 ]4]|5 6 | 7
14 | Tenho medo dos efeitos secundarios. I 2 3 4 |5 6 7
6 Penso que ndo ¢ saudavel para o organismo tomar medicamentos | s 13| 45 6 | 7
todos os dias.
Tenho o cuidado especial de fazer exercicio suficiente para reduzir
20 . . I 2|13 |14 |56 ]|7
o risco de sofrer de doencas cardiovasculares.
2| | Como menos gorduras para evitar doengas cardiovasculares. I 213|415 6 | 7
22 | Como menos sal para evitar doengas cardiovasculares. I 213415 6 | 7
23 | As vezes nio tenho a certeza se tomei os meus comprimidos. I 2 1345 6 | 7
24 Tenho uma vida aglt.ada;ﬂe por isso que as vezes me esquego de | s 13| 45 6 | 7
tomar a minha medicagdo.
2% Durante as m!'nhas féri?ls, o~u fins de semana, as vezes esquego-me | ) 3 4 5 6 7
de tomar a minha medicagio.
Penso que contribuo para uma melhoria na minha pressio arterial
35 . . . I 213|145 )|6]|7
quando tomo a minha medicagdo todos os dias.
36 | Acho dificil cumprir o meu esquema didrio de toma de medicagio. I 2 1345 6 | 7
39 Z(aeaudneo informagdo sobre as possibilidades de resolver problemas de | 213 45 6 | 7

Figura 5 — Questionario "Maastricht Utrecht Adherence in Hypertension questionnaire short version"

(Cabral et al., 2017).
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Em termos de estrutura, o MUAH-16 contempla |16 itens com resposta em escala de Likert
de 7 pontos (variando de Discordo totalmente (1) a Concordo totalmente (7)), agrupados em 4

subescalas:

- Subescala I: Atitudes positivas em relagao aos cuidados de saide e medicagao
- Subescala 2: Falta de disciplina
- Subescala 3: Aversao a medicacao

- Subescala 4: Atitudes pro-ativas em relagao aos problemas de satde

As subescalas 2 e 3 apresentam um score invertido pelo facto de avaliarem fatores negativos
face a medicagao anti-hipertensora, em contraste com as subescalas | e 4 que avaliam fatores
positivos. Assim, valores mais elevados nas subescalas 2 e 3 estao associados a uma falta de
adesao a terapéutica, podendo com as respostas dadas pelo doente perceber-se quais as
razoes de uma nao adesao. Por outro lado, valores elevados nas subescalas | e 4 indicam que

o doente ¢ aderente a medicagao anti-hipertensora.

8-item Morisky Medication Adherence Scale

O questionario MMAS-4, desenvolvido por Morisky, Green e Levine em 1986, foi o
primeiro questionario de adesao validado e por isso, é hoje considerado uma referéncia entre

os questionarios de adesao na comparagao de resultados (Morisky et al., 1986).

Este instrumento ja sofreu varias modificagoes a partir da sua estrutura inicial, na qual a
existéncia de 4 itens seria suficiente para, na pratica clinica, classificar um doente como
aderente ou nao aderente a terapéutica. Em 2008, este questionario foi alterado, com a adigao
de mais alguns itens que permitem identificar possiveis barreiras que influenciam
negativamente a adesao, criando-se o MMAS-8 (Morisky et al, 2008). Dessa forma, o
profissional de saude pode intervir na melhoria da adesao ao implementar medidas capazes de

alterar o panorama da nao adesao.

A versao portuguesa do MMAS-8 (Cabral et al., 2018) (Figura 6) foi desenvolvida em 2018
e assenta na avaliagao da adesao a terapéutica em doengas cronicas, sendo capaz de identificar
problemas relacionados com uma nao adesao e barreiras que dificultam a adesao a medicagao
implementada. As questoes estio formuladas de forma a serem utilizadas sem qualquer
implicagcao nos resultados pretendidos e, como tal, o MMAS-8 ja se encontra validado em
diferentes patologias como a HTA (Morisky et al., 2008; Korb-Savoldelli et al., 2012), a diabetes
mellitus (Tandon et al., 2015) e a epilepsia (Yang et al., 2014).
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Em termos estruturais, o MMAS-8 é constituido por 8 itens, sendo que 7 apresentam uma
resposta dicotomica e um item final considerar uma escala de Likert de 5 pontos. Uma maior

pontuagao obtida com as respostas do doente indica uma melhor adesao.

