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Resumo

Introducdo: A Hipertensdo Arterial € uma doenca cronica e o principal fator de risco
para as doencas cardiovasculares cuja prevaléncia tem vindo a aumentar em todo o
mundo. A adesdo a terapéutica anti-hipertensiva (TAH) € um problema mundial tendo
implicagdes na morbilidade e mortalidade bem como no aumento na utilizagdo de
cuidados de salde e dos custos para o sistema de saude. Os medicamentos
genéricos surgem como uma alternativa mais custo-efetiva, embora algum ceticismo
generalizado sobre a sua eficacia e seguranca por parte dos médicos e doentes possa

ter impacto na adeséo a terapéutica.

Objetivos: Identificar as diferengcas na adesdo a terapéutica anti-hipertensiva em
doentes diagnosticados com hipertensao arterial nas unidades da rede de cuidados de
saude primarios da Regido de Saude de Lisboa e Vale do Tejo, que iniciem tratamento

com um medicamento genérico versus um medicamento de referéncia.

Métodos: Foi desenvolvido um estudo de coorte retrospetivo. A coorte foi formada por
todos os doentes (entre os 18 e os 90 anos), que foram diagnosticados com o cAdigo
K86 - Hipertensédo arterial sem complicacbes, no primeiro trimestre de 2011, e que
iniciaram terapéutica anti-hipertensiva em monoterapia ou associacado fixa. A adeséo a
terapéutica foi avaliada nas suas trés componentes: iniciagdo, implementacdo e
descontinuagdo. A iniciacdo foi determinada pela aquisicdo da prescricdo inicial num
prazo maximo de seis meses. Foi analisado o tempo para a iniciacdo da terapéutica,
por doente, através da curva de Kaplan-Meier. A implementag¢édo foi estimada com
recurso ao Medication Possession Ratio. A persisténcia foi determinada pela
propor¢cdo de doentes que permaneceram em tratamento durante o periodo em
estudo, tendo sido considerado como lacuna maxima no tratamento 90 dias. Foi
também analisada a reiniciacdo do tratamento. A analise de sobrevivéncia de Kaplan-

Meier foi usada para estimar as taxas de risco de descontinuacao.

Resultados: Dos 3.424 elementos da coorte, 2.918 (85,2%) iniciaram o tratamento no
periodo de seis meses apés a prescricdo inicial. Os doentes mais jovens
apresentaram taxas de iniciacdo mais baixas. Nao existiram diferencas na taxa de
iniciacdo entre doentes que iniciaram com TAH genérica ou de marca, embora 0s
doentes que iniciaram com TAH genérica demoraram menos tempo a iniciar o
tratamento. Dos 2.003 (68,6%) doentes que ainda se encontravam em tratamento dois

anos apos o inicio da TAH, apenas 146 (5%) foram classificados como persistentes,
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ou seja, ndo tinham qualquer lacuna superior a 90 dias durante o periodo em estudo.
O risco de descontinuacdo foi maior para doentes mais jovens. Quando avaliada a
influéncia do MG néo se verificaram diferencas estatisticamente significativas entre os
doentes que iniciaram tratamento com um medicamento genérico ou com um
medicamento de marca. Analisando a implementacdo da TAH, apenas 151 (5,2%)
doentes foram classificados como aderentes, ou seja, obtiveram um MPR=80%.
Doentes mais velhos apresentaram taxas de implementacdo mais altas. Também nao
se verificaram diferencas nas taxas de implementacdo entre os doentes que iniciaram

tratamento com um medicamento genérico ou com um medicamento de marca.

Conclusdes: Os resultados desta dissertagcdo vao ao encontro dos resultados de
estudos anteriores, 0s quais verificaram que a adesdo a TAH € baixa. No entanto essa
baixa ades@o a terapéutica ndo € influenciada pelo facto da prescrigdo inicial da
terapéutica corresponder a um medicamento genérico ou de referéncia. Tal suporta a
decisdo de promover a utilizagdo de medicamentos genéricos no tratamento de

doencas cronicas, pelo seu maior custo-eficacia.

Palavras-chave: Hipertensdo arterial, medicamento genérico, medicamento de

referéncia, adesédo a terapéutica.
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Abstract

Background: Arterial Hypertension is a chronic disease and the main risk factor for
cardiovascular diseases whose prevalence has been increasing worldwide. Adherence
to antihypertensive therapy (AHT) is a worldwide problem with implications for
morbidity and mortality as well as an increase in the use of health care and costs for
the healthcare system. Generic drugs emerge as a more cost-effective alternative,
although some widespread skepticism about their efficacy and safety on the part of

physicians and patients may have an impact on adherence to therapy.

Objective: To identify the differences in adherence to antihypertensive therapy in
patients diagnosed with arterial hypertension in the units of the primary health care
network of the Lisbon and Tagus Valley Health Region, who start treatment with a

generic drug versus a reference drug.

Methods: A retrospective cohort study was developed. The cohort consisted of all
patients (between 18 and 90 years old), who were diagnosed with the code K86 -
Uncomplicated arterial hypertension, in the first quarter of 2011, and who started
antihypertensive therapy in monotherapy or fixed combination. Adherence to therapy
was evaluated in its three components: initiation, implementation, and discontinuation.
Initiation was determined by acquiring the initial prescription within a maximum period
of six months. The time for initiation of therapy, per patient, was analyzed using the
Kaplan-Meier survival. The implementation was estimated using the Medication
Possession Ratio. Persistence was determined by the proportion of patients who
remained on treatment during the study period, with a maximum treatment gap of 90
days being considered. Restarting treatment was also analyzed. Kaplan-Meier survival

analysis was used to estimate discontinuation risk rates.

