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RESUMO

AVALIACAO DA ADESAO A TERAPIA ANTIRRETROVIRAL EM
CRIANCAS E ADOLESCENTES

Introducao

A Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida (Aids) é atualmente uma doenca
cronica, controldvel gracas a Terapia Antirretroviral de Alta Atividade (TARV). Em um
contexto de acesso universal ao tratamento, a adesdo do paciente torna-se um fator
limitante e desafiador. Este estudo teve como objetivo avaliar a prevaléncia da nao-
adesdo a TARV em uma coorte de criancas e adolescentes com o uso de instrumentos

complementares, bem como identificar e compreender os fatores associados a ela.

Casuistica e Métodos

Estudo analitico, observacional, prospectivo do tipo corte transversal. A
populagdo foi composta por 108 pacientes infectados pelo Virus da Imunodeficiéncia
Humana (HIV) em TARV (60 meninos), com idades entre 8 ¢ 19 anos. A adesdo foi
avaliada por meio de um questiondrio padronizado, consulta a registros de dispensacio
de farmicia (RDF) e uma escala de auto-eficicia. Foram entrevistados os responsiveis
pela administracdo da medicacdo, cuidadores ou pacientes. Individuos que receberam
menos de 95% das doses prescritas nas 24 horas ou nos 7 dias anteriores a entrevista, ou
que apresentaram um intervalo maior que 37 dias no RDF nos trés meses anteriores a
entrevista, foram considerados nao-aderentes. A escala de auto-eficiacia forneceu um
escore continuo, com amplitude de 0 a 100. Foi avaliada a associacdo de varidveis
independentes ligadas a condi¢des demograficas, clinicas, imunoldgicas, viroldgicas, e
psicossociais aos desfechos de adesdo. Na andlise estatistica univariada foi utilizada a
determinacdo de Odds Ratios (OR) para a comparagdo entre varidveis categéricas, o
teste de Mann-Whitney para a comparagdo entre varidveis continuas e categorias, e

determinado Coeficiente de Correlagdo de Spearman (r;) para a comparacido entre
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variaveis continuas. Resultados foram considerados significativos com valor de p <
0,05. Para o controle de variaveis de confundimento, foi utilizada a analise multivariada
com o uso de regressio logistica. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa em Seres Humanos da Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade

Estadual de Campinas.
Resultados

A prevaléncia de ndo-adesdo variou entre 11,1% (pacientes ndo aderentes por 3
instrumentos), 15,8% (auto-relato de 24 horas), 27,8% (auto-relato semanal), 45,4%
(RDF) e 56,3% (ao menos um dos 3 desfechos). Os auto-relatos de 24 horas e 7 dias,
quando comparados ao RDF, mostraram baixa sensibilidade (29% e 43%,
respectivamente) e alta especificidade (95% e 85%, respectivamente).

As seguintes varidveis independentes apresentaram associacdo estatisticamente
significativa com a ndo-adesdo na andlise univariada, de acordo com o instrumento:

Auto-relato de 24 horas: dificuldade de administrag¢do pelo cuidador (OR =9,11;
1C95% = 2,87 — 28,98); paciente ndo-praticante de religido (OR =2,76; IC95% = 0,92 —
8,32); intolerancia a medicacdo (OR=4,61; IC95% =1,47 — 14,42); renda per capita
(medianas de US$ 137,91 vs US$ 208,33; p = 0,016); nimero de ITRNs com mutagdes
de resisténcia (medianas de 6 vs 1; p = 0,016);

Auto-relato de 7 dias: dificuldade de administracdo pelo cuidador (OR = 2,91;
IC95% = 1,05 — 8,12; administragdo da TARYV pelo paciente (OR = 3,59; IC95% = 1,47
— 8,78); cuidador com 8 ou menos anos de escolaridade (OR = 3,25; IC95% = 1,03 —
10,30); paciente com mais de 8 anos de escolaridade (OR = 3,70; IC95% = 1,41 — 0,70);
idade do paciente (medianas de 13,94 vs 12,94; p = 0,03); renda per capita (medianas
de US$ 131,67 vs US$ 201,39; p = 0,009);

Registro de dispensacdo de farmdcia: dificuldade de administra¢do pelo cuidador

(OR =3,19; IC95% = 1,11 — 9,17); administracdo da TARV pelo paciente (OR = 2,70;
1C95% = 1,15 — 6,33); falha de controle virolégico (OR = 3,70; IC95% = 1,67 — 8,33);
falta a consulta nos dltimos 6 meses (OR = 3,27 IC95% = 1,38 — 7,78); paciente ndo-
praticante de religido (OR = 2,47 1C95% = 1,10 — 5,57); cuidador ndo-praticante de
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religido (OR = 3,19; 1C95% = 1,36 — 7,50); cuidador com emprego fora do domicilio
(OR =2,27; 1C95% = 1,05 — 4,92); renda per capita (medianas de US$ 166,67 vs US$
222.22; p =0,014);

As seguintes varidveis independentes apresentaram associacao estatisticamente
significativa com a nao-adesdo na andlise multivariada, de acordo com o instrumento:

Auto-relato de 24 horas: intolerancia a medicacdo (OR = 9,11; IC95% = 2,87 —
28,98);

Auto-relato de 7 dias: dificuldade de administracido pelo cuidador (OR = 2,91;
1C95% = 1,05 — 8,12); administracio da TARV pelo paciente (OR = 3,59; IC95% =
1,47 — 8,78); classe socioeconémica C+D (3,54; 0,97 — 2,85);

Registro de dispensac@o de farmdcia: falha de controle viroldgico (OR = 3,73;
IC95% = 1,68 — 8,31); falta a consulta nos tdltimos 6 meses (OR = 3,27 (IC95% = 1,38 —
7,78); cuidador ndo-praticante de religido (OR = 3,19; IC95% = 1,36 — 7,50);

O escore de auto-eficicia teve mediana de 95,20 (11,90 - 100) e mostrou
associacdo significativa com dificuldade de administragdo da medicagdo pelo cuidador
(mediana de 78,5 vs 95,2; p = 0,001), falha de controle viroldgico (mediana de 90,4 vs
100; p = 0,001), administracao da TARV pelo paciente (mediana de 89,8 vs 95,2; p =
0,05), falta a consulta nos dltimos seis meses (mediana de 86,3 vs 100, p < 0,001),
categoria clinica N, A ou B (mediana de 90,47 vs 100; p = 0,018), paciente nao
praticante de religido (mediana de 90,4 vs 95,2, p = 0,037), orfandade (mediana de 95,2
vs 90,4 p = 0,05), relacdo CD4/CDS8 (r; = 0,220; p = 0,025), niimero de classes de
antirretrovirais com resisténcia viral (r; = 0,583; p < 0,001), nimero de ITRNs com
resisténcia viral (r; = 0,44; p = 0,009), renda per capita (rs = 0,302; p = 0,001), Escore
PedsQL dominio emocional (r; = 0,265; p = 0,007).
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Conclusio

Na populacao estudada, observou-se alta prevaléncia de falha de adesao a TARYV,
com maior sensibilidade de deteccdo pela andlise da retirada de medicamentos na
farmacia. Adicionalmente, observou-se associagcdo entre os escores de auto-eficicia e as
categorias de ades@o. Os instrumentos utilizados mostraram-se complementares na

identificacdo de fatores de risco para a ndo-adesao.

Com o objetivo de eliminar varidveis de confundimento, sete fatores foram
identificados como associados a dificuldade de adesdo: intolerancia a medicacdo,
dificuldade de administracio da medicacdo pelo cuidador, responsabilidade de
administracdo medicacdo pelo proprio paciente, classe socioeconémica mais baixa,

auséncia de controle viroldgico, cuidador ndo praticante de religido e faltas as consultas.

Palavras-chave: Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida; Crianca; Adolescente;

Terapia Antirretroviral de Alta Atividade; Adesdo a Medicacao.
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ABSTRACT

EVALUATION OF ADHERENCE TO ANTIRETROVIRAL THERAPY IN
PEDIATRICS

Background

The Acquired Immunodeficiency Syndrome (Aids) is currently a chronic
disease, manageable by Highly Active Antiretroviral Therapy (HAART). In a setting of
universal access to treatment, patient adherence arises as a limiting and challenging
issue. This study aimed to evaluate the prevalence of nonadherence to HAART in a
cohort of children and adolescents, using complementary instruments, and also identify

and understand associated factors.

Patients and Methods

Observational, analytical, prospective, cross-sectional study. The study
population comprised 108 Human Immunodeficiency Virus (HIV) —infected patients on
HAART (60 boys), from 8 to 19 years-old. Adherence was evaluated by a standardized
questionnaire, pharmacy refill data (PRD) and a self-efficacy scale. Patients or
caregivers were interviewed (whoever was in control of medicine administration).
Patients who received less than 95% of prescribed doses in the 24 hours of 7 days
before the interview, or who had a record of an interval of more than 37 days between
refills, were considered nonadherent. The self-efficacy scale provided a continuous
score, varying from O to 100. The association between adherence outcomes and
independent variables related to demographical, clinical, immunological, virological
and psychosocial conditions was estimated. Statistical analysis was performed with the
use of Odds Ratios (OR) for comparison between categorical variables, Mann-Whitney
test for comparison between continuous variables and categories, and Spearman

Correlation Coefficient (ry) for comparison between continuous variables. Results were

Abstract
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considered statistically significant if p < 0.05. Confounding variables were controlled by
multivariate analysis with logistic regression. The study was approved by the Human
Research Ethics Committee of the State University of Campinas Faculty of Medical

Sciences.

Results

Nonadherence prevalence varied from 11.1% (nonadherent patients in 3
instruments), 15.8% (24-hour self-report), 27.8% (7-day self-report), 45.4% (PRD) and
56.3% (at least one of the outcomes). Self-reports from 24 hours and 7 days, when
compared to PRD, showed low sensitivity (29% and 43%, respectively) and high
specificity (95% and 85%, respectively).

The following independent variables showed statistically significant association
with nonadherence on univariate analysis, according to each instrument:

Twenty-four hour self-report: difficulty of ministration by caregiver (OR = 9.11
; 95%CI = 2.87 — 28.98); lack of religious practice by patient (OR = 2.76; 95%CI = 0.92
— 8.32); medication intolerance (OR=4.61; 95%CI =1.47 — 14.42); per capita income
(median US$ 137.91 vs US$ 208.33; p = 0.016); number of nucleoside/nucleotide
analogues (NRTIs) with resistant mutations (median 6 vs 1; p = 0.016);

Seven-day self-report: difficulty of ministration by caregiver (OR =2.91; 95%CI
= 1.05 — 8.12; HAART ministration by the patient (OR = 3.59; 95%CI = 1.47 — 8.78);
caregiver with 8 or less years of school attendance (OR = 3.25; 95%CI = 1.03 — 10.30);
patient with 8 or more years of school attendance (OR = 3.70; 95%CI = 1.41 — 0.70);
patient age (median 13.94 vs 12.94; p = 0.03); per capita income (median US$ 131.67
vs US$ 201.39; p = 0.009);

Pharmacy refill data: difficulty of ministration by caregiver (OR = 3.19; 95%CI
=1.11 - 9.17); HAART ministration by the patient (OR = 2.70; 95%CI = 1.15 — 6.33);
lack of virological control (OR = 3.70; 95%CI = 1.67 — 8.33); missed consultations in
the former 6 months (OR = 3.27 (95%CI = 1.38 — 7.78); lack of religious practice by
patient (OR =2.47 (95%CI = 1.10 — 5.57); lack of religious practice by caregiver (OR =
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3.19; 95%CI = 1.36 — 7.50); caregiver working outside the home (OR = 2.27; 95%CI =
1.05 — 4.92); per capita income (median US$ 166.67 vs US$ 222.22 ; p =0.014);

The following independent variables showed statistically significant association
with nonadherence on multivariate analysis, according to each instrument:

Twenty-four hour self-report: medication intolerance (OR = 9.11; 95%CI = 2.87
—28.98);

Seven-day self-report: difficulty of ministration by caregiver (OR =2.91; 95%CI
= 1.05 — 8.12); HAART ministration by the patient (OR = 3.59; 95%CI = 1.47 — 8.78);
socioeconomical classes C+D (3.54; 0.97 — 2.85);

Pharmacy refill data: lack of virological control (OR = 3.73; 95%CI = 1.68 —
8.31); missed consultations in the former 6 months (OR = 3.27 (95%CI = 1.38 — 7.78);
lack of religious practice by caregiver (OR = 3.19; 95%CI = 1.36 — 7.50);

The self-efficacy score had a median of 95.20 (11.90 — 100) and showed
significant association with difficulty of ministration by caregiver (median 78.5 vs 95.2;
p = 0.001), lack of virological control (median 90.4 vs 100; p = 0.001), HAART
ministration by patient (median 89.8 vs 95.2; p = 0.05), missed consultations in the
former 6 months (median 86.3 vs 100, p < 0.001), clinical categories N, A or B ( median
90.47 vs 100; p = 0.018), lack of religious practice by patient (median 90.4 vs 95.2, p =
0.037), being orphan (median 95.2 vs 90.4 p = 0.05), CD4/CDS ratio (r; = 0.220; p =
0.025), number or antiretroviral classes with resistance (r; = 0.583; p < 0.001), number
of NRTIs with resistance (r; = 0.44; p = 0.009), per capita income (r; = 0.302; p =
0.001), PedsQL score, emotional domain (r; = 0.265; p = 0.007).

Conclusion

A high prevalence of HAART nonadherence was observed in the study
population, being pharmacy refill data the most sensitive measurement. Additionally, an
association was observed between adherence outcomes and self-efficacy scores. The
instruments employed showed complementarity in the recognization of nonadherence

risk factors.
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Aiming to eliminate confounding variables, seven factors were identified as
associated to lack of adherence: medication intolerance, difficulty of ministration by the
caregiver, ministration of medicines by the patient, lower socioeconomic class, lack of

virological control, lack of religious practice by the caregiver and missed consultations.

Keywords: Acquired Immunodeficiency Syndrome; Child; Adolescent; Highly Active

Antiretroviral Therapy; Medication Adherence.
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A Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida (Aids, do original inglés Acquired
Immune Deficiency Syndrome) foi identificada no final do século XX, causando grande
impacto na ciéncia, na midia e no imagindrio popular. Antes da identificacdo do seu
agente etioldgico, o Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV), em 1983, motivou o
surgimento de diversas hip6teses em torno de suas causas € mecanismos. Em uma época
de rapidas mudangas sociais, descobrimentos e inovacdes tecnoldgicas, a humanidade
foi desafiada por uma moléstia desconhecida, contagiosa, incurdvel e com grande poder
de mortalidade. A associagdo epidemioldgica com grupos sociais tradicionalmente
estigmatizados, como os homossexuais masculinos e usudrios de drogas ilicitas,
despertou visdes sociais negativas da doenga. Tal contexto social e cultural
proporcionou a Aids a alcunha de uma das pestes do século XX, resultando em
estigmatizacdo e atitudes irracionais contra os doentes, que, em boa parte, ainda

. 1,2
persistem.

Trinta anos apds seu inicio, a pandemia da Aids ainda desperta medos, angtstias
e dificuldades em lidar com questdes subjetivas, profundamente enraizadas na natureza
humana, como o estigma e o preconceito. Hoje, com a evolucdo da pesquisa e o préprio
tempo de existéncia da doenga, a sociedade estd mais informada e menos temerosa.
Conhecer mais sobre a Aids provocou algumas mudangas nos comportamentos das
pessoas e também dos 6rgdos publicos, que passaram a desenvolver acdes de prevengao

e cuidados especificos.

A primeira notificagdo a comunidade cientifica foi um breve relato, em uma
pagina e meia, da série pioneira de 5 pacientes, homossexuais masculinos, de hospitais
de Los Angeles. Todos apresentaram, entre outubro de 1980 e maio de 1981, o
diagnéstico de pneumonia por Preumocystis, infec¢do oportunista rara e altamente letal.
Nos 3 sobreviventes, foi identificada profunda deplecao de linfécitos T 3. Ao se
completarem 30 anos da epidemia, estima-se que globalmente mais de 34 milhdes de
pessoas estejam vivendo com o HIV. E um nimero bastante elevado, mas que tende a se
estabilizar. Entre 2001 e 2009, a taxa anual global de novas infeccdes pelo HIV

L. 4
diminuiu cerca de 25% ".
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Dentro deste cendrio, 2,5 milhdes sdo criangas abaixo de 15 anos. A estimativa é
positiva ja que houve um declinio no nimero estimado de criancas infectadas pelo HIV
durante o periodo perinatal e amamentacio, de 500.000 em 2001 para 370.000 em 2009.
Embora seja uma reducao significativa, o HIV continua a pesar sobre a mortalidade

materna e infantil em muitos pal’ses4.

