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RESUMO

Introdugao: As doencas cardiovasculares s&o a principal causa de morte. A Angioplastia
Coronaria € um tratamento de desobstrugao das artérias coronarias mediante introdugao
de um cateter balao (stent), permite o0 aumento do fluxo sanguineo para o coragao, apds
esse procedimento, recomenda-se o uso de clopidogrel para evitar riscos de trombose
tardia. Objetivo: Avaliar a adesao ao clopidogrel dos pacientes que realizaram angioplastia
com stent. Resultados: Dos 35 pacientes, 68,6% eram do sexo masculino, com media
de idade de 64,21+10,7 anos. Além do clopidogrel, a média de medicamentos/pacientes
foi de 5,0£2,6, destacando-se o acido acetilsalicilico e a sinvastatina. A maioria dos
pacientes (54,3%) respondeu n&do conhecer a importancia do uso do clopidogrel e 51,4%
nao aderiram adequadamente ao tratamento. Conclusao: Verificou-se baixa adesao ao
tratamento farmacolégico o que pode ocasionar morbidades, danos e custos para o
paciente e para o sistema de saude.

INTRODUGAO

As doengas crbénicas nao transmissiveis (DCNT) sdo a principal causa de morbimortalidade
no mundo (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2017). No Brasil, em 2011, as DCNT foram
responsaveis por cerca de 73% das mortes, cerca de 30,7% dos 6bitos foram por doencgas
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do aparelho circulatorio e no estado do Rio Grande do Sul esse numero foi ainda superior,
chegando a 31,4% (DATASUS, 2011; MALTA et al., 2014).

Diversos fatores estdo associados ao desenvolvimento de doengas cardiovasculares,
como hipertensdo arterial sistémica, dislipidemia, obesidade, sedentarismo, tabagismo,
diabetes mellitus, histérico familiar e habitos alimentares (POLANCZYK, 2005; PRECOMA
et al., 2019). Diversos fatores estdo relacionados com o aumento do risco de doengas
cardiovasculares e consequentemente quanto maior o numero de fatores de risco presente
maior é a probabilidade de um individuo desenvolver um evento de doenga atersosclerética
(MELO, 2019).

Destaca-se, que as doencas cerebrovasculares e isquémicas do coragao representam
0 maior custo com internacdes hospitalares para o Sistema Unico de Saude (SUS)
(SCHIMITD et al., 2011). No tratamento dos eventos isquémicos do coragao, a reperfusao
coronariana precoce, mecanica ou quimica e a terapia antitrombadtica constituem-se em
importantes etapas no atendimento ao paciente (RINALDI et al., 2013). Desde o inicio dos
procedimentos de angioplastia coronariana, por Griuntzig e colaboradores (1979), em 1977,
0s stents coronarianos representaram o maior avango na cardiologia intervencionista, pois
proporcionam redugéao significativa de eventos quando comparados com qualquer outra
técnica de intervencgao coronariana percutanea. Atualmente existem dois tipos de stents:
convencionais e farmacoldgicos (MINISTERIO DA SAUDE, 2014). O stent farmacolégico é
um dispositivo revestido de medicamentos, semelhante a uma mola, disposta no interior do
vaso sanguineo com estreitamento (BRASIL, 2004).

Segundo a Sociedade Brasileira de Cardiologia (2015), o uso de stents farmacoldgicos esta
associado a reducao da reestenose e da necessidade de revascularizacdo da lesido-alvo,
ao ser comparado aos stents metalicos em pacientes submetidos a angioplastia. Existe,
entretanto, um risco aumentado de trombose tardia no stent farmacologico, principalmente
quando o uso de clopidogrel for interrompido. Nesse sentido, recomenda-se o uso de
terapia dupla com acido acetilsalicilico (AAS) e clopidogrel por, pelo menos, 12 meses apos
angioplastia com stent farmacolégico (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA,
2015).

