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REVISAO INTEGRATIVA: ADESAO E NAO ADESAO AO REGIME TERAPEUTICO
DE IMUNOSSUPRESSAO APOS TRANSPLANTE DE FiGADO

Integrative review: adherence and non-adherence to the therapeutic immunosuppression
regime after liver transplantation

Josely Santana Amorim', Angela Aparecida de Lima', André de Souza Silva', Jhon Wesley Fernandes Braganga Miranda?

RESUMO

O presente estudo objetivou evidenciar adesdo medicamentosa ao regime terapéutico imunossupressor em
transplantados hepaticos. Para isso, realizou-se uma reviséo integrativa da literatura, nos artigos publicados entre
2004 e 2014; os dados foram coletados nos Banco de dados Medline, Scielo, PubMed e BVS, com os descritores:
adesao a medicacao, medication adherence, cumplimiento a la medicacion, transplante de figado, liver transplantation
e transplante higado. A busca originou 37 artigos; apds leitura analitica, resultou em 22 artigos completos. Da
analise, emergiram duas categorias: Fatores relacionados a ndo adesao (NA) e intervengdes contribuintes a adeséo.
Os fatores relacionados a NA foram os riscos psicossociais, abuso de substancias, baixa adesao ao tratamento
e menor conscientizagdo da doenga no pré-Transplante (Tx). Ja no pds-Tx, os fatores foram género masculino e
dependente, morar sozinho, idade jovem, maior nivel educacional, presenga de efeitos colaterais frequentes,
tomar medicacao diariamente, crencas negativas sobre a medicacéo e a percepcao do Tx e os medicamentos. As
intervencgdes contribuintes a ades&o foram: o ajuste da medicagao para diminuigcdo da dose e das tomadas diarias,
acompanhamento psicolégico desde o pré-Tx e assisténcia farmacéutica no pds-operatério. Concluiu-se que as
equipes de saude devem avaliar aspectos importantes do candidato e implementar estratégias efetivas desde o pré-
Tx até o seguimento pds-Tx, a fim de obter melhor ades&o ao regime terapéutico imunossupressor no pos-Tx.

Descritores: Transplante de figado; Adesao a Medicacgao; Imunossupresséo.
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Na atualidade, o transplante de figado tornou-se uma
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efetuados nos centros credenciados."? Esse incremento
no numero de transplantes ocorrido nos ultimos anos
é consequéncia da evolugdo na area da saude, que
ocorre de forma gradativa, possibilitado pelos avangos
nas técnicas cirurgicas, nos manejos imunologicos e
nos cuidados intensivos, além da evolugdo das drogas
imunossupressoras.?
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O propodsito do transplante de figado concentra-se
na sobrevivéncia com qualidade de vida do paciente,
sendo este o ponto significativo para que os candidatos
submetam-se a tal procedimento. Apesar de ser um
tratamento cirurgico, o transplante distingue-se e
destaca-se pela necessidade do uso obrigatério e
permanente do medicamento imunossupressor (IS), com
o intuito de preservar a funcionalidade e a sobrevida
do enxerto e, consequentemente, a vida do paciente
transplantado.

Sendo assim, é crucial a aderéncia do paciente ao
protocolo imunossupressor apos o transplante (Tx), em
virtude das consequéncias diretas de sua abstencgéo,
gue sao a rejeigao aguda, a disfungéo croénica, a perda
do enxerto e até mesmo a sua morte.*® A aderéncia ao
tratamento apds o transplante de figado compreende um
dos preceitos fundamentais, que é o cumprimento da
terapia medicamentosa imunossupressora. E importante
salientar que essa aderéncia engloba dois conceitos
significativos e integrativos, que sdo: a obediéncia
a dose prescrita e sua forma de administracao e, a
persisténcia e duragao do tratamento prescrito.®

Em consideracgao a isso, reforga-se que a ndo aderéncia
(NA) as medicacbes prescritas é considerada uma
das maiores e mais prevalentes causas de perda de
enxerto, e esse fato é apresentado, principalmente,
em estudos que abordam a aderéncia dos pacientes
transplantados renais.>” Um desses estudos destacou
que a interrupgao da rotina diaria de tomar a medicagao
e o0 ato de esquecimento de tomar alguma dose da
medicacdo foram apontadas como as principais
barreiras para a falta de adesao do paciente a terapia
imunossupressora.®