As estimativas de infec¢do pelo HIV em criancas sdo baseadas na prevaléncia da
doenca em mulheres adultas (15 - 49 anos). Estima-se que mais de 90% das criancas
que vivem com HIV, contrairam a doenga durante a gravidez, o parto e a amamentacio,
caracterizando a transmissdo vertical. Esta forma de transmissdo pode ser prevenida
com grande efetividade pela implantacdo de protocolos de cuidado iniciados no pré-
natal, abrangendo o diagndstico e o tratamento na gestante, a escolha de parto cesareo e
o uso de antirretrovirais durante o parto. Adicionalmente, administram-se
antirretrovirais para o beb&, nas primeiras semanas de vida, e contraindica-se o
aleitamento materno. A implantacio completa de tais medidas tem o potencial de
reduzir a taxa de transmissdo vertical de aproximadamente 20% para cerca de 2% ou
menos. S6 uma pequena porcentagem das infec¢des pelo HIV em pediatria sdo
resultado de seringas contaminadas, transfusdo de sangue, abuso e relagdes sexuais.
Com base nestes dados, podem-se estabelecer metas realistas de prevencdo da quase
totalidade das infec¢des por HIV em pediatria, as quais t€m sido alcancadas em paises
desenvolvidos. Nos Estados Unidos, em 2009, foram notificados apenas 141 casos

novos de infeccdo por transmissao vertical T,

Segundo dados do Ministério da Sadde, de 1980 a junho de 2009, foram
registrados 544.846 casos de Aids no Brasil. Durante este periodo, 217.091 mortes
ocorreram em decorréncia da doenca. Por ano, sdo notificados entre 33 mil e 35 mil

novos casos de Aids no pais, estimando um total de 630 mil pessoas infectadas 8,

De acordo com o Boletim Epidemiolégico de Aids e Doencas Sexualmente
Transmissiveis (DST) o primeiro caso de Aids em jovens brasileiros foi notificado em
1982. A partir desta data, foram notificados 18.000 casos da doenca em criancas de até

13 anos de idade. Cerca de 95% desses casos ocorreram devido a transmissao vertical, e
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os demais por transfusdo de sangue ou hemoderivados, ou, mais raramente, exposicao

sexual °.

No Brasil, de 1996 até junho de 2009, foram identificados 10.739 casos de Aids
em menores de cinco anos de idade, o que representa 2,0% do total de casos
identificados no pais 8O ndmero de casos diminuiu de 6,2/ 100.000 habitantes em 2002
para 3/100.000 em 2009. Esta queda € resultado do decréscimo observado nas Regides
Sudeste, Sul e Centro-Oeste, uma vez que as Regides Norte e Nordeste apresentam
aumento desta taxa. Tal situacdo reflete principalmente diferencas de acesso ao cuidado
pré-natal, bem como dificuldades de registro epidemioldgico, nas regides Norte e
Nordeste. Apesar do relativo sucesso da implantacio das medidas preventivas, em 2009
foram notificados 815 casos em criancas menores de 13 anos, sendo metade deles
abaixo de 5 anos. Tal incidéncia, considerando-se estimativa anterior de 16.600
nascimentos ao ano de criancas expostas ao HIV, sugere uma taxa de transmissao
vertical em torno de 4,9%, superior 2 meta desejadvel com a implanta¢do nacional do

~ o~ . 1
protocolo de prevengdo da transmissao vertical. !

No ano de 2009 foram identificados, 3.398 casos de Aids em jovens de 13 a 24
anos de idade (8,3/100.000 habitantes). O nimero de ébitos nesta faixa etaria, de 1998 a
2009 foi de 7.443, registrando uma reducdo de 31,6% no coeficiente de mortalidade de
1999 (1,9 6bitos/100.000 habitantes) para 2009 (1,3/100.000 habitantes). Cerca de

. R . .~ ;9
63,6% destes casos, relaciona-se a categoria de exposicao sexual e sanguinea.

O HIV, agente etiolégico da Aids, é um virus da familia Retroviridae, com
genoma constituido por fita dnica de Acido Ribonucleico (RNA). Tal familia é definida
pela presenca da enzima Transcriptase Reversa como elemento coordenador da

PSS |
replicacdo viral.

O ciclo da infec¢do se inicia com a penetracdo do HIV no hospedeiro, através
das barreiras naturais das mucosas ou pele, e a ligacdo das proteinas do envelope
(complexo gp160), com receptores proteicos (CD4 e CCRS ou CXCR4) presentes em
células do sistema imune (linfécitos T CD4" e macr6fagos). Apds a penetragio na

célula, ocorre a transcricdo reversa do genoma viral, de RNA para Acido
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Deoxirribonucleico (DNA) e a integracio do DNA viral ao genoma da célula
hospedeira. A integracdo do DNA viral ao genoma do hospedeiro e a subsequente
replicacdo viral caracterizam o estabelecimento de um parasitismo cronico e irreversivel
sobre populagdes celulares com papéis fundamentais na organiza¢io da resposta imune

inata e adaptativa.”

Nos periodos iniciais de sua histéria natural, a infeccao pelo HIV € controlada
pela resposta imune citotéxica do hospedeiro, que se beneficia também da alta taxa de
regeneracdo das populacdes de linfécitos. No entanto, apés um periodo de laténcia
varidvel (alguns meses a cerca de uma década), iniciam-se alteracdes de regulacdo
imune e imunossupressdo. Destes fendmenos resultam as principais manifestacdes
clinicas da infeccado, destacando-se em pediatria o déficit de crescimento, a desnutrigao,
o retardo no desenvolvimento neuropsicomotor, a incidéncia de infec¢des oportunistas

o . A : 12
(principalmente do trato respiratério), fendmenos auto-imunes e neoplasias.

A histéria natural da infeccdo pelo HIV em pediatria resulta do acometimento
de um sistema imune imaturo e em processo de constante ativacdo pelo ambiente.
Tais caracteristicas mostram-se favordveis a replicacao viral e ao estabelecimento de
infeccdo sintomatica, com curto periodo de laténcia, alta morbidade e mortalidade.
Cerca de 25% das criancas infectadas evoluem com imunodepressdo precoce e
deterioracao clinica ao longo dos dois primeiros anos de vida, caracterizando-se como
progressores rapidos. A maioria das criangas, de 50% a 70%, apresenta progressao
intermedidria, com sinais e sintomas leves a moderados ao longo dos cinco primeiros
anos de vida. Uma pequena porcentagem, cerca de 10% a 15%, apresenta uma
progressdo lenta e livre de manifestacées clinicas até os oito anos de idade.”

O acompanhamento de coortes de criangas infectadas, no periodo de escassas
opcOes terapéuticas, levou ao estabelecimento de um sistema de classificacdo da
infeccdo, proposto pelos Centers for Disease Control and Prevention (CDC) norte-
americanos, em 1994, e adotado com adaptac¢des pelo Ministério da Saude do Brasil.
Tal sistema estadia a infec¢gdo com base em parametros clinicos e imunoldgicos

(contagem de linfécitos TCD4"). As categorias clinicas s3o progressivas, conforme a
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gravidade dos sinais e sintomas, sendo divididas em: N (auséncia de sintomas), A
(sintomas leves), B (sintomas moderados) e C (sintomas graves). As categorias
imunolégicas sdo divididas em 1 (auséncia de imunossupressao), 2 (imunossupressdo
moderada) e 3 (imunossupressdo grave) de acordo com a contagem dos Linfocitos T
CD4" adaptada para a idade da crianca.***

A repercussdo social da pandemia da Aids, atingindo grande contingente
populacional em paises desenvolvidos, desencadeou o desenvolvimento da pesquisa
biomédica nos campos da imunologia, da virologia e da farmacologia, resultando em
dramdticos progressos. Da liberacdo do primeiro medicamento antirretroviral, a
zidovudina (AZT), em 1987, até a implantacdo da Terapia Antirretroviral de Alta
Atividade (HAART, do inglés Highly Active Antiretroviral Therapy), em 1996, os
resultados foram modestos. Esta modalidade de terapia antirretroviral (TARV) consiste
na combinacgdo de pelo menos 3 agentes, de dois grupos distintos. Apds a implantagao
da TARV combinada, de forma sustentada até a atualidade, obteve-se controle efetivo
da replicagdo viral e reconstituicdo imune, mesmo em individuos com infeccdo
avancada. Neste periodo, pudemos testemunhar a conversdo de uma infecgdo
invariavelmente incapacitante e fatal em uma doenga crénica e controlavel.”

Os medicamentos antirretrovirais, cujo uso combinado constitui a TARVY,
caracterizam-se pela acdo em diferentes fases da replicagdo e da montagem do HIV. Os
grupos disponiveis atualmente para uso em pediatria sdo os inibidores da transcriptase
reversa analogos de nucleosideos (ITRNs) ou nucleotideos (ITRNts); inibidores da
transcriptase reversa ndo-analogos (ITRNNs); inibidores da protease (IPs), inibidores de
fusdo, blogueadores do receptor CCR5, e inibidores da integrase (15). No quadro

abaixo, estdo sumarizados os agentes antirretrovirais atualmente disponiveis no Brasil,

para uso em criancgas e adolescentes.
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Quadro 1. Agentes antirretrovirais disponiveis no Brasil.

Inibidores Inibidores da Inibidores da  Inibidores
de Transcriptase Reversa Protease da
Entrada Integrase

Nucleosideos Nucleotideos Nao-
Nucleosideos
Enfuvirtida Abacavir Tenofovir Efavirenz Amprenavir Raltegravir
Maraviroc ~ Didanosina Etravirina Atazanavir
Entricitabina Nevirapina Darunavir
Estavudina Fosamprenavir
Lamivudina Indinavir
Zidovudina Lopinavir/r
Nelfinavir
Ritonavir
Saquinavir
Tipranavir

A eficacia no tratamento aumentou a sobrevida das criancas infectadas,
permitindo que a maior parte delas atinja a adolescéncia e a idade adulta. O uso da
TARYV tem transformado a infeccio pelo HIV em criangas de uma doenga fatal para um
problema de saide cronico. Tal como acontece com outras condicdes cronicas, o
tratamento a longo prazo, o monitoramento e o gerenciamento sdo fundamentais na
infancia e adolescéncia, preparando o individuo para desafios que serdo enfrentados na

idade adulta.'® !’

A populacdo jovem apresenta muita vulnerabilidade em relacdo a epidemia,
tendo dificuldades em assimilar seu diagndstico e seguir um esquema terapéutico,
comparecer ao servico de saude e realizar exames laboratoriais, em avaliar seu préprio
risco, com o uso indiscriminado do 4lcool e outras drogas e a necessidade de aceitacdo e
inserc¢do nos diversos grupos sociais. A atitude contestadora e transgressora e a busca de

. A . ~ 17,18
independéncia costumam dificultar uma boa adesdo ao tratamento.
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O Ministério da Sadde conceitua adolescéncia como a etapa da vida
compreendida entre a infincia e a fase adulta, envolvendo um complexo processo de
crescimento e desenvolvimento biopsicossocial. Segundo a Organizacdo Mundial de
Saide (OMS) e o Ministério da Saide é considerada adolescéncia, o periodo
compreendido entre 10 e 19 anos, havendo discordancia com a faixa etdria determinada
pelo Estatuto da Crianca e do Adolescente, entre 12 e 18 anos de idade. De qualquer
forma € importante, independentemente da faixa etdria estabelecida, enfatizar o

. . L, . . L, . . A -1
desenvolvimento biolgico, psicolégico e social na abordagem da adolescéncia.'’

No seu sentido literal, o termo adolescéncia, do latim adolescentia, ad (para) +
olescere, (forma incoativa de olere, crescer) significa a condi¢do ou o processo de
crescimento. O termo se aplica ao periodo compreendido entre a puberdade e o
desenvolvimento completo do corpo, ou seja, geralmente entre os 12 e os 23 anos. O
tema central da adolescéncia é a descoberta de si mesmo. E uma época de mudanga
continua e, portanto de grande vulnerabilidade. O adolescente sente que deve planejar a
sua vida, controlar as mudancas; precisa adaptar o mundo externo as suas necessidades

imperiosas, o que explica seus desejos e necessidades de reformas sociais. 0

O crescimento é um processo que envolve um entrelagcamento altamente
complexo entre tendéncias herdadas e o meio ambiente. Se a familia, nicleo social
original, ndo se apresenta em condi¢des favordveis, torna-se necessdria a busca por
pequenas unidades sociais, para conter este processo, tais como recursos da

. e 21
comunidade, casas de apoio, instituicdes e mentores.

A doenca cronica, quando presente na vida dos adolescentes, provoca um
confrontamento critico com a realidade interna e externa, numa tentativa de
remodelamento e requestionamento profundo do valor da escolha de suas vidas. E um
processo vital de estruturacdo e desestruturacdo. As evolugdes psiquicas diferem de um
sujeito para o outro, ja que estdo comprometidas com as histérias e vivéncias de cada
um. Este processo ndo modifica a estrutura psiquica bdsica do sujeito ao longo dos

acontecimentos traumaticos da realidade. Seu foco de interesse e conflito, bem como o0s
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movimentos dindmicos da personalidade, permanecem os mesmos, adequando-se as

necessidades e possibilidades de cada momento.*

Os adolescentes vivendo com HIV/Aids constituem uma populacio heterogénea,
que apresenta diferentes conseqiiéncias para suas condi¢des clinicas, imunoldgicas,
psicossociais, culturais e histdrico de tratamento, quando nos referimos a forma e idade
de aquisicdo da infeccdo. No entanto, compreender e acolher suas necessidades é

~ . R 17
fundamental para uma aten¢do mais ampla a sua satide.

O objetivo da TARV ¢ a supressdo da replicagdo do HIV (mensurdvel pela
determinacdo da quantidade de cépias do virus por mililitro de plasma) e recuperacéo
imunolégica, com elevagio e estabilizagdo do nimero de linfécitos T-CD4". Estes dois
parametros sdo regularmente monitorados, no paciente em seguimento regular. Desta

. N . , .- 17
forma, podem-se fazer ajustes no esquema terapéutico do paciente, quando necessario.

De acordo com dados da Organizacdo Mundial de Satde, emitidos no inicio de
2010, mais de 5 milhdes de pessoas estdo agora recebendo o tratamento para o HIV. No
entanto, tal nimero ainda representa apenas cerca de 35% das pessoas que precisam da

5
terapia.

A estratégia usada pela UNAIDS ap6s 30 anos de epidemia visa promover o
progresso global no alcance de metas definidas para o acesso universal ao HIV,
cuidados de prevengdo, tratamento, apoio para deter e reverter a propagacao do HIV e

contribuir para a realizag¢do de objetivos de desenvolvimento até 2015.°

Na medida em que vao surgindo novas descobertas no combate ao HIV, em
paises em que o acesso ao tratamento € universal, outras dificuldades emergem,
relacionadas aos novos procedimentos propostos. O aumento da expectativa de vida
entre as pessoas que vivem com Aids, fez crescer o nimero de estudos acerca dos
aspectos ligados a satde integral. O surgimento TARV possibilitou a queda da
mortalidade e da ocorréncia de infeccdes oportunistas, aumento na sobrevida e resgate

10, 23

da qualidade de vida dos portadores da infeccgdo. A expansdo do acesso ao

tratamento tem contribuido para um declinio de 19% de mortes entre pessoas que vivem
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com HIV entre 2004 ¢ 2009.° Os desafios enfrentados na gestio da infeccdo pelo HIV
pediatrico devem incluir cuidados com a satide mental, fisica (enfocando principalmente
as alteracdes metabdlicas importantes, problemas cardiovasculares, redug¢do da
densidade mineral ssea, osteopenia, osteoporose e doenca renal) e todas as potenciais

complicacdes decorrentes da doenga e do tratamento a longo prazo.23

Estudos apontam a existéncia de dificuldades e falhas nas informacdes sobre o
complexo esquema da terapéutica medicamentosa utilizada por individuos portadores de
HIV/Aids.**  Steele , conclui em sua revis@o de literatura sobre a ades@o a terapia
antirretroviral de criangas infectadas pelo HIV que os avangos no tratamento médico das
criancas infectadas pelo HIV tém produzido extraordindrios resultados em termos de
longevidade e qualidade de vida, mas infelizmente estes avancos ainda ndo tém se

convertido em uma melhora das condi¢gdes psicossociais das criancas com HIV/Aids.

Um dos grandes desafios enfrentados atualmente pelos servigos de satide é
garantir a freqiiéncia e o seguimento do tratamento, j4 que a sociedade, em muitos
paises, incluindo-se o Brasil, conquistou o acesso universal e gratuito ao tratamento
antirretroviral, aos exames de monitoramento e aos insumos e acdes de prevencdo de
DST e Aids. A aceitacdo de tais medidas, pelo paciente e/ou cuidadores, caracteriza a

adesdo ao tratamento.

o L . . . 26
De acordo com a defini¢do do diciondrio Michaelis de lingua portuguesa = a

palavra adesdo (do latim adhaesione) significa acdo ou efeito de aderir; acordo, ligagao;

anuéncia, consentimento; aquiescéncia; adequacdo. Por sua vez, o dicionario médico
) 2 . N _

Stedman’s ' apresenta a seguinte defini¢do para o termo adherence: a amplitude na qual

um paciente continua seu tratamento, sob supervisao limitada.