1) As vezes esquece-se de tomar os seus comprimidos para a pressao

 Sim O Nao
arterial? (1) 1)

2) Nas duas ultimas semanas, houve algum dia em que ngo tomou os . .
: = : O Simpy O Naop
seus medicamentos para a pressdo arterial?
3) J3 alguma vez parou de tomar a sua medicagdo ou diminuiu a dose, O sim O NEo
: o IS imp 0
sem avisar o seu médico, porque se sentia pior quando os tomava®? ” 0
4) Quando viaja ou ndo estd em casa, as vezes esquece-se de levar
consigo os seus medicamentos?

O Simpy| O Néoyp
5) Ontem tomou os seus medicamentos para a hipertensdo arterial? O Simp| CO Nadop

6) Quando sente que a sua pressdo arterial esta controlada, por vezes

3 : O sSimpy O Naop
deixa de tomar os seus medicamentos? @) )

7) J& alguma vez se sentiu incomodado por seguir corretamente o seu

(= i O 3
esquema de tratamento para a pressdo arterial? — Simg | O Naop
J  Nuncay
O Quase nunca
8) Com que frequéncia tem dificuldade em lembrar-se de tomar todos | ) Aevezes
% ~ % 3
os seus medicamentos para a pressao arterial? i |
O  Freguentementeq
O Sempreg)

Figura 6 — Questionario "8-item Morisky Medication Adherence Scale” (Cabral et al., 2018).

6l



Parte lI: Tematicas abordadas pelos itens dos questionarios de adesao

A andlise dos 4 questionarios acima mencionados para averiguagdo dos conteudos
inerentes as suas questoes revelou que, num total de 41 itens, apenas 6 estavam possivelmente

relacionados com os efeitos secundarios da medicacao:

- o item 2 (“Decido NAO tomar a medicagio da hipertensio”) e o item 12 (“Quando me
sinto doente, paro de tomar os comprimidos da hipertensao”) do HBCS;

- o item 3 do MMAS-8 (“Ja alguma vez parou de tomar a sua medicagao ou diminuiu a
dose, sem avisar o seu médico, porque se sentia pior quando os tomava?”);

- o item 4 (“Alguma vez deixou de tomar os medicamentos para a sua doenga, por sua
iniciativa, apos se ter sentido pior?”’) e o item 7 (“Alguma vez deixou de tomar os
medicamentos para a sua doenga por alguma outra razao que nao seja a indicagao pelo
médico?”) do MAT;

- o item |4 do MUAH-16 (“Tenho medo dos efeitos secundarios”).

Outras tematicas relacionadas com a adesao foram abordadas, sendo estas possivelmente
capazes de avaliar, por exemplo, se o doente € persistente na toma ou se, por outro lado,
omite doses ou, ainda, se € aderente a medidas nao farmacoldgicas para o controlo da pressao

arterial.

Na Tabela 4, os itens dos questionarios de adesdo estio distribuidos consoante as

diferentes tematicas abordadas.

Tabela 4 - Itens dos questionarios de adesao distribuidos pelas diferentes componentes tematicas.

Tematicas HBCS MMAS-8 MUAH-16 MAT
Efeitos negativos da medicagao 2; 12 3 14 4,7
Esquecimento ;89 1;4;8 23; 24; 26 I;6
el U O R B
Medidas nao farmacolégicas 3;4,5 - 20; 21; 22 -
Crengas na medicagiao - - 3;5;7;14; 16; 35 -
Razdes econdmicas 9; 13 - - 6
Regime terapéutico - 7 36 -
Assiduidade as consultas médicas 6;7 - - -
Conhecimentos acerca da doenca - - 39 -
Pressao arterial nao controlada - - - 5
Aversio a medicacio 2 - 13 -

HBCS — Hill-Bone Compliance Scale; MMAS-8 — 8-item Morisky Medication Adherence; Scale; MUAH-16 —
Maastricht Utrecht Adherence in Hypertension-[6; MAT — Medida de Adesao aos Tratamentos.
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O grafico da Figura 7 agrupa os itens analisados pelas tematicas abordadas pelos

questionarios.
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Figura 7 — Itens dos questionarios agrupados pelas diferentes tematicas abordadas.