Outros estudos tiveram o objetivo de conhecer a
prevaléncia, além de identificar fatores que predispdem
a adesao e a nao adesao terapéutica imunossupressora
dos pacientes transplantados renais.®'" Outros estudos
apresentaram propostas intervencionistas direcionadas
a manutengdo do comportamento de aderéncia ao
regime medicamentoso em transplantados renais
tardios.'>"

No entanto, ainda existem poucos trabalhos voltados
para a adesao ao regime imunossupressor em pacientes
submetidos ao transplante hepatico. O presente estudo
tem como objetivo evidenciar a adesdo medicamentosa
ao regime terapéutico imunossupressor em pacientes
submetidos ao transplante de figado.

METODOS

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura. Os
critérios de inclusdo definidos para o levantamento

dos dados foram artigos que utilizaram os descritores:
adesdo a medicagdo, medication adherence e
cumplimiento a la medicacién associado ao transplante
de figado, liver transplantation e transplante higado;
a busca foi realizada nos Bancos de dados Medline,
Scielo, Lilacs, PubMed e BVS, nas publicacdes que
ocorreram no periodo de 2004 a 2014 e nos idiomas
de portugués, inglés e espanhol. As variaveis de estudo
foram relacionadas aos autores, a publicagdo (fonte,
ano de publicagao, tipo de estudo) e ao problema de
estudo direcionado ao processo de aderéncia ou nao
aderéncia ao regime terapéutico imunossupressor.
Foram encontrados 37 artigos indexados nos bancos
de dados que relacionava ao tema do estudo, porém
a amostra foi constituida de 22 artigos completos, que
atendiam aos critérios de inclusao e exclusao.

Foi realizada a leitura analitica sob uma otica critica
do conteudo que possibilitou a emersdo de duas
categorias: fatores relacionados a ades&o/nao-
adesao e intervengbes que contribuem para a adesao
medicamentosa ao regime terapéutico imunossupressor

em transplantados hepaticos.
RESULTADO E DISCUSSAO

Foram utilizadas diversas estratégias metodoldgicas nos
trabalhos utilizados nesse estudo, sendo as principais
estratégias o autorrelato, relato de familiares e da equipe
de saude, monitoramento eletrénico, dispensacgao e
contagem de comprimidos e nivel sérico das drogas,
aplicados de maneira isolada ou combinada.

Os principais tipos de estudo foram o corte transversal
e coorte. Nos diversos tipos de estudo, a estratégia
mais utilizada foi o autorrelato (A3, A4, A5, A9, A15,
A17) onde os resultados demonstraram grandes
variagbes de prevaléncia de NA em pacientes
submetidos ao transplante hepatico, entre 22 a 70%.
Contrapondo esses achados, alguns autores (A11,
A18, A20) apontam indices de NA inferiores a 20%,
com prevaléncias de 7,1 a 11,5% entre pacientes do
mesmo tipo de Tx.

Observou-se que o estudo da adesdo/ndo adesdo a
terapia imunossupressora dos pacientes transplantados
hepaticos é pouco discutido na literatura, quando
comparado a outros tipos de transplante, principalmente
o renal.’s-36

Os artigos foram agrupados em duas categorias (Tabela
1), de acordo com os objetivos propostos, sendo: Fatores
relacionados a ndo adesido ao regime medicamentoso
imunossupressor e fatores relacionados a intervengéo
contribuintes a adesdao ao regime medicamentoso
imunossupressor.
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Tabela 1 — Categorias sobre os fatores relacionados a adeséo e
intervengbes que contribuem para a adeséo do regime
medicamentoso imunossupressor. Belo Horizonte, 2015.

CATEGORIAS

Fatores relacionados a nao adesao
ao regime medicamentoso
imunossupressor

Fatores relacionados a intervengodes
contribuintes a adesao ao regime
medicamentoso imunossupressor