A adesdo € um processo dindmico, multifatorial, que requer decisdes
compartilhadas e co-responsabilizadas entre o usudrio do servigo, a equipe de satide e a
rede social de apoio, e com abordagem que atenda as singularidades sdcio-culturais e
subjetivas, visando a uma melhor qualidade de vida das pessoas vivendo com

HIV/Aids.”® Entre os aspectos fundamentais para o sucesso na adesdo ao regime de
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medicacdo da crianga ou adolescente com HIV, é necessirio um cuidador que se

responsabilize, e a cooperacdo de quem estd sendo cuidado.”

Estudos revelam que as criancas e adolescentes fazem parte de um grupo com
maior vulnerabilidade na adesdo ao tratamento e que estes necessitam de um
acompanhamento eficaz para manter o uso dos medicamentos a longo prazo. E ainda
ressaltam que o conceito de adesdo tem uma abrangéncia muito maior. Envolve
aspectos complexos relacionados a doenga, ao tipo de esquema de tratamento oferecido,
a qualidade da relacdo com a equipe e com o servigo, e por fim relacionados a
subjetividade do paciente, como ansiedade, depressdo, sua propria aceitacdo e
percepcdo da doenga, incluindo a maneira como foi infectado. Outro aspecto
fundamental € o conhecimento do diagndstico, pois muitas criangas e adolescentes
ignoram seu estado de infeccdo, pela dificuldade dos pais ou cuidadores em realizar a

~ S 1
revelacdo do dlagnostlco.30’ 3

A percep¢do da doenca muda nos diferentes grupos. Criangas e adolescentes t€ém
entendimentos que lhes sdo proprios sobre as enfermidades e as causas e 0 modo como
devem ser tratadas. Da mesma forma que os adultos, eles especulam sobre quando,
como e por que determinados fenOmenos lhes afetam. As idéias das criangas e
adolescentes, muitas vezes t€m uma légica interna muito clara, mesmo ndo sendo
cientificas. Em geral, sdo capazes de reconhecer sintomas anormais e entender muito do
que os médicos lhe dizem. Mesmo as criancas de menos idade ndo sdo meros
espectadores passivos de seus problemas de satide. Desta forma, é importante dar a elas
explicacdes que fagcam sentido, seguindo um ponto de referéncia dado por elas mesmas,

. . . 32
adequado a seu estdgio de desenvolvimento.

Aderir de forma inadequada a terapia antirretroviral provoca conseqiiéncias
sérias as pessoas que vivem com HIV/Aids, j4 que o tratamento tem por objetivo inibir
a replicacdo do virus e a deterioracdo do sistema imunolégico. A ndo-adesdo ao
tratamento, desta forma, traduz-se em grave risco aos pacientes infectados, resultando
em diminui¢do da eficicia no tratamento, emergéncia de mutagdes genotipicas

resistentes, vulnerabilidade no controle replicacdo viral, redu¢do das opcdes de
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o L oox 33,34 5
tratamento e maior risco de transmissdo.” *" Por outro lado, a adesdo ao tratamento traz
ao paciente uma maior percepcdo dos beneficios da terapia e dos riscos associados ao

. . 35
desenvolvimento de doengas intercorrentes.

Estudos revelam que o sucesso das estratégias de adesdo ao tratamento requer
um monitoramento regular da resposta terapéutica, para medir a intensidade do controle
da doencga e garantir a prevenc@o de sua progressdo clinica. A supressdo incompleta da
replicacdo viral favorece a selecdo de variantes do HIV resistentes aos componentes da
TARYV, podendo limitar irreversivelmente as futuras opc¢des de tratamento. Métodos
efetivos de controle devem incluir o monitoramento da ades@o, com o objetivo de
intervenc¢do, prevenindo o descontrole da replicacdo viral, que possibilita a emergéncia
de mutacdes de resisténcia.’ Tais estratégias informariam a utilizacdo da medicacdo e

prolongariam a eficdcia dos esquemas atuais e futuros.

Harrigan et al.”’

realizaram uma andlise retrospectiva com o objetivo de
caracterizar a incidéncia e determinantes da resisténcia antirretroviral no tratamento. E
confirmaram a hipétese de associacdo entre adesdo (avaliada pela monitorizagdo de
retiradas de farmdicia e dosagens séricas de antirretrovirais) e o desenvolvimento de
resisténcia as drogas (avaliada pela presenca e mutagdes de resisténcia). Pacientes com
adesdo inferior a 95% ou niveis séricos baixos de antirretrovirais apresentaram um
elevado risco 4 vezes maior de resisténcia as drogas. . Kouanfack, et.al,” relatam que a
monitorizacdo dos niveis de droga tem maior poder preditivo de falha viroldgica do que
o auto-relato, mas argumentam que tal método ndo poderia ser utilizado na pratica

clinica rotineira, devido ao alto custo e da necessidade intensiva de recursos

laboratoriais.

Estudos utilizando diferentes métodos de avaliacdo da adesdo, isoladamente ou

em conjunto, sdo encontrados na literatura. A maior parte aborda o relato de pacientes

39-43

ou cuidadores, por meio de resposta a questiondrios. Também sdo analisados dados

44, 45

de registro de dispensacdo de farmicia (RDF), monitoramento eletrénico de drogas

(MED),* " *® avaliacdo subjetiva pelo profissional de satide,* contagem de comprimidos
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retornados pelo pacientes,” contagem de comprimidos no domicilio do paciente ou por

50, 51

telefone, e determinacao do nivel sérico de drogas.3 >

Apesar da demonstracdo da associac@o entre baixa adesdo e o risco de extingcao
das combinac¢des entre os antirretrovirais em funcdo da resisténcia viral, a falha de
adesdo a TARV em pediatria apresenta alta prevaléncia, variando, em estudos nacionais

. . . L 31,52
e internacionais, de acordo com os métodos de avaliacao, entre 30% a 70%. 5

No contexto pediatrico, a participacdo dos pais e cuidadores é fundamental. Os
pais devem aprender como administrar a medicacdo de seus filhos, entender o
significado dos principais aspectos do tratamento, € assumir responsabilidades neste
cuidado. O conhecimento dos aspectos bdsicos da importancia da ades@o também
contribui para a motivacdo dos pacientes e cuidadores.” Williams et al.>* verificaram
que a administracdo da medicacdo por um adulto pode reduzir a metade as chances de

falha de adesdo.

Independentemente da estratégia especifica para se trabalhar questdes da adesdo
ao tratamento, a informacgdo do usudrio sobre seus direitos e a co-responsabilizacdo com

.. . L - . . 4, . 55
os profissionais de saide frente ao seu tratamento sdo imprescindiveis.

Uma revisdo sistemdtica avaliando estudos observacionais e de intervencao, em
adultos, sobre a adesdo a TARYV, identificou, dentre os facilitadores para um seguimento
adequado do tratamento, fatores socioculturais, suporte familiar, bom relacionamento

. . . 56
com os cuidadores de sadde e certeza sobre a eficacia do tratamento.

Um estudo recente sobre o comportamento das criangas em relagdo a TARYV,
delineou um panorama sobre os fatores que influenciam a adesdo e identificou
potenciais 4dreas de intervencdo nesta populagdo vulnerdvel, que necessita

constantemente de apoio.5 !

Davies' em um estudo prospectivo com criangas e jovens na Africa do Sul
descreve a utilidade das diferentes medidas na deteccio de falhas de adesao.
Encontraram-se dificuldades na viabilidade do instrumento escolhida, que propunha a

medicdo do retorno da medicagdo mensalmente, durante o primeiro ano de tratamento,
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mas destacou a necessidade de desenvolvimento de ferramentas praticas de
monitoramento intensivo. Problemas ligados ao uso de drogas, situacdo sdcio-
econdmica e de educagdo do cuidador, foram identificados entre como potencialmente

prejudiciais a adesdo ao tratamento.

Giacomet et. al.”® investigaram os niveis e os fatores determinantes de adesdo a
terapia antirretroviral em criancas italianas infectadas pelo virus HIV, com um estudo
transversal multicéntrico realizado através de entrevistas estruturadas com os
cuidadores. Os maiores determinantes da boa ades@o incluiram os cuidadores e os
fatores psicossociais das criangas. Observou-se melhor adesao a TARV em criangas que

recebiam os cuidados de pais adotivos.

Reddington et al.*® entrevistaram cuidadores de criancas infectadas pelo HIV
para contarem sobre suas experiéncias na administracdo da TARV, opinido a respeito da
possibilidade de resultados favordveis e o potencial beneficio das intervengdes para
aumentar a adesdo. Cuidadores com dificuldades de adesdo tenderam a apresentar
atitudes negativas em relacdo a prépria capacidade, expressar maior necessidade de
auxilio, e maior preocupacdo com o sigilo sobre o sigilo em relacdo as equipes de
escolas e creches. Tais cuidadores apontaram como fatores potenciais de auxilio a
adesdo a melhora no sabor das formulagdes orais, intervalos mais longos de dosagem,

auséncia da necessidade de refrigeracdo, acesso telefonico a equipe de saide e

dispositivos para organizar comprimidos.

Wachholz e Ferreira™® conduziram um estudo transversal com cuidadores em
Porto Alegre, no Brasil. Identificaram elevada taxa de ndo-adesao (49,5%), contrastando
com o livre acesso aos antirretrovirais fornecidos pelo Programa Nacional de DST /
Aids. Criancgas criadas em ambiente familiar apresentaram maior risco (55,7%) do que
as criangas institucionalizadas (22,2%). A nao-adesdo também apresentou associacdo

com os baixos niveis educacionais dos cuidadores.

Com o objetivo de avaliar a capacidade individual de aderir a prescri¢do médica,

tem sido proposta a estimativa da auto-eficdcia, que caracteriza o julgamento do
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individuo sobre sua habilidade para desempenhar com sucesso um padrio especifico de

5
comportamento. ?

Em um estudo recente, Haberer et.al.® avaliaram a adesdo de 96 criangas
infectadas pelo HIV através da contagem de comprimidos e sistema de monitorizacao
de medicamentos. A prevaléncia geral de adesdo revelou-se alta (em torno de 94%)
estando associada ao controle da replicacdo viral ao final de 1 ano. Foram identificados
como preditores de falha adesdo: mudancga de residéncia, freqii€ncia a escola, falta de
conhecimento do diagndstico por criangas de 9 a 15 anos e, paradoxalmente, maior

renda familiar.

Uma tentativa de comparacdo de métodos foi feita por Naar-King,*” em uma
coorte pedidtrica, por meio da contagem de comprimidos, questiondrios aplicados ao
paciente e ao cuidador, e impressdo do profissional de saide. A proposta do estudo foi
realizar um exame preliminar da utilidade e validade de multiplos métodos. A contagem
de comprimidos ou liquidos retornados foi considerada invélida, por baixa taxa de
retorno. Os relatos do profissional e do cuidador foram considerados mais vidveis do
que a contagem de comprimidos, apesar da amostra ser pequena e considerada um

limitador pelos autores. Nao foi observada associac@o entre os diferentes métodos.

Em um estudo retrospectivo para avaliar a ades@o de 127 criancas por meio da
relacdo entre o registro da farmécia, o auto-relato e a carga viral, apenas 24% dos
pacientes relataram adesdo completa. A adesdo auto-relatada e a idade (menor de 13
anos) foram preditores significativos de alcangar carga viral indetectdvel. Nao houve

e P . , . 42
associacao entre o auto-relato e a andlise do registro de farmécia.

O auto-relato também foi comparado aos dados de retirada da farmacia em um

. . 44 . L, .
estudo observacional em adultos, feito por Grossberg et al.”™ As respostas viroldgicas
também foram consideradas e demonstraram diferengas. Apenas o registro de farméicia

apresentou associagdo estatisticamente significativa com mudancas na carga viral.

Outro estudo com adultos sul africanos identificou a associa¢do entre a adesao,

estimada pelas retiradas da farmacia e sobrevida. Os autores destacam a viabilidade
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pratica desta técnica e sua grande utilidade potencial, devido ao poder de identificacdo

do desfecho clinico mais importante.45

As caracteristicas do Programa Nacional de DST/AIDS, adotado pelo Ministério
da Saide do Brasil, podem ser utilizadas de modo a favorecer a avaliacdo e o
aprimoramento da adesdo a TARV. O atendimento aos pacientes é centralizado em
servicos especializados, sendo os medicamentos antirretrovirais fornecidos, sem custos,
exclusivamente pelo sistema publico de saude, e dispensados por farmdcias

. o . . . . 61
centralizadas, que dispdem de controle informatizado das prescri¢des e das retiradas.

Vreeman et. al.® realizaram uma revisdo sistematica de artigos avaliando as
medidas de ades@o a TARV pedidtrica em paises de renda média e baixa. As estratégias
utilizadas para medir a adesdo incluiram o auto-relato ou relato de cuidadores, contagem
de pilulas, controle da farmécia, niveis séricos de medicamentos, adesdo as consultas e
terapia diretamente observada. Nos estudos com questiondrios, observou-se grande
heterogeneidade. Os relatos de cuidadores tenderam a mostrar prevaléncias mais baixas
de falha de adesdo do que os auto-relatos. A maior taxa de ndao-adesao foi observada nos
estudos com contagem de pilulas. Tanto nas medidas de auto-relato como do relato dos
cuidadores, os instrumentos de coleta de dados foram heterogéneos e poucos

empregaram estratégias de validacao.

A idéia de se avaliar a adesdo em um mesmo paciente, utilizando métodos
diferentes, tem por objetivo inibir possiveis resultados superestimados ou tendenciosos,

que nem sempre revelam a realidade vivenciada por aquele paciente.

Cada método de avaliagdo da adesdo apresenta vantagens e desvantagens, em
termos de acuricia, viabilidade e custo. Resultados de estudos prospectivos indicam que
multiplas avaliacdes ao longo do tempo, utilizando diferentes métodos, podem ser
eficientes para se obterem niveis mais elevados de confiabilidade, com maior

capacidade preditiva de desfechos clinicos e biol(’)gicos.63

Instrumentos validados para medir a adesdo sdo criticamente necessarios para

identificar pacientes que necessitam de apoio e aqueles com maior risco de falhas no

Introdugdo

42



64 ¢ . . ~
tratamento.”” E uma abordagem ampla e complexa que necessita de intervengdes

culturais especificas para alcancar um patamar préximo ao ideal.®

Além da importancia dos instrumentos de avaliagdo, os fatores associados a nao-
adesdo devem ser identificados, visando-se potenciais intervencdes, ja que a falha no
tratamento vai muito além do que a simples tomada da medicac¢do. Cada vez mais fica
clara a amplitude em que a doenca estd inserida, bem como os desafios a serem

enfrentados tanto pelos pacientes, comunidade, equipe de saide e pesquisadores.

Estudos voltados para a busca de respostas para a ndo-adesdo ao tratamento
antirretroviral, devem explorar aspectos clinicos e psicossociais. Em uma coorte adulta
européia, destacaram-se, entre fatores associados, a presenca de efeitos adversos dos
medicamentos e os esquemas de maior complexidade. Entre as varidveis psicossociais,
destacaram-se diagndstico recente, idade mais jovem, cuidado de filhos, histéria de
consumo didrio de dlcool e sentimentos de baixa cooperagdo pelos palrceiros.66 Uma
analise transversal feita na India sobre adesdo a TARV identificou diversos fatores de
risco modificdveis para a ndo-adesdo. Um maior risco de falha foi verificado para os
participantes com contagem de CD4 superior a 500/mm’, em tratamento hd mais de 2
anos, usudrios de dlcool e com baixa percep¢do da propria saide e vivendo situagdes

estressantes.65

Em uma coorte adulta na Espanha, a adesdo foi avaliada por meio da aplicagio
de um questiondrio simplificado, comparando-o ao registro de dispensacdo de
medicamentos. Foram identificadas varidveis sdcio-demogrificas e outros fatores
associados a falha de adesdo, como sexo feminino, uso de substancias ilicitas e
condi¢des psiquidtricas, falta de apoio social e familiar e complexidade dos esquemas.
Nao houve associacdo entre os dois métodos, mas ambos mostraram associacdo com o

controle da replicacdo viral.”’

Para obter uma compreensao mais profunda dos fatores que interferem a adesao
a TARV em uma populacio pedidtrica no Sul da India, foi realizado um estudo
qualitativo, com entrevistas semi-estruturadas aplicadas aos cuidadores. Estes

apontaram como fatores dificultadores da adesdo a baixa palatabilidade das formulacdes
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pedidtricas, complexidade dos regimes, isolamento comunitirio e familiar e
desconfianca em relacio a qualidade dos medicamentos fornecidos pelo sistema

piblico.®

Durante o periodo de acompanhamento do Servico de Imunodeficiéncia
Pediatrica do HC — UNICAMP identificou-se a ades@o a terapia antirretroviral como
uma preocupacdo constante da equipe de satide, exigindo a participacao efetiva de todos
os envolvidos no tratamento. Mas para propor acdes e estratégias que visem facilitar o
processo de adesdo a terapia antirretroviral, percebemos a necessidade de conhecer o

grau de adesdo destes pacientes e os fatores associados as dificuldades.