O esquecimento foi o fator predominante de uma nao adesao involuntaria incluido em
todos os questionarios de adesao (em || itens), sendo seguido por outras tematicas como a
avaliacao da persisténcia ou possiveis omissoes ou descuidos nas tomas da medicagao (em 10

itens), medidas nao farmacoldgicas (em 6 itens) e crengas na medicagao (em 6 itens).

A adesao as medidas nao farmacoldgicas (em 6 itens), como a adogao de uma alimentagao
saudavel e pratica de exercicio fisico, estavam presentes em alguns itens do HBCS e do

MUAH-16, por sua vez especificos de HTA.

As crengas na medicagao (incluindo necessidade e preocupagoes) foram apenas

consideradas pelo questionario MUAH-16 em 6 dos seus 16 itens.

As razoes monetarias foram consideradas apenas em 3 itens, sendo que o item 9 (“Deixo
acabar os comprimidos da hipertensao”) do HBCS e o item 6 (Alguma vez interrompeu a
terapéutica para a sua doenca por ter deixado acabar os medicamentos”) do MAT sao comuns

aqueles que avaliam o esquecimento como fator com impacto na adesao.
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As dificuldades em cumprir o esquema terapéutico foram consideradas por dois
questionarios nos itens 7 (“Ja alguma vez se sentiu incomodado por seguir corretamente o
sue esquema de tratamento para a pressao arterial?”’) do MMAS-8 e 36 (“Acho dificil cumprir
o meu esquema diario de toma de medicagao”) do MUAH-16, tendo a capacidade, por

exemplo, para averiguar a complexidade da terapéutica de um dado doente.

Outros itens analisavam ainda a assiduidade as consultas (em 2 itens) e conhecimentos
acerca da doenga (em apenas | item), ainda que com uma menor quantidade relativamente a

outras questoes.

O grifico da Figura 8 compara as diferentes tematicas entre os questionarios de adesao

analisados. Verifica-se que nem todas as tematicas sao abordadas por todos os questionarios.
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Figura 8 — Comparagao das tematicas abordadas entre os diferentes questionarios de adesao.
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5.DISCUSSAO

A anilise dos questiondrios de adesiao disponiveis em portugués, validados em doentes

hipertensos, foi ao encontro do objetivo geral deste trabalho.

A avaliagdo dos questionarios de adesao encontrados teve em conta a analise e
interpretagao de cada um dos itens presentes em cada um deles, agrupando-os de acordo com
as tematicas abordadas. Um dos questionarios avaliados (o MAT), apesar de estar validado na
populacio hipertensa, nio foi construido especificamente para a HTA. E de salientar ainda que
nem todos os questionarios foram elaborados com o propdsito de identificar as possiveis
razoes que levam a uma nao adesao a terapéutica, porém contém itens que conduzem a

previsao de alguns fatores que condicionam a adesao.

E importante averiguar se os questionarios existentes sio Uteis na identificacio da
percecao de efeitos adversos por parte dos doentes e a forma como essa percegao influencia
a adesao a terapéutica anti-hipertensora: se a toma da medicacao fica comprometida por essa
razao ou se nao é afetada, havendo tolerabilidade aos efeitos adversos. A interpretagao dos
resultados permitiu identificar qual(ais) questionario(s) apresenta(m) maior capacidade de
avaliar a percegao de efeitos adversos por parte dos doentes hipertensos, fornecendo, a
futuros investigadores clinicos, informagoes acerca de qual a melhor ferramenta para avaliar
esse proposito. Dessa forma, torna-se possivel a implementagao de medidas para solucionar

o problema de nao adesao, ou para o evitar.

Percecao de efeitos adversos pelos questionarios de adesdo

Através da analise dos questionarios, verificou-se que estes demonstram uma auséncia de
questoes claras e diretas acerca da perce¢ao de um sintoma como sendo efeito adverso da
medicagcao. Num total de 41 itens analisados relativos aos 4 questionarios de adesao incluidos
(MAT, HBCS, MUAH-16 e MMAS-8), apenas 6 itens abordavam possivelmente a tematica dos

efeitos secundarios da medicagao, ainda que sujeitos a diversas interpretagoes.