Artigos Fase pré Tx Artigos  FaseposTx  Artigos

Ajuste da
Ge A6, medicagdo
énero 3
. ; A10, relacionada
Al Riscos masculino e .
. . Al All, asdosesea
A8 psicossociais dependente de AL2 diminuica
cuidados ’ 1minuicao
Al3 de tomada
por dia
dor 1 Intervengbdes
Al Disttirbios de Al6 Morar sozinho Al4, farmacéuticas
comportamento Al8 icoloi
e psicologicas
A8 Maior nivel
A21 educacional Al5
Al7 Idade jovem
A8 Baixo suporte A2l J
Al social
Ter
experimentado
Al Baixa adesio s efelFos
A9 colaterais da
A2 ao tratamento L
Al7 medicagio
Al4 conservador
de forma
frequente e
intensa.
Tera
Menor obrigatoriedade
A8 conscientiza¢ao All de tomar
sobre a doenca medicagao
diariamente
Al6 As crengas
Ayp  Degativas sobre
amedicagdo
A3 Abuso de A percepcio
A4 substancias percepg
sobre o
A21 transplante

eos
medicamentos

A categoria Fatores relacionados a ndo ades&o ao
regime medicamentoso imunossupressor foi composta
por 17 artigos, que discutiam os principais fatores
preditores para a NA nas fases de pré-transplante (pré-
Tx) e poés-transplante (pos- Tx). Esses estudos apontam
indicadores importantes para rastreamento dos
possiveis pacientes que podem nao aderir ao regime
medicamentoso.

No artigo A1, os autores apontaram que os pacientes
transplantados do sexo masculino e dependentes
de cuidador, bem como, os que possuiam fatores de
risco psicossocial antes do Tx, apresentaram maior
predisposi¢cdo a NA. Além disso, os autores relatam que
a presenga de disturbios de comportamento, o baixo
suporte social e o maior tempo de Tx podem promover
o0 aumento da NA.

Outros trabalhos (A2 e A14) relacionaram que
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condutas de ndo adesdo ao regime medicamentoso em
pacientes na fase pré-Tx, foram preditivas de NA dos
imunossupressores no pés-Tx. Também evidenciaram
que a adesao destes ao regime terapéutico tende a ser
maior até os seis meses pds-Tx, com aumento de NA
aos imunossupressores apos esse periodo (entre seis
meses até os 36 meses).

Outros fatores no pré-Tx também foram associados a
NA no pds-Tx, conforme discutido nos artigos A3, A8
e A21, apontando que o abuso de substancias, o baixo
apoio social, a menor conscientizagédo sobre a moléstia
e o maior nivel educacional dos candidatos ao Tx séao
indicios de NA aos imunossupressores no pos-tx.

A presengca de efeitos colaterais no uso de
imunossupressores foi apontado (A9) como um fator
que eleva o numero de NA nos pacientes pos-Tx,
mostrando que, quanto mais intenso e frequente sdo os
efeitos colaterais mediante ao uso de imunossupressor,
maiores sdo os indices de NA. Ja o artigo A19, utilizando
metodologia parecida com o anterior, ndo evidenciou
qualquer relagao significativa entre a presenga de
efeitos colaterais e a NA aos imunossupressores. A
obrigatoriedade de tomar a medicagdo diariamente
(A11) e aidade mais jovem dos pacientes transplantados
(A15, A17 e A21) também foram considerados como
principais barreiras que interferem na aderéncia a
terapia medicamentosa imunossupressora no pos-Tx,
estando associadas a mudanca do estilo de vida e suas
restricoes.

Os fatores positivos relacionados a adesdo aos
imunossupressores no pos-Tx, como satisfacdo e
crengas positivas sobre amedicacgao, foramidentificados
com maior destaque nos pacientes aderentes (A16,
A21), relacionando que a percepg¢ao que os pacientes
tém sobre seu transplante e medicamentos estao

diretamente associados com a adesdo a terapia
imunossupressora.

Portanto, alguns estudos identificaram na fase pré-
Tx, fatores que predispunham a nao adesdo ao
regime medicamentoso imunossupressor no pos Tx,
sendo estes: os riscos psicossociais, os disturbios de
comportamentos, o baixo suporte social, o abuso de
substancias, a baixa adesdo ao tratamento clinico e a
menor conscientizagao sobre a doencga.'%18:22.28.35

Outros estudos apontaram alguns fatores na fase
pos-Tx, como transplantados do género masculino
e dependentes de cuidador, bem como aqueles que
moram sozinhos, jovens e com maior nivel educacional.
A experiéncia de ter vivenciado algum efeito colateral
da medicagao de forma frequente e intensa, a conduta
obrigatoria de tomar as medicagdes diariamente, as
crengas negativas sobre a medicagdo e a percepgao
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do transplante e da medicagao contribuem para a nao
adesdo ao regime medicamentoso apds a realizagao do
transplante_15,23,25,29—31,35,36

Composta por sete artigos, a categoria Fatores
relacionados a intervengdes contribuintes a adeséao
ao regime medicamentoso imunossupressor aborda
estratégias utilizadas, e que tém contribuido para melhora
da adesao medicamentosa em pacientes no poés-Tx.
Esses estudos apresentam suas experiéncias positivas
em relagdo a melhora a adesdo a medicagao, com o uso
da educacao em saude para atingir esse objetivo.

