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Resumo

Varfarina é o anticoagulante oral prescrito com maior frequéncia, no entanto ha difi-
culdades em seu manejo na pratica clinica. Embora tenha eficacia bem estabelecida é
considerado um medicamento potencialmente perigoso, que esta associado a erros de
medicacdo fatais na atencdo primaria a satde. Para garantir a seguranca do paciente,
Seu uso requer 0 monitoramento dos niveis de anticoagulacdo, sendo importante a ade-
sdo ao tratamento e a informacdo dos pacientes quanto aos cuidados durante o trata-
mento. O objetivo do presente estudo foi verificar o nivel de informag6es dos pacien-
tes quanto a prescri¢do, o nivel de informacGes prestadas pela equipe de salde aos pa-
cientes, a adesdo ao tratamento e os niveis de controle da anticoagulacdo através do
valor do Coeficiente Internacional Normatizado (INR). Foi realizado estudo transver-
sal, a partir de uma coorte prospectiva, com 60 pacientes atendidos na atencdo prima-
ria & satde no municipio de ljui, utilizando-se questionario para verificar o nivel de
informacdo prestada aos pacientes pela equipe de saude, a Escala de Adesédo Terapéu-
tica de Morisky de Oito ltens para verificar a adesdo, e 0 exame do tempo de protrom-
bina para verificar o valor INR. De acordo com os critérios adotados, verificou-se um
nivel insuficiente de informacdes prestada pela equipe de saide, baixa adeséo ao tra-
tamento, com a maioria dos pacientes fora do intervalo terapéutico adequado. Verifica-
se a necessidade de melhoria da qualidade das informagfes prestadas aos Usuérios,
Incentivo da adesdo ao tratamento e melhor monitoramento da anticoagulacao visando

a seguranca do paciente.

Descritores: Varfarina, Atencdo Priméaria a Saude, Informacdo, Adesdo a Medicacéo,

Coeficiente Internacional Normatizado






Abstract

Warfarin is the oral anticoagulant most frequently prescribed, although is difficult
handling warfarin in clinical practice. It’s has a well-established efficacy, but is con-
sidered a potentially dangerous drug, and in primary health care is associated with fatal
medication errors. To ensure patient safety, its use requires requires anticoagulation
levels monitoring ,, so medication adherence and care information’s about anticoagula-
tion therapy are important. The aim of this study was to verify the information level
about the prescription, information level provided by the health care team, medication
adherence and anticoagulation control levels by the International Normalized Ratio
(INR) value. A cross-sectional study, from a prospective cohort, was realized with 60
patients seen in primary health care in ljui city, a questionnaire was use to check the
information level to the patients by the health team, Eight Item Morisky Medication
Adherence Scale was use to verify adherence, and prothrombin time exam was use to
check the INR value. According to the criteria adopted, was observed insufficient in-
formation level provided by health care team, poor adherence to treatment and most
patients was out of the therapeutic range. It’s necessary improve the quality of infor-
mation provided to the patients, promote medication adherence and improve the anti-

coagulation monitoring for patient safety in the treatment.

Keywords: Warfarin, Primary Health Care, Information, Medication Adherence, Inter-

national Normalized Ratio
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1. INTRODUCAO

A terapia de anticoagulacdo oral com antagonistas da vitamina K é utilizada
desde a década de 1950 na prevencdo e tratamento de doencas tromboembdlicas (BA-
GLIN et al., 2006; CASTELLUCCI et al., 2015; WIGLE et al., 2013), sendo a varfa-
rina o anticoagulante oral prescrito com maior frequéncia e utilizado por milhares de
pessoas em todo o mundo (BAGLIN et al., 2006; ARBRING et al., 2013).

As novas classes de anticoagulantes orais foram inseridas no mercado apenas
no seculo XXI, sendo a dabigatrana um inibidor direto da trombina, e a rivaroxabana e
a apixabana inibidores do fator X (WIGLE et al., 2013). No entanto, estes novos me-
dicamentos sdo de alto custo, ndo séo isentos de riscos e ndo estdo incorporados no
Sistema Unico de Satde (BRASIL, 2016). Dessa forma, a varfarina nio foi completa-
mente substituida por esses novos anticoagulantes e deve continuar sendo bastante uti-

lizada.

A Varfarina € um medicamento com baixo indice terapéutico, envolvido em di-
versas interagbes medicamentosas e alimentares, com alta variabilidade de dose-
resposta para cada individuo e com dificil manejo na pratica clinica (WIGLE et al.,
2013; AGENO et al., 2012). O paciente deve ser mantido no intervalo terapéutico ade-
quado para seguranga no tratamento, por isso 0 uso da varfarina requer o monitora-

mento dos niveis de anticoagulacdo (WIGLE et al., 2013). Dessa forma, é importante
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que o paciente tenha uma boa a adeséo ao tratamento e esteja bem informado quanto a

terapia de anticoagulacdo oral.

O cuidado farmacéutico na atencdo priméaria a satde constitui a agdo integrada
do farmacéutico com a equipe de salde, centrada no usuério, para promogao, protecdo
e recuperacdo da salde e prevencdo de agravos, visando promover a utilizacdo ade-
guada dos medicamentos (BRASIL, 2014). Neste contexto, o profissional farmacéuti-
co pode contribuir com a equipe de salde em estratégias para educacdo do paciente,
procurando auxiliar na compreensao quanto a terapia de anticoagulacdo oral e melho-
rar adesdo ao tratamento, visando a seguranca do paciente, a prevengdo de eventos

adversos e alcancar o resultado terapéutico esperado.
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1. ANTICOAGULACAO ORAL COM VARFARINA

As indicagdes mais comuns de varfarina sdo a prevencdo primaria e secundaria
do tromboembolismo venoso; a prevencdo do embolismo sistémico em pacientes com
protese valvar cardiaca ou fibrilacdo atrial; a prevencdo do acidente vascular cerebral,
do infarto agudo do miocardio e da recorréncia do infarto. (WIGLE et al., 2013;
ARBRING et al., 2013, BRASIL, 2010; ANSELL et al., 2008; BAGLIN et al., 2006).

O uso de varfarina na prevencao secundaria de acidente vascular cerebral ocorre
especialmente em pacientes com fibrilacdo atrial de alto risco embolico (BRASIL,
2010). A fibrilacéo atrial € um preditor para o acidente vascular, ocasiona prejuizos
hemodindmicos e complicacbes tromboembdlicas, esta presente em 0,4% da popula-
cao geral e em 3% a 5% da populacdo acima de 65 anos. Ha estimativa que no Brasil
existam cerca de 1,5 milhdes de pacientes com fibrilacdo atrial (BRASIL, 2016;
LORGA FILHO et al., 2013). Mundialmente, o acidente vascular cerebral é a segunda
maior causa de morte e a principal causa de incapacidade. No Sistema Unico de Saude
(SUS) a varfarina é o tratamento anticoagulante oral disponivel, sendo que o seu uso é
capaz de reduzir em torno de 65% a 80% a incidéncia de acidente vascular cerebral
(BRASIL, 2016).
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As disfuncdes valvares também ocasionam riscos de eventos embolicos,
principalmente na presenca de fibrilacdo atrial, sendo o tromboembolismo sistémico
uma grave complicagdo. O tromboembolismo venoso tem um grande impacto na
morbidade e na mortalidade da populacéo geral, e pode ser prevenido na maioria dos
casos atraves do uso de anticoagulantes. No caso das disfuncdes valvares, o tratamento
com anticoagulante requer tempo prolongado, assim a anticoagulagao por via oral seria
a melhor escolha. O uso de préteses mecanicas é outro fator que expdem os pacientes a
riscos elevados de tromboembolismo (LORGA FILHO et al., 2013).

A varfarina atua interferindo na ativagédo dos fatores de coagulacgéo Il, VII, IX e
X, por inibir a enzima vitamina K oxidorredutase, assim reduz a coagulacdo e aumenta
o tempo de protrombina. Varfarina também inibe as proteinas anticoagulantes C, S e
Z, ocasionando um efeito pro-coagulante transitorio, que ocorre principalmente no
inicio do tratamento quando os niveis de proteinas anticoagulantes sdo reduzidos (JA-
COBS, 2008; AGENO et al., 2012).

Embora tenha eficacia estabelecida, varfarina é considerada um medicamento
potencialmente perigoso, em ambito hospitalar e ambulatorial (ISMP-BRASIL, 2013;
FANG et al., 2006). Devido a sua janela terapéutica estreita, o paciente pode ficar ex-
posto a efeitos adversos graves, como tromboembolismo ou hemorragia intracraniana,
ocasionado por dose anticoagulante insuficiente ou excessiva respectivamente. (COR-
Bletal., 2011; PLATT et al., 2010; BAGLIN et al., 2006).