Results: Of the 3,424 cohort members, 2,918 (85.2%) started treatment within six
months of the initial prescription. Younger patients had lower initiation rates. There
were no differences in initiation rate between patients who started with generic or
branded TAH, although patients who started with generic TAH took less time to start
treatment. Of the 2,003 (68.6%) patients who were still on treatment two years after
starting TAH, only 146 (5%) were classified as persistent, i.e., they had no gap of more
than 90 days during the study period. The risk of discontinuation was higher for

younger patients. When evaluating the influence of MG, there were no statistically



significant differences between patients who started treatment with a generic drug or a
branded drug. Analyzing the implementation of the TAH, only 151 (5.2%) patients were
classified as adherent, that is, they obtained an MPR=80%. Older patients had higher
implementation rates. There were also no differences in implementation rates between

patients who started treatment with a generic drug or a brand-name drug.

Conclusion: The results of this dissertation agree with the results of previous studies,
which found that adherence to TAH is low. However, this low adherence to therapy is
not influenced by the fact that the initial prescription of therapy corresponds to a
generic or branded drug. This supports the decision to promote the use of generic

drugs in the treatment of chronic diseases, due to their greater cost-effectiveness.

Key-Words: Arterial hypertension, generic drug, reference drug, adherence to therapy.
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Introducao

A Hipertensédo Arterial (HTA) € uma doencga cronica reconhecida como o
principal fator de risco para as doencas cardiovasculares (DCV), cuja prevaléncia tem
vindo a aumentar em todo o mundo®. Segundo a Organizacdo Mundial de Salide
(OMS) estima-se que 1,28 mil milhdes de adultos, entre os 30 e os 79 anos de idade,
em todo o mundo apresentem HTA, sendo apenas diagnosticados e tratados 42% e
desses 21% apresentam a HTA controlada®. Num estudo realizado em 2015,

estimou-se que a prevaléncia da HTA na populacéo portuguesa seria de 36%®.

O aumento da presséo arterial (PA) esta associado a um maior risco de DCV,
tais como acidente vascular cerebral (AVC) isquémico e hemorragico, enfarte do
miocardio, morte subita, insuficiéncia cardiaca, doenca arterial periférica, doenca renal
cronica®®, declinio cognitivo, sindromes demenciais®”, disfuncdo erétil e,

possivelmente, a degenerescéncia macular da idade®),

O tratamento da HTA assenta em duas vertentes: alteracdes do estilo de vida
e/ou tratamento farmacoldgico“®, tendo como principal objetivo reduzir a PA para
valores <140/90mmHg, e quando bem tolerado pelo doente para valores
<130/80mmHg®.

No entanto, apesar das varias opcdes terapéuticas disponiveis e eficazes no
mercado, o controlo da PA mantém-se inadequado. Uma das razdes para 0 baixo
controlo da HTA é a nédo adeséo a terapéutica®!9. Estima-se que em Portugal apenas

55% dos doentes com HTA tomem os medicamentos conforme a prescricdo médica®.

A adesdo a terapéutica é definida como o processo pelo qual os doentes
tomam os seus medicamentos como prescrito. E um processo complexo e dindmico
caracterizado por trés componentes: iniciacdo, implementacdo e descontinuagdo™®V.
Sendo a adesao a terapéutica constituida por diferentes componentes, a ndo adesao a
terapéutica pode ocorrer por diferentes motivos ou combinacbes de varios motivos:
nao iniciar ou iniciar tarde o tratamento prescrito, implementacéo sub6tima do regime

terapéutico prescrito ou a descontinuacéo precoce do tratamento®V.

Na literatura sdo descritos multiplos métodos de quantificacdo da adesédo a
terapéutica, tendo sido classificados por Osterberg e Blaschke(2005)*? em métodos
diretos e indiretos. As bases de dados de prescricdo e/ou faturacdo de medicamentos

(método indireto) permitem avaliar o comportamento de adesdo a terapéutica em



grandes populacdes e durante longos periodos de tempo, sendo considerado o
método “Gold standard” para as componentes de iniciagdo e descontinuacdo. No
calculo da adesdo a terapéutica, nomeadamente na componente da implementacao,
destacam-se o medication possession ratio (MPR) e proportion of days covered
(PDC)*3-19 sendo o MPR aceite como indicador padrdo na avaliacdo da adesdo a

terapéutica com base em dados retrospetivos?.

by

Diferentes barreiras para a adesdo a terapéutica sdo documentadas na
literatura, no entanto, uma das mais mencionadas prende-se com o0 aumento dos
copagamentos por parte dos doentes. Diversos estudos revelam que o aumento dos
copagamentos dos medicamentos esta associado a diminuicdo da adesdo a
terapéutica prescrita, mesmo em terapéuticas altamente eficazes utilizadas no
tratamento da HTA®®-2D) e que essa reducdo é independente da terapéutica anti-
hipertensiva (TAH) prescrita ser um medicamento genérico (MG) ou um medicamento

de referéncia, vulgarmente designado de medicamento de marcaé29,

O aumento da esperangca média de vida e a maior prevaléncia das doencas
cronicas como a HTA, faz prever um aumento da presséo sobre o Servigo Nacional de
Saude (SNS). Neste sentido, a alternativa passa pelo recurso a terapéuticas mais
custo-efetivas como 0 MG, contribuindo para uma potencial poupanca da despesa por
parte do SNS bem como do cidaddo®®??®). Segundo a Associacdo Portuguesa de
Medicamentos Genéricos e Biossimilares (APOGEN), os MG dispensados nas
farmacias portuguesas, em 2020, permitiram uma poupanca superior a 462 milhdes de

euros ao Estado e aos cidadaos@.