O clopidogrel € um derivado tienopiridinico que inibe o receptor P2Y12 da adenosina
difosfato (ADP) e, consequentemente, bloqueia o processo de agregacdo plaquetaria
mediado por essa via (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2015). Enquanto
o AAS atua pela inibigcao irreversivel da agregagado plaquetaria através da inibicdo da
cicloxigenase 1 e da sintese do tromboxano A2 (MINISTERIO DA SAUDE, 2008). Tanto
o AAS quanto o clopidogrel mantém efeito antiplaquetario por 5 a 7 dias (ROSSINI et al.,
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2011).

Estudos nacionais e internacionais tém demonstrado a descontinuidade do tratamento
com dupla terapia, especialmente do clopidogrel durante os primeiros 12 meses apds

implantacdo do stent (FERREIRA-GONZALEZ et al., 2012; QUADROS; LEITE;
GOTTSCHALL, 2004; RINALDI et al., 2013; THIM et al., 2014), contudo ndo ha estudos
que avaliaram a ades&o ao uso de clopidogrel no sistema publico de saude brasileiro.

Nesse sentido, o objetivo deste estudo € avaliar a adesao ao clopidogrel dos pacientes que
realizaram angioplastia com stent farmacolégico, com liberagao de Zotarolimus.

METODOS

Trata-se de um estudo transversal, descritivo e quantitativo, realizado através de
entrevistas estruturadas com pacientes que realizaram angioplastia com stent
farmacologico, com liberagao de Zotarolimus, no Servigo de Hemodinamica de um hospital
de nivel IV do noroeste do Estado do Rio Grande do Sul, no ano de 2012. A entrevista foi
realizada em 2013, por meio de questionario constituido por questdes sobre caracteristicas
sociodemograficas e acesso aos medicamentos. Além disso, alguns dados foram
confirmados e complementados pelo acesso aos prontuarios dos pacientes.

Foi avaliada a adesdo ao tratamento medicamentoso prescrito apds o procedimento por
meio de uma adaptagdo do teste de Morisky, Green e Levin (1986). Foram feitas as
seguintes perguntas: 1) Vocé, alguma vez, esqueceu de tomar seu remédio? 2) Vocé,
as vezes, é descuidado quanto ao horario de tomar seu remédio? 3) Quando vocé se
sente mal com o remédio, as vezes, deixa de toma-lo? Foram considerados aderentes os
pacientes que responderam de forma negativa a todas as perguntas e ndo aderentes os
que responderam afirmativamente a, pelo menos, um dos questionamentos.

No ano de 2012 foram realizadas 68 angioplastias com stent farmacolégico com liberagao
de Zotarolimus, destes foram selecionados de forma intencional 35 pacientes para compor
a amostra, por residirem em cidades préximas ao hospital em estudo.

Os medicamentos utilizados pelos usuarios foram listados e classificados de acordo com
primeiro, segundo e quinto niveis da ATC (Anatomical Therapeutical Classification), da
Nordic Council of Medicines (WHOCC, 2015), que correspondem ao grupo anatémico
principal e ao subgrupo terapéutico, respectivamente. As doencas que foram citadas
no prontuario como causa indicativa da angioplastia foram elencadas de acordo com a
Classificagao Estatistica Internacional de Doengas e Problemas Relacionados a Saude,
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102. Revis&o (CID 10) (CENTRO COLABORADOR DA OMS PARA A CLASSIFICACAO
DE DOENCAS EM PORTUGUES, 2015).

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da UNIJUi com CAAE n°
6593513.9.0000.5350 e Parecer 302.337.

RESULTADOS

Dos 35 pacientes entrevistados, 68,6% (24) eram do sexo masculino, com média de idade
de 64,21+10,7 anos. A faixa etaria mais frequente foi a de 61 a 75 anos (51,4%; 17), seguida
por 46 a 60 anos (38,2%; 13), acima de 75 anos (11,8%; 4) e 30 a 45 anos (2,9%; 1).
Destes, 82,9% (29) também relataram possuir algum problema de saude, foram citados:
hipertensao (79,3% - 23), diabetes mellitus (55,2% - 16), hiperlipidemia (10,3% - 3) e
cardiopatia (6,9% - 2), entre outros.