Na atencdo priméria, os anticoagulantes estdo entre as classes de medicamentos
mais associadas a erros de medicacéo fatais, muitas vezes resultantes de monitorizacdo
laboratorial inadequada e interagdes medicamentosas clinicamente significativas, que
potencializam o risco de eventos adversos (BAGLIN et al., 2006; COUSINS e HAR-
RIS, 2006). Ja na atencdo secundaria, a varfarina esta entre os dez medicamentos mais
relacionados a ocorréncia de erros de prescricdo e dispensacdo, que geram agdes con-
tra o sistema de satde (COUSINS e HARRIS, 2006).
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O tratamento com varfarina é complexo, ndo apenas para 0S pacientes, mas
também para os profissionais de salde, por ser um farmaco com baixo indice terapéu-
tico e que exibe uma enorme variabilidade em termos de dose-resposta para cada indi-
viduo (AGENO et al., 2012; JACOBS, 2008). A acdo da varfarina pode ser influenci-
ada por diversos fatores, tais como, consumo de determinados alimentos e medicamen-
tos, ingestdo de bebida alcodlica, idade do paciente, peso corporal, disturbios hemosta-
ticos, polimorfismo genético, trombocitopenia, insuficiéncia hepética ou renal (JA-
COBS, 2008; BRASIL, 2010; WIGLE et al., 2013). Além disso, necessita de monito-
rizacdo regular dos niveis de anticoagulacdo e ajustes de dose frequentes para assegu-
rar que os pacientes permanecam dentro do intervalo alvo (WIGLE et al., 2013; BRA-
SIL, 2010).

2.2.  MONITORIZACAO DOS NIVEIS DE ANTICOAGULACAO

O uso de varfarina requer cuidados quanto ao controle do nivel desejado da an-
ticoagulagéo, isso requer um monitoramento por meio da medida do tempo de pro-
trombina (TP), expresso pela International Normalized Ratio (INR) (BRASIL, 2013;
AGENO et al., 2012; JACOBS, 2008; HENN et al., 2008). Embora exista uma padro-
nizagdo da monitorizacdo laboratorial e intervalos terapéuticos bem definidos, o uso de

varfarina ndo esta isento de complicacGes (CORBI et al., 2011).

No inicio do tratamento € recomendavel a monitorizagdo diaria para ajuste de
doses. Na sequéncia do tratamento, o valor INR geralmente é monitorado semanal-
mente por até duas semanas ou mais (JACOBS, 2008). Ao longo do tratamento € pos-
sivel diminuir a frequéncia de realizacdo do exame TP, no entanto 0 monitoramento
periddico é necessario para manter a acdo terapéutica desejada e minimizar eventos
adversos. Mesmo os pacientes com valor de INR estaveis deveriam realizar o exame
TP com intervalo maximo de até doze semanas (BRASIL, 2013; WIGLE et al., 2013;

HOLBROOK et al., 2012).
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As diretrizes nacionais (LORGA FILHO et al., 2013) e internacionais (HOL-
BROOK et al., 2012; AGENO et al., 2012; ANSELL et al., 2008; BAGLIN et al.,
2006) para anticoagulagdo recomendam que o intervalo terapéutico esteja entre o valor
INR de 2,0 a 3,0. No entanto, alguns pacientes podem necessitar de intervalos superio-
res, especialmente portadores de protese valvar ou aqueles que apresentem eventos
tromboembdlicos frequentes (LORGA FILHO et al., 2013; HOLBROOK et al., 2012;
ANSELL et al., 2008). Pequenas varia¢fes no valor de INR, até 0,5 superior ou inferi-
or ao intervalo terapéutico alvo, podem ser toleradas sem ajuste de dose em pacientes
com valores de INR estaveis em exames anteriores, sendo recomendada nova verifica-
¢ao do valor INR dentro de 1 a 2 semanas (HOLBROOK et al., 2012; SCHULMAN et
al., 2009).

O tempo na faixa terapéutica (Time in Therapeutic Range - TTR) também € u-
sado para medir a eficiéncia da anticoagulacdo oral, essa medida é verificada através
da raz&o entre o numero de exames realizados e o numero de resultados de INR dentro
da faixa terapéutica (SPINA, 2014). Entende-se que quanto maior for o tempo em que
o individuo permanecer dentro do intervalo terapéutico adequado, menores seriam as
chances de ocorréncia de eventos hemorragicos ou tromboembélicos. No entanto, falta
padronizacdo entre os estudos que descrevem essa relacdo, pois utilizam diferentes
alvos terapéuticos, diferentes meétodos de medicdo TTR, e diferencas nos ajustes de
dose (AGENO et al., 2012).

Atualmente, existem dispositivos portateis capazes de mensurar o valor do INR
através do sangue capilar, desenvolvidos com o objetivo de facilitar a monitorizacédo
terapéutica, no entanto a acuréacia destes dispositivos ainda é controversa (ARAUJO et
al., 2014). Embora sejam de facil operacéo e rapido resultado, podendo ser utilizados
em ambiente domiciliar pelo préprio paciente, o automonitoramento da anticoagulacéo
com aparelhos portateis deve ser recomendado com cautela, pois nem todos os pacien-
tes ttm motivacdo e habilidade para utilizar o aparelho e interpretar o resultado (A-
RAUJO et al., 2014; WIGLE et al., 2013; HOLBROOK et al., 2012).
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Em 2012, a Comissdo Nacional de Incorporacéo de Tecnologias no SUS — CO-
NITEC decidiu ndo incorporar no SUS o aparelho portéatil para monitoramento do va-
lor INR em pacientes recebendo tratamento com varfarina, pois considerou que o au-
tomonitoramento realizado de forma inadequada pode aumentar os riscos de eventos

adversos associados a anticoagulacdo (BRASIL, 2012).

Existem ambulatérios especializados em anticoagulacdo, em que o paciente é
acompanhado por uma equipe treinada, responsavel pelo monitoramento periédico do
valor INR, que realiza a avaliacdo e 0 manejo do tratamento com varfarina (HOL-
BROOK et al., 2012). Alguns autores sugerem que o ideal para o acompanhamento da
anticoagulacdo oral seria um servigo multiprofissional especializado (HENN, et al.,
2008; RUDD e DIER, 2010).

Ocorre que nem todos tém acesso aos servicos especializados, a maioria dos pa-
cientes € atendida pelo seu médico particular ou pela equipe de salde na atencao pri-
maria, sendo encaminhados para realizar o exame TP em laboratorio. Nesses casos,
nem sempre o acompanhamento do paciente terd um monitoramento periddico con-

forme o recomendado.

Embora exista a expectativa de que pacientes acompanhados em servico especi-
alizado tenham melhores resultados quanto aos niveis de anticoagulacdo, o comité res-
ponsavel pelas Diretrizes Baseadas em Evidéncias para Terapia Antitrombdtica e Pre-
vencgdo da Trombose do American College of Chest Physicians observou muitas diver-
géncias e inconsisténcias entre os resultados de estudos que compararam pacientes
acompanhados em ambulatdrio de anticoagulacdo aos acompanhados por servi¢o nao
especializado (HOLBROOK et al., 2012).

Assim, a orientacdo é de que os profissionais de satde realizem o acompanha-
mento dos pacientes em uso de varfarina de forma periddica e coordenada, incluindo a
educacdo do paciente, 0 monitoramento do valor INR, e uma boa comunicacao ao pa-
ciente quanto aos resultados de exames e ajustes de dose, sem uma recomendacdo de

qual modelo de servico deve ocorrer o acompanhamento (HOLBROOK et al., 2012).

19



2.3. INFORMACOES NO TRATAMENTO COM VARFARINA

A avaliacdo do conhecimento do paciente seria 0 primeiro passo para melhorar
a qualidade da terapia de anticoagulacio e a assisténcia prestada ao paciente. E crucial
que os pacientes estejam bem informados sobre os riscos e beneficios da anticoagula-
¢ao, procurando garantir que os mesmos tenham o entendimento de como utilizar cor-
retamente 0 medicamento e compreendam a importancia do acompanhamento regular
(FANG et al., 2006; ALPHONSA et al., 2015).

A qualidade da comunicacdo entre o médico e o paciente possibilita atingir me-
Ihores niveis de anticoagulacdo, aumentando a qualidade de vida e a seguranca dos
pacientes. Os pacientes devem receber informagdes que lhes permitam reconhecer si-
nais clinicos de hemorragia e que os deixem cientes quanto as consequéncias do uso
incorreto do medicamento ou do ndo cumprimento das recomendacdes da equipe de
salide (ALPHONSA et al., 2015; QUINTERO-GONZALEZ, 2010).

Os pacientes também devem estar cientes quanto aos riscos do uso de outros
medicamentos, produtos a base de plantas e certos alimentos, pois a varfarina é alvo de
numerosas interacfes alimentares e medicamentosas (AGENO et al., 2012; BAGLIN
et al., 2006; FANG et al., 2006). Medicamentos comumente prescritos, como antibio-
ticos e anti-inflamatorios, interagem com anticoagulantes, essas interacGes podem ser
responsaveis tanto pelo aumento do efeito anticoagulante, que pode ocasionar risco de
hemorragia, como pela inibicdo da sua acdo, que pode ocasionar evento trombético
(ANSELL et al., 2004; BAGLIN et al., 2006).

Ha& pacientes que ndo compreendem o tratamento proposto, muitas vezes pela
falta de informacdes verbais ou escritas prestadas pelo prescritor durante a consulta
(PORTELA et al., 2010). Duvidas em relacdo a prescricdo podem fazer com que o
individuo se sinta desmotivado, altere-a segundo seus critérios ou deixe de realiza-la
(FROHLICH et al., 2010). O conhecimento insuficiente e a caréncia de educacdo e de

informacgéo prestadas ao paciente sobre o medicamento utilizado resultam em dificul-
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dades para a conducdo correta do tratamento, provocando ineficacia ou até mesmo
complicagdes no tratamento (PORTELA et al., 2010).