O mercado de MG em Portugal tem vindo a aumentar de forma constante,
registando, em 2021, 48.8% do total de unidades dispensadas®. No entanto, apesar
do significativo potencial de crescimento, nos Uultimos anos verificou-se uma

estagnacdo da quota de mercado do MG®®,

Assim, o principal objetivo deste estudo € identificar as diferencas na adeséo a
TAH em doentes diagnosticados com HTA nas unidades da rede de cuidados de
saude primarios da Regido de Saude de Lisboa e Vale do Tejo, que iniciaram o

tratamento com um medicamento genérico versus um medicamento de referéncia.

A presente dissertacdo encontra-se dividida em oito capitulos principais. No
capitulo um é feita uma breve introducéo. No capitulo dois, abordamos a definicao,
classificacdo e prevaléncia da HTA bem como as abordagens terapéuticas
recomendadas. Ainda neste capitulo retratamos a relacdo entre o controlo da PA e a

adesdo a terapéutica, elaborando o encadeamento para o capitulo seguinte. No
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capitulo trés descrevemos o conceito de adesdo a terapéutica bem como a
prevaléncia da ndo adesdo e o0s seus fatores de risco, segundo as cinco categorias
definidas pela OMS. Neste mesmo capitulo € ainda abordada a definicdo do MG, a
introducdo do MG no mercado e o estado atual em Portugal referente a utilizacédo
destes medicamentos. E igualmente descrito a ades&o ao medicamento genérico bem
como as crencas associadas ao mesmo. No capitulo quatro sdo descritos os
diferentes métodos de quantificacdo da adesédo a terapéutica, com foco nas bases de
dados de prescricdo e/ou faturacdo. No capitulo cinco enumeramos 0s objetivos da
dissertacdo e no capitulo seis sdo descritas todas as questdes metodoldgicas do
desenho do estudo. No capitulo sete sdo apresentados os principais resultados desta
dissertacdo e no ultimo capitulo sdo discutidos os resultados, tendo como base a
literatura publicada sobre a influéncia do MG na adesao a terapéutica nas diferentes

componentes da adeséao.



1. Enquadramento Tedrico Parte | — Hipertensao Arterial



1.1. Doencas cardiovasculares - Hipertensao Arterial
como fator de risco

As DCV continuam a ser uma das principais causas de mortalidade prematura
e morbilidade, bem como do aumento dos custos associados aos cuidados de
saude®?), Nas Ultimas décadas o ndmero de mortes por DCV aumentou
exponencialmente, de 12,2 para 18,6 milhGes entre os anos de 1990 e 2019%?®, Em
Portugal, apesar do decréscimo verificado nos ultimos anos, em 2018 as DCV foram a
principal causa de morte, sendo responsaveis por 29% do total de mortes.

As DCV estéo associadas a diferentes fatores de risco que podem ser divididos
em modificaveis e ndo modificaveis. Os fatores de risco modificaveis, subdividem-se
em biologicos, dos quais se destacam a HTA, diabetes mellitus, dislipidemia e a pré-
obesidade/obesidade; em fatores relacionados com o estilo de vida, como o tabaco, a
dieta inadequada, o consumo excessivo de alcool, o sedentarismo e/ou o nivel baixo
de atividade fisica; e, por fim, em fatores sociais, nomeadamente, o rendimento, a
educacao, a profissdo e as condicbes de vida. Os fatores de risco ndo modificaveis,

englobam o sexo, idade, patriménio genético®?.

A HTA é o fator de risco mais prevalente e relevante para desenvolvimento de
DCV, contribuindo para cerca de 19,2% do total de mortes em todo o mundo. De
acordo com o Global Burden of Disease de 2019, a PA elevada é a segunda e a
terceira causa responsavel pelos anos de vida ajustados por incapacidade (disability-
associated life-years, DALYsS) nas mulheres e nos homens, respetivamente®?, Na
populacdo portuguesa, os dados mais atuais revelam que a HTA é o segundo fator de

risco contribuindo para 13% DALYs ©?),

A HTA esta associada a varios eventos cardiovasculares (CV), sendo responsavel
por 37% dos AVC e por 18% dos enfartes do miocardio em todos 0 mundo. E também
associada a morte subita, insuficiéncia cardiaca, doenca arterial periférica, doenca
renal crénica “%, declinio cognitivo, sindromes demenciais®?, disfuncdo erétil e,

possivelmente, a degenerescéncia macular da idade®,



1.2. Definicéo e classificacao da Hipertensao Arterial

A distincdo entre normotensédo e hipertensao € dificil de definir, no entanto
sabe-se que os valores para 0s quais ndo sao evidenciados riscos CV encontram-se
até um limiar de 115/75mmHg. O risco de DCV duplica por cada aumento de 10 e de
20 mmHg da pressédo arterial diastolica (PAD) e da pressao arterial sistélica (PAS),

respetivamente®),

Na pratica clinica, de forma a simplificar o diagnéstico e a abordagem
terapéutica, foram estabelecidos valores para os quais os beneficios do tratamento
(estilo de vida ou farmacolégico) inequivocamente superem o0s riscos do tratamento

evidenciados por ensaios clinicos randomizados (ECRs)®.