A partir do exposto acima, o presente trabalho pretende avaliar a adesdo a
TARYV utilizando instrumentos complementares, em uma populacdo de criangas e

adolescentes acompanhadas em um servigo especializado.

Tendo em vista o aumento da sobrevida em criangas e adolescentes infectadas
pelo HIV/Aids, ap6s o surgimento da terapia antirretroviral (TARV) e a importancia do
uso continuo desses medicamentos para sua sobrevivéncia e melhora da qualidade de
vida, surge a proposta de avaliar, com a utilizagdo de uma escala semi-quantitativa
validada para a faixa etdria proposta, a adesdo ao tratamento antirretroviral dos
adolescentes acompanhados no Servico de Imunodeficiéncia Pedidtrica do HC -

UNICAMP.

Embora haja um ndmero significativo de estudos ligados ao cuidado de criangas
e adolescentes com HIV/Aids, a questdo da adesdo ao tratamento antirretroviral ainda é
preocupante. A diversidade de relatos disponiveis mostra que os fatores de risco para
falha de adesdo podem ser muito especificos de cada populacdo, devido a grande
complexidade de contextos psicossociais e clinicos. Levando-se em consideracdo o
acompanhamento realizado durante quase 1 ano para diagnosticar as maiores
dificuldades enfrentadas pelo Servico de Imunodeficiéncia Pediitrica do HC -
UNICAMP, a avaliagdo da adesdo foi considerada uma medida fundamental para que o

proprio servico possa se adequar as necessidades dos pacientes e cuidadores.
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2. OBJETIVOS

fij



2.1. OBJETIVO GERAL

Avaliar a adesdo ao tratamento antirretroviral (TARV) dos adolescentes
acompanhados no Servico de Imunodeficiéncia Pediidtrica do HC - UNICAMP e

analisar os fatores associados com a ndo-adesdo entre os pacientes que estdo em TARV.

2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1. Avaliar semi-quantitativamente a prevaléncia da nao-adesdo ao tratamento
antirretroviral das criangas e adolescentes acompanhados no Servico de
Imunodeficiéncia Pediatrica do HC - UNICAMP, com o uso de instrumentos
padronizados e validados (questiondrios e escala de auto-eficacia).

2. Analisar a associacdo entre o grau de adesdo a TARV e varidveis ligadas a
aspectos demograficos, psicossociais, clinicos e imunolégicos da populacdo
de estudo.

3. Comparar os resultados obtidos com o uso de questiondrios e os dados de
registro de dispensacdo de farmdicia (RDF) disponiveis no Sistema de
Controle Logistico de Medicamentos (SICLOM) do Departamento de DST,

Aids e Hepatites Virais do Ministério da Satde.
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3. HIPOTESES
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3.1. A prevaléncia de adesdo observada em um servico de referéncia em
HIV/Aids pediétrico estd abaixo do desejdvel para um controle adequado da
replicacdo viral e para a prevencdo da resisténcia aos medicamentos;

3.2.  Fatores sécio-econdmicos, demograficos, clinicos e imunoldgicos podem
estar associados a ndo-adesdo ao tratamento antirretroviral.

3.3. Devido as caracteristicas de fornecimento universal e centralizado de
medicamentos antirretrovirais, a associa¢do de instrumentos poderd elevar a

sensibilidade na deteccdo da ndo-adesdo.

Hipdteses
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4. CASUISTICA E METODOS
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3.1. MODELO DE ESTUDO

Caracteriza-se como um estudo analitico, observacional, prospectivo, do tipo

corte transversal.

3.2. POPULACAO E LOCAL DO ESTUDO

A populacdo elegivel foi composta por pacientes em seguimento no Servico de
Imunodeficiéncia Pedidtrica HC-FCM-Unicamp. Tal servico realiza o atendimento
especializado de criangas e adolescentes com diagnéstico de infec¢do por HIV/Aids,
consistindo no servico de referéncia para a Regido Metropolitana de Campinas e
municipios do sul de Minas Gerais. A populacdo total da 4rea de cobertura € de
aproximadamente 4 milhdes de habitantes. A fase de campo do estudo foi realizada
entre novembro de 2008 e dezembro de 2009. Uma lista dos pacientes, fornecida pela
divisdo de informética do HC-UNICAMP, serviu como base para identificar as criancas
e adolescentes a serem entrevistados. Adicionalmente, utilizou-se a relacdo fornecida
pelo sistema de agendamento. Todos os pacientes e seus cuidadores foram entrevistados

pela pesquisadora na 4rea fisica do servico, individualmente e em salas adequadas.

3.3. Critérios de Inclusio

- Idade entre 8 e 19 anos no momento da avaliacao;

- Estar em seguimento regular no servico;

- Estar em tratamento antirretroviral hd pelo menos 6 meses;

- Consentimento por parte dos pais ou responsaveis legais para pacientes
menores de 18 anos, e do préprio paciente, nos casos de maiores de 18 anos. O
consentimento se deu por meio da assinatura do Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido (Anexos 1 e 2);
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34. Critérios de Exclusao:

Auséncia de consentimento em participar do estudo, por parte do paciente ou do
cuidador;

Retardo mental, implicando em deficiéncia cognitiva que impedisse a
compreensdo das questdes propostas;

Presenca de doencas com comprometimento neuroldégico agudo, que

impedissem a compreensdo das questdes propostas.

3.5.  INSTRUMENTOS DE COLETA DE DADOS

Trés diferentes medidas foram utilizadas para avaliar a adesdo a terapia
antirretroviral (TARV), bem como as dificuldades que acompanham o ndo uso dos

52, 69
» ?(anexo 3) e uma escala de

medicamentos. Um questiondrio padronizado adaptado
auto-eficdcia validada™(anexo 4) foram aplicados nos responsdveis pela administracao
da medicacio, cuidadores ou pacientes. A terceira medida de avaliagdo de adesdo foi a
consulta aos registros de dispensag@o da farmécia no SICLOM.™

Os questionarios foram aplicados individualmente, apds aprovagdo dos
cuidadores ou dos adolescentes. Nos casos de desconhecimento do diagnéstico pelo
paciente, apenas o cuidador foi entrevistado. Foram também coletados dados
demograficos, perfil socioecondmico (renda, escolaridade, condi¢cdes de habitagdo,
emprego) sexo, idade, fatores relacionados a doenga, tipo de tratamento (tempo de
tratamento, tipo de regime terapéutico) e fatores relacionados ao servico de satde

(anexo 5). Adicionalmente, utilizou-se o questiondrio genérico sobre qualidade de vida

pedidtrica PedsQL™ 4.0, aplicado em separado ao paciente e ao cuidador.
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4.5.1. QUESTIONARIO PADRONIZADO ADAPTADO

A aplicagdo do questiondrio padronizado era acompanhada de um kit de
medicamentos fornecidos pela farmdcia, contendo as medicacdes antirretrovirais
utilizadas pelas criangas e adolescentes na faixa etaria pesquisada. A utilizacdo deste kit
tinha por objetivo auxiliar a memdria dos entrevistados, questionados sobre a tomada da
medicacdo nas 24 horas e também nos 7 dias que antecederam a entrevista. Foram
considerados ndo-aderentes os pacientes que, na resposta ao questiondrio padronizado,
relataram ter recebido menos de 95% das doses prescritas nas tltimas 24 horas ou nos 7
dias anteriores (valor associado ao controle efetivo da replicacdo viral e prevencdo de

resisténcia a TARV37).

4.5.2. DADOS DO REGISTRO DE DISPENSACAO DA FARMACIA

Além da aplicacio dos questiondrios, utilizamos os dados do registro de
dispensac¢do da farmdcia, extraidos do Sistema de Controle Logistico de Medicamentos

(SICLOM), relativos as retiradas dos medicamentos pelos pacientes.71

Pela andlise dos registros do SICLOM, foram considerados ndo-aderentes as
criancas e adolescentes que ultrapassaram 37 dias entre uma retirada e outra (valor

o g . o . 2 73
atribuido pelo Ministério da Satide em nota técnica sobre md adesdo).

453. ESCALA DE AUTO-EFICACIA PARA ADESAO AO
TRATAMENTO ANTIRRETROVIRAL

A escala de auto-eficicia € composta por 21 situacdes nas quais o paciente
decide se vai conseguir cumprir a prescricdo médica ou ndo. A validagcdo da escala foi
: 70 - s . . . .
feita por Costa et. al.,”” avaliando a adesdo a terapia antirretroviral em criancas e
adolescentes com HIV/ Aids, diante da perspectiva de pais/ responsdveis por criancas de
6 meses a 20 anos acompanhadas por um servico com consultas de rotina. Esta escala
. . . . L. . . 59 . ~
foi validada a partir de um questiondrio desenvolvido por Leite et. al.”” para aplicacdo

em adultos em estigios avancados da doenca. Ela foi construida com o objetivo de
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refletir a experiéncia de sujeitos em tratamento para HIV/Aids no Brasil. O resultado é
expresso pela média dos “escores”, graduados de 0 a 4 pontos, obtidos nas 21 situagdes

avaliadas com uma amplitude potencial de 0 a 100.

4.5.4. QUESTIONARIO GENERICO SOBRE QUALIDADE DE VIDA
PEDIATRICA PEDSQL™ 4.07

Desenvolvido nos Estados Unidos por Varni et al. (1999)"* e validado para uso
no Brasil por Klatchoian et al.”* E um instrumento modular, desenhado para medir ou
avaliar a qualidade de vida de criancas e adolescentes com idades entre 02 e 18 anos.
Foi idealizado para avaliar a qualidade de vida, através da medida de pontuagdo dos
desempenhos fisico, mental, social, social e escolar (os trés twltimos compondo a
dimensdo psicossocial). O escore PedsQL™ 4.0 varia de 0 a 100 pontos, sendo
diretamente proporcional a qualidade de vida. Nesse estudo, em decorréncia da faixa
etdria da populacdo estudada, utilizamos a versdo relato da crianca (8 a 12 anos) e a

versao relato do adolescente (13 a 18 anos).

4.6 VARIAVEIS

4.6.1 VARIAVEIS DEPENDENTES

Prevaléncias de falha de adesdo a TARYV pela aplicacdo dos questiondrios de 24

horas e 1 semana (expressas em porcentagem);

Prevaléncia de falha de adesdo a TARYV, pela consulta ao registro de dispensacdo
dos medicamentos antirretrovirais na farmacia, de acordo com o SICLOM,
determinando-se a retirada pelo cuidador ou pelo paciente nos 3 meses anteriores a

aplicagdo do questiondrio (categorias SIM ou NAO), expressa em porcentagem.
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Escore da escala de auto-eficicia (média aritmética de 21 situacgdes, cujo escore

varia de de 0 a 4), expressa em pontos com amplitude de 0 a 100.

4.6.2 VARIAVEIS INDEPENDENTES

Demograificas e psicossociais
Sexo (masculino e feminino);
Idade em anos;

Escore de classificagdo so6cio-econdmica, padronizado pela Associagdo
Brasileira de Empresas de Publicidade (ABEP),””(anexo 6) consolidado em duas

categorias:

1. Classes A + B;
2. Classes C + D;

Escolaridade dos pais ou cuidadores, consolidada em duas categorias:
1. Ensino fundamental completo ou menos;
2. Ensino médio ou superior;

Escolaridade do paciente, consolidada em duas categorias:
1. Ensino fundamental completo ou menos;
2. Ensino médio ou superior;

Cidade de moradia, consolidada em duas categorias:
1. Municipio de Campinas;

2. Outros municipios;
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Renda familiar mensal per capita em dolares;

Conhecimento do diagnéstico pelo paciente (sim ou nao);
Estado de soropositividade do cuidador principal (sim ou nao);
Uso de terapia antirretroviral pelo cuidador (sim ou nao);
Atividade profissional do cuidador (sim ou nio);

Uso de drogas ilicitas pelo cuidador (sim ou ndo);

Escore de qualidade de vida avaliado com a aplicacdo do questiondrio

PEDSQL™ 4.0 (0 a 100);"
Orfandade em relag@o a pelo menos um dos pais bioldgicos (sim ou nao);
Cuidador adotivo ou institucional (sim ou néo);
Falta as consultas nos ultimos 6 meses (sim ou ndo);
Prética de religido pelo cuidador (sim ou ndo);
Prética de religido pelo paciente (sim ou nio);
Dificuldade de administragdo dos medicamentos pelo cuidador (sim ou nao);

Pessoa responsédvel pela administracdo dos medicamentos (cuidador / outro ou

paciente);

Clinicas, imunoldgicas e virolégicas

Gravidade clinica, de acordo com a classificacgio do CDC'* adaptada pelo

Ministério da Sadade 17, consolidada da seguinte forma:
1. Categorias N, Ae B

2. Categoria C;
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Complexidade do esquema de terapia antirretroviral, definida da seguinte forma:

1. Esquema de baixa complexidade: 2 ITRNs ou 2 ITRNs + 1 ITRNN ou
2ITRN + 1 IP;

2. Esquema de alta complexidade: 4 ou mais ARVs.
Numero de esquemas prévios de terapia antirretroviral;
Uso de Inibidor de Protease (sim ou nio)

Intolerancia aos antirretrovirais (sim ou nao)

Classificagdo imunoldgica, de acordo com a classificagio do CDC'* adaptada

pelo Ministério da Satde, ' consolidada da seguinte forma:
1. Categorias 1 e 2
2. Categoria 3

Contagem de linfécitos T CD4" de acordo com rotina do Laboratério de

Pesquisa em Aids do HC - UNICAMP;
Imunodepressao, definida da seguinte forma:
Sim: contagem de LTCD4* < 500 / mm”;
Nio: contagem de LTCD4* > 500 / mm?;
Relag¢do CD4 / CDS8, definida da seguinte forma:
Normal: > 1;
Invertida: < 1;

Carga Viral, em cépias por mL, de acordo com rotina do Laboratério de

Pesquisa em Aids do HC - UNICAMP;

Controle virolégico, definido da seguinte forma:
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Controlado: < 50 cépias / mL;
Nao Controlado: > 50 cépias / mL;

Resisténcia aos antirretrovirais, de acordo com resultados de Genotipagem do

HIV em pacientes com falha de controle viroldgico, definida da seguinte forma:
Numero de classes (0 a 4);
Numero de ITRNs (0 a 6);
Nimero de IPs (0 a 8);

) Numero total de ARVs (0 a 16)

4.7. ANALISE DOS RESULTADOS

Os questiondrios apresentam um manual de instrucdes para a contagem dos
pontos e os dados foram armazenados em base de dados do programa de computador
SPSS, para Windows, versdo 7.5.1 (SPSS Inc., Chicago, IL; EUA). A andlise dos
resultados também foi realizada através do mesmo programa. Na andlise estatistica
foram utilizados os testes de McNemar, para diferencas entre proporcdes de dados
pareados, Mann-Whitney, para associacdo entre varidveis continuas e categorias, € o
Coeficiente de Correlagcdo de Spearman (1), para associagdo entre varidveis continuas.
Os testes ndo paramétricos foram escolhidos pelo fato de um nimero significativo de
varidveis apresentar distribuicdo ndo-normal. Associacdes foram consideradas
significativas com p < 0,05. O risco foi avaliado por meio de “Odds Ratios” e intervalos
de confianga para 95% das amostras.

Também consideramos importante a realizacdo da andlise multivariada,
complementando os resultados, devido ao grande nimero de varidveis independentes,
com a possibilidade de fatores de confundimento. Os dados foram processados com o
software SPSS 16.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). Avaliou-se a associacdo entre as
variaveis qualitativas pelo teste do qui-quadrado. Os valores de OR bruto e respectivos

IC95% foram determinados por Regressdo Logistica Univariada, método ENTER. Os
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valores de “Odds Ratio” ajustados e IC95% foram obtidos por Regressdo Logistica

Multivariada, método forward Wald, com p de inclusdo de 0,05 e de exclusao de 0,10.

4.8. CONSIDERACOES ETICAS

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos da
Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade Estadual de Campinas, por meio do

parecer 711/2008, de 23 de setembro de 2008 (anexo 7).
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5. RESULTADOS
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Todos os pacientes com idades entre 8 e 19 anos acompanhados no Servico de
Imunodeficiéncia Pediatrica do HC — UNICAMP, num total de 129, foram selecionados para
participar do estudo. Deste total, tivemos 8 recusas em participar das entrevistas, 8 pacientes
sem indicacdo de tratamento antirretroviral, e 1 entrevista ndo realizada por falta de condi¢des
de saide do cuidador. Cinco pacientes que haviam perdido o seguimento foram resgatados
apds contato pela equipe. Deste grupo, apenas 1 deles preencheu todos os critérios de

inclusdo. Um total de 108 diades (paciente / cuidador) foi entrevistado.

3.1.  Caracteristicas gerais da populacao de estudo

As principais caracteristicas clinicas e demogréficas da populacdo estudada estdo

descritas na tabela 1.