O Letramento em Saude tem sido objeto de estudos e também deve ser conside-
rado, pois abrange ndo s a habilidade de ler, escrever e entender niUmeros, mas a ca-
pacidade cognitiva para compreender e interpretar as informag0es na forma escrita,
falada ou em pictograma no contexto da saude. Um individuo com letramento em sad-
de limitado teria dificuldades em compreender sobre a prescricdo medica e sobre as

orientacOes de cuidados no tratamento (ADAMS et al., 2009).

Segundo Fang e colaboradores, o letramento em saude pode ser um marcador
para fatores associados com a compreensédo das informagdes recebidas pelo paciente
guanto ao tratamento com varfarina. Verificaram que pacientes com letramento em
salde limitado tiveram maior frequéncia em dar respostas incorretas sobre questdes
gerais relacionadas ao tratamento com varfarina. No entanto, o letramento em salde
limitado néo esteve significativamente associado com a adesdo ou com o controle de
INR (FANG et al., 2006).

Existe uma variedade de métodos de ensino e estratégias que podem ser empre-
gadas, como a educagdo em grupo, o uso de materiais educativos impressos com figu-
ras e imagens ou material audio visual, as quais ajudam a reforcar as informagoes aos
pacientes. A orientacédo realizada de forma individual e presencial pode ser uma alter-
nativa que permite verificar as necessidades especificas de cada paciente (ALPHON-
SAcetal. 2015; FANG et al., 2006).

Pacientes em uso de varfarina demonstraram ter baixa informacédo quanto a te-
rapia de anticoagulacdo (DAVIS et al., 2005 apud BAKER et al., 2011; TANG et al.,
2003 apud BAKER et al., 2011). Um estudo transversal verificou que 62,9% dos paci-
entes ndo sabiam informar sobre o valor do INR alvo (ALPHONSA et al., 2015). Ou-
tros estudos verificaram baixa informacgdo quanto a eventos adversos e quanto as inte-
racdes de varfarina com alimentos e medicamentos (BAKER et al.,2011; ROCHA, et
al.,2010; CHENOT et al.,2014).
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A falta de informacéo do paciente sobre o seu tratamento e sua condigdo de
salde, sobretudo com a complexidade da terapia com varfarina, pode ser obstaculo
para a compreensao e adesao ao tratamento (CLARKESMITH et al.,2013). Identificar
fatores associados a ma compreensdo e a nao adesao ao tratamento poderia orientar o

método educacional mais adequado para orientacdo dos pacientes (FANG et al., 2006).

2.4. ADESAO AO TRATAMENTO COM VARFARINA

E inegavel que muitos pacientes sentem dificuldade em seguir as
recomendac0Oes de tratamento, assim a adesdo ao tratamento para doengas cronicas em
paises desenvolvidos é em torno de 50%, sendo as taxas ainda mais baixas em paises
em desenvolvimento. (WHO, 2003).

Utilizar a dose correta e manter o paciente dentro do intervalo terapéutico é
determinante para eficacia do tratamento e para seguranca do paciente, por isso a
adesdo ao tratamento é um fator importante a ser considerado. Sendo que a gestdo
integral destas varidveis exige um profissional de salde experiente, um sistema
organizado de acompanhamento, monitorizacdo confidvel e boa comunicacdo entre
médico e paciente (ANSELL et al., 2004).

Apesar de dados que fundamentam o uso prolongado de anticoagulantes, man-
ter a adesdo do paciente em tratamentos longos € um desafio, considerando o risco as-
sociado ao sangramento, a necessidade de monitorizagdo e os ajustes de dose frequen-
tes (KNEELAND e FANG, 2010). Em uma populagdo de pacientes com fibrilacdo
atrial, trés a cada quatro pacientes em tratamento com varfarina tiveram um ou mais
periodos de interrupgdo do tratamento. A interrupcdo do tratamento com varfarina foi
associada a um aumento significativo de risco em curto prazo para tromboembolismo e

morte durante os primeiros noventa dias da interrupcdo (RAUNSO et al., 2012).
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Um estudo de coorte, realizado em ambulatorios de anticoagulacéo, verificou
que 21% dos pacientes deixavam de usar o0 medicamento, constatando também que em
cada cinco doses de varfarina, uma era feita de forma incorreta. Este mesmo estudo,
denominado IN-RANGE (International Normalized Ratio Adherence and Genetics
Study), indicou que baixos niveis de saide mental, baixa funcdo cognitiva e, contrari-
ando a expectativa, alto nivel de escolaridade estariam associados com a baixa adesao
ao tratamento com varfarina (PLATT et al., 2010).

Diversas estratégias tem sido relatadas na literatura para medir a adesdo na
anticoagulacdo oral, as quais utilizam questionérios, autorrelato, contagem manual e
eletrénica de comprimidos, controle da retirada de medicamentos em farmacias, dosa-
gens laboratoriais de farmacos ou metabdlitos de farmacos, informacgdes contidas em
base de dados dos servigcos de saude (MAYET, 2015; CASTELLUCCI et al., 2015;
RAUNSO et al., 2012; PLATT et al., 2010; WHO, 2003).

O monitoramento dos niveis de coagulacdo sanguinea, por meio do exame do
tempo de protrombina (TP), utilizado para auxiliar no ajuste de dose de varfarina,
também é um método que pode ser utilizado para determinar a eficacia e a adeséo ao
tratamento com varfarina (BRASIL, 2010). Pois, para que se consiga manter o pacien-
te no intervalo terapéutico adequado, € essencial que a dose indicada do medicamento

seja utilizada corretamente e que as recomendacdes do tratamento sejam seguidas.

A Escala de Adesdo Terapéutica de Morisky — Morisky Medication Adherence
Scale (MMAS-4) (MORISKY et al., 1986) ja foi utilizada em alguns estudos para
verificar a adeséo ao tratamento com varfarina (AVILA et al., 2011; ESMEIRO et al.,
2009; CASTELLUCCI et al., 2015). No entanto, tem sido substituida pela Escala de
Adeséo Terapéutica de Oito Itens de Morisky — 8-item Morisky Medication Adherence
Scale (MMAS-8) devido a maior confiabilidade, por seu baixo custo e rapida
aplicacdo. A MMAS-8 foi recentemente validada em portugués (OLIVEIRA-FILHO
et al., 2014). Estudos mais recentes utilizaram a MMAS-8, que esta validada em
versdo modificada para pacientes em uso de varfarina (MORISKY et al., 2008;
WANG et al., 2012;; MAYET, 2015).
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3. JUSTIFICATIVA

O uso de varfarina requer cuidados por ser um farmaco de baixo indice terapéu-
tico, por ocasionar efeitos adversos graves, relacionados com a anticoagulagéo insufi-
ciente ou excessiva, por apresentar grande numero de interacdes, por necessitar de
monitorizacdo e terapia individualizada, por estar relacionado com a baixa adesdo ao

tratamento e a frequentes erros de medicagéo.

Considerando que a adesdo a terapia com anticoagulacdo oral crénica poderia
estar relacionada ao entendimento dos pacientes sobre o tratamento, torna-se importan-
te verificar o nivel de informacéo e identificar as falhas no conhecimento dos pacien-
tes, as quais poderiam ocasionar a baixa adesdo ao tratamento e baixos niveis do con-

trole da anticoagulacdo comprometendo a seguranca do paciente.

No Brasil, ja foram publicados alguns estudos sobre a terapia de anticoagulagéo
oral em pacientes acompanhados em ambulatérios especializados (ESMEIRO et al.,
2009; PELEGRINO et al., 2010; HENN et al., 2008; ROCHA et al., 2010; AVILA et
al., 2011; LAVITOLA et al., 2009). Este € o primeiro estudo, de que se tem conheci-
mento, realizado com o objetivo de verificar o nivel de informacdo, de adeséo ao tra-
tamento e os niveis de controle da anticoagulacdo entre pacientes em uso de varfarina

na atencdo primaria a saude.
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4. OBJETIVOS

Obijetivo Geral:

» Verificar o nivel de informacédo e a adesdo dos pacientes quanto ao tratamento

com varfarina.
Obijetivos Especificos:

» Caracterizar a populacdo em estudo utilizando dados so6ciodemograficos e da-

dos farmacoterapéuticos relacionados ao uso da varfarina;
> Verificar o nivel de informacdes dos pacientes quanto a prescricdo médica;

> Verificar o nivel de informacdes sobre cuidados durante o tratamento com var-

farina prestadas pela equipe de saude aos pacientes;

» Determinar a adesdo ao tratamento com varfarina utilizando a Escala de Adeséo
Terapéutica de Oito Itens de Morisky — 8-item Morisky Medication Adherence
Scale (MMAS-8) e 0 exame do tempo de protrombina, expresso pelo valor de
INR.
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Resumo