De acordo com as guidelines de 2018 da European Society of Cardiology
(ESC)/European Society of Hypertension (ESH) para o Tratamento da Hipertensao
Arterial, define-se por HTA, quando os valores PAS no consultorio sdo superiores ou
iguais a 140mmHg e/ou valores da PAD superiores ou iguais a 90mmHg®.

A definicdo e classificacdo dos niveis de PA sdo demostradas na Tabela 1.

Tabela 1. Defini¢éo e classificacdo dos niveis de pressao arterial medido no

consultorio
Categoria Sistélica (mmHg) Diastélica (mmHg)
Otima <120 e <80
Normal 120-129 e/ou 80-84
Normal alta 130-139 elou 85-89
Hipertenséo grau 1 140-159 e/ou 90-99
Hipertenséo grau 2 160-179 elou 100-109
Hipertenséo grau 3 2180 e/ou 2110
Hipertensao sistélica isolada 2140 e <90

Adaptado de Williams,et al ¢

Segundo as guidelines de 2018 da ESH/ESC para o Tratamento da
Hipertensdo Arterial®, o diagnoéstico da HTA ndo deve ser apenas baseado numa
Unica serie de leituras de PA e numa Unica visita ao consultorio, a ndo ser que a PA
seja substancialmente elevada (grau 3) e haja evidencia clara de lesdo de 6rgéo

mediada pela Hipertensdo (LOMH). Para os outros casos, as medicoes de PA



repetidas, em consultas repetidas, tém sido a estratégia adotada. Sendo que o nimero
de visitas e intervalo de tempo entre consultas varia de acordo com a gravidade da
HTA.

- Elevacdo Grau 2 ou mais, requer mais visitas e intervalos de tempo mais curtos entre

visitas (dias ou semanas).

- Elevagédo Grau 1, o periodo de repeticdo de medi¢cSes pode alongar-se até alguns

meses.

Como estratégia alternativa as medic6es fora do consultério sdo uma forma de

confirmar o diagndéstico, desde que logisticamente e economicamente viavel.

1.3. Prevaléncia da Hipertensao Arterial

Segundo a OMS estima-se que 1,28 mil milhdes de adultos, entre os 30 e 79
anos de idade, em todo o mundo apresentam HTA, sendo apenas diagnosticados e

tratados 42% e desses, 21% apresentam a HTA controlada®.

Globalmente, em 2015, a prevaléncia da HTA era de cerca de 30-45% da
populagdo adulta, com uma prevaléncia, respetivamente, de 24% e 20% em homens e
mulheres, sendo mais comum com o aumento da idade, apresentando uma
prevaléncia superior a 60% em idades superiores a 60 anos®. Apesar da elevada
persisténcia de HTA em adultos em todo o mundo, nos paises de alto rendimento tem
se verificado uma diminuicdo da prevaléncia de HTA nas ultimas décadas , enquanto
nos paises de médio e baixo rendimento a prevaléncia tem-se mantido estavel ou
aumentado. Estima-se que o nimero de pessoas com HTA no mundo, aumentara

15 a 20% até 2025, resultante do envelhecimento progressivo das populacdes®.

Em Portugal, de acordo com o Primeiro Inquérito Nacional com Exame Fisico
(INSEF 2015)®, a prevaléncia de HTA na populacdo residente em Portugal com
idades entre os 25 e os 74 anos de idade, era de 36%. Estes resultados revelaram um
aumento da prevaléncia de HTA, no sexo masculino, comparativamente ao sexo
feminino, bem como na faixa etaria dos 65 aos 74 anos de idade. Entre os individuos
hipertensos, 69,8% referiu possuir conhecimento acerca da sua condicdo de saude,
69,4% revelou tomar medicacdo anti-hipertensiva, no entanto destes, apenas 71,3%

apresentaram a PA controlada.



Para além deste estudo, outros estudos de prevaléncia com medicdo da PA,
foram realizados em Portugal a uma populacdo com idades entre os 18 e os 90 anos.
Destacam-se o Prevalence, Awareness, Treatment and Control of Hypertension in
Portugal, PAP®3: de 2003, e o Prevalence of Hypertension and Salt Study, PHYSA G4,
de 2011-2012, que reportaram uma prevaléncia de HTA de 42,1% e 42,2%, bem
como um controlo da PA de 11,2% e 42,5%, respetivamente. Quando comparados
estes valores com os valores do estudo INSEF 2015®, evidencia-se uma reducéo na
prevaléncia de HTA e um melhor controlo dos valores de PA dos individuos com HTA,

o gue reflete a reducdo da mortalidade por DCV observado em Portugal.

1.4. Abordagem terapéutica da Hipertenséao Arterial

Tém sido demostradas evidéncias de que a redugdo da PA pode reduzir de
forma substancial a morbilidade e mortalidade prematura associada as DCV®“:3536) A
reducdo da PA esta associado a um menor risco de eventos CV, nomeadamente
doenca cardiaca coronaria, acidente vascular cerebral, insuficiéncia cardiaca e
insuficiéncia renal @537, independentemente da PA base dentro da faixa hipertensiva,

do nivel de risco cardiovascular, comorbidades, idade, sexo e etnia®.