Tabela 1. Caracteristicas clinicas e demograficas da populacao de estudo

Caracteristicas Valores
Sexo * 60(55,5%) masculino; 48(44,5%) feminino
Idade em anos T 13,22(7,9 - 19,6)
Escore de classificagao socio-econdmica, A+B =25(23,1%)
padronizado pela ABEP*
C+D = 83(76,9%)
Escolaridade dos pais ou cuidadores* Ensino fundamental completo ou menos = 78 (72,2%)
Ensino Médio ou superior = 30 (27,8%)
Escolaridade do paciente* Ensino fundamental completo ou menos = 84(77,8%)
Ensino Médio ou Superior = 24(22,2%)
Cidade de Moradia* Municipio de Campinas = 48 (44,4%)

Outros Municipios = 60 (55,6%)
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Tabela 1. Caracteristicas clinicas e demograficas da populacao de estudo (continuac¢io)

Caracteristicas Valores

Renda familiar mensal per capita em délarest 185,18 (11,11 — 1.296,27)
Conhecimento do diagndstico pelo paciente™ 65 (60,2%)
Estado de soropositividade do cuidador principal* 57 (52,8%)
Uso de TARYV pelo cuidador* 52(48,1%)
Atividade Profissional do cuidador* 52(48,1%)
Uso de drogas ilicitas pelo cuidador* 1(0,9%)
Escore de qualidade de vida avaliado com a 85,8(9,78 — 98,9)
aplicacdo do questiondrio PedsQl 4.0 — cuidador

Escore de qualidade de vida avaliado com a 84,7(34,7 — 100)
aplicacdo do questiondrio PedsQl 4.0 — paciente T

Orfandade em relagdo a pelo menos um dos pais 61(56,5%)
biol6gicos™

Cuidador adotivo ou institucional® 44(40,7%
Falta as consultas nos dltimos 6 meses* 1 ou mais=32(29,6%)
Prética de religido pelo cuidador* 60(55,6%)
Prética de religido pelo paciente* 59(54,6%)
Dificuldade de administracdo dos medicamentos 19(17,6%)

pelo cuidador*

Quem administra os medicamentos* Cuidador/outro = 76(70,4%)
Gravidade clinica e inunoldgica, de acordo com a N, A, B=77(71,3%)
classificagdo do CDC adaptada pelo MS - 1994%*%

C =31(28,7%)
Complexidade do esquema de TARV*§ Baixa complexidade (menos de 4 ARVs) = 72(66,7%)

Alta complexidade: 4 ou mais ARVs = 36(33,3%)

Numero de esquemas prévios de terapia 4 ou mais = 59(54,6%)
antirretroviral*

Menos de 4 = 49(45,4%)
Uso de inibidor de protease* 66(61,1%)
Intolerdncia a medicagcdao* 19(17,6%)
Contagem de linf6citos TCD4+ Imunodepressio < 24(22,2%)
500 / mm3) *

Relacdo CD4/CD8 (Normal: > 1; Invertida: < 1) * Normal = 22(20,4%)
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Tabela 1. Caracteristicas clinicas e demograficas da populacao de estudo (continuac¢io)

Caracteristicas Valores

Carga Viral em copias por ml (Controlado: < 50 54(50%)
copias / mL; Nao Controlado: > 50 cépias / mL) *
Resisténcia aos antirretrovirais (34 genotipagens) Classes: 3,5 (0-4)
ITRNs: 5,5 (0-6)
ITRNNs: 2 (0-2)
IPs: 3,5 (0-98)
Total de ARVs: 10 (0 — 16)
>kPropor(;f)es

T Mediana e extremos

FCenters for Disease Control and Prevention / Ministério da Satde

8§TARV - terapia antirretroviral; ITRN - inibidor da transcriptase reversa, andlogo de nucleosideo; ITRNN - inibidor da transcriptase
reversa, ndo andlogo de nucleosideo; IP — inibidor da protease
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3.2. Avaliacao da prevaléncia e dos fatores associados a nao-adesao

A prevaléncia de ndo-adesdo foi de 15,8% (auto-relato 24 horas), 27,8% (auto-relato
de 7 dias) e 45,4% segundo os registros do SICLOM. Os resultados estatisticamente
significativos resultantes da andlise univariada da avaliacdo dos fatores associados a ades@o
estdo sumarizados na tabela 2.

A prevaléncia de ndo-adesdo variou entre 11,1% (pacientes ndo aderentes por 3
instrumentos), 15,8% (auto-relato de 24 horas), 27,8% (auto-relato semanal), 45,4% (RDF) e

56,3% (ao menos um dos 3 desfechos). Os dados estdo representados graficamente na figura

1, abaixo.
Ao menos1 45,37% ‘
Quest. Sem. _ 72,20% |
Quest.24 h _ 84,26% |
Todos m 88,90% |
0% 20% 40% 60% 80% 100%

Figura 1. Prevaléncia de ndo-adesao (barras pretas) 8 TARV de acordo com a combinagéo de
instrumentos de avaliacao.
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Tabela 2a. Avaliacao de fatores associados a nao-adesao usando diferentes métodos (resultados significativos) — variaveis categoéricas

Variaveis dependentes

Variaveis independentes

Adesao 24 horas (“Odds Ratio”’; 1C95%)|| Adesao Semanal (“Odds Ratio”; 1C95%)| |

Adesao — RDF (“Odds Ratio’’; 1C95%) | |

Dificuldade de OR =9,11 (IC95% = 2,87 — 28,98) OR =291 (IC95% = 1,05 - 8,12)

administracéo 52,94% nao aderentes 30% nao aderentes
10,98% aderentes 12,8 % aderentes

Falha de Controle

Virolégico (>50

c6pias/ml)

Administracao dos ARV OR =3,59 (IC95% = 1,47 - 8,78)

50% nao aderentes

21,8% aderentes

OR =3,25 (IC95% = 1,03 -10,30)
86,66% nao aderentes

66,7% aderentes

OR =3,70 IC95% = 1,41 -0,70)
40% nao aderentes

16% aderentes

pelo paciente

Cuidador com menor
escolaridade

Escolaridade do

paciente**

OR =3,19 (IC95% = 1,11 -9,17)
26,53% nao aderentes
10,16% aderentes

OR =3,70 (IC95% = 1,67 —8,33))
32,65% nao aderentes

64,40% aderentes

OR =2,70 (IC95% = 1,15 -6,33)
40,81% nao aderentes

20,33% aderentes
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Tabela 2a. Avaliacao de fatores associados a nao-adesao usando diferentes métodos (resultados significativos) — variaveis categoéricas

(continuacio):

Variaveis dependentes

Varidveis independentes —y'q 2 54 oras (“Odds Ratio”; 1C95%)] |

Adesao Semanal (“‘Odds Ratio”; 1C95%)| |

Adesao — RDF (“Odds Ratio”; 1C95%)| |

Falta a consulta nos
ultimos 6 meses

Paciente nio praticante de
religido

Cuidador empregado
Cuidador nio praticante
de religido

Intolerancia aos ARV

OR =2,76 (IC95% = 0,92 - 8,32)
62,5% nao aderentes
37,6% aderentes

OR =4,61(1C95% = 1,47 —14,42)
41,2% ndo aderentes
13,2% aderentes

OR =3,27 (IC95% = 1,38 —7,78)
42,85% nao aderentes

18,64% aderentes

OR =2,47 (IC95% = 1,10 -5,57)
53,19% nao aderentes

31,48% aderentes

OR =2,27 (IC95% = 1,05 -4,92)
59,18% dos ndo aderentes

38,98% dos aderentes

OR =3,19 (IC95% = 1,36 —7,50)
52,17% dos ndo aderentes

25,49% dos aderentes

|10dds Ratio e Intervalo de confianca para 95%.

** Maior que 8 anos
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Tabela 2b. Avaliacao de fatores associados a nao-adesao usando diferentes métodos (resultados significativos) — variaveis continuas

Variaveis dependentes

Adesao 24 horasT Adesao Semanal Adesdo — farmaciat
Variaveis independentes
Idade do paciente (anos) 13,94 vs 12,94, (p = 0,03)
Renda per capita (dolares) 137,91 vs 208,33 (p=0,016) 131,67 vs 201,39 (p = 0,009) 222,22 vs 166,67 (p = 0,014)
Resisténcia — ITRN (0 - 6) 6vs 1 (p=0,026)

tMedianas, extremos, p (Mann-Whitney)
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Os resultados da andlise multivariada avaliando a associagdo entre varidveis independentes e os diferentes desfechos de ndo-adesao estdao
sumarizados na tabela 3.

Tabela 3. Analise comparativa dos diferentes instrumentos de avaliacao da adesao

Adesao 24 horas Adesao semanal Adesao farmacia
Fatores de Risco
“Odds Ratio” 1C95% “Odds Ratio” 1C95% “Odds Ratio” 1C95%

Intolerancia a medicagao 9,11 2,87-28,98
Dificuldade em dar a medicacao 2,91 1,05-8,12
Administracdo de medicamentos pelo

3,59 1,47-8,78
paciente
Nivel Social (C+D) 3,54 0,97-2,85
Carga Viral =50 copias / Ml 3,73 1,68 — 8,31

Cuidador néo praticante de religido 3,19 1,36 - 7,50
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Adesao 24 horas Adesao semanal Adesdao farmacia

Fatores de Risco
“Odds Ratio” I1C95 % “0Odds Ratio” I1C95 % “Odds Ratio” I1C95 %

Paciente com 1 ou mais faltas nos
) 3,27 1,38-7,78
altimos 6 meses
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As proporcdes de adesdo entre as categorias “adesao nas ultimas 24 horas” e
“adesdo na ultima semana” mostraram-se significativamente diferentes entre si (p =
0,004) e com a propor¢do determinada pelo RDF (p < 0,001 e p = 0,003,
respectivamente).

Categorias de adesdo obtidas através dos questionarios mostraram boa
especificidade e valores preditivos positivos, porém baixa sensibilidade, como mostra a

tabela 4.

Tabela 4. Comparaciao da acuracia das adesoes 24 horas e semanal, usando a

retirada da farmacia como padrao.

Auto-relato 24 horas Auto-relato 7 dias
Valor preditivo positivo 82% 70%
Valor preditivo negativo 38% 64%
Sensibilidade 29% 43%
Especificidade 95% 85%

3.3. Avaliacdo da auto-eficacia e de sua associacdo com variaveis
independentes
A escala de auto-eficdcia apresentou mediana de 95,2 (minimo = 11,9; miximo
= 100).
Os resultados da andlise estatistica avaliando a associacdo entre varidveis

independentes e os escores de auto-eficdcia estdo sumarizados na tabela 5.
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Tabela 5. Fatores Associados a nao-adesao de acordo com os escores da auto-

eficacia.

Variaveis independentes

Escore de Auto-Eficaciat

Dificuldade de
administracio

Controle Virolégico (>50
copias/ml)

Relacao CD4/CDS8
Administracio dos ARV
pelo paciente

Renda per capita (ddlares)
Falta a consulta nos tdltimos
6 meses

Categoria clinica N, A ou B
PedsQI (paciente)ss
Paciente nao praticante de
religiao

Orfandade

Intolerancia aos ARV
Resisténcia — classes (0 - 4)

Resisténcia — ITRN (0 - 6)

78,5(11,9 - 100) Sim vs 95,2(47,6 - 100) Nao; (p = 0,001)++

100(47,6 - 100) Nao controlada vs 90,4(11,9 — 100)
Controlada; (p = 0,001)
r++=0,220 (p=0,025)
89,8(19 — 100) paciente vs 95,2(11,9 — 100) cuidador; (p =
0,05)
r;=0,32 (p = 0,001)
86,3(11,9 — 100) Sim vs 95,2(47,6 — 100) Nao; (p < 0,001)

90,5(11,9 = 100) N, A ou B vs 100(19 — 100) C; (p=0,018)
;= 0,265, (p = 0,007)

90,4(11.9 — 100) ndo praticante vs 95,2 (35,7 — 100)
praticante; (p = 0,037)

96,4(19 — 100) Sim vs 92,8(11,9 — 100) Nao (p = 0,05)
80,9(11,9 — 100) Sim vs 95,2(38 — 100) Nao (p = 0,043)

r; = 0,583 (p < 0,001)

s = 0,44 (p = 0,009)

Tt Mediana, extremos, p
+tTeste de Mann-Whitney

++ Coeficiente de Correlagdo de Spearman
§§ Pediatric Quality of Life Inventory, médulo de aspecto emocional
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3.4. Avaliacao da associacdo entre o escore de auto-eficicia e os

instrumentos de avaliacao da prevaléncia de adesao.

Os escores de auto-eficidcia mostraram significante associacdo com todas as

categorias de adesdo, como mostra a tabela 6.

Tabela 6. Associacao entre os escores da escala de auto-eficacia e indicadores

categoricos
Escala de auto-eficacia
Nao-adesao %; Adesao%; mediana P+t
Medidas de adesio mediana (extremos) (extremos)
Auto-relato — 24 hs 15,8%; 80,9(11,9-100)  84,2%; 95,2 (57,1-100)  p<0,001
Auto-relato — 7 dias 27,8%; 86,9(11,9-100)  72,2%; 97,6(47,6-100) p<0,001
Adesiao farmacia 45,4%:; 89,2(11,9-100)  54,6%; 97,6(35,7-100) p=0,001

+tTeste de Mann-Whitney

Resultados

71



72



6. DISCUSSAO
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A andlise do registro de dispensacdo da farmacia (RDF), na populacdo estudada,
demonstrou ser este um instrumento capaz de detectar maior prevaléncia de falha de
adesdo a TARV (45,4%), quando comparado ao auto-relato (15,8% para o recordatério
de 24 horas e 27,8% para o recordatdrio de 7 dias). A menor prevaléncia foi observada
ao se caracterizar simultaneamente ndo-aderentes pelos trés instrumentos (11,1%) e a
maior ao se considerar a ndo-aderéncia em ao menos um dos trés (56,3%). Em nosso
conhecimento, trata-se do primeiro estudo a realizar tal compara¢do na América Latina.
Virios estudos pedidtricos tém demonstrado, de forma semelhante, a utilidade da
andlise da RDF como indicador de adesdao a TARYV, destacando sua associacdo direta
com o controle da replicacdo viral, tanto em paises desenvolvidos como naqueles em
desenvolvimento.*> ¢ 7677

A utilidade da andlise do RDF também foi enfatizada por Grossberg, Zhang, &
Gross,44 em estudo em adultos nos EUA, que observaram maior sensibilidade e melhor
associacao a resposta viroldgica do RDF, quando comparado ao auto-relato. Bisson et
al.,78 e Rougemont, Stoll, Elia, & Ngang,79 também com adultos, demonstraram ser o
RDF mais sensivel do que a contagem de LTCD4" como preditor de falha virolégica.
Contrariamente, Acri et al.,48 relatam baixa correlacdo entre a MED e o RDF, em um
estudo em adultos. No entanto, os proprios autores ressaltam que os dados de RDF neste
relato foram obtidos retrospectivamente de farmécias comerciais, € ndio de um RDF

centralizado.

Em revisdo recente, Bangsberg36 destaca a praticidade do uso do RDF, com as
vantagens de ndo depender de dispositivos caros, e também, em relacdo ao auto-relato,
de ndo depender da colaboracdo do paciente. As caracteristicas de tal registro de
farmacia em nosso meio, com a distribui¢do universal de antirretrovirais, centralizacdo
da distribui¢do com proximidade fisica da area de atendimento, provimentos limitados a
30 dias e o controle informatizado, tornam este procedimento, bastante simples, uma
forma pritica e vidvel de controle de adesdo. Devido a tais caracteristicas, o
procedimento foi recomendado pelo Programa Nacional de DST / Aids. 1

Os resultados da RDF em estudos em adultos no Brasil destacam também a alta

prevaléncia da ndo-adesdo a TARV em nossa populacdo. Estudos longitudinais em
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coortes adultas identificaram uma propor¢do de 47,5% de retiradas irregulares em 6
meses (78) e 57,9% em um ano.”> Em ambos os estudos, o RDF mostrou ser um
instrumento mais sensivel que o auto-relato. Em populacdo pedidtrica brasileira,
Wachholz & Ferreira,5 2 identificaram uma prevaléncia total de 49,5% de falha de
adesdo, utilizando uma combinacdo de auto-relato e RDF, porém sem comparar os
resultados destes instrumentos.

Revisdes sistematicas de estudos pedidtricos internacionais relatam uma
variabilidade da prevaléncia de adesdo entre 49% e 100%, com 76% dos estudos
relatando adesdo acima de 75%, com tendéncia a maior adesio em paises em

. 62,77
desenvolvimento.’

Nossos resultados de auto-relato nas 24 horas anteriores a entrevista sio
semelhantes aos relatados por Reddington et al.,”” que constataram uma taxa de ndo-
adesdo de 17% em um estudo pediétrico. Na adesdo medida por meio do auto-relato
sobre a tomada das medicagdes na semana anterior a entrevista, tivemos uma
aproximagdo com os resultados de Gibb et al.,** que encontraram uma porcentagem de

26% de criangas ndo-aderentes.