Foi realizado um estudo transversal na atengdo priméaria do municipio de ljui, a partir
de uma coorte prospectiva com 60 pacientes em uso de varfarina. O objetivo do estudo
foi verificar o nivel de informacéo e a adesdo quanto ao tratamento com varfarina. Uti-
lizou-se questionario para verificar o nivel de informac6es dos usuérios quanto a pres-
cricdo e o nivel de informacdes prestadas pela equipe de salde a esses usuarios. A
Escala de Adesdo Terapéutica de Morisky de Oito Itens (MMAS-8) e 0 exame do tem-
po de protrombina, expresso pelo Coeficiente Internacional Normatizado (INR), foram
usados para verificar a adesé@o ao tratamento. Os resultados foram expressos em valo-
res absolutos e relativos, razdo de prevaléncia e o teste qui-quadrado (%) foram usados
para verificar a associacdo entre as variaveis e o valor de INR. Verificou-se que 83,3%
dos participantes tiveram nivel de informacéo insuficiente prestada pela equipe de sau-
de, 50% ndo souberam informar o uso correto do medicamento, 86,7% foram nao ade-
rentes ao tratamento pela MMAS-8 e 63,3% estavam fora do intervalo terapéutico a-
dequado. O estudo apresentou um dos menores niveis de informacdo quanto ao trata-
mento com varfarina e o menor percentual de adesdo ao tratamento. No entanto, a bai-
xa frequéncia de valores de INR dentro do intervalo terapéutico foi semelhante entre
os estudos. Verifica-se a necessidade de melhorar a qualidade das informaces presta-
das aos usuarios e criar estratégias para adesdo ao tratamento, visando a seguranca do

paciente em uso de varfarina na atengdo primaria.

Descritores: Varfarina, Atencdo Primaria a Saude, Informacdo, Adesdo a Medicacao,

Coeficiente Internacional Normatizado
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Introducéo

A anticoagulacdo oral com varfarina é usada por milhdes de pessoas em todo o
mundo e tem eficécia estabelecida?. No entanto, seu uso exige um controle especial,
sendo imprescindivel acompanhamento clinico e laboratorial rigoroso com avaliacéo
da equipe multidisciplinar®. Os pacientes devem monitorar regularmente os niveis de
coagulacdo sanguinea, por meio do exame do tempo de protrombina (TP), expresso
pelo Coeficiente Internacional Normatizado (INR)*, o qual deve permanecer dentro do
intervalo terapéutico para reduzir o risco de complica¢Ges tromboembélicas ou hemor-

ragicas”.

Na atencdo primaria, os anticoagulantes estdo entre as classes de medicamentos
mais associadas a erros de medicacéo fatais, muitas vezes resultantes de monitorizagéo
laboratorial inadequada, interagdes medicamentosas significativas,”® falhas no conhe-

cimento técnico dos profissionais envolvidos e orientacdo insuficiente aos pacientes °.

O sucesso e a seguranca do uso de anticoagulantes dependem da educacéo do
paciente, da boa adesdo ao tratamento e da comunicagéo entre o paciente e 0s respon-
saveis pelo seu atendimento clinico >°. No entanto, as publicacdes sobre anticoagulan-
tes enfatizam principalmente eventos adversos, como hemorragia e trombose, sem
mencionar a qualidade do atendimento®. No Brasil, os estudos que tratam sobre o nivel
de informacéo ou sobre a adesdo quanto a terapia de anticoagulacédo oral estdo centra-
dos em pacientes acompanhados em ambulatérios especializados em anticoagulcédo
oral 379,

Neste contexto, o presente estudo foi realizado com pacientes em terapia de anticoagu-
lacdo oral com varfarina, sem acompanhamento por ambulatério especializado em an-
ticoagulacdo oral, atendidos na atencdo primaria a saide do municipio de ljui, Rio
Grande do Sul. O objetivo foi verificar o nivel de informacdes dos usuarios quanto a
prescricdo de varfarina, o nivel de informag6es prestadas pela equipe de salde a esses
usuarios sobre cuidados no tratamento e determinar a adesdo ao tratamento com varfa-

rina.
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Metodologia

Foi realizado um estudo transversal a partir de uma coorte prospectiva, com 0s
dados coletados entre abril e julho de 2014. Os pacientes da coorte foram acompanha-
dos mensalmente, pelo periodo de dezoito meses, de abril de 2014 a outubro de 2015.
Procurou-se incluir todos os pacientes que retiraram o medicamento varfarina nas uni-
dades de saude do municipio de ljui, as quais fazem parte dos servicos de atencdo pri-
maria a saude. O municipio esta localizado a 441 Km da capital, na regido Noroeste do
estado do Rio Grande do Sul, tem populacéo de 79.396 habitantes™. A atencdo prima-
ria do municipio conta com 15 unidades de atendimento, sendo sete Unidades Basicas
de Saude e oito Unidades de Estratégia de Saude da Familia. As 15 unidades de saude
realizam a dispensacdo de medicamentos, sendo que apenas a Unidade Central contava

com a presenca de farmacéutico™.

Procurou-se identificar os pacientes em uso de varfarina, a partir de um levan-
tamento das receitas atendidas nas 15 unidades de dispensacdo de medicamentos do
municipio. Para isso, realizou-se a busca e a analise de segundas vias das receitas ar-
quivadas na Farmécia Central do municipio para identificar prescricGes de varfarina,
pois 0 municipio ndo utilizava sistema informatizado para dispensacdo de medicamen-

tos, nem prontuario eletrénico.

Para coleta de dados foi utilizado um questionario como instrumento, o qual
abordou caracteristicas sociodemograficas e questfes relacionadas ao tratamento com
varfarina. A fim de verificar o nivel de informacdo quanto a prescricdo médica, foi
realizada uma questdo aberta para que os entrevistados explicassem como deveriam
usar o medicamento. As respostas dos entrevistados foram confrontadas com a respec-
tiva prescricdo, a qual poderia ser consultada pelo paciente. Foram atribuidos niveis de
informacé@o conforme as respostas dos entrevistados, sendo considerado nivel de in-
formacdo bom para o acerto total, nivel de informacdo regular, para acerto parcial, e
nivel de informacdo ruim, para quem ndo obteve acerto ou ndo respondeu a questdo.

Os niveis de informacéo regular e ruim foram considerados como nivel insuficiente.
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Quatorze questbes, com respostas fechadas de carater dicotomico (sim/néo), fo-
ram aplicadas para verificar quais informacdes os entrevistados haviam recebido sobre
cuidados durante o tratamento com varfarina. As questdes foram formuladas baseadas
nas orientagdes recomendadas pelo Formulério Terapéutico Nacional*? e pelo Manual
de Rotinas para Atencdo ao AVC'. Abordaram interacdes medicamentosas e alimen-
tares, eventos adversos, valor INR e prevencédo de quedas e les6es. Cada resposta posi-
tiva contou um ponto, o escore maximo foi de 14 pontos. O nivel de informacéao pres-
tada aos pacientes foi classificado como bom para pontuacdo igual ou superior a 10
pontos, e como insuficiente para pontuacgdes inferiores. Este ponto de corte, de apro-
ximadamente 70%, também foi utilizado em outros estudos™**°.

Para determinar a adesdo foi utilizada a Escala de Adesdo Terapéutica de
Morisky de Oito ltens — 8-item Morisky Medication Adherence Scale (MMAS-8)*"¢,
que esta validada em portugués. Originalmente, a MMAS-8 foi elaborada para

1718 “norém Wang et al., 2013 e

verificar a adesdo ao tratamento em hipertensos
Mayet, 2015% validaram a escala para verificar a adesdo ao tratamento em paciente
que utilizavam varfarina. Até o momento, ndo ha publicacdo no Brasil utilizando a

MMAS-8 para verificar a adesdo a terapia de anticoagulacéo oral.

A MMAS-8 utiliza oito perguntas relacionadas ao comportamento aderente,
com respostas fechadas de carater dicotbmico (sim/n&o), sendo a ultima questdo res-
pondida segundo uma escala de cinco op¢Bes: nunca, quase nunca, as vezes, frequen-
temente, sempre. Para cada resposta que demonstrasse a adesao foi atribuido um pon-
to, foi considerada alta adesdo para soma de 08 pontos, adesdo moderada para 07 ou
06 pontos e baixa adesdo para 05 pontos ou menos. O presente estudo considerou
como aderentes aqueles pacientes com alta adeséo, e calculou a sensibilidade e espe-
cificidade da MMAS-8 utilizando o exame TP como padrdo, seguindo o estudo de
Mayet, 2015.%

O exame do tempo de protrombina (TP), expresso pelo valor INR, foi feito em
laboratdrio contratado, sendo a coleta realizada em domicilio. Segundo as diretrizes
para anticoagulacdo, em nivel nacional® e internacional,*° o intervalo terapéutico
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recomendado para a maioria das indicacgdes esta entre o valor de INR de 2,0 a 3,0. Po-
rém, excecdes ocorrem para alguns pacientes portadores de protese valvar ou pacientes
com eventos tromboembolicos frequentes, que podem necessitar um valor de INR

maior, variando entre o intervalo de 2,5 e 3,5 22> 2%,

No presente estudo, foram considerados dentro do intervalo terapéutico adequa-
do, pacientes cujo valor de INR ficou entre 2,0 e 3,5. Este mesmo intervalo foi usado
em um estudo que incluiu tanto pacientes com prétese valvar, como pacientes sem pro-
tese?’, uma vez que o valor INR até 3,5 pode ser tolerado sem alteracdo da dose de
varfarina, mesmo que a meta de anticoagulacdo do paciente seja entre o intervalo de
2,0 e 3,022, Os pacientes cujo valor de INR foi inferior a 2,0 foram considerados ndo

aderentes ao tratamento com varfarina.