O tratamento da HTA pode ser abordado por duas estratégias principais,
alteracées do estilo de vida e/ou tratamento farmacolégico®®. Em todos os doentes o
principal objetivo é reduzir a PA para valores <140/90mmHg, no entanto, desde que

bem tolerado, os valores alvo de PA devem ser 130/80mmHg®.

1.4.1. Alteragdes do estilo de vida

E amplamente aceite que o estilo de vida saudavel pode prevenir ou adiar o
inicio da HTA, bem como reduzir o risco CV, no entanto estas altera¢gfes no estilo de

vida nunca devem protelar o inicio da terapia farmacolégica®.

A OMS considera que mais de trés quartos da mortalidade global devido as

DCV podiam ser prevenidos por alteracGes adequadas do estilo de vida®®.

As alteracdes ao estilo de vida recomendadas para reduzir a PA s&o: restricdo

de sal, moderacdo no consumo de alcool, consumo elevado de legumes e frutas,



reducdo de peso, manutencdo do peso ideal e atividade fisica regular bem como a

cessacgdo do tabagismo®.

1.4.2. Tratamento farmacolégico

A maioria dos doentes necessitara de terapéutica farmacoldgica para além das
alteracBGes ao nivel do estilo de vida para o controlo da PA. Para doentes com idade
inferior a 80 anos, com alto risco CV e HTA grau 2 e 3 é recomendado iniciar o
tratamento farmacoldgico juntamente com as intervengdes no estilo de vida. Nos
doentes de baixo risco CV e grau 1 de HTA, o tratamento farmacol6gico deve ser
iniciado apos 3-6 meses, caso a PA ndo seja controlada apenas por intervenc¢des no

estilo de vida®39).

De acordo com as guidelines ESH/ESC de 2018% é recomendado para o
tratamento da HTA, inibidores da enzima de conversdo da angiotensina (IECA),
antagonistas dos recetores da angiotensina (ARA), betabloqueadores (BB),
blogueadores dos canais do célcio (BCC) e diuréticos (tiazidicos e diuréticos tiazidico-

like, como clortalidona e indapamida), sejam em monoterapia ou em combinacgdes.

Em Portugal, num estudo realizado nas unidades de salde, baseado no registo
dos Médicos de Medicina Geral e Familiar, referente ao ano de 2013, identificou-se
como os medicamentos mais prescritos para o controlo da HTA, os Antagonistas dos
recetores da angiotensina Il (ARAIl)- 47.4%, Diuréticos - 27,2% e Bloqueadores Beta
27%140),

Ja num estudo mais recente, com base nos incidentes de HTA reportados da
Rede de Médicos Sentinela, entre 2014 e 2015, os farmacos mais utilizados na
terapéutica da HTA foram os IECA (51,3%), diuréticos tiazidicos (32,2%), e ARA
(21,4%)D).

O inicio do tratamento farmacolégico, de acordo com as guidelines ESH/ESC
de 2018“, deve ser feito com dois farmacos em contrapartida do recurso a
monoterapia na grande maioria dos hipertensos, privilegiando-se essa associacdo em
comprimido Unico — associacao fixa . No estudo VALSIM®“? (Estudo Epidemioldgico de
Prevaléncia da Sindrome Metabdlica na Populacdo Portuguesa), desenvolvido em
2009, dos individuos sob tratamento, 47,62% foram tratados em monoterapia,
enquanto 52,38% foram tratados em terapéutica combinada (36.16% medicados com

duas classes e 16,22% com trés ou mais classes). No estudo da PHYSA®Y, realizado



em 2011-2012, constatou-se que entre os doentes com HTA controlada, 39,2%

estavam em monoterapia e 56,4% em terapia combinada.

A Direcdo Geral de Saude (DGS) recomenda como principios gerais de
prescricdo de farmacos: a) a utilizacdo de medicamentos genéricos, sempre que
apropriados e de baixo custo; b) a utilizagdo, sempre que possivel, de medicamentos
de toma Unica diaria; c) o tratamento de doentes com hipertenséo sistolica isolada da
mesma forma dos doentes com hipertensao sisto-diastdlica, tendo em conta as
comorbilidades presentes; d) caso o doente esteja devidamente controlado com
diferente opgao terapéutica, esta devera ser mantida e justificada no processo clinico

(43).
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2. Enquadramento Teorico Parte Il - Adeséo a Terapéutica
Farmacologica
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2.1. Conceito de adeséao a terapéutica

Na literatura, diferentes termos como “compliance”, “adherence”, “persistence”
e ‘“concordance” foram sendo introduzidos para descrever o ato de procurar
atendimento médico, levantar a receita médica e tomar o medicamento de forma
adequada. Estes termos sdo muitas das vezes utilizados indistintamente, no entanto
implicam diferentes visbes acerca da relacdo entre o doente e o profissional de

salude®,

Em 1975, o termo “compliance” foi introduzido como um termo oficial MeSH
(Medical Subject Heading) na Biblioteca Nacional de medicina dos Estados Unidos da
América (EUA)®V. Este refere-se a uma abordagem tradicional da prescri¢do e inclui a
obediéncia simples e cega as recomendacdes emitidas pelo médico, onde as opinides
dos doentes sdo completamente negligenciadas*'4®, Posteriormente, o termo
“compliance” foi cada vez mais substituido pelo termo “adherence”. Este reconhece
que o doente é um sujeito ativo, admitindo a relagdo fundamental entre o doente e o
médico. Ultrapassa o ato de aceitar apenas as instru¢cdes médicas, sendo empregue
como “sindénimo de concordancia, compreendendo a aceitagdo e intervencao ativa e
voluntéria do doente, que partilha a responsabilidade do tratamento com a equipa de