Quanto a realizagao da angioplastia, as principais causas que levaram os pacientes a este
procedimento foram a reestenose de stent convencional (40,0%), diabetes mellitus (11,4%)
e angina (8,6%) (Tabela 1). Apdés a realizagdo da angioplastia, 80,0% dos pacientes
nao necessitaram de reintervencido; um paciente realizou reintervencdo com novo stent
farmacologico e posteriormente realizou cateterismo. Destaca-se que entre os pacientes
que necessitaram de reintervencao, todos relataram nao terem sido informados da
importancia do uso do clopidogrel. Ainda, o periodo entre a realizagado do procedimento e
a entrevista, da presente pesquisa, ndao foi homogéneo ou controlado, tratando-se de uma
limitacao.

Tabela 1. Principais causas que levaram a Angioplastia, hospital do Noroeste do Estado
do Rio Grande do Sul, 2012 (n: 35).

Causa CIiD 10 % n
Reestenose 135 40,0 14
Diabetes mellitus E14 11,4 4
Angina 120 8.6 3
Reestenose, angina em repouso 125 9,7 2
Diabetes mellitus, multiplos vasos com lesdes 179 5.7 2
Qutras - 28,0 10
Total 100,0 35

Fonte: Prontuarios hospital do Noroeste do Estado do Rio Grande do Sul, 2012
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Em relacédo ao uso de outros medicamentos, além do clopidogrel, a média encontrada foi
de 5,0£2,6 medicamentos/paciente, totalizando 175 medicamentos. Segundo o primeiro
nivel de classificagcdo da ATC, os medicamentos citados atuam no aparelho cardiovascular
(61,7%), seguido daqueles que atuam no sangue e érgaos hematopoiéticos (16,6%),
aparelho digestivo e metabolismo (15,4%), sistema nervoso (4,6%), preparados hormonais
sistémicos, excluindo horménios sexuais (1,1%), e sistema musculo-esquelético (0,6%).

Na Tabela 2 estdo citados os principais medicamentos utilizados pelos pacientes, além do
clopidogrel, com destaque para o uso de AAS (46%), de sinvastatina (44%) e metoprolol
(21%).

Tabela 2. Demais medicamentos utilizados pelos pacientes, hospital do Noroeste do
Estado do Rio Grande do Sul, 2012 (n: 183).

Classificagdo ATC

Primeiro nivel Segundo Nivel Terceiro nivel % n
B — Sangue e orgaos Agente antitrombotico  AAS 94 3 33
hematopoiéticos
C - Sistema Agente modificador de  Sinvastatina 706 24
cardiovascular lipideos

Betabloqueador Metoprolol 7.4 21

Terapia cardiaca Mononitrato 6,3 16

de Isossorbida

Agentes do sistema Losartana 9,7 16

renina-angiotensina

Agentes do sistema Enalapril 5,1 15

renina-angiotensina

Betablogueador Atenolol 46 13
A — Trato alimentar & Tratamento de Metformina 410 11
metabolismo diabetes

Droga para transtornos  Omeprazol 29 &

acido relacionados

Outros 26 7

Fonte: Os autores.

Em relagdo ao recebimento da orientagdo para o uso de clopidogrel por um ano apos
angioplastia, 91,4% (32) informaram que receberam a informagao, enquanto 8,6% (3) nado
receberam. Entretanto, mais da metade dos pacientes (54,3% - 19) responderam nao
conhecer a importancia do uso do clopidogrel.



Tipo de trabalho: Trabalho completo

Ao serem questionados sobre a adesao ao tratamento, a maioria dos pacientes respondeu:
nao esquecer de tomar os medicamentos (85,7%); nédo ser descuidado com o horario de
administrar os medicamentos (60,0%); ndo parar de tomar os medicamentos ao se sentir
mal (85,7%) e néo deixar de comprar o medicamento devido ao custo do mesmo (85,7%)
(Tabela 3). Com base nas respostas a estes questionamentos verificou-se que 51,4% néao
aderiram adequadamente ao tratamento com clopidogrel.