As variaveis preditoras foram sexo, idade, escolaridade, tempo em uso de varfa-
rina (até 24 meses, acima de 24 meses), indicacao para o uso de varfarina (prétese val-
var, outro motivo), frequéncia de realizacdo do exame TP (intervalo maximo de 3 me-
ses, intervalo superior a 3 meses), nivel de informacéo quanto a prescri¢édo (bom, insu-
ficiente), nivel de informacdo prestado pela equipe de saiude (bom, insuficiente), ade-

séo ao tratamento (aderentes, ndo aderentes).

As analises envolveram a apresentacao de valores absolutos e relativos das va-
ridveis em estudo, sendo utilizados a média e o desvio padrdo para as variaveis conti-
nuas. Os dados foram analisados estimando-se a prevaléncia, a razdo de prevaléncia
(RP) e intervalo de confianga (IC 95%). O teste qui-quadrado (x?) foi usado para veri-
ficar a associacdo entre as variaveis independentes e o valor INR, sendo as variaveis
continuas dicotomizadas. As andlises foram realizadas no programa SPSS versao 18.0,

considerando o nivel de significancia de 0,05.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Fede-
ral do Rio Grande do Sul sob o parecer de nimero 336.259. A participacdo dos entre-

vistados foi voluntaria, podendo ser interrompida em qualquer momento, e foi assina-
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do o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. A pesquisa seguiu 0 preconizado

pela Resolucdo 466/2012 do Conselho Nacional de Saude.
Resultados

Foram encontrados 96 usuarios com prescri¢ao de varfarina, dos quais 05 recu-
saram-se em participar do estudo, 13 ndo foram localizados, 07 ndo estavam mais uti-
lizando varfarina e 03 haviam falecido. O estudo foi iniciado com 68 participantes, dos
quais 08 ndo o concluiram, 02 por Gbito e 05 por ndo terem feito o exame TP no perio-

do de tempo considerado neste estudo tranversal.

Foram estudadas 60 pessoas, com idade média de 65,3 anos + 13,7, sendo 31
mulheres (51,7%), o nivel de escolaridade foi de 5,8 anos de estudo £ 4,4. O tempo
médio em uso de varfarina foi de 5,8 anos £+ 5,0. As principais indicacdes do uso de
varfarina foram doencas tromboembdlicas para 25 pessoas (41,6%) e uso de protese
valvar cardiaca para 23 pessoas (38,3%), 10 pessoas (16,7%) utilizavam por outros
motivos (arritmia, infarto agudo do miocardio ou acidente vascular cerebral), e dois

nao souberam informar o motivo do uso.

A Tabela 1 apresenta as caracteristicas sociodemograficas e a frequéncia em
que o valor de INR ficou fora do intervalo terapéutico para cada categoria das varia-
veis. Os dados apresentados na Tabela 1 demonstram que ndo houve associacao esta-
tisticamente significativa entre as variaveis e o valor de INR. Realizado o teste %

também néo houve associagdo entre as varidveis e o valor INR (p>0,05).

Quanto ao nivel de informacdo da prescricdo médica, metade da amostra de-
monstrou bom nivel de informacéo. Dezesseis participantes (26,7%) apresentaram ni-
vel de informacéo regular e 14 participantes (23,3%) apresentarem nivel de informa-
¢do ruim, os quais foram classificados com nivel de informacéo insuficiente. Quanto
ao nivel de informacédo prestada aos pacientes pela equipe de saude, 83,3 % tiveram
nivel de informacdo insuficiente, apenas 10 participantes atingiram nivel de informa-
cao suficiente, afirmando terem recebido mais de 70% das informacgbes questionadas.

A média de informacdes recebidas foi de 4,7 £ 3,8 dentre as quatorze questdes realiza-
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das. A tabela 2 apresenta as informacdes e a frequéncia em que as mesmas teriam sido

prestadas aos pacientes.

Tabela 1: Caracteristicas sociodemograficas e valor de INR fora da faixa terapéutica
entre usudrios de varfarina na Atencdo Priméaria & Saude no municipio de ljui/RS.

Total de partici-  Participantes fora do intervalo terapéuti-
pantes co

Caracteristicas n=60 (100%) n=38 (63,3%) RP (IC 95%)
Sexo
Feminino 31 (51,7) 23 (74,2) 1,43 (0,95-2,15)
Masculino 29 (48,3) 15 (51,7)
Idade
Até 64 anos 27 (45,0) 16 (59,3)
Acima de 64 anos 33 (55,0 22 (66,7) 1,30 (0,76-1,67)
Escolaridade
Até 05 anos de estudo 39 (65,0) 25 (64,1) 1,03 (0,69-1,56)
Acima de 05 anos de estudo 21 (35,0) 13 (61,9)
Tempo em uso de varfarina
Até 24 meses 19 (31,7) 13 (68,4) 1,12 (0,78-1,66)
Acima de 24 meses 41 (68,3) 25 (60,9)
Indicacdo do uso de varfarina
Protese valvar 23 (38,3) 16 (69,6) 1,17 (0,80-1,71)
Outros motivos 37 (61,7) 22 (59,4)
Frequéncia do exame TP
Intervalo maximo de 3 meses 33  (55,0) 20 (60,6) 1,10 (0,75-1,61)
Intervalo superior a 3 meses 27 (45,0) 18 (66,7)
Nivel de informacdo da receita
Bom 30 (50,0) 19 (63,3) 1,00 (0,68-1,47)
Insuficiente 30 (50,0) 19 (63,3)
Nivel de informacao equipe de salude
Bom 10 (16,7) 5 (50,0)
Insuficiente 50 (83,3) 33 (66,0) 1,32 (0,69-2,53)
Adesdo
Aderentes 8 (13,3 6 (75,0 0,82 (0,54-1,29)
N&o aderentes 52 (86,7) 32 (61,5)
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Tabela 2: Nivel de informacdes prestadas aos usuarios de varfarina pela equipe de sa-

Gde no municipio de ljui/RS.

Questdo: O médico ou a equipe de saude que o atende Ihe prestou alguma destas Foram informados
informacgGes quanto ao tratamento com varfarina?

n (%)
1. Nao usar medicamento injetavel via intramuscular durante o tratamento. 9 (15,0
2. Na&o usar medicamentos por conta prépria, principalmente anti-inflamatdrios. 30 (50,0)
3. Em caso de sangramentos espontaneos (gengival, urinario, genital etc.), comuni-
" . A 28 (46,7)
car 0 médico e procurar atendimento imediato.
4. Comunicar sempre 0 uso de varfarina ao dentista ou médico que lhe atender. 28 (46,7)
5. Usar sapato fechado e ndo escorregadio para evitar quedas e machucados. 18 (30,0)
6. Usar tapete de borracha no banheiro para evitar quedas. 16 (26,7)
7. Fazer o exame do tempo de protrombina (INR) com intervalos maximos de trés 30 (50,0)
meses. '
8. Em caso de dor intensa de cabeca ou dor de barriga procurar atendimento imedia- 11 (18,3)

to.

9. Ingerir com moderagdo alimentos ricos em vitamina K (brécolis, repolho, couve,
espinafre ou certos 6leos vegetais), além de complexos vitaminicos e suplementos 15 (25,0)
nutricionais com vitamina K.

10. Evitar a pratica de esportes ou atividades que possam causar lesées. 16 (26,7)
11. Cuidados com a escovacéao dental, com o ato de barbear, e para evitar lesdes na 16 (26,7)
cabeca e no corpo. ’
12. Nao usar outros medicamentos sem consultar médico ou farmacéutico, pois varfa-
rina tem alta probabilidade de reacdo adversa e interage com diversos medica- 18 (30,0)
mentos.
13. Qual a indicacdo especifica sobre o valor de INR que vocé deve ter. 26 (43,3)
14. Cuidados quanto a alimentacdo que vocé deveria ter. 20 (33,3)

Questionados se haviam recebido informagéo sobre o valor de INR, 26 (43,3%)
responderam afirmativamente, mas apenas 19 (31,7%) souberam informar corretamen-
te qual o intervalo terapéutico esperado. Quando questionados sobre a frequéncia que
realizavam o exame TP para controle do valor INR, 33 participantes (55%) relataram
fazer o exame pelo menos uma vez a cada 03 meses, 16 (26,7%) afirmaram fazer o
exame com um intervalo superior a 03 meses, e outros 11 (18,3%) afirmaram que néo

realizavam o exame.
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No entanto, quando foi solicitada a apresentacdo dos Ultimos resultados de e-
xame TP, para verificacdo do valor INR, observou-se que a maioria ndo estava com 0s
exames atualizados. Apenas 15 participantes (25%) apresentaram o resultado atualiza-
do do exame, 22 (36,7%) apresentaram resultado de exame realizado ha mais de trés
meses, 11 participantes (18,3%) afirmaram realizar 0 exame, mas ndo apresentaram o
resultado, e outros 12 participantes (20%) disseram nado realizar o exame. Desta forma,
para verificar o valor INR optou-se por realizar o exame TP em todos 0s participantes,

mediante a coleta domiciliar e analise em laboratorio.