Também de forma muito préxima aos nossos resultados, Allison et al.¥ e Farley

et al.®

para o recordatério de 3 dias, em entrevistas com o cuidador e paciente
respectivamente, encontraram taxa de ndo-adesdo de 13% em estudos com criancas e
adolescentes. Resultados semelhantes foram encontrados por Williams et al.,>* que
identificaram uma propor¢do de 16% de criangas e adolescentes ndo aderentes nos 3
dias que antecederam a entrevista, em uma populacdo de 2088 pacientes avaliados.
Nabukeera-Barungi et al.,”® em um estudo transversal de 170 criangas com idades entre
2 e 18 anos, apresentaram como resultado do auto relato de 3 dias, 10,6% de ndo
aderentes.

Em relagdo a prevaléncia, alguns relatos apresentam resultados contrastantes
com aqueles observados neste estudo. Marhefka et al.*> também avaliaram as 24 horas

anteriores a entrevista, e encontraram somente 7% de criangas ndo aderentes. Na

comparagdo do auto-relato da crianga com o do cuidador, Dolezal et al.*® identificaram
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maior prevaléncia de ndo-adesdo, de 46% para o recordatério de 2 dias e 44% para o
recordatdrio de 7 dias.

Os fatores associados a ndo-adesdo ao tratamento em criangas e adolescentes
também sdo variados, podendo interagir de forma complexa. Tais particularidades
reforcam a importincia de métodos complementares para identificd-las. Vreeman,

et.al.®?

em uma revisao sistemdtica incluindo 17 relatos, destacam o fato de que as
estimativas de adesdo tendem a ser mais altas quando se utilizam apenas questiondrios.
Medidas complementares, como uso de RDF e medidas de niveis séricos de
antirretrovirais tenderam a mostrar prevaléncias de ndo-adesdo mais altas. Diante de
casuisticas como esta e dos resultados do presente trabalho, observa-se que além da
importancia de utilizar métodos que se complementem, ¢ fundamental adaptar as
medidas de acordo com as caracteristicas de funcionamento do servigo, para um melhor
acompanhamento do estado real dos pacientes.

A avaliacdo de acuricia do auto-relato, usando o RDF como padrdo, mostrou
baixa sensibilidade para os métodos de auto-relato (29% para o recordatério de 24 horas
e 43% para o recordatdrio de 7 dias). A baixa sensibilidade da estimativa de adesdo com
o uso de questiondrios, quando comparada ao RDF, tem confirmacdo na literatura em
estudos pedidtricos com cendrios semelhantes. Davies et al.,*' em uma coorte pediatrica
na Africa do Sul, observaram uma sensibilidade de 31,8% da avaliacio por
questiondrios, quando comparada a contagem de medicamentos retornados como
padrdao. Nabukeera-Barungi et al.,”” em uma coorte pedidtrica em Uganda, observaram
uma sensibilidade de 19%, ao comparar o auto-relato com a contagem de medicamentos
no domicilio, em visitas ndo anunciadas, como padrio. Farley et al.,”’ em estudo de
coorte prospectiva nos EUA, observaram que a contagem de medicamentos mostrou
associacdo com a carga viral, ao contrario das porcentagens de adesdo provenientes de
auto-relato, que, no entanto, foi bastante sensivel em identificar fatores associados a
dificuldade de adesdo. Os mesmos autores, em outro relato, demonstraram que a
combinacio de MED com RDF mostrou a melhor associagdio com o controle da
replicagdo viral, enquanto o auto-relato pelo cuidador ndo esteve associado a este
desfecho.® Concluimos que o auto-relato se trata de método simples e acessivel na

prética didria, dtil para identificar fatores de risco de falha de adesdo, porém suscetivel a
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erros dependentes da capacidade do paciente ou cuidador em recordar eventos, e
influencidvel por seu receio em relacdo ao julgamento do profissional.87’ 8 Mesmo com
as deficiéncias citadas acima, o auto-relato pode mostrar-se superior a estimativa de
adesao pelo profissional de satide, como demonstrado por Walshe et al.®

Com o objetivo de identificar ndo apenas a prevaléncia de falhas de adesdo, mas
também os fatores de risco associados, possibilitando bases para uma interveng¢ao bem-
sucedida, observa-se na literatura uma tendéncia a recomendar a combinagdo de
métodos, como utilizado em nosso estudo. Os resultados de varios estudos, com
cendrios diferentes, reforcam tais recomendag6es.50’ % Destacam-se os dados obtidos
por Llabre et al.** que, em estudo longitudinal, utilizaram diferentes métodos de medida
de adesdo (auto-relatos e dosagem sérica de drogas), em mudltiplas ocasides.
Consistemente, o uso de ao menos dois métodos apresentou associacdo significativa
com o controle da replicacao viral.

Na analise dos fatores associados a ndo-adesdo, destacamos a dificuldade de
administracio da medicacdo pelo cuidador e a situacdo sdcio-econdnica, que
apresentaram associacdo significativa com todos os métodos de investigagcdo. Outros
estudos também verificaram esta associagdo, mas em nenhum deles o fator de risco foi

comparado a mais de um método de avaliacao.

A dificuldade de administracdo da medicagdo foi relatada como fator associado
por Allison, et al., em um estudo por meio de entrevistas ao cuidador. Tal achado
mostrou associacdo com maior carga viral. Em contrapartida com o presente estudo,
Biadgilign S. et al.” verificaram que 97,4% dos participantes tinham atitudes favoraveis
em relacdo a administracdo dos medicamentos antirretrovirais, apesar de 22,3%
relatarem dificuldades especificas como: criancas cuspindo a medicagdo, resisténcia e
recusa, necessidade de administragdo de diversos medicamentos, e a mistura dos

mesSmos.

Apesar da presente andlise revelar a administracdo da medicacdo realizada pelo
préprio paciente como fator de risco para falhas na adesdo, nao hd indicios na literatura
que tenham abordado diretamente esta importante associacdo. Situacdo andloga, no

entanto, é relatada por Williams et al.,>* que identificaram melhor adesdo em situacdes
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de cuidado fornecido por cuidadores sem vinculo biol6gico, ou em casos de sistemas de
suporte social para lembranga dos hordrios de doses (geralmente por adolescentes em
situagdes semelhantes). Em nossa interpretacdo, delegar ao adolescente o préprio
cuidado em situacdes de doenca cronica, sem estrita supervisdo, pode constituir uma
carga excessiva de responsabilidade. Os jovens nesta fase estdo enfrentando as
dificuldades préprias do processo de maturagdo emocional, além da possibilidade de
vivenciarem problemas de saide mental, relacionados aos estigmas psicossociais
associados ao contexto da vivéncia com HIV/Aids. A importancia de tais fatores

. - . . ~ .31
psicossociais fatores tem sido destacada na literatura sobre adesao em pediatria.

Nosso estudo revelou a importincia desta supervisdo na associagdo significativa
. 62 .
entre auto-eficécia e orfandade. Vreeman et.al.” encontraram, em estudo retrospectivo
no Quénia, maior risco de ma adesdo a TARV em criangas com ambos 0s pais mortos.
. . . . 1 ~
Diferente do que foi observado no pardgrafo acima, Safreed-Harmon et.al.”’ ndo
encontraram diferenca significativa entre as criancas com ambos 0s pais vivos € nenhum

dos pais vivos.

Pacientes com o apoio da familia apresentaram probabilidade significativamente
maior de serem aderentes, concluiram Frediksen-Goldsen K.IL et.al.”> em seu estudo na
China, analisando o papel do cuidador familiar na promog¢do da adesdo a TARV. Ainda
avaliando a importincia da presenca de responsaveis, que compartilhem ou coordenem
os cuidados do tratamento, nosso estudo demonstrou associagdo entre o fato do cuidador
estar empregado faz parte dos fatores de risco para ndo-adesdo ao tratamento.
Cuidadores que exercem uma atividade profissional fora de casa possivelmente
apresentam menores condicdes de supervisionar o tratamento das criangas e

adolescentes.

A participacdo efetiva do cuidador na vida destes pacientes afeta até mesmo a
qualidade de vida desta populacdo. Um achado interessante em uma andlise sobre
qualidade de vida das criancas com HIV foi de que, a pontuacdo do escore PedsQL na
saude psicossocial e o desempenho escolar dos pacientes avaliados mostraram

associacao direta com o tempo dedicado pelos cuidadores.”
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No presente estudo também houve a preocupagdo em avaliar a qualidade de vida
das criangas e adolescentes, tanto na perspectiva delas mesmas como do cuidador
responsével. Sob o enfoque do préprio paciente destacamos a questdo emocional como
grande risco para justificar falhas na adesao ao tratamento. Wang, et.al.” em um estudo
com adultos na China encontraram associagdo entre ndo-adesdo e limitacdes por
problemas emocionais, além das dificuldades fisicas. J4 Bajunirwe, et.al.”” também em
um estudo com adultos, encontraram associacdo significativa entre suporte social, satide

fisica e mental.

Em nosso estudo, visando explorar a associagdo entre qualidade de vida e fatores
associados a adesdo, encontramos correlacdo significativa entre o escore PedsQL total e
a escala de auto-eficicia. Em um estudo explorando os principais fatores de sadde
associados a qualidade de vida de criangas vivendo em familias afetadas pela Aids na
China, Xu,T. et.al.”” encontraram escores significativamente menores de pontuacio
total, funcionamento psicossocial, emocional e escolar nos pacientes infectados, em

relagcdo ao grupo-controle.

Observamos que as caracteristicas socio-econdmicas demonstraram associacio
ao risco de ndo-adesdo, tanto em relagdo a renda per capita como em relacdo a classe
social por avaliacdo de poder aquisitivo. Criangas e adolescentes pertencentes a familias
com menor renda apresentaram menor prevaléncia de adesdo. Ao categorizarmos os
estratos socioecondmicos, o pertencimento as classes C ou D emergiu de forma
significativa na andlise multivariada, mesmo ndo tendo sido revelado na andlise
univariada. Cupsa et al.”® também verificaram esta associacio em seu estudo com 325
pacientes pediatricos na Roménia. Estes autores identificaram, como fatores associados
a nao-adesdo, baixa renda familiar e familias com baixa renda e também baixo nivel
educacional da mae ou cuidador(a). Neste sentido, Williams, et.al.> ressaltam que
pacientes com experi€ncias de estresse financeiro recente ou alteracdo na estrutura
familiar tinham aumentadas as probabilidades de nido-adesdao. O contrario foi descrito
por Haberer et.al,® em um estudo para verificar a adesdo entre 96 criancas infectadas
pelo HIV. Criancas de familias com menos recursos financeiros apresentaram melhor

adesdo do que aqueles com rendimentos mais elevados. O autor conclui que
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possivelmente, nesta populagdo existe um maior apoio social no cendrio de maior
pobreza. Em nossa avaliacdo, tanto a renda familiar como a menor escolaridade do
cuidador atuam como fatores de estresse social, com potenciais repercussdes sobre o
ambiente da crianca e do adolescente. Adicionalmente, a menor escolaridade do
cuidador pode estar associada a crengas pessoais ou comunitdrias com o potencial de

influenciar negativamente a adesao.

A maioria deles revelou professar uma religido, mas ndo a praticar regularmente.
O grupo de pacientes e cuidadores ndo praticantes de religido apresentou prevaléncias
significativamente inferiores de adesdo. Nossos resultados vdo ao encontro dos
verificados por Park, James and Nachman,”’ que analisaram os padrdes de adesdo 2
TARYV em relacdo as crencas religiosas em uma populacdo de adolescentes infectados.
Individuos com excelente adesdo tinham significativamente maiores escores de crencas
religiosas do que aqueles que tiveram baixa adesdo. Os autores também avaliaram a
associacdo entre adesdo, praticas religiosas e depressdo, ndo encontrando associagao.

Parsons et.al.,98

em estudo realizado em uma coorte adulta no sul dos Estados Unidos,
reforcam a idéia de que as praticas religiosas regulares tém um efeito positivo sobre a
adesdo. No entanto, o mesmo estudo mostrou que determinadas crengas, como acreditar
que a infeccdo por HIV é uma punicdo por pecados cometidos, mostraram associagao
significativa com falha de adesdo. Especificamente sobre a pritica do cuidador, nio

encontramos dados na literatura.

Outro aspecto de relevante, identificado em nosso e outros estudos, é a
escolaridade do cuidador. No presente estudo, cuidadores com baixa escolaridade
apresentaram maior risco de ndo-adesdo ao tratamento, quando avaliados sobre a
tomada da medicacdo na semana que antecedeu a entrevista. Resultados semelhantes
foram encontrados em estudo norte-americano em adultos por Kalichman et.al.,5 "¢ na
Roménia, em cuidadores, por Cupsa et al.” Murphy et.al.,” em um estudo com
adolescentes, ndo encontraram associa¢do significativa entre adesdo e educacdo em

sadde, idade, escolaridade, carga viral ou auto-eficicia.
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A maior idade do paciente, como varidvel continua, apresentou associagdo com
falha de adesdo, em nosso estudo. Outros estudos, em literatura internacional, citam
principalmente a associacdo entre adolescéncia e ndo-adesdo. Estudo retrospectivo para
avaliacdo da adesdo em criancas e adolescentes revelou que os adolescentes tiveram
significativamente menor probabilidade de atingir carga viral indetectivel do que as
criangas menores de 13 anos.*” Tal associacdo, com grupos etdrios especificos que
caracterizassem adolescéncia, ndao foi observada em nosso estudo. Resultados
semelhantes aos de Khan et al.** também sdo apresentados em coortes pedidtricas por

Mellins et al.'®

iyq- 4 L, .
e Williams et al.>* Haberer, et.al® também constataram que criangas
mais velhas freqiientemente apresentam menor adesdo do que criangas mais novas e

adultos.

7z

A falta as consultas € um aspecto pouco relatado nos estudos. A populagio
estudada, em sua maioria, tem uma freqiiéncia de consulta trimestral. Os faltosos
apresentam maior risco de ndo conseguir seguir o tratamento adequadamente. Uma das
questdes que explica esta ocorréncia € o fato dos pacientes precisarem da receita médica
adquirida na consulta para a retirada do medicamento na farmécia. Vreeman et.al.%?
relatam que mais da metade das criangas avaliadas perderam pelo menos uma consulta

mensal, mas ndo faz associagdo com a adesio ao tratamento.

A categoria clinica de criangas e adolescentes infectados apresentou associagdo
com auto-eficicia. As criangas classificadas nas categorias N, A e B sdo as que
apresentaram maiores risco de falha de adesdo, enquanto que as mais graves tenderam a
ser mais aderentes. Nossos resultados vao ao encontro dos relatados por Cupsa,96 na
Roménia, que identificou risco de menor adesdo em criangas em fases menos avancadas
da infeccdo. Contraditoriamente, Braitstein et.al.,ml em uma coorte pedidtrica no
Quénia, observou que a categoria clinica B ou C foi um dos fatores de risco para a perda
de seguimento. Em nossa avaliagdo, nos casos de menor gravidade clinica, menos
sintomdticos, a percep¢do de menor gravidade da doenga pode levar o paciente e/ou o

cuidador a subestimarem a importancia da TARV.
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A intolerincia aos antirretrovirais foi significativamente associada a menor
adesdo, de acordo com as medidas de avaliacdo de adesdo nas 24 horas que antecederam
a entrevista e auto-eficdcia. Uma andlise qualitativa com o objetivo de obter uma
compreensdo mais profunda dos fatores que interferem na adesio a TARV em uma
populagdo pedidtrica no sul da India, descreveu alguns fatores relacionados com os
medicamentos que interferem na adesdo, mostrando resultados compardveis. A
dificuldade de adesdo foi associada a efeitos colaterais, tamanho e regime dos

comprimidos, a palatabilidade e sabor das formulagdes.®®

No presente trabalho observou-se que os pacientes nao aderentes no questionario
de 24 horas apresentavam resisténcia a um nimero significativamente maior de ITRN,
e que o grupo ndo aderente na andlise do RDF apresentava risco significativamente
maior de falha virolégica. Na literatura, ha outros relatos demonstrando que pacientes
com menor adesdao tem maior risco de falha virolégica e possivel desenvolvimento de
resisténcia viral.”'%* A inconstincia no seguimento diminui as op¢des de medicacdes,

dificultando assim o sucesso do tratamento. Rougemont et al.”’

verificou que 38% dos
ndo aderentes segundo o RDF apresentaram falha viroldgica terap€utica, enquanto 95%

dos aderentes apresentaram supressdo virologica.

O presente estudo encontrou associacio significativa entre os niveis de adesdo e
a relacdo CD4/CD8, através da escala de auto-eficacia. Nao encontramos nenhum

trabalho que fizesse tal associacdo nem relatos sobre os niveis de CDS.

46, 65, 79, 81, 95
4* eo

Muitos s@o os estudos em que a contagem de linfocitos T CD
.1 . 3542, 44, 51,54, 67,76, 79, 83, 84, 85, | L ~
controle virolégico 5 51,54, 67.76,79, 83, 84,85, 103 Jemonstram associacdo com a adesdo

a TARV.