Tabela 3 - Perguntas feitas aos pacientes entrevistados referentes a adesao ao tratamento,
hospital do Noroeste do Estado do Rio Grande do Sul, 2013 (n: 35).

Respostas
Perguntas Sim Nao Nao resp. Total

% {n) % (n) % (n) % {n)
Vocé, Aas vezes, esquece de
tomar os seus remedios? 14,3 (5) 85,7 (30} - 100.0 (3%5)
Vocé e descuidado com a hora de
tomar os seus remedios? 400 (14) 600 (21) - 100.0 (35)
Algumas vezes, ao se sentir mal,
vocé para de tomar o remedio? 8,6 (3) 85,7 (30) 5,7(2) 100.0 (35)
Ja deixou de comprar o0
medicamento devido ao preco? 8.6 (3) 8o, 7 (30) 5.7(2) 100.0 (35)

Fonte: Os autores.

Quanto a aquisigao do clopidogrel, este foi mais adquirido em farmacia comercial (68,6%),
seguida pela farmacia basica do municipio (8,6%), hospital (5,7%), e outros (14,3%). Os
entrevistados foram questionados se compravam clopidogrel genérico ou seguiam a marca
prescrita pelo médico, e 48,6% compram o genérico, 22,9% seguiam aquele que era
prescrito, 22,8% adquiriam qualquer um e 5,7% n&o responderam.

DISCUSSAO

A frequéncia do sexo masculino, demonstra que os homens estdo mais propensos a
Doencga Arterial Coronariana (DAC), semelhante ao perfil de paises desenvolvidos e dos
em desenvolvimento. De acordo com as projegdes para 2020, os O6bitos por DAC
aumentardo em 100% entre homens e 80% entre mulheres (GATTI et al, 2008).

Sobre as principais causas que levaram os pacientes ao procedimento destaca-se a
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reestenose de stent convencional e a diabetes mellitus. Conforme afirmam Quadros,
Leite e Gottschall (2004), os pacientes diabéticos estdo mais propensos a utilizarem
stents farmacolégicos, justificado pelo fato das doengas cardiovasculares afetarem 55%
destes pacientes. O diabetes mellitus, portanto, € o maior fator de risco para a doencga
cardiovascular, independente de fatores como idade avancada e hipertensado. Para esses
autores, outros fatores de risco associados com a Doencga Arterial Coronariana sao a
hipertensao arterial sistémica, o tabagismo, as dislipidemias, a obesidade, o sedentarismo
e os antecedentes familiares (QUADROS; LEITE; GOTTSCHALL, 2004).

Considerando as evidéncias cientificas disponiveis e os aspectos de custo-efetividade,
adaptados a realidade brasileira, os stents farmacologicos estao indicados em pacientes
com risco aumentado de reestenose com stents convencionais, como pacientes diabéticos,
com reestenose intra-stent, vasos finos (<2,75 mm), lesdes longas (>20 mm) e
intervengdes na artéria descendente anterior (MINISTERIO DA SAUDE, 2014).

Estudo realizado com 1.622 pacientes em 29 hospitais demonstrou que 14% dos individuos
submetidos a angioplastia com stent farmacolégico interromperam, pelo menos, um dos
farmacos antiplaquetarios durante o primeiro ano apds o procedimento, na maioria das
vezes o clopidogrel (FERREIRA-GONZALEZ et al.,, 2012). Esta descontinuagdo foi
usualmente temporaria, e foi justificada, na maior parte das vezes, por decisdo do paciente
ou do médico, e ndo associada a sangramentos maiores ou procedimentos cirurgicos.
O estudo avaliou o risco associado a interrupgcado precoce da terapia antiplaquetaria, e
a descontinuagao temporaria durante o primeiro ano apds angioplastia com implante de
stent farmacoldgico em relagdo a mortalidade cardiaca ou sindrome coronariana aguda,

e concluiu que o risco esta associado ao maior indice de trombose de stent (FERREIRA-
GONZALEZ et al., 2012).