Realizado o exame TP, verificou-se que apenas 22 participantes (36,7%) esta-
vam dentro do intervalo terapéutico, com valor de INR entre 2,0 e 3,5. Entre os 38 par-
ticipantes (63,3%) que estavam fora do intervalo terapéutico esperado, 09 (15%) tive-
ram valor INR superior a 3,5, e 0s outros 29 (48,3%) tiveram valor de INR inferior a
2,0, sendo considerados ndo aderentes ao tratamento com varfarina. O Grafico 1 apre-

senta os niveis de anticoagulacdo com varfarina expresso pelo valor de INR.

Grafico 1: Niveis de anticoagulacdo oral com varfarina expressos pelo valor INR entre
usuarios da Atencdo Primaria a Satde no municipio de ljui/RS (Pacientes x Valor INR).
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Aplicada a MMAS-8, verificou-se que apenas 08 (13,3%) participantes apresen-
taram alta adesdo. Foram considerados ndo aderentes 37 participantes (61,7%) com
adesdo moderada e 15 participantes (25%) com baixa adesdo, a pontuacdo média foi
de 6,1 = 1,7 para a escala de zero a oito pontos da MMAS-8. Utilizando o valor de
INR como padrédo, a MMAS-8 apresentou boa sensibilidade, 84,2% dos participantes
gue estavam fora do intervalo terapéutico ndo foram aderentes ao tratamento. O valor
preditivo positivo demonstrou que 61,5% dos participantes ndo aderentes estavam fora
do intervalo terapéutico. Entretanto, a MMAS-8 apresentou baixa especificidade, ape-
nas 9,1% dos participantes que estavam dentro do intervalo terapéutico demonstraram-
se aderentes ao tratamento pela MMAS-8. O valor preditivo negativo demonstrou que
25% dos participantes aderentes estavam dentro do intervalo terapéutico. A Tabela 3
apresenta as questdes da MMAS-8 para adesdo ao tratamento com varfarina e 0 nime-

ro de participantes com respostas indicativas de adesé&o.

Tabela 3: Questdes realizadas para verificar a adesdo ao tratamento e participantes

com respostas indicativas de adesdo ao tratamento com varfarina.

Resposta para

Questdes realizadas quanto ao tratamento com varfarina adesio (%)
1. Vocé as vezes se esquece de tomar o0 medicamento? Né&o 32 (53,3)
2. Nas duas Gltimas semanas, houve algum dia em que vocé nao to- .
! g a N30 53 (88.8)
mou ao medicamento?
3. Vocé ja parou de tomar o medicamento ou diminuiu a dose sem ~
/CE Ja parou ¢ men N0 44 (733)
avisar seu médico porque se sentia pior quando os tomava?
4, uando vocé viaja ou sai de casa, as vezes esquece de levar o me- N
Q J q N30 44 (73,30
dicamento?
5. Vocé tomou 0 medicamento ontem? Sim 53 (88,3)
6. uando sente que sua doenca esta controlada, vocé as vezes para .
Q a ¢ P N30 53 (88.3)
de tomar o medicamento?
7. Vocé ja se sentiu incomodado por seguir corretamente o seu tra- -
J horseg Nio 39 (65,5)
tamento?
8. Com que frequéncia vocé tem dificuldades para se lembrar de to- Nunca ou qua- (76.6)
mar o medicamento? Sse nunca '

49



Discussao

Os resultados do presente estudo indicam uma caréncia de informacg6es presta-
das pela equipe de saude aos pacientes em uso de varfarina. Dentre as 14 informacdes
recomendadas pelo Formulario Terapéutico Nacional*? e pelo Manual de Rotinas para
Atencdo a0 AVC®, uma média de 4,7 (+ 3,8) teriam sido prestadas aos pacientes. A-
penas 10 participantes (16,7%) afirmaram ter recebido pelo menos 70% das informa-

¢Oes, os quais foram considerados com bom nivel de informacao.

Outros estudos, realizados em ambulatorio de anticoagulacdo, tiveram entre
13,3% e 74,1%"®*1%% dos participantes classificados com bom nivel de informagcéo
quanto & terapia de anticoagulacdo oral. Os estudos de Henn et al., 2008” e Rocha et
al., 2010°® realizados em Porto Alegre, Rio Grande do Sul, tiveram caracteristicas co-
mo sexo, idade, escolaridade e tempo em uso de varfarina semelhantes ao presente
estudo. Porém tiveram amostras de 120 e 110 pacientes respectivamente, em que 64,1
% e 36,4% foram classificados com um bom nivel de informacdo, considerando um
ponto de corte maior (80%) para essa classificagdo. As variagdes entre os estudos po-
dem estar relacionadas com diferencas metodoldgicas, questionarios aplicados, e pelo
fato de o presente estudo ter sido realizado na atencdo priméaria a saude, fora de um

servicgo especializado em anticoagulagéo.

Os resultados indicam que entre as informagdes recomendadas, todas teriam si-
do prestadas com baixa frequéncia pela equipe de salde, pois ndo mais de 50% dos
participantes afirmaram ter recebido cada uma das informag6es. O desconhecimento
dessas informacdes, essenciais para seguranca do tratamento, expde 0S USUArios a e-
ventos adversos relacionados com quedas, lesdes, interagbes medicamentosas e ali-
mentares. Metade dos participantes ndo sabia sequer que ndo deveriam usar medica-
mentos por conta propria, nem mesmo anti-inflamatdrios, que é uma das classes mais
usadas na automedicacdo. Pode-se considerar também uma caréncia de informacéo
quanto a prescricdo médica, pois apenas 50% dos participantes souberam informar o

uso correto de varfarina conforme o prescrito pelo médico, ainda que todos os partici-
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pantes pudessem consultar a prescricdo no momento da pesquisa para responder como

deveriam usar medicamento.

O letramento em saude tem sido objeto de estudos e também deve ser conside-
rado quando se trata do nivel de informacéo dos pacientes, pois abrange ndo so6 a habi-
lidade de ler, escrever e entender niUmeros, mas a capacidade cognitiva para compre-
ender e interpretar as informagdes na forma escrita, falada ou em pictograma no con-
texto da satde *’. O letramento em satde pode ser um marcador para fatores associa-
dos com a compreensdo das informages recebidas pelo paciente quanto ao tratamento
com varfarina®®. O individuo com baixa escolaridade e letramento em satde limitado
teria dificuldades em compreender sobre a prescricdo médica e orientagdes de cuida-

dos no tratamento.

Baixos niveis de informacao encontrados neste estudo podem indicar falhas no
sistema de salde, no que diz respeito a atencdo prestada ao usuério e & comunicacéo
das informacdes. Problemas estruturais e de funcionamento, como caréncia de recursos
humanos e dificuldade no acesso, podem prejudicar a disponibilidade de um atendi-
mento mais racional e humanizado nos servicos de atencdo priméaria a satde, % bem

como a qualidade das informacdes prestadas pela equipe de salde aos usuarios.

Estudos realizados em ambulatorio especializado em anticoagulacdo, que utili-
zaram a MMAS-8, apresentaram um percentual maior de pacientes com adeséo ao tra-
tamento, observaram entre 34,5%" e 46,4%” dos participantes com adesdo ao trata-
mento. Outros estudos, também realizados em servico especializado, porém utilizando
a Escala de Adesdo Terapéutica de Morisky — Morisky Medication Adherence Scale

(MMAS-4)* observaram taxa de adesdo ao tratamento em torno de 39%° e 50%> 3!,

No presente estudo apenas 13,3% mostraram-se aderentes ao tratamento pela
MMAS-8, no entanto 36,7 % dos participantes apresentaram um valor de INR adequa-
do. A MMAS-8 é um método de baixo custo, de facil aplicacdo e apresentou boa sen-
sibilidade, no entanto demonstrou baixa especificidade, ou seja, baixa proporcdo de

individuos dentro da faixa terapéutica aderentes ao tratamento.
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Uma das razdes pode ser o alto ponto de corte da MMAS-8, pois ao considerar
aderentes apenas aqueles com alta adesdo ao tratamento, que demonstrem comporta-
mento aderente para as oito questdes da escala, reduz o percentual de individuos que
poderiam ser classificados como aderentes. Assim, qualquer participante que alguma
vez esqueceu-se de tomar o medicamento, 0 que € muito provavel acontecer em qual-
quer tratamento, ou que demonstrou comportamento ndo aderente para uma Unica
questdo da MMAS-8 foi considerado ndo aderente pela MMAS-8. Dessa forma, no
presente estudo a MMAS-8 ndo demonstrou ser um bom método para verificar a ade-

sdo ao tratamento com varfarina.

Quanto ao nivel de informacdo, deve ser considerado que alguns pacientes po-
dem conhecer bem a forma correta de uso de seus medicamentos, mas isso ndo € ga-
rantia absoluta de que utilizam de forma correta e tenham ades&o ao tratamento, pois
podem ter problemas com esquecimento de doses, podem nédo estar motivados ou ndo
se sentirem seguros para o uso de seus medicamentos *. A educacéo do paciente pode
promover saude e auxiliar na adesdo ao tratamento, mas o foco ndo deve ser apenas
informar utilizando metodologias de persuaséo, € preciso despertar a consciéncia criti-
ca dos sujeitos sobre sua realidade para que possam nela intervir, realizando suas esco-
lhas, cientes dos prés e contras de determinadas opgdes *.