profissionais de salude que o segue” “®,

No seguimento desta mudanga o termo “concordance" foi proposto pela
primeira vez pela Royal Pharmaceutical Society of Great Britain em 1995. Este
reconhece a necessidade dos doentes e dos profissionais de salde cooperarem
mutuamente na abordagem terapéutica, reconhecendo que os doentes e 0s

profissionais de salde podem ter pontos de vista diferentes?,

A OMS, em 2003, publicou oficialmente a primeira definicdo de adeséo como
“the extent to which a person’s behaviour — taking medication, following a diet, and/or
executing lifestyle changes, corresponds with agreed recommendations from a health

care provider"®,

Em 2011, emerge o termo “persistence” na tentativa de encontrar um novo
padrdo de medicdo®V. Este termo reflete a continuidade do tratamento e pode ser
definido como o periodo de tempo entre o inicio da terapéutica até a sua
interrupcdo™. Permite operacionalizar a avaliacdo da adesdo a terapéutica durante o
tempo do tratamento, devendo a adesé&o e a persisténcia serem definidas e medidas

discriminadamente de forma a avaliar a adesdo de forma mais vasta“®.
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Em 2012, na sequéncia de um consorcio internacional no dominio da adeséo
ao medicamento, designado ABC (Ascertaining Barriers for Compliance) Project #4, foi
proposta uma nova taxonomia para adesdo ao tratamento. Esta assenta em trés
pilares, a “adesao ao medicamento” (Adherence to medications), a “gestdo da adesao”
(Management of adherence), e as disciplinas que estudam 0s processos inerentes as
anteriores, como as “Ciéncias relacionadas a adeséo” (Adherence-related sciences),

como demostrado na Figura 1.

€«——— Adherence to medications ——>

<— Persistence 3¢ Non-persistence—

OIORORCEE [0 07030 ©

Implementatlon

o 0 00000MO000o0 0
I nianor éT[ iscontinuation

Providers & i |

Prescribers E

/ Community & Institutions \

f? Health-care/Prescribing Policy \T Management of adherenc? >:

First prescnption : ! First dose Last dose ; End of prescnblngi
time

Fonte: ABC Project, 2012 “4
Figura 1. Processo de adesao a medicacao e o processo de gestdo de adesao.

A adesdo a terapéutica pode ser definida como o processo pelo qual os
doentes tomam o0s seus medicamentos conforme prescrito, sendo este um processo
complexo e dindmico, caracterizando-se por trés componentes destintos: iniciacao,

implementacéo e descontinuacdo®V,

Iniciac@o: Caracteriza-se pelo tempo desde a prescricdo até a primeira toma do
medicamento. E uma variavel dependente do tempo, com a origem de tempo definida,

a prescricdo, e um final fixo, a primeira dose tomada.

Implementacgdo: Implementacao do regime de dosagem, é definida como a extenséo
de que a dosagem real de um doente corresponde ao regime de dosagem prescrito,

desde a iniciagdo até a ultima dose tomada.

Descontinuagdo: Marca o fim da terapia, ou seja, quando a préxima dose a tomar é

omitida e nenhuma outra dose é tomada posteriormente.

A ndo adesédo a terapéutica é constituida por diferentes componentes, desta

forma, pode ocorrer por diferentes motivos ou combinac¢des de varios motivos: nao
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iniciar ou iniciar tarde o tratamento prescrito, sub6tima implementacdo do regime de

dosagem ou a descontinuacéo precoce do tratamento@?.

2.2. Adesdao aterapéutica anti-hipertensiva

Apesar das varias opcdes terapéuticas disponiveis e eficazes no mercado, o
controlo da PA mantem-se inadequado. O baixo controlo da PA acarreta custos ndo s6
para a saude dos doentes, mas também econdmicos, uma vez que a ndo adesdo a
TAH esta associada ao aumento do risco de eventos coronarios e
cerebrovasculares“”. As causas do baixo controlo da PA ainda n&o sdo bem claras,
no entanto sdo apontadas trés causas principais: inercia terapeutica, baixa adesao
do doente ao tratamento e deficiéncia dos sistemas de salude em abordar doencas

cronicas“®).

Neste sentido a baixa adesdo a TAH surge como a causa mais importante da
baixa taxa de controlo de PA®) sendo um problema que é inerente a qualquer
doenca na qual exista autoadministracdo da terapéutica®. De acordo com reviséo
sistematica conduzida por Kearney et al. (2004)“? a percentagem de doentes que
tomam a TAH e apresentam a PA controlada varia entre 5,4% na Coreia e 58% nos

Barbados.

Estima-se que entre os doentes hipertensos, cuja doenca ndo se encontra
controlada, cerca de metade n&do tome a medicacdo corretamente®. Num estudo
intitulado “Medical Adherence in Patients with Arterial Hypertension: The Relationship
with Healthcare Systems’ Organizational Factors” (2019), no qual se avaliou a adeséo
ao tratamento dos doentes com HTA em 31 paises, verificou-se que em Portugal

apenas 55% dos doentes tomam os medicamentos conforme a prescricdo médica ®©.