No estudo de Rinaldi et al. (2013) com 2.608 pacientes ao avaliar o uso intra-hospitalar e
apods seis meses identificaram que no hospital 98,3% e 93,9% dos pacientes faziam uso
de AAS e clopidogrel, respectivamente, esses percentuais reduziram para 95,4% e 67,7%
apos seis meses, demonstrando a descontinuidade do tratamento, principalmente no uso
de clopidogrel.

Semelhante aos resultados deste estudo, pesquisa com 400 pacientes submetidos a
implante de stent, verificou que apdés um més, 66 pacientes haviam suspendido o uso
de clopidogrel e o principal motivo alegado foi o seu elevado custo (QUADROS; LEITE;
GOTTSCHALL, 2004). Em segundo lugar, constatou-se que os pacientes nado haviam
recebido as informagdes necessarias sobre a importancia do uso do medicamento por
parte da equipe médica. A grande maioria dos pacientes do estudo foi submetida a
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colocacao de stents bare-metal. Dos 3% de pacientes que receberam stent farmacologico
nao houve registro de ma adesédo ao clopidogrel (QUADROS; LEITE; GOTTSCHALL,
2004).

Ha um consenso de que €& necessaria uma inibicdo rapida e eficaz da agregacgao
plaquetaria apos o implante de stents coronarios para a prevengao de eventos isquémicos
graves, independentemente da populagao estudada, ou do tipo de doenga coronariana, se
cronica ou aguda. Evidéncias crescentes tém demonstrado que uma dose inicial de 600
mg em associagcao a aspirina é necessaria para que uma antiagregacao plaquetaria rapida
e eficaz seja alcancada (SILVA et al., 2004). Ainda n&do ha resposta quanto a eficacia deste
tratamento quando iniciado no momento do implante do stent coronario. Esta informacao
seria bastante relevante, uma vez que a decisdo por angioplastia com implante de stent
€ rotineiramente realizada, em grande parte dos centros de intervengao cardiovascular
no Brasil, imediatamente apds a coronariografia diagndstica. Até o momento, recomenda-
se que o pré-tratamento com clopidogrel seja realizado, quando possivel, pelo menos
duas horas antes do procedimento e mantido por, pelo menos, nove meses nos pacientes
submetidos ao implante de stents farmacoldgicos. Contudo, muito ainda precisa ser
esclarecido para que realmente se possa fazer o uso adequado e eficiente deste

tratamento (SILVA et al., 2004).

Em relagdo a adesao ao tratamento, grande parte respondeu ndo esquecer de tomar os
medicamentos, ndo parar de tomar os medicamentos ao se sentir mal e ndo deixar de
comprar o medicamento devido ao custo do mesmo. A adesao ao tratamento é definida
como o grau de coincidéncia entre a prescrigdo e o comportamento do paciente. Varios sao
os fatores determinantes para a nao-adesao ao tratamento, como falta de conhecimento
por parte do paciente sobre a doenga ou de motivacdo para tratar uma doencga
assintomatica e crénica, baixo nivel socioecondmico, aspectos culturais e crencgas erradas
adquiridas em experiéncias com a doenga no contexto familiar, e baixa auto-estima.
Também estdo relacionados a baixa ades&o o relacionamento inadequado com a equipe
de saude, tempo de atendimento prolongado, dificuldade na marcagéo de consultas, custo
elevado dos medicamentos e ocorréncia de efeitos indesejaveis, interferéncia na qualidade

de vida apés inicio do tratamento (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2010).

Sobre a aquisicdo do clopidogrel, a maioria comprou em farmacia comercial. Ressalta-
se que o clopidogrel faz parte do componente especial da Assisténcia Farmacéutica, de
responsabilidade da Secretaria Estadual da Saude. O componente especial é constituido
por um grupo de medicamentos para o tratamento de doengas de elevada prevaléncia no

Estado, ndo contempladas nos programas de saude do Ministério da Saude (SECRETARIA
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ESTADUAL DE SAUDE DO RIO GRANDE DO SUL, 2015). A solicitagdo do medicamento
€ realizada por via administrativa, o0 que pode demandar um maior periodo de tempo. Pode-
se sugerir, para minimizar este fator de ndo adeséo, ampliar o acesso a informagao sobre
os procedimentos de solicitagdo e o apoio das equipes de saude quanto a informagéo ao
paciente sobre esta possibilidade.