A carga viral, por ser um procedimento de andlise clinica freqiiente, de grande
importancia no controle da doenca e seguimento do tratamento, aparece como dado
importante na maioria dos estudos relacionados a TARV. Nosso estudo revelou
associacao direta significativa entre controle viroldgico e adesdo ao tratamento, quando

avaliada pelos dados da farmdcia e escala de auto-eficdcia. Resultados similares foram
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35 : ~ .
apresentados por Fumaz, et. al.”” onde pacientes com adesdo acima de 90%

apresentaram porcentagem significativamente maior de controle virolégico.

Neste mesmo sentido, Farley et al.,84 avaliando a adesdo de criancas e
adolescentes, encontraram associacdo entre adesdo no ultimo més e melhor controle
virolégico. Williams et.al.,>* também em um estudo pedidtrico, demonstraram que o
percentual de criangas com carga viral indetectavel foi significativamente maior entre as
criangas totalmente aderentes do que entre criangas nao aderentes, sendo a carga viral

média 10 vezes maior entre os nao aderentes.

Em nossa avaliagdo, as associagdes com os controles viroldgico e imunolégico
insuficientes e a resisténcia viral, observadas em nosso estudo, representam as
conseqiiéncias da replicacdo viral persistente, com progressiva deterioracdao
imunoldgica, e a pressdo seletiva evoluciondria, induzindo selecdo de formas mutantes

virais.

Dentre as variaveis relacionadas acima, a analise multivariada realizada no
presente estudo detectou sete fatores de risco independentes para a ndo-adesdo
(dificuldade de administracdo da medicacdo pelo cuidador, medicacdo administrada
pelo préprio paciente, classe socioecondmica mais baixa, auséncia de controle
virolégico, cuidador ndo praticante de religido, faltas as consultas e intolerdncia a
medicacdo). Neste sentido, uma atuacdo direcionada se torna fundamental,
principalmente para auxiliar nas maiores dificuldades encontradas pelos pacientes e
acompanhantes no tratamento. Com esta preocupacio, Hazra® ressalta que fatores
especificos em criancas e adolescentes representam desafios especiais. O papel
assumido pela familia/cuidador € crucial para o sucesso do tratamento, ja que a adesdo
depende de sua efetiva participacdo. A complexidade da infec¢do pelo HIV em criangas
e adolescentes mostra o quanto sdo necessdrias formulacdes adequadas e estudos
farmacocinéticos, j4 que muitas das novas classes de medicamentos ainda nido foram
aprovadas para esta populacdo. Os desafios ainda incluem toxicidade potencial pelo
tratamento a longo prazo e baixa adesdo relacionadas a alta carga e comprimidos e /ou

barreiras psicossociais.
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A escala de auto-eficdcia, proposta por Leite et al.”’ e validada para uso
pedidtrico por Costa et al.,” apresenta potencial de identificacio de situagdes
potencialmente adversas a adesdao a TARV. A associacdo encontrada, em nosso estudo,
entre os escores determinados por ela e os desfechos definidos pelo auto-relato e pela
RDF reforcam sua aplicabilidade clinica. Adicionalmente, destaca-se o fato de ter sido a
escala de auto-eficicia o instrumento que detectou maior nimero de fatores associados a
falha de adesdo (tabela 5). Fumaz et al.,35 identificaram, de forma semelhante, em um
estudo de corte transversal em adultos, associagdo entre varidveis de auto-eficicia e
categorias de adesdo determinadas por auto-relato. Em nosso estudo, nos beneficiamos
em empregar, pela primeira vez, uma escala validada em popula¢do pedidtrica
brasileira, embora internacionalmente haja outros exemplos de escalas de auto-eficdcia
validadas.'®*

Reconhecemos como principal limitagdo de nosso estudo o desenho de corte
transversal, por sua suscetibilidade a fatores de confundimento. Concordamos, também,
que nenhuma das medidas de adesdo utilizadas € isenta de falhas. O uso de
questiondrios em entrevistas envolve fatores subjetivos, como dificuldades de
recordacdo e constrangimento do paciente ou cuidador, que podem temer o julgamento
por parte dos profissionais de saide.'” A andlise do RDF, que consideramos como
instrumento preferencial, € também suscetivel a erros. Ndao hd como comprovar se o
medicamento retirado foi efetivamente ingerido, nos hordarios certos, e se alcancou nivel
terapéutico. H4 risco de superestimar as falhas de adesdo, principalmente em
abordagens de curto prazo, em caso de pacientes que tenham pequenos estoques
domiciliares de medicamentos. Consideramos, no entanto, que a maior parte destas
deficiéncias é superada, em nosso meio, pela centralizacdo de dispensagdo e pelo

controle informatizado das retiradas.
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7. CONCLUSAO

G



Concluimos que, na populagdo estudada, observou-se alta prevaléncia de falha
de adesao a TARV, com maior sensibilidade de detec¢do pela andlise da retirada de
medicamentos na farmécia. Adicionalmente, observou-se associacio entre os escores de
auto-eficdcia e as categorias de adesdo. Os instrumentos utilizados mostraram-se
complementares na identificacdo de fatores de risco para a ndo-adesao.

Com o objetivo de eliminar varidveis de confundimento, sete fatores foram
identificados como associados a dificuldade de adesdo: intolerdncia a medicagao,
dificuldade de administracio da medicacdo pelo cuidador, responsabilidade de
administracdo medicacdo pelo proprio paciente, classe socioeconémica mais baixa,

auséncia de controle virolégico, cuidador ndo praticante de religido e faltas as consultas.
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8. CONSIDERA COES FINAIS
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A falha de adesdo pode resultar em conseqii€ncias catastréficas para o paciente e
para a comunidade. Em um cendrio de acesso universal ao tratamento, como ocorre no
Brasil, tal desfecho pode conduzir ao fracasso, em casos individuais, de uma iniciativa
de sadde publica cujo mérito € internacionalmente reconhecido. Tais fatos ressaltam a
importancia de que a reflexio sobre tais resultados leve os servicos de saide a adotarem
uma atitude proativa, para a prevengdo do descontrole da replicagdo viral e manutencéo
da qualidade de vida de nossos pacientes, que necessitardo de cuidados por toda a vida.
Para alcancar este objetivo, sugerimos que os fatores de risco associados a ndo-adesao,
identificados neste estudo, passem a ser rotineiramente considerados durante o
acompanhamento dos pacientes e seus cuidadores, visando o planejamento de
intervencgdes especificas. Devido a sensibilidade e praticidade, a verificagdo da adesdo
por meio do registro de dispensagdo de farmdcia pelo SICLOM deve ser incluida na
rotina de preparacdo da consulta de todos os pacientes em seguimento. Para o sucesso
de tal estratégia, impde-se a abordagem multidisciplinar, proporcionando o preparo da
equipe de cuidado para a complexidade biopsicossocial do paciente, da familia e da
comunidade. Em nosso servico, a realizacdo deste estudo contribuiu em grande medida
para a motivagdo da equipe, resultando em intensificacdo do acompanhamento

multidisciplinar, em especial dos pacientes com maior vulnerabilidade.
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ANEXO 1
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - CUIDADOR
“Adesdo ao tratamento antirretroviral em adolescentes”

Eu, Aline Santarem Ernesto, psicéloga, venho pedir-lhe a permissio para avaliar
o grau de adesdo ao tratamento antirretroviral do adolescente pelo qual vocé é
responsavel. O objetivo sera avaliar o grau de adesdo a terapia antirretroviral prescrita
pelo médico que faz seu acompanhamento no Servico de Imunologia Pedidtrica do
Hospital das Clinicas da Universidade Estadual de Campinas (UNICAMP). Sera
aplicado um questiondrio, ja padronizado no Brasil. Estad garantida a ndo revelacio do
diagnéstico ao adolescente, caso ele ndo o conheca claramente. As questdes formuladas
sdo simples, de facil resposta e ndo causardo nenhum constrangimento ao adolescente e

ao cuidador.

Consideramos importante avaliar o grau de adesdo a terapia antirretroviral, ja
que a adesdo inadequada pode acarretar prejuizos a saude de quem vive com HIV/Aids,

e também para pensarmos em melhores estratégias que facilitem o processo de adesdo.

Também serdo feitas outras perguntas, ligadas a aspectos cotidianos, a aspectos
gerais do tratamento, e de qualidade de vida, diretamente a seu filho (ou ao menor pelo

qual vocé é responsdvel).
Todos os questiondrios serdao aplicados por mim.

Sua participag@o ndo € obrigatoria e voc€ ficard livre para nao participar ou para
desistir em qualquer momento da pesquisa, sem que o atendimento de seu (sua) filho (a)

sofra qualquer interrupgdo.

Serd mantido sigilo das informacdes obtidas bem como o anonimato dos
participantes na pesquisa. As informagdes coletadas tanto nas avaliacdes dos
adolescentes quanto nas entrevistas direcionadas aos cuidadores serdo de uso exclusivo
para publicacdo dos resultados da pesquisa. Os pais ndo receberdo remuneragdo em

troca da participacdo do adolescente na pesquisa, mas haverd auxilio de transporte para
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0 paciente e seu acompanhante, caso tenha que vir em dias diferentes dos procedimentos

habituais.

Considerando as questées acima, aceito a participar desse estudo. Recebi uma
copia desse termo que foi explicado verbalmente e esclarecidas as duvidas, e tive a

oportunidade de Ié-lo com atencgao.

De acordo,

Nome:

Assinatura:

Responsavel pelo paciente

Responsavel pela pesquisa

Aline Santarem Ernesto

Fone: (19) 3521-7989 — 3521-7353

Comité de Etica em Pesquisa: (19) 3521-8936

e-mail: cep@fcm.unicamp.br
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ANEXO 2
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - ADOLESCENTE
“Adesdo ao tratamento antirretroviral em adolescentes”

Eu, Aline Santarem Ernesto, psicéloga, venho pedir-lhe a permissio para avaliar
o seu grau de adesdo ao tratamento antirretroviral. O objetivo serd avaliar o grau de
adesdo a terapia antirretroviral prescrita pelo médico que faz seu acompanhamento no
Servi¢o de Imunologia Pedidtrica do Hospital das Clinicas da Universidade Estadual de
Campinas (UNICAMP). Serd aplicado um questiondrio, ji padronizado no Brasil. As
questdes formuladas sd3o simples, de facil resposta e ndo causardo nenhum

constrangimento.

Consideramos importante avaliar o grau de adesdo a terapia antirretroviral, ja
que a adesdo inadequada pode acarretar prejuizos a saide de quem vive com HIV/Aids,

e também para pensarmos em melhores estratégias que facilitem o processo de adesdo.

Também serdo feitas outras perguntas, ligadas a aspectos cotidianos, do seu

tratamento e de sua qualidade de vida.
Todos os questiondrios serdo aplicados por mim.

Sua participag@o ndo € obrigatdria e vocé ficard livre para nao participar ou para
desistir em qualquer momento da pesquisa, sem que seu atendimento sofra qualquer

interrupgao.

Serd mantido sigilo das informacdes obtidas bem como o anonimato dos
participantes na pesquisa. As informacdes coletadas serdo de uso exclusivo para
publicacdo dos resultados da pesquisa. Nao haverd remuneragdo em troca da
participacdo na pesquisa, mas haverd auxilio de transporte para voc€ e seu

acompanhante, caso tenha que vir em dias diferentes dos procedimentos habituais.
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Considerando as questées acima, aceito a participar desse estudo. Recebi uma
cOpia desse termo que foi explicado verbalmente e esclarecidas as duvidas, e tive a

oportunidade de Ié-lo com atencao.

De acordo,

Nome:

Assinatura:

Responsavel pelo paciente

Responsavel pela pesquisa

Aline Santarem Ernesto

Fone: (19) 3521-7989 — 3521-7353

Comité de Etica em Pesquisa: (19) 3521-8936

e-mail: cep@fcm.unicamp.br
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ANEXO 3
QUESTIONARIO PADRONIZADO

Nome: HC:

Data da entrevista: /_/

1. O queo (a) Sr. (Sra.) é da crianga?

Mae bioldgica (verdadeira) Pai Adotivo

Mie adotiva Pai substituto (ndo parente)
Maie substituta (ndo parente) Tia/ tio

Irma/Irmao Av6/Avo Paterno

Avé/ Avd materno Outro:

Pai Biolégico
2. O (a) Sr. (Sra.) e a crianca moram na mesma casa?

3. Os medicamentos utilizados para combater o virus da aids, o HIV, sdo chamados
ANTIRRETROVIRALIS e sdo estes ( mostrar o Kit). Mesmo que a
(nome da crianca) tome outros remédios, agora vamos falar sé destes.

4. Quais destes medicamentos a crianga estd tomando?
Identifica todos Identifica parcialmente/ ndo identifica

5. Agora, gostaria de saber como estes medicamentos sdo dados a crianga (mostrar o kit
contendo as embalagens e /ou frascos dos medicamentos que a crianga usa e registrar
exatamente como o cuidador relata)

Turno Nome do Quantidade por Horério
medicamento medicamento

Manha

Tarde

Noite

Verificar prontudrio ou solicitar a prescri¢do e transcrevé-la abaixo:

Turno Nome do Quantidade por Horério
medicamento medicamento
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Manha

Tarde

Noite

O preenchimento das questdes 6 e 7 sdo respondidas pelo entrevistador, apds verificar a receita
e/ou prontudrio:

6. O relato do uso dos ARV coincide com a prescri¢cao?
sim nao

7. Complexidade do esquema terapéutico
duplo triplo ou mais

8. Agora vamos tentar lembrar como foi o dia de ontem (mencionar o dia da semana). O
(a) Sr.(a) lembra como foi o dia ontem?

9. No dia de ontem, por algum motivo, a crianga deixou de tomar alguma das doses desses
medicamentos?
Nao Sim. Registrar

Horério Medicamento Quantidade Por qué?

Preenchimento pelo entrevistador:

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Total de doses que devem ser tomadas em 24 hs

Total de doses tomadas em 24 hs

Percentual de adesao

Consideracdo quanto a adesao
Nao aderente Aderente

Agora vamos tentar voltar a semana passada (nos 7 dias que antecedem a entrevista). O
(a) Sr. (a) consegue lembrar algum fato ocorrido na semana passada?

Na semana passada, por algum motivo, a crianga deixou de tomar alguma das doses
desses medicamentos?

Nio Sim Nio lembra

Se sim, registrar:
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Horério Medicamento Quantidade Por qué?

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

Nao Sim. Como? Por qué?

Gostaria que o (a)Sr (a). pensasse no seu dia a dia e me dissesse que dificuldades t€m
em dar esses medicamentos a crianga.

Nao tem Sim. Qual(is)? Por que?

O (a) Sr (a) recebeu orientagdo no servico em que a crianga consulta, em como dar os
medicamentos corretamente?

Nao Sim. Quais profissionais fizeram orientag¢do
Os parentes proximos que visitam a familia sabem que a crianga é HIV+?
Nao Sim (pular para 20)

O fato desses familiares ndo saberem do diagnéstico prejudicou ou prejudica em algum
aspecto o cuidado com a satide da crianga?

Nao Sim. Como? Por qué?

A crianga freqiienta algum tipo de institui¢do de ensino como creche, escola?

Nao (pular para 23) Sim. Que série?

Os profissionais da institui¢do referida sabem que a crianga/adolescente é soropositiva?
Nio Sim(pular para a 23)

O fato dos profissionais da institui¢@o referida ndo saberem do diagndstico prejudicou
ou prejudica em algum aspecto o cuidado com a satide da crianga?

Em quantos servigos a crianca ja foi tratada para o HIV?
Um servico Trés servicos

Dois servigos Quatro ou mais servicos

H4 quanto tempo a crianga € atendida neste servigo?

Com que freqiiéncia o médico da crianga solicita que a mesma retorne para realizar as
consultas?

todos 0s meses de 3 em 3 meses

de 2 em 2 meses Outro
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26.

Nos tdltimos 6 meses, quantas vezes a crianga faltou a consulta?

Nunca faltou (pular para a 28) faltou ___vezes Nunca compareceu

27.

28.

Qual o motivo da(s) falta(s)? (Aguardar a resposta e classificar em uma das categorias
abaixo)

Falta de confianga/desdnimo com o tratamento

Insatisfagdo com o servico

Uso de drogas ilicitas

Abuso de dlcool

Depressao/outra doenca psiquidtrica (se mencionada pelo entrevistado)
Falta de condi¢Ges materiais para comparecer

Cuidado com outra pessoa préxima

Nao conseguiu marcar consulta

Outros

Nos tdltimos doze meses, na familia da crianga/adolescente ocorreu: (Ler para o
entrevistado as opgdes abaixo:

Separacdo dos pais
Morte de familiares da crianga como pai, mae, irmao/irma
Hospitalizag@o prolongada (1 més ou mais) de pai, mae, irmao/irma

Perda de emprego do pai, mie, outra pessoa que colabora com o sustento da familia

Outra situacdo que abalou a familia. Qual?