O item 14 do MUAH-16 (“Tenho medo dos efeitos secundarios”) &, provavelmente, o
item mais direto relativamente aos efeitos adversos da medicagao. Porém, uma resposta
assertiva pode nao significar que o doente, de facto, experienciou efeitos adversos,
identificando apenas o receio em vir a experiencia-los. Assim, podera também dar a entender
se o doente apresenta ou nao crengas negativas em relagao a medicagao (estando também

incluido na tematica “Crengas na medicagao”).
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Relativamente ao item 3 do MMAS-8 (“Ja alguma vez parou de tomar a sua medicagao ou
diminuiu a dose, sem avisar o seu médico, porque se sentia pior quando os tomava?!”) e o item
4 do MAT (“Alguma vez deixou de tomar os medicamentos para a sua doenga, por sua
iniciativa, apos se ter sentido pior?”), estes contemplam questoes que, apesar de nao se
referirem especificamente aos efeitos adversos, nio contendo, de forma literal, “efeitos
adversos” ou “efeitos secundarios” na formulagao da questao, é possivel subentender que seja
esta a abordagem requerida. Muitos doentes podem nem saber o significado de efeito adverso
e, como tal, a linguagem mais clara utilizada nas questoes permitira uma melhor aplicagao dos
questionarios, a fim de perceber se sao os efeitos secundarios os responsaveis por condicionar
a toma da medicagao por parte do doente. As questoes referidas no inicio deste paragrafo
permitem ao investigador/médico entender se o doente descontinua a medicagao, apos se

aperceber da sintomatologia desagradavel com a sua toma.

O item 12 do HBCS (“Quando me sinto doente, paro de tomar os comprimidos da
hipertensao”), apesar da possibilidade de estar relacionado com os efeitos adversos, esta
sujeito a multiplas interpretagoes. Por exemplo, um doente que nao tenha conhecimentos
acerca da ocorréncia de efeitos adversos, ao responder a esta questao pode considerar sentir-
se doente por qualquer outra causa (gripe, por exemplo) em detrimento dos efeitos adversos.

Dessa forma, a conclusao retirada com a resposta do doente inquirido pode ficar enviesada.

Por fim, o item 2 (“Decido NAO tomar a medicagio da hipertensio”) do HBCS e o item
7 (“Alguma vez deixou de tomar os medicamentos para a sua doenga por alguma outra razao
que nao seja a indicagao pelo médico?”’) do MAT nao estao diretamente relacionados com os
efeitos adversos. Contudo, podera ser esta a causa de uma resposta assertiva através da
escolha de valores mais elevados na escala de Likert em cada um dos respetivos questionarios.
Poderao tratar-se de questoes abertas, estando o doente a vontade para explicar qual a razao
para deixar de tomar a medicagao ao investigador clinico/médico, quando os questionarios
sao aplicados em ambiente de entrevista (quando sao entrevistados por profissionais de saude
ou investigadores), em detrimento de self-report (quando é o proprio doente a responder ao
questionario) permitindo assim, uma interpreta¢ao mais objetiva e transparente das respostas
obtidas. O mesmo é possivel para uma melhor interpretagio dos itens mencionados nos
paragrafos anteriores. Porém, isto nao é tido em conta na avaliagio dos questiondrios uma
vez que estes avaliam questoes fechadas, estando assim sujeitos a subjetividade de quem

interpreta essas mesmas questoes.

A semelhanca do item 14 do MUAH-16 (“Tenho medo dos efeitos secundarios”), outros

revelam capacidade para avaliar mais do que uma tematica. Por exemplo, o item 6 do MAT
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(“Alguma vez interrompeu a terapéutica para a sua doenga por ter deixado acabar os
medicamentos?”), apesar de, segundo os autores (Delgado e Lima, 2001) “ser um excelente
indicador para dificuldades de cariz econdmico”, ou seja deixar acabar a medicagao por
incapacidade de suportar os custos envolvidos na aquisicio de novas embalagens, também
pode avaliar o esquecimento como razao para a nao renovagao da medicagao. O mesmo
acontece com o item 9 do HBCS (“Deixo acabar os comprimidos da hipertensao”). Porém,
verifica-se que outros fatores que influenciam a adesao a terapéutica estavam mais enfatizados

comparativamente aos efeitos secundarios da medicagao.