Comparado a outros estudos, observou-se que pacientes acompanhados por
ambulatorio de anticoagulacdo teriam melhor nivel de conhecimento quanto a terapia
de anticoagulacdo oral, melhor adesdo ao tratamento pela MMAS-8. Dessa forma,
provavelmente também estariam mais preparados para o autocuidado e para resolucao
de eventos adversos decorrentes do tratamento. Um acompanhamento orientado
deveria ser dado aos pacientes do presente estudo visando aa seguranca no tratamento,
pois apresentaram baixa escolaridade, nivel de informacéo insuficiente e baixa adeséo

ao tratamento.

Estudos realizados em ambulatorio especializados geralmente utilizam o tempo
na faixa terapéutica (Time in Therapeutic Range - TTR) para medir a eficiéncia da an-

ticoagulacdo oral, que verifica a razdo entre o nimero de exames realizados e 0 nime-
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ro de valores de INR dentro da faixa terapéutica. Neste estudo, devido a falta de resul-
tados atualizados para maioria dos pacientes, optou-se pela realizacdo de exame TP em

todos os participantes num mesmo periodo.

Observou-se que 67,3% dos entrevistados estavam fora do intervalo terapéutico
alvo. Outros estudos realizados em ambulatdrio de anticoagulacdo oral identificaram
frequéncias semelhantes, entre 64 e 75%> " ® % contrariando a expectativa de que o
acompanhamento em ambulatorio especializado poderia resultar num melhor controle
dos niveis de anticoagulagdo com menor frequéncia de pacientes fora do intervalo te-

rapéutico.

No presente estudo, 50% dos participantes afirmaram terem sido informados
que deveriam fazer o exame TP a cada trés meses, mas apenas 25% apresentaram um
resultado atualizado do exame TP e 68,3% n&o souberam nem mesmo informar o seu
intervalo terapéutico alvo. E possivel que a baixa frequéncia desta informacdo esteja
relacionada com a frequéncia de realizacdo do exame TP. Pacientes acompanhados em
ambulatorios especializados provavelmente realizam esse controle com maior frequén-
cia, com mais chances de tomarem conhecimento a respeito do exame TP e do alvo
terapéutico, conforme pode ser observado no estudo de Rocha et al., 2010 em que
62,7% dos pacientes acompanhados em ambulatério de anticoagulacdo souberam in-

formar o respectivo alvo terapéutico °.

A baixa frequéncia de valores de INR dentro do intervalo terapéutico sugere a
dificuldade de manter os pacientes nos niveis adequados de anticoagulacdo, sendo es-
tes pacientes acompanhados ou ndo em ambulatério especializado. Essa dificuldade
pode ocorrer, pois sdo diversos os fatores que podem influenciar no valor do INR, tais
como o horério irregular de tomada dos comprimidos, ajustes inadequados de doses,
variagdes entre os fabricantes, fatores individuais relacionados com a genetica, dieta,

massa corporal, funcdo hepéatica e metabolismo do farmaco” .

N&o houve associacdo entre o valor de INR e as variaveis analisadas, esse resul-

tado esta de acordo com outros estudos, que também ndo demonstraram associacao
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3,7, 16

significativa nem mesmo para variaveis relacionadas ao conhecimento ou a ade-

sd0 ao tratamento.® %°

LimitacGes deste estudo estiveram relacionas com realizacdo do exame TP uma
Unica vez. O namero de participantes foi baixo, no entanto, procurou-se incluir todos
0s pacientes atendidos na atencdo primaria que estariam em uso de varfarina no muni-
cipio de ljui. Viés de memoria e o uso de informacdes auto-referidas podem ter influ-
enciado os resultados do nivel de informacéo prestada aos usuarios e adesdo ao trata-
mento. E possivel que alguns usuarios ndo tenham recordado durante a aplicagdo do

questionario, informacg6es que tivessem sido prestadas pela equipe de salde.

Embora tenha eficacia estabelecida, a varfarina é considerada um medicamento
potencialmente perigoso, em ambito hospitalar e ambulatorial. Devido ao seu baixo
nivel terapéutico, o paciente pode ficar exposto a efeitos adversos graves mesmaos com
pequenas alteragdes de dose.> ® Informacdes sobre como utilizar o medicamento e
sobre a importancia de cumprir o tratamento s&o imprescindiveis,?® porém orientacdes
sobre cuidados sdo especialmente necessarias no tratamento com varfarina, visando a

seguranca do paciente e prevencao de complicagdes.

O atendimento humanizado e 0 acesso a informacéo séo direitos dos usuarios do
Sistema Unico de Saude. O processo de educacio em satde deve ser espaco aberto ao
dialogo, néo é suficiente apenas transmitir informacdes, ha necessidade de verificar se
as orientaces foram compreendidas e se 0 usuario esta de acordo com o tratamento
proposto, pois isto pode influenciar no uso correto do medicamento e na adesdo ao

tratamento>>.

Verifica-se a necessidade de melhoria na qualidade das informacOes prestadas
pela equipe de salde aos pacientes em uso de varfarina, bem como, incentivo da ade-
sdo ao tratamento e melhor monitoramento da anticoagulacdo, especialmente naqueles
acompanhados na Atencdo Primaria a Saude, fora de ambulatérios especializados, vi-
sando o atendimento qualificado, que deve ser prestado de forma multidisciplinar, hu-

manizada e com frequéncia regular para seguranca do paciente.
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7. CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados do presente estudo permitiram verificar que pacientes, acompa-
nhados na atengdo primaria a saude no municipio de ljui, tiveram informacoes insufi-
cientes sobre o tratamento com varfarina, baixa adeséo ao tratamento pela MMAS-8 e
baixo controle dos niveis de anticoagulacdo. A metade dos participantes ndo soube
informar o uso correto do medicamento conforme a prescri¢do, ndo sabia com qual
frequéncia que deveriam realizar o exame TP, nem que deveria evitar o uso de medi-

camentos por conta propria durante o tratamento com varfarina.

Verificou-se uma fragilidade no acompanhamento dos pacientes, com possiveis
falhas na comunicacdo das informagdes prestadas pela equipe de saude, apontando a
necessidade da programacdo de estratégias para auxiliar na educacdo do paciente.
Considerando que a maioria dos participantes deste estudo apresentou baixa escolari-
dade, € possivel que a comunicacdo escrita e falada ndo seja suficiente para compreen-
sdo das orientacdes prestadas ao paciente quanto ao tratamento, sendo necessario inse-

rir outras formas de comunicacgéo visando facilitar o entendimento desses pacientes.
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A equipe de saude deve utilizar uma linguagem simples, as informacdes escritas
devem ser claras e legiveis, sendo que o uso de materiais com orienta¢6es na forma de
imagens, figuras ou desenhos podem auxiliar na comunicacao e no entendimento des-
ses pacientes. Além disso, a equipe deve verificar se 0 paciente compreendeu de fato

as orientacdes prestadas no atendimento.

Compreender o tratamento realizado permite o direito de escolha do paciente
em seguir ou ndo o tratamento proposto. A adesdo do paciente ao tratamento também
pode ser melhorada se 0 mesmo estiver motivado e sentir-se seguro compreendendo a

importancia do tratamento.

Comparando resultados do presente estudo com os de estudos ja publicados, ob-
servou-se que pacientes acompanhados em ambulatério especializado teriam melhor
adesdo ao tratamento e melhor nivel de informacdo, mas sem um melhor controle dos
niveis de anticoagulacdo. Isso demonstra que néo é tarefa facil manter o valor de INR

dentro da faixa terapéutica alvo, mesmo em ambulatdrios especializados.

O acompanhamento periodico dos pacientes deve contemplar a investigacdo dos
diversos fatores, que poderiam influenciar nos baixos niveis de controle da anticoagu-
lacdo. Dessa forma, medidas corretivas poderiam ser adotadas para melhores resulta-

dos quanto aos niveis de controle.

A recomendacdo das Diretrizes Praticas Baseada em Evidéncia para Terapia
Antitrombotica e Prevencdo da Trombose do American College of Chest Physicians
reforca a necessidade do acompanhamento periodico do paciente, para isso todos na
equipe de saude devem estar envolvidos. Neste contexto, o farmacéutico tem papel
fundamental sendo que a atencdo farmacéutica pode ser uma estratégia para atender a

essa recomendacéo.