Um fator contribuinte identificado foi o ajuste
da medicagdo relacionada as doses a serem
administradas no contexto diario (A6, A7, A10, A11, A12
e A13), utilizando a conversdo de tomada de dose do
Tacrolimus®, intervindo no processo de fragmentagéao
da dose a ser administrada duas vezes ao dia para
uma Uunica administragcdo diaria, ressaltando ainda
que essa conversao é segura. A maioria dos trabalhos
discute que essa conversao melhora a adesdo aos
imunossupressores € nao deixa de ser uma opgéao
de intervengcdo no intuito de favorecer a adesao,
evidenciando que ajustar a intensidade do tratamento
diario para doses menos frequentes pode ser uma
estratégia adequada para minimizar as barreiras para
adesdo e melhorar a qualidade de vida. Apenas o artigo
A7 diverge dessa conclusao.

O atendimento por uma equipe multiprofissional foi
relacionado a melhora da adesdo medicamentosa.
No estudo A18 ficou evidenciado que os pacientes

que receberam cuidados farmacéuticos mostraram
significativa melhora na adesao aos imunossupressores
em relagdo aos que nao receberam tal intervengéo. O
atendimento por psicologos foi reforgado como real
necessidade, desde o pré-Tx, objetivando favorecer a
adesdo e até mesmo a nao indicagdo ao transplante
para alguns pacientes (A21, A22).

CONCLUSAO

O estudo apontou alguns fatores importantes
relacionados aadesao/nao adesaoaoregime terapéutico
imunossupressor, englobando tanto o candidato ao
transplante como o transplantado de figado. Também
apresentou algumas intervencdes de profissionais
meédicos, farmacéuticos e psicologos, evidenciando a
escassez de condutas no &mbito da enfermagem.

Conclui-se entdo, que as equipes de salde devem
avaliar aspectosimportantes do candidato e implementar
estratégias efetivas, desde o pré-transplante até o
seguimento pés-transplante, a fim de obter melhor
adesdo ao regime medicamentoso no pos-Tx.

Propde-se, ainda, que posteriores trabalhos utilizem
os principais fatores de ndo adesdo medicamentosa,
descritos nesse trabalho, como ferramentas de
rastreamento e que se possa conhecer os principais
pontos influenciadores na utilizagdo da terapia
medicamentosa, sendo uma importante ferramenta de
prevencao de saude, que deve ser amplamente utilizada
no acompanhamento ao paciente transplantado.

ABSTRACT

The current study aimed to demonstrate adherence to the drugs of the therapeutic immunosuppressant regime in liver
transplanted individuals. It was performed an integrative review of the literature in articles published between 2004 to
2014. Data were collected on the Medline, Scielo, Pubmed and BVS databases with the following descriptors: medication
compliance, medication adherence, cumplimiento a la medicacién, transplante de figado, liver transplantation and
transplante higado. The search originated 37 articles. After an analytical reading, it resulted 22 complete articles. From
the analysis, it emerged 2 categories: Factors related to the non-adherence (NA) and interventions contributing to the
adherence. Factors related to NA were psychosocial risks, abuse of substances, poor adherence to the treatment,
and decreasing awareness of the Disease in the pre transplant period (Tx). As to the post-Tx period, factors analyzed
were male gender and dependent, living alone, young, higher educational level, presence of common side effects,
intake of the daily medication, negative beliefs on the medication, the perception of the Tx drugs and medicines. The
Interventions contributors to the accession have been the adjustment of the medication dose reduction in taken by
day, and psychological care from the pre-Tx period and pharmaceutical care in the postoperative period. According
to this study, it was concluded that the health care teams should assess major aspects of the candidates and to
implement effective strategies from the pre-Tx period to the post-Tx follow-up, in order to attain a higher adherence to
the immunosuppressive therapy regime in the post-Tx.

Keywords: Liver transplantation, Medication Adherence, Immunosuppression.
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