Comparacao com questionarios validados noutros paises

A nivel mundial, existem outros questionarios de adesao criados e validados noutras
linguas que nao a portuguesa, sendo alguns comparados de seguida com os questionarios de

adesao incluidos neste trabalho.

O Adherence to Refills and Medications Scale (ARMS), elaborado por uma equipa nos EUA
em 2009 (Kripalani et al., 2009), é constituido por |2 itens, e apresenta 2 que se poderao
relacionar com os efeitos secundarios: “3. How often do you decide not to take your medicine?’”
e “8. How often do you miss taking your medicine when you feel sick?*”’. Conclui-se que nio traz
nenhuma vantagem no que diz respeito a percecao de efeitos adversos, uma vez que nao se
diferencia muito de questoes analisadas pelos questionarios portugueses como, por exemplo
os itens 2 (“Decido NAO tomar a medicagio da hipertensio”) e 12 (“Quando me sinto

doente, paro de tomar os comprimidos da hipertensao”) do HBCS.

O Treatment Adherence Questionnaire for Patients with Hypertension (TAQPH) desenvolvido
na China em 2012 (Ma et al., 2012) contém 28 itens, onde apenas | (“9. Would you never stop
taking prescribed medications when you feel badly?®”) se podera associar aos efeitos secundarios,
sendo também semelhante, por exemplo, ao item 4 do MAT (“Alguma vez deixou de tomar
os medicamentos para a sua doenga, por sua iniciativa, apos se ter sentido pior?”). O item
mencionado do TAQPH pode avaliar quais as atitudes dos doentes em relagao aos efeitos
adversos no futuro, ou seja, identificando os efeitos adversos como sendo uma possivel causa

de nao adesao num futuro proximo.

Sugestao de tradugoes:

3 3. Com que frequéncia decide nio tomar a medicagio?

* 8. Com que frequéncia deixa de tomar a medicagio quando se sente doente?
> 9. Nunca parara de tomar a medicagio quando se sentir pior?
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O item 12 do HBCS (“Quando me sinto doente, paro de tomar os comprimidos da
hipertensao”), sujeito ao viés de mal interpretagao, é colmatado pelo questionario Self-Efficacy
for Appropriate Medication Use Scale (SEAMS), desenvolvido nos EUA em 2007 por Risser e
colaboradores (Risser et al., 2007). Este questionario apresenta um item bastante idéntico,
mas com uma breve explicagao do significado “sentir-se doente” (“I3. How confident are you
that you can take your medicines correctly when you are feeling sick (like having a cold or the flu)?®”)
(Risser et al., 2007), fazendo com se compreenda que nada tem a ver com os efeitos adversos
da medicacao. Relativamente aos efeitos secundarios, o SEAMS contém um Unico item (“3.
How confident are you that you can take your medicines correctly when they cause some side-
effects?”’) (Risser et al., 2007) capaz de relacionar a percegio de efeitos adversos com nio

adesao voluntaria.

O Medication Adherence Self-Efficacy Scale (MASES) foi elaborado nos EUA por Ogedegbe
e colaboradores em 2003 (Ogedegbe et al., 2003), com o proposito de avaliar, em 26 itens, a
“auto-eficacia” (isto é, a confianga em desempenhar tarefas com sucesso) tendo em conta as
acoes dos doentes face a medicacao anti-hipertensora em diferentes situagoes e apresenta ja
uma versao curta constituida por |3 itens (Fernandez et al., 2008). O MASES original apresenta
alguns itens relacionados com os efeitos secundarios (“5. How sure you are that you can take
your blood pressure medications when they cause some side effects?®”; “12. How sure you are that
you can take your blood pressure medications when you are affraid they may affect your sexual
performance?””; “17. How sure you are that you can take your blood pressure medications if they
sometimes make you tired?'””; “18. How sure you are that you can take your blood pressure
medications if they sometimes make you feel dizzy?''”; “21. How sure you are that you can take your
blood pressure medications if they make you want to urinate while away from home'??”) (Ogedegbe
et al, 2003). Este talvez seja o questionario de adesao mais proximo relativamente aos

sintomas desagradaveis especificos com os anti-hipertensores. E de salientar ainda que durante

¢ 13. Quio seguro esta de que consegue tomar corretamente a medicagio quando se sentir doente (por exemplo,
com constipagao ou gripe)?