O clopidogrel em adigdo ao AAS tem mostrado beneficio nos pacientes com sindrome
coronariana aguda e intervengdo coronaria percutédnea. A interrupgdo da terapia
antiplaquetaria com AAS e clopidogrel tem mostrado ser o fator de risco para
desenvolvimento de trombose tardia e muito tardia. Esse fato estd associado ao
incremento do risco de 6bito e infarto apds o implante dos stents farmacoldgicos (RIBEIRO;
MARTINEZ, 2008).

Conforme sugerido anteriormente, é importante o uso continuo também do AAS,
entretanto, menos da metade dos pacientes mantém seguem esta recomendacgao, de
dupla terapia antiplaquetaria, durante o periodo de um ano. A combinacgao de clopidogrel
com AAS, comparada ao tratamento convencional com AAS, mostrou redugédo de 20%
no evento combinado de morte cardiovascular, infarto e acidente vascular cerebral (9,3%

versus 11,5%, respectivamente) (YUSUF et al., 2001).

O impacto da adesao a duragdao recomendada de dupla terapia antiplaquetaria apds
implantes farmacoldgicos de primeira geragao € dificil de acessar em condi¢des reais e
os dados sao limitados. O estudo de Thim et al. (2014) acompanhou 4.154 pacientes
que receberam stens farmacologicos no oeste da Dinamarca por 1 ano e obtiveram
dados de prescricbes de clopidogrel e eventos cardiovasculares em bases de dados
de servicos médicos. A descontinuagao de clopidogrel esta associada com aumento de
taxas de eventos cardiovasculares maiores (morte cardiaca, infarto do miocardio, trombose
no stent) em pacientes com stents farmacolégicos. Os autores verificaram diferenga
estatisticamente significativa na ndo adesdo nos trés primeiros meses apds o implante
do stent, mas sem diferenca apds trés, ainda, apresentam que entre os pacientes que
descontinuaram o uso do clopidogrel, as taxas de eventos foram mais elevadas nos
primeiros 2 meses.

Este estudo trouxe varios resultados importantes acerca da tematica do estudo, porém
apresenta algumas limitagdes como: o fato de ter sido realizado um estudo transversal e
nao de acompanhamentos dos pacientes, a utilizacdo de um método indireto de avaliacéo
de adesao e a pequena amostra envolvida na pesquisa.
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CONCLUSAO

Neste estudo verificou-se que quase metade dos pacientes ndo aderem ao tratamento
farmacoldgico. Esta situagdo ocasiona mais morbidades, danos e custos para o paciente
e para o sistema de saude mostrando a necessidade de maior acompanhamento dos
pacientes bem como desenvolvimento de novos métodos de comunicagao efetiva.

A adesdao ao uso de medicamentos é de fundamental importancia na obtengdo de
resultados 6timos esperados com a farmacoterapia. O conhecimento dos fatores que
levam ao uso, ou ndo, dos medicamentos prescritos permite demonstrar ao paciente
a real importancia de determinado tratamento, além de possibilitar o desenvolvimento
de estratégias para melhorar a adesdo ao tratamento medicamentoso. E imprescindivel
que os profissionais envolvidos no cuidado estimulem o uso do medicamento e também
monitorem os resultados.

Outro resultado importante encontrado neste estudo esta relacionado com a gestao dos
recursos financeiros, uma vez que o sistema publico de saude financia a intervengao
cardiolégica, mas nem todos os pacientes tém acesso ao medicamento que possibilita mais
sucesso na prevengao de reestenoses. Desta forma, necessita-se desenvolver estratégias
para melhorar as informagdes fornecidas aos pacientes quanto a forma de obter os
medicamentos que podem diminuir a possibilidade de reintervencdées e melhorar a
qualidade de vida dos pacientes.

Palavras-chave: Angioplastia; Coagulacdo Sanguinea; Farmacos Cardiovasculares;
Doencgas Cardiovasculares; Adesao a Medicagao.
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