Estima-se que 17% da populagcdo de doentes com HTA néo inicia a TAH nos
primeiros 30 dias apds a prescricdo medica, sendo mais propicios 0os doentes com
idade mais avancada, do sexo feminino, com valores PA mais baixos e com mais de

duas comorbidades médicas associadas®?.

De acordo com o estudo conduzido por Vrijens et al.(2008)*9, a
descontinuacgéo precoce do tratamento e o uso diario subétimo dos regimes prescritos
sdo os aspetos mais comuns da fraca resposta ao tratamento. Calcula-se que apos

seis meses, mais de um terco dos hipertensos interrompem o seu tratamento inicial®,
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apés um ano cerca de 50%“'? e apenas 10% a 15% dos doentes mantém a sua

terapéutica apds cinco anos do inicio da mesma®?,

3.3. Fatores de risco para a ndo-adeséo a terapéutica

A adesdo terapéutica € considera a chave para o sucesso terapéutico. No
entanto, segundo a OMS (2003)® a adesdo a terapéutica € descrita com um
fendmeno multidimensional determinado pela influéncia de pelo menos cinco

dimensodes.

3.3.1. Fatores socioecondmicos e culturais

Dentro desta dimensdo, destacam-se o0 analfabetismo, pobreza, o
desemprego, vulnerabilidade habitacional, custo da medicacéo, custo dos transportes
aos locais de tratamento, crencas e costumes. Estes s&o fatores que podem
contribuir para a desigualdade entre doentes, levando a necessidade de ponderaram
prioridades, nas quais possam ndo estar incluidas a medicagdo®“). Sdo ainda incluidos

os fatores sociodemogréaficos como a faixa etaria, sexo e o estado civil®?,

Um dos fatores preditores a ndo adesao é o pagamento por parte dos doentes,
varios estudos revelam que os aumentos dos copagamentos por parte do doente

diminuem a adesdo a TAH(@8-21),

Os fatores como a idade ou sexo sdo incongruentes na literatura. Estudos
revelam o aumento da adesdo com o avancar da idade® enquanto outros revelam
uma menor adesdo®?5¥, Menor adesdo a TAH esta associada as mulheres(85254

enquanto outro estudo revela o invés 9.

No entanto o apoio social e familiar esta significativamente associado a um

efeito positivo na adesdo a TAH®@1:56:57),

3.3.2. Fatores relacionados com os profissionais e servicos de
saude

O grau de desenvolvimento dos sistemas de saude, a rede de distribuicdo da
medicacdo, a auséncia de conhecimento/educac¢do dos profissionais de saude

relativamente a doenca cronica, a curta duracdo das consultas e disponibilidade para
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seguimento, a falta de incentivos, a incapacidade de avaliar a adesédo a terapéutica,
bem como a relacdo inadequada entre profissionais de salde e o doente sdo fatores
de grande importancia na adesdo a TAHG®4) Num estudo relacionado com a
organizacdo dos sistemas de salde, o numero de médicos e enfermeiros €
demostrado como um fator preponderante na adesdo a terapéutica. O aumento do
namero de profissionais de saulde facilita o acesso aos cuidados de saude, um
acompanhamento mais apertado, bem como um maior envolvimento dos doentes no

seu proprio tratamento®.

Embora a ndo adeséo seja muitas das vezes associada a falhas por parte dos
doentes, ha evidéncias de que fatores associados ao sistema de saude, também
podem ter um impacto importante na adesdo. O acesso precério aos cuidados de
saude, o fornecimento insuficiente de medicamentos, informagdes pouco claras sobre
a administracdo dos medicamentos, bem como o acompanhamento deficiente por
parte do profissional de salde ao doente, sdo fatores que influenciam negativamente a

adesdo a terapéutica®?.

Neste ambito, a OMS(2003)®, sugere formacéo dos profissionais de saude, de
forma a envolverem-se neste tema, bem como o desenvolvimento dos servigos de
saude de forma a dar resposta aos cuidados de salde necessarios aos doentes

agudos, mas também aos croénicos.

3.3.3. Fatores relacionados com a terapéutica

A complexidade do regime terapéutico, a duracdo do tratamento, a baixa
tolerabilidade ao medicamento, as alteracdes frequentes do esquema de tratamento, a
auséncia imediata de melhoria clinica e os efeitos adversos do tratamento séo fatores

mencionados como causas do baixo nivel de adesdo a TAH (9:21.45),

Na literatura a complexidade do esquema terapéutico na HTA é descrita
maltiplas vezes como uma das causas do baixo nivel de adesdo a TAH®25359) As
classes farmacoldgicas associadas aos seus efeitos adversos surgem como um fator
com impacto na adesdo e persisténcia do tratamento farmacol6gico®?9, existindo
uma diminuigdo significativa na adesdo com o aumento dos efeitos adversos dos
medicamentos®), bem como, com o aumento da frequéncia da substituicido do

tratamento®D,
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3.3.4. Fatores relacionados com a doenga

Quanto aos fatores relacionado com a doenca, identificam-se como fatores de
risco para a ndo adesao a terapéutica, a compreensdo e percecdo do doente sobre a
gravidade da doenca, a disponibilidade de terapéuticas eficazes e as comorbilidades

associadas dos doentes @45,

A natureza assintomatica da HTA podera reduzir a motivacéo para a adesao a
TAH®, bem como a insuficiente percecdo, por parte dos doentes, das
consequéncias/complicacdes da PA elevada a longo prazo®*¢%62 No entanto, a
gravidade/severidade dos sintomas da doengca podem ter um efeito positivo na
adesdo a TAH®@D,