Sugestoes de tradugao:

7 3. Quido seguro estd de que consegue tomar corretamente a medicacio quando esta lhe causa efeitos
secundarios?

® Tem a certeza de que consegue tomar a sua medicagio para a pressio arterial quando esta lhe causar efeitos
secundarios?

’ Tem a certeza de que consegue tomar a sua medicagdo para a pressao arterial quando receia que esta pode
afetar a sua capacidade sexual?

' Tem a certeza de que consegue tomar a sua medicacio para a pressio arterial se esta lhe causar, as vezes,
cansago!

"' Tem a certeza de que consegue tomar a sua medicagio para a pressio arterial se esta lhe causar, as vezes,
tonturas?

2 Tem a certeza de que consegue tomar a sua medicagio para a pressio arterial se esta o/a fizer urinar enquanto
esta fora de casa!
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a sua elaboragao foram considerados itens adicionais relacionados com esta tematica (“How
sure you are that you can take your blood pressure medications if they sometimes make your mouth
7/3”,
. ’

dry How sure you are that you can take your blood pressure medications when they make you

urinate more often than usual?'*’

), mas que acabaram por ser retirados devido a falta de

significancia estatistica (Ogedegbe et al., 2003).

Nenhum questionario parece promissor no que diz respeito a avaliagao da percegao de
efeitos adversos por parte dos doentes, a excecao do MASES original, que parece conter
alguns itens relativos aos efeitos secundarios nao abordados pelos questionarios de adesao ja
validados em portugués (MAT, HBCS, MUAH-16 e MMAS-8). Apesar do MASES ser um
questionario com o objetivo de avaliar a confianga dos doentes em desempenhar tarefas em
diferentes momentos, este € um conceito que se relaciona com a adesdo a terapéutica
(Ogedegbe et al, 2003). Sendo capaz de avaliar alguns efeitos adversos, por sua vez
relacionados com o efeito farmacolégico das substincias ativas anti-hipertensoras, por
exemplo: o efeito hipotensor pode provocar sensagao de desmaio, cefaleias ou tonturas; os
diuréticos, pela sua agao, aumentam a diurese; alguns beta-bloqueadores podem induzir
cansago ou impoténcia sexual; entre outros. Poderia, entao, pensar-se numa adaptagao cultural

deste questionario para a populagao portuguesa.

Relativamente aos questionarios de adesao validados em portugués (MAT, HBCS, MUAH-
|6 e MMAS-8), quando o objetivo ¢ avaliar a adesao a terapéutica em geral, qualquer um pode
ser aplicado. A escolha do questionario devera assentar, por exemplo, nas propriedades
psicométricas, no numero de itens, tempo necessario para responder as questoes e tipo de
linguagem utilizada na sua elaboragao. Porém, quando o objetivo é unica- e exclusivamente a
avaliagao da percegao de efeitos secundarios, € recomendavel a utilizagao de questionarios
mais objetivos e especificos relativamente a este tema, como o PERSYVE, desenvolvido por

Duarte-Silva e colaboradores, em 2014 (Duarte-Silva et al., 2014).

Apos uma identificagao da percegao dos efeitos adversos como a principal causa de uma
nao adesao voluntaria em determinados doentes, é possivel utilizar o PERSYVE em conjunto
com um questionario de adesao, a fim de obter mais informagoes, em doentes pré-
selecionados, para que nao haja perda de tempo na aplicagao dos questionarios em doentes

cujas razoes para uma nao adesao a terapéutica nao sejam os efeitos adversos.