Para conhecer mais sobre a s dificuldades das criangas que usam antirretrovirais precisamos

estudar também a situagdo de vida de quem cuida dessas criancas e de sua familia.

29.

O(a) Sr.(a) ja fez o teste do HIV?

Nao (pular para 35) Sim

30. O resultado do teste foi

Positivo Indeterminado
Negativo (pular para 35) Naio sabe ou ndo foi buscar o resultado (pular para 35)
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31.

32.

33.

34.

35.

Com relacdo a sua satide

Voce ja apresentou alguma doenca grave devido ao HIV? Qual (is)
doenca(s)?

Ja teve que ser hospitalizado/atendido em servigos de emergéncia por problemas de
saude relacionados ao HIV? Qual (is) problemas?

O (a) Sr.(a) estd usando os medicamentos antirretrovirais?
Nao (pular para 34) Sim

O (a) Sr.(a) tem alguma dificuldade para tomar estes medicamentos?

Nao Sim. Quais? Por qué?
(Se mae bioldgica) A Sra. utilizou medicamentos antirretrovirais durante a gestacio?
Nao Sim. A partir do més de gestagdo

Além da (nome da crianga) o (a) Sr. (a) cuida ou auxilia no cuidado de
outras pessoas?

Nao Sim. Quem?
36. O (a) Sr. (a) exerce alguma atividade paga fora da sua casa?
Nio Sim. Qual turno? Manh3, tarde, noite.
37. Até que série estudou?
Nao estudou: Estudou:
Naio sabe ler e escrever ____anos concluidos
Mas sabe ler e escrever Naio quis responder
38. Quanto € a renda mensal da sua familia?
R$
Fixa Nao possui renda
Naio fixa Nao sabe ou ndo quer responder
39. Recebe auxilio social pontual, tais como “bolsa familia”, etc.?
Nao Sim. Qual? Quanto?
40. Quantas pessoas vivem com esta renda, incluindo o (a) Sr. (a)? pessoas
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O preenchimento da quest@o 41 serd realizado pelo entrevistador:

41. Renda per capita: reais

Antes de encerrar a entrevista, vamos fazer algumas perguntas sobre uso de drogas. pedimos
que responda com tranqiiilidade e franqueza, pois, como ja dissemos, toda informagdo prestada

nesta entrevista € sigilosa e servird apenas de material para a pesquisa, aonde nfo ird nomes ou
outro dado que lhe identifique.

42. O (a) Sr. (a) faz uso de alguma bebida alcodlica?

Nao (pular para 46) Sim
43. No ultimo més, quantas vezes o (a) Sr. (a) chegou a ficar alto (alegre, embriagado) com
a bebida?
Nao bebi nenhuma vez Bebi, mas ndo fiquei alto nenhuma vez
Fiquei alto vezes

44. Quando bebe, com quem costuma beber?

S6 Acompanhado

45. Em quanto dias da semana costuma beber?

Todos os dias Menos de 2 dias da semana
4 a 6 dias da semana Menos de 1 dia por semana/ em ocasides
especiais

2 a4 dias da semana
Agora, com relagdo ao uso de outras drogas: No tltimo ano o (a) Sr.(a) usou...
46. Calmantes e remédios para dormir?
Nao

Sim. Qual? Quantas vezes por més?

47. Algum outro tipo de droga?

Nao

Sim. Qual? Quantas vezes por més?
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ANEXO 4

Escala de Auto-Eficdcia para Adesdo ao Tratamento Antirretroviral (adaptado de Costa,

2008)

Ver pag. 115
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Itens da escala Codigo
Se a crianca/adolescente estiver bem de salde. AE1
Se o virus no sangue da crianga/adolescente for AE2
tdo pouco que ndo aparece na carga viral.

Se a crianca/adolescente estiver aborrecida e se AE3
sentindo para baixo.

Se a criancga/adolescente for discriminada ou AE4
rejeitada.

Se a crianca/adolescente estiver ocupada ou se AES
divertindo.

Se a crianca/adolescente estiver em viagem de AE6
passeio ou de trabalho.

Se a crianca/adolescente estiver na rua. AE7
Se a crianca/adolescente estiver se sentindo AES8
doente.

Se a crianca/adolescente estiver com alguém AE9
que vocé ndo quer que saiba que ela é portadora

do virus da AIDS.

Se a crianca/adolescente tiver de tomar muitos AE10
comprimidos.

Se a crianca/adolescente estiver nervosa ou AE11
irritada.

Se a crianca/adolescente mudar muito de AE12
médico que a atende.

Se a crianca/adolescente tiver de tomar AE13
remédios varias vezes por dia.

Se a crianca/adolescente estiver com pessoas AE14
estranhas.

Se o remédio for dificil de engolir. AEL1S
Se for feriado ou fim de semana. AE16
Se a crianca/adolescente tiver de mudar o AE17
horario de comer ou de dormir.

Se o remédio tiver gosto ruim ou cheiro forte. AE18
Se a crianca/adolescente estiver fazendo coisas AE19
fora da rotina.

Se a crianca/adolescente estiver com alguém AE20
que acha bobagem tomar esses remédios.

Se os remédios estiverem causando efeito ruim. AE21
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ANEXO 5
FICHA DE COLETA DE DADOS

DATA DA AVALIACAO / /
Nome:
Sexo: (F) (M) Data de Nascimento: / /
Escolaridade:
Data de inicio dos sintomas: / /

Data do diagnéstico: ___/ /

Ultima Consulta: / /

Responsavel pela crianca:

(Outro - especificar)

(Mae) (Pai)

Profissdo do cuidador: Escolaridade do cuidador:

Grau de entendimento do diagndstico da crianga pelo cuidador:

Grau de entendimento do diagndstico pela crianga:

Soropositividade do cuidador:

Uso de terapia antirretroviral pelo cuidador:

Uso de drogas pelo cuidador (especificar):

(Mae) (Pai)

Falecidos:
Crianca institucionalizada: Abandono pelos pais:
Nidmero de irmaos: N° pessoas que moram na casa:

Renda familiar:
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Profissdo da mae: Escolaridade da mae:

Profissdo do pai: Escolaridade do pai:

Aderéncia ao tratamento:

Tempo de tratamento com antirretroviral

Regime terapéutico:

Nimero de esquemas prévios de terapia antirretroviral:

Controle viroldgico:

Controle imunolégico:

Tem alguma dificuldade em agendar a consulta:

Tem alguma dificuldade para pegar a medicacdo:

Tem alguma dificuldade para fazer os exames:

Avaliagdo do atendimento recebido no ambulatério:

O que acha que pode ser feito para melhorar:
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ANEXO 6
CLASSIFICACAO SOCIOECONOMICA BRASIL (ABEP 2008)

DATA AVALIACAO: /

POSSE DE ITENS

Itens 0 1 2 3 4 ou +

Televisdo em cores

Radio

Banheiro

Automoével

Empregada mensalista

Miéquina lavar

Videocassete e/ou DVD

Geladeira

Freezer (aparelho

independente ou parte da

geladeira duplex)

GRAU DE INSTRUCAO DO CHEFE DE FAMILIA:

Analfabeto / primario incompleto Analfabeto/ até 3°. Série Fundamental
Primério completo/ Ginasial Até 4°. Série Fundamental
incompleto

Ginasial completo/ Colegial Fundamental Completo

incompleto

Colegial completo / Superior | Médio Completo

incompleto

Superior completo Superior Completo
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ANEXO 7

Parecer do Comité de Etica e Pesquisa

FACULDADE DE CIENCIAS MEDICAS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

% www. fcm.unicamp.br/pesquisa/etica/index.html

CEP, 23/09/08.
(Grupo 111)

PARECER CEP: N° 711/2008 (Este n° deve ser citado nas correspondéncias referente a este projeto)
CAAE: 0571.0.146.000-08

- IDENTIFICACAO:

PROIJETO: “ADESAO AO TRATAMENTO ANTI-RETROVIRAL EM
ADOLESCENTES".

PESQUISATIOR RESPONSAVEL: Aline Santarem Emesto

INSTITUICAO: Hospital das Clinicas/UNICAMP

APRESENTAGCAO AO CEP: 10/09/2008

APRESENTAR RELAT(’RIO EM: 23/09/09 (O formulirio encontra-se no sife acima)

IT- OBJETIVOS

Avaliar a adesdo ao tratamento anti-retroviral (TARV) dos adolescentes acompanhados
no Servigo de Imunodeficiéncia Pediatrica do Hospital das Clinicas/UNICAMP e analisar os
fatores associados com a nfo adesdo entre os pacientes que estdo com TARV.

111 - SUMARIO

Trata-se de um estudo analitico, observacional, prospectivo, do tipo corte transversal. A
amostra sera composta por adolescentes acompanhados no Servigo de Imunodeficiéncia
Pedidtrica do HC — UNICAMP e os cuidadores destes adolescentes. Os questiondrios serdo
aplicados pelo proprio pesquisador em um ambiente adequado, sem um tempo de duragiio
definido @ priori. A analise dos dados serd feita através das instrugdes para pontuagio das
respostas do proprio questionario. Serd avaliada a associagio entre o grau de adesio e variaveis
ligadas a aspectos clinicos, imunologicas, sociais, demograficos culturais e de qualidade de vida.

IV - COMENTARIOS DOS RELATORES

Projeto bem elaborado, exegiiivel, respeitando os aspectos éticos envolvidos no tipo de
estudo, com Termo de Consentimento Livre e Esclarecido apropriado ao estudo.

V-PARECER DO CEP

O Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias Médicas da UNICAMP, apés
acatar os pareceres. dos membros-relatores previamente designados para o presente caso e
atendendo todos os dispositivos das Resolugdes 196/96 e complementares, resolve aprovar sem
restrigbes o Protocolo de Pesquisa, bem como ter aprovado o Termo do Consentimento Livre e
Esclarecido, assim gomo todos os anexos incluidos na Pesquisa supracitada.

Comite de Frica em Pesquisa - UNICAMP
Run: Tessdlia Vicira de Camaren. 126
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ANEXO 8

Anais do VIII Simp6sio Brasileiro de Pesquisa em HIV/Aids 2009

VIll SIMPOSIO BRASILEIRO |
DE PESQUISA EM HIV / AIDS |

www.simpaids2009.com.br
Hotel Windsor Barra - Rio de Janeiro
1 de 28 de Junho a 01 de Julho de 200¢

"\ LIVRO DE REsSuIflels
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Title

ADHERENCE TO HIGHLY ACTIVE ANTI-RETROVIRAL THERAPY IN A PEDIATRIC COHORT
Theme

Estudos clinicos
Authors

ERNESTO AS, DALGALARRONDO P, VILELA MMS, SILVA MTN
Institutions :

Center for Investigation in Pediatrics, State University of Campinas Faculty of Medicine.
Campinas, S&o Paulo, Brazil.

Background
The introduction of Highly Active Anti-retroviral Therapy (HAART) provided a striking
improvement in survival and quality-of-life of HiV-infected children and adolescents. Adherence

to HAART has been d as a feature iated to therapeutic success. Understanding
factors associated to adherence difficulties could result in better care.
Objective

To estimate the prevalence of non-adherence to HAART in a pediatric cohort, and to
analyse associated factors.
Methods

Observational, prospective, analytic, cross-sectional study. Study population comprises
around 120 subjects aged from 8 to 19 years-old. Adherence was evaluated with a standardized
questionnaire and a self-efficacy scale, both validated. Caretakers or patients were interviewed,
depending on who was r ible for HAART inistration. Subjects with a medicine intake
lower than 95% of prescribed doses in the previous 7 days were considered non-adherent.
Independent variables comprehended clinical, immunological, virological, social, cultural and
lity-of-life issues. A iati were esti with Chi-square or Mann-Whitney tests, and

rank correlations. Signif was d to p values lower than 0.05.

q

Results

Preliminary results from 44 subjects showed a prevalence of non-adherence of 14%.
Statistically significant associations were observed between non-adherence rate and lower per-
capita income (p = 0.026), difficulties in HAART intake (p = 0.035), missing of visits (p = 0.04), use
of non-protease inhibitor containing regimens (p = 0.024) and elevated viral load (p = 0.01).
Conclusion

In the study population, non-adherence to HAART was associated mainly to operational
and social issues, potentially prone to improvement by educational and motivational
interventions, and psycho-social support.
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ANEXO 9

Poster apresentado na 3a Semana de Pesquisa da FCM — 2009

AVALIACAO DA ADESAO AO TRATAMENT
NTIRRETROVIRAL EM CRIANGAS E ADOLESCEN
USANDO INSTRUMENTOS COMPLEMENTARE!

e Aline Ernesto’, Renata Lemos', Maria Ivone Huehara’,
UNICAMP Maria Marluce Vilela', Marcos Tadeu da Silva'
‘Centro de Investigagdo em Pediatria - Faculdade de Ciéncias Médicas Unicamp
*Servigo de Farmécia de Alto Custo, Hospital de Clinicas - Faculdade de Ciéncias Médicas - Unicamp,
F Idade de Ciéncias Médicas, CP 6111, Universidade Estadual de Campinas - UNICAMP, CEP 13083-887, Campinas, SP, Brasil.

INTRODUGAO Quadro 2 - Avaliagao de fatores associados a ndo adesao usando
Aadesiio tem se tornadoum dos grandes desafios no decriancase  diferentes métodos (resultados significativos)

adolescentes vivendo com HIV/iAids. Entender as dighes de vul bilidad
ligadas &= dificuldades de adesfo pode ser fund tal para o do
tratamanto. ——

METODO ; e d T
Estudo obser ional, analitico, iva, do tipo corte transversal. 108 cipuame. S50 ot ascaacide
pacientes de um servigo de referdncla, com idades de 08 a 19 anos, foram S
avaliados, no periode de 05/11/2008 a 17/12/2009. A adesio foi avaliada através de %
um questiondrio padronizada1, uma escala de auto-eficicia2, e pela lta aos
registros de refirada de antirretrovirals no Sistema de Informagio de Controle &
Logistica de Medicagio (SICLOM). Foram lstados os ponsdvels pela
ragio da medicaglo, culdad ou 1 Foram iderados nio-
aderentes os pacientes que, na P ao i izado, haviam
recebldo menos de 95% das doses pre&crltas para a semana anterbr ou que, Nos
doSICLOM, haviam mintervalode 38 dias ou malsna mtlma
relirada de antimetrovirais. A escala de auto-eficacia tinha uma Hi
de 0 a 100. Varldveis ind d ligadas a diges clinicas, | 1dgi
viroldgicas, soclals e de qualidade de vida foram avaliadas. Na andlise estatistica
foram utilizados os testes de Qui quadrado, Mann-Whitney e o Coeficl de
Comelagio de Speaman (r,). A lagies foram iderad ificati
p==0,05. O risco fol avaliado por melo de “Odds Ratia™. O estudo fol aprovado pelo
Comité da Etica em Pesquisa da FCM Unicamp.

[T e - T

o
i e 0154 con o aceseaa
i 5% coa warerh

RESULTADOS
Um total de 108 diades foram entrevistadas. As principals caracteristicas
: n e IS dada estio descritas no quadro 1.

CONCLUSAO
Quadro 1-& : Jini demograficas da populagfio de estudo: i ; e
ibilidade da llaghio da adesdo 4 terapla. Na populacéo estudada, a n.'ic»
= adesiio apresentou assoclagio com aspectos clinicos e psloossoclals Tails
o A LRI VT LR L) aspectos, se olhados com atengio, podem ser trabalhados oom integralidade, no
propargrel 4t=“lﬂ='=t4“1ﬂ;“9,=(l‘m cortexto de uma equipe multidiscipl aflmde P COMUNS, mas
09I O = 8 (T ANE C3a T2 @0 que acarretam tant: anci lags
(emrgs Vo comumi o i dans sxteman)
e ————
L e 41130 =38 gy
4 AV oo v i T30 = T A
BT TEEE (T = 1 REFERENCIAS
Himedenessirenee) —— 1. wu\cnna.zun FERREIRAL Adesia i B ja e fatomms
it fta e e e =78 (72 3%) Riada Janera, 2007. 235up. 3-5424 5434,
- [yl 2. ccas’r»\n.s u\TomEMR. DA SLA M, BERTOLIN DV, MACHADO DM, PIMENTEL SR, ETAL Vaidiy
ity af a st eficacy a0y fox pr
anidmnma’aduummumnneﬁmds"?mdurﬂus}ma B A 148
AR inimatrsal TR - inbidor da tran srihioss resariss, il cggs di nuck s ITRAR - 3. VARNI JW, SEID M. RODE CA_ The PadeQL for i ity of life inventory.
Medicsl Care, 37, 126-139. 1999,
Aprevaléncade ndic-adesdofol de 27,8%, ki landd
ede 45 4% segundo os registros do SICLOM. hescalade auto-eficicia apn}sennu
medlanade 852 (minime = 11,% méximo = 100 ). Os ltados es 08:
significativos da avaliagfio dos fatores associados 4 adesio estio sumarizados no FAEPEX Furdad, i iisa, Ensi Unicarm), 24308
quadn 2. FAPESP = o, i
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