A participacdo ativa do farmacéutico nas equipes multiprofissionais, contribu-
indo para educacdo em salde, € vista como necessidade para o redesenho do modelo
de atencdo as condicOes cronicas e para melhoria dos resultados em salde, particular-

mente no nivel dos cuidados primarios (MENDES, 2012).
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No entanto, essa necessidade ainda ¢ um desafio. Pode-se observar, no presente
estudo, que apenas na Unidade Central de dispensacdo contava com a presenc¢a do pro-
fissional farmacéutico, entre as quinze unidades de dispensacdo de medicamentos do
municipio. Ainda que o farmacéutico tenha papel fundamental na dispensacdo de me-
dicamentos e sua participacdo na equipe de salde seja necessaria para contribuir nas
acOes em saude, ndo fazia parte da equipe de salde destes locais. Infelizmente essa é
uma realidade em muitos municipios brasileiros, onde o profissional farmacéutico ain-

da ndo esta inserido nas equipes de saude.
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8. APENDICES
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APENDICE A: Instrumento de coleta de dados

Cadigo do Entrevistado: Data: [/ |

DADOS SOCIODEMOGRAFICOS

1. Sexo: () Masculino () Feminino 2.ldade ____ anos

3. Consumo de alcool frequente: ( ) Sim () Néo

4. Fumante: () Sim ( )N& ( )Ex-fumante

5. Renda mensal: 6. Namero de membros na familia
7. Quantos anos estudou: anos () N&o foi a escola

No ok wdhpE

DADOS FARMACOTERAPEUTICOS

Ha quanto tempo toma varfarina? ( )anos ( )meses
Doenca que o levou a tomar varfarina?

Qual horario vocé toma este medicamento?

Sabe informar a duragdo do tratamento?

Segue a dosagem indicada pelo médico? ( ) Sim () N&o
Vocé |é a receita todas as vezes que vai tomar ou ja decorou?
Faz o controle do INR? ( ) Sim ( ) N&o

7 1.De quanto em quanto tempo faz esse controle?

() Semanalmente ( ) Quinzenalmente ( ) Mensalmente ( ) cadaseis meses ( )umavezano ( ) ndo faz

NIVEL DE INFORMACAO

- PRESCRICAO-

1. Conte como vocé toma este medicamento?

(solicitar a receita e verificar se esta correta a descri¢do) Acertou totalmente () Acertou parcialmente ( ) N&o acer-
tou ()

- CUIDADOS DURANTE O TRATAMENTO-

2. Recebeu essas informacdes do seu médico ou equipe de salde (assinalar as informac6es prestadas)

a.
b.
C.

- —Sae oo

3

n.

() Néo usar injecbes no musculo. Caso haja necessidade de uso de medicacéo injetével, fazer por via venosa.

( ) Nao usar medicaces por conta propria, principalmente anti-inflamatérios (voltaren, cataflan etc.).

() Em caso de sangramentos espontaneos (gengival, urinario, genital etc.), procurar imediatamente o hospital e
comunicar ao médico.

() Comunicar sempre o uso desta medicacdo ao dentista ou a médicos de outras especialidades.

() Usar sapato fechado e ndo escorregadio para evitar quedas e machucados.

() Usar tapete de borracha no banheiro para evitar quedas.

() Fazer o exame tempo de protrombina com intervalos maximos de trés meses.

() Em caso de dor de cabeca ou dor de barriga intensas, procurar imediatamente atendimento.

() Ingerir com moderag&o fontes dietéticas ricas em vitamina K (brocolis, repolho, couve, espinafre ou certos 6leos
vegetais), além de complexos vitaminicos e suplementos nutricionais com vitamina K.

() Evitar a pratica de esportes ou outras atividades que possam causar lesdes durante o uso de varfarina.

( ) Cuidados com escovacdo dental e ato de barbear e ainda sobre lesdes na cabeca ou corpo, queda, devido ao
risco de sangramento interno.

() Este medicamento possui alta probabilidade de reacdo adversa e interacdo de medicamentos, ndo usar outros
medicamentos sem consultar médico ou farmacéutico.

() Indicacdo especifica sobre qual o valor de INR que deveria ter. (Qual o valor? ___ ).

( ) Indicag@es sobre cuidados a nivel alimentar que deveria ter.
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APENDICE B: Escala utilizada para verificar a adesdo ao tratamento.

Adaptacdo da Escala de Adesdo Terapéutica de Oito Itens de Morisky com a respecti-
va pontuacédo (Morisky et al., 2008).

Questdes realizadas quanto ao tratamento com varfarina? Sim N&o
1. Vocé as vezes se esquece de tomar 0 medicamento? 0 1
2. Nas duas Gltimas semanas, houve algum dia em que vocé 0 1
ndo tomou ao medicamento?

3. Vocé ja parou de tomar 0 medicamento ou diminuiu a dose
sem avisar seu médico porque se sentia pior quando os to- 0 1
mava?

4. Quando vocé viaja ou sai de casa, as vezes esquece de levar 0 1
0 medicamento?

5. Vocé tomou o medicamento ontem? 1 0

6. Quando sente que sua doenga esta controlada, vocé as vezes 0 1
para de tomar o0 medicamento?

7. Voce ja se sentiu incomodado por seguir corretamente o seu 0 1
tratamento?

8. Com que frequéncia vocé tem dificuldades para se lembrar de tomar o0 medicamen-
to?

Nunca (1) Quase Nunca (1) As Vezes (0) Frequentemente (0) Sempre( 0)

Alta Adesdo: 8 pontos

Média Adesdo: 7 ou 6 pontos

Baixa Adesdo: 5 pontos ou menos
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APENDICE C: Escalas de Adesdo Terapéutica validadas e utilizadas em outros
estudos.

Eight-item Morisky Medication Adherence Scale administered to patients who
were on warfarin (Mayet, 2015).

1. Do you sometimes forget to take warfarin?

2. People sometimes miss taking their medicines for reasons other than forgetting. Thinking
over the past 2 weeks, were there any days when you did not take your warfarin?

3. Have you ever cut back or stopped taking warfarin without telling your doctor because you
felt worse when you took it?

4. When you travel or leave home, do you sometimes forget to bring along your warfarin?
5. Did you take all your warfarin yesterday?

6. When you feel like your symptoms are under control, do you sometimes stop taking your
warfarin?

7. Taking medicine every day is a real inconvenience for some people. Do you ever feel hassled
about sticking to your anticoagulation therapy?

8. How often do you have difficulty remembering to take your warfarin?

Escala de Adesédo Terapéutica de Morisky de 8 Itens validada em portugués (O-
liveira-Filho et al., 2012).

1. Vocé as vezes esquece de tomar os seus remédios para pressdo?

2. Nas duas Gltimas semanas, houve algum dia em que vocé ndo tomou seus remédios para pres-
sdo alta?

3. Vocé ja parou de tomar seus remedios ou diminuiu a dose sem avisar seu médico porque se
sentia pior quando os tomava?

4. Quando voce viaja ou sai de casa, as vezes esquece de levar seus medicamentos?
5. Vocé tomou seus medicamentos para pressdo alta ontem?

6. Quando sente que sua pressdo esta controlada, vocé as vezes para de tomar seus medicamen-
tos?

7. Vocé ja se sentiu incomodado por seguir corretamente o seu tratamento para presséo alta?

8. Com que frequéncia vocé tem dificuldades para se lembrar de tomar todos os seus remédios
para pressdo?
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9. ANEXO

71



72



ANEXO I: Parecer Consubstanciado do Comité de Etica em Pesquisa da UFRGS

& UNIVERSIDADE FEDERAL DO
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DO PO GRARMDE DO SUL

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: USO DE VARFARINA EM NiVE[_ AMBULATORIAL - UMA COORTE DE PACIENTES
DO SISTEMA PUBLICO DE SAUDE

Pesquisador: Isabela Heineck

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 18047413.0.0000.5347
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Apresentagio do Projeto:

A varfarina € um anticoagulante bastante utilizado mas que apresenta elevada prevaléncia de interagées
medicamentosas, que podem intensificar ou reduzir a sua agédo. Algumas situagdes clinicas, como a
insuficiéncia hepatica, idade avangada, desnutricdo aumentam os riscos relacionados ao uso de varfarina.
Além disso, fatores genéticos interferem na resposta farmacologica.

Objetivo da Pesquisa:
Estimar a incidéncia de eventos adversos relacionados ao uso de varfarina e descrever o itinerario do
usuario pelo sistema publico de saude para resolugdo dos problemas.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:
Riscos e beneficios foram esclarecidos no TCLE, principalmente no que diz respeito a coleta de sangue e
exames adicionais que serdo realizados.

Comentarios e Consideragées sobre a Pesquisa:

Trata-se de uma coorte prospectiva para acompanhar pacientes ambulatoriais do sistema publico de satude
de ljui/RS em uso de varfarina. Por meio de dados disponibilizados pela Farmacia Central da Secretaria
Municipal de Saude verificou-se que atualmente a varfarina € dispensada para 60 usuarios que seréao
acompanhados por um periodo de dezoito meses. A pesquisa sera constituida
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por coleta de dados direta e indireta e por exames complementares que serdo solicitados para o paciente.
Sera também aplicado um questionario sobre habitos (alimentagdo, consumo de alcool, tabagismo,
percepcédo de seu estado de salde, entre outros). Serdo feitas analises de variantes genéticas.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:

O TCLE foi alterado incluindo as analises de DNA propostas.

Foi retirado do questionario o nome do paciente, sendo este substituido por cédigo adequado.
O projeto foi adequado as recomendagdes do CEP.

Recomendagdes:

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagées:
O projeto foi adequado as recomendagdes do CEP.

Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:

Nao

Consideragdes Finais a critério do CEP:
Encaminhe-se.

PORTO ALEGRE, 18 de Julho de 2013

Assinador por:

José Artur Bogo Chies
(Coordenador)
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