'* Tem a certeza de que consegue tomar corretamente a medicacio se esta lhe causar, as vezes, boca seca?
'* Tem a certeza de que consegue tomar corretamente a medicagio se esta o/a fizer urinar mais frequentemente
que o normal?
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6.PERSPETIVAS FUTURAS

De modo a averiguar de que forma a percegao de efeitos adversos influencia significativa-
e verdadeiramente a adesao voluntaria a medicagao anti-hipertensora, seria importante o
cruzamento de questionarios de adesao com questionarios de percecao de efeitos adversos.
O PERSYVE avalia a percegao de efeitos adversos pelos doentes e o impacto que tém na sua
vida e, apesar de nao ser um questionario de adesao, é capaz de prever se o doente é ou nao
aderente a medicagao, assim como identificar outras razoes associadas a uma nao adesao,
sendo capaz de fornecer informagdes adicionais aquelas obtidas com a aplicagao dos

questionarios de adesao considerados neste trabalho.

Para além disso, a avaliagdo do grau de conhecimento dos doentes hipertensos com
diferentes niveis de escolaridade também seria importante, em adi¢ao a avaliagao da percecao
de efeitos adversos e adesdo voluntaria. Dessa forma, é possivel perceber se a percegao de
efeitos adversos é mais facilitada por parte dos portugueses com mais literacia ou nao, e se

sao estes os mais aderentes ou nao aderentes a medicacao.

No futuro, ao identificar os efeitos adversos ou outra qualquer barreira com influéncia
negativa na adesao a terapéutica, estratégias educacionais proximas do doente desempenhadas
por uma equipa multidisciplinar de profissionais de salde ajudarao no controlo dos valores
tensionais com redugao da morbilidade e mortalidade por doengas cardiovasculares, onde a

HTA é um grave fator de risco, pelo contorno da problematica da nao adesao.
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7.CONCLUSAO

De forma a travar a problemadtica da nao adesao voluntdria aos anti-hipertensores é
imperativo conhecer as suas causas. A adesao a terapéutica pode ser influenciada por mdltiplos
fatores que condicionam nao apenas a toma da medicagao, como o seguimento de outras
recomendagoes médicas. A percegao dos efeitos adversos por parte dos doentes sao das
razées que promovem uma interrupgao ou descontinuagdo voluntdria dos medicamentos, a
par de outros fatores com igual importancia como razées de cariz monetario e crengas

negativas em relagao a medicagao, entre outros.

Face a necessidade de avaliar a adesao aos anti-hipertensores, a fim de diminuir o nao
controlo da pressao arterial, fazendo diminuir os nimeros da morbilidade e mortalidade
cardiovascular, os questionarios sao ferramentas Uteis e praticas para obtengao dos resultados
pretendidos. No entanto, nem todos estao validados em portugués e aptos a serem aplicados

na populagao hipertensa.

A pesquisa bibliografica na PubMed permitiu a recolha dos questionarios de adesao
validados em Portugal na populagao hipertensa, identificando a existéncia de apenas 4
questionarios cumprindo os critérios de inclusao implementados. A sua anadlise permitiu
identificar que todos contém itens possivelmente relacionados com os efeitos adversos,
porém nem todos sao especificos desta tematica, como € o caso dos itens do HBCS e um dos
itens do MAT. Os questionarios analisados apresentam mais itens relacionados com fatores
preditores de uma nao adesao involuntaria, como o esquecimento, do que fatores associados

a uma nao adesao voluntaria.

Posto isto, é recomendavel a aplicacio dos questionarios de adesao quando o principal
objetivo é avaliar a adesao do doente a terapéutica, uma vez que estes nhao sao muito Uteis se
o objetivo for apenas e sé a avaliagao da percegao dos efeitos adversos. Se for isso aquilo que
se pretende, aconselha-se a utilizagao de questiondrios elaborados especificamente para este

efeito.

Sao necessarios estudos posteriores que avaliem, na pratica, a relagao entre a percegao de
efeitos adversos e a adesao voluntaria, para uma melhor confirmagao do impacto negativo de
efeitos adversos percecionados na decisao de toma da medicagao; se os doentes toleram os
efeitos adversos acreditando na necessidade e nos beneficios da medicagao, ou se, por outro

lado, descontinuam a medicagao apds o surgimento de sintomas indesejaveis.
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