3.3.5. Fatores individuais relacionados com o doente
A auséncia de informagdo e de conhecimento relativo a sua doenca, a
confianga nos beneficios do tratamento, as competéncias em manusear o esquema de
tratamento, a auséncia de percecdo da necessidade de tratamento, bem como o medo

de dependéncia ou discriminacéo interferem na ades&o ao tratamento ©49,

Na hipertensdo a baixa satisfacdo por parte do doente com o tratamento
prescrito estd associada negativamente a adesdo a TAH®®, Segundo Tajeu et
al.(2019)®%, os doentes com um bom conhecimento sobre a sua doenca e as suas

complicacdes, seriam sete vezes mais propensos a ter boa adesao a medicacao.

3.4. Influéncia do medicamento genérico na adesao a
terapéutica

3.4.1. Medicamento genérico em Portugal

O MG de acordo com o Infarmed®), é um “medicamento com a mesma
substancia ativa, forma farmacéutica e dose ou concentracdo, e com a mesma
indicacdo terapéutica que o medicamento inovador, de marca, que lhe serviu de
referéncia, tendo demonstrado que atua no organismo humano da mesma forma que o
medicamento de referéncia’. Todos estes medicamentos, antes de serem
comercializados, tém de ser autorizados pela Agéncia Europeia do Medicamento

(EMA) e pela agéncia nacional do medicamento, no caso de Portugal, o Infarmed.
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Estes medicamentos séo identificados pela sigla (MG), inserida na embalagem exterior
e 0 cidaddo tem acesso ao mesmo, a um preco no minimo 50% inferior ao

medicamento de referéncia que o originou®®,

Os MG constituem uma alternativa mais barata ao medicamento de referéncia,
contribuindo simultaneamente para uma potencial poupanca da despesa por parte do

SNS, bem como do cidaddao®?.

Em Portugal, o mercado do MG desenvolveu-se com a implementacdo do
Sistema de Precos de Referéncia, em 2003. No inicio de 2012, de forma a promover a
quota do MG no mercado, foram implementadas diversas medidas, destacando-se a
criagdo do novo sistema de remuneracdo as farméacias de 0,35 euros por cada
embalagem de medicamento dispensada e uma maior monitorizagdo e
disponibilizacdo de informacé&o a profissionais de salde e doentes®?. Como resultado,
a quota de utilizagdo dos MG tem aumentado de forma constante, registando em
2021, 48.8% do total de unidades dispensadas®®. No entanto, apesar do significativo
potencial de crescimento, nos ultimos anos tem se assistido a uma estagnacdo da

quota de mercado MG®3,

De acordo com o Infarmed, em 2018, os doentes do sexo masculino foram
agueles que mais adquiriram MG, apresentando uma quota de utilizacdo de 49.1%
face aos 47,8% da quota de utilizacdo dos doentes do sexo feminino. A nivel das
faixas etérias, os doentes mais velhos, demostram uma quota de utilizacdo de MG
mais elevada, comparativamente aos doentes mais jovens, 49,5% (dos 60 aos 74
anos de idade) e 48,9% (mais de 75 anos de idade) versus 41,5% (até aos 19 anos de
idade), 43,3% (dos 20 aos 39 anos de idade) e 48,2% (dos 40 aos 59 anos de idade)

(66),

3.4.2. Adeséo a terapéutica genérica

Uma das maiores barreiras da adesdo a terapéutica, passa pelos elevados
custos da medicacdo, nomeadamente o copagamento por parte dos doentes.
Diferentes estudos revelaram que o0s aumentos dos copagamentos dos
medicamentos, estdo associados a reducdo da adesao a terapéutica prescrita, mesmo
para aquelas altamente eficazes utilizadas para tratar doengas cronicas, como a HTA
(18.206768) @ que essa reducdo é independente da terapéutica prescrita ser um

medicamento de marca ou genérico820),
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Em Portugal, um inquérito realizado para o Relatério da Primavera 2013%9),
demonstrou que 69% dos doentes substituiram os seus medicamentos habituais por
outros mais baratos. Apontou ainda, que 13,3% dos doentes interromperam totalmente
a toma dos seus medicamentos e 15,8% dos doentes passou a tomar menos
dosagens de forma a acumular os seus medicamentos. Estas alteracdes foram mais
comuns em doentes que tomavam estatinas, anti-hipertensivos e antidepressivos.
Muitos dos medicamentos para o tratamento da HTA estdo agora disponiveis em
medicamentos genéricos, o que podera colmatar este problema associado aos custos

suportados pelos doentes.

Shrank et al.(2010)®® demostrou que a adeséo a terapéutica é superior para os
MG comparativamente com o0s medicamentos de marca, bem como com o0s
medicamentos mais caros, no entanto, estes resultados ndo sdo consensuais para
todas as condicGes médicas. Briesacher et al.(2009)?® concluiram que embora a
prescricdo de MG estivesse associada a uma humilde melhoria da adeséo terapéutica
em algumas condi¢gbes médicas cronicas (hipotireoidismo e hipercolesterolemia), para

a HTA estava associada a uma menor adesao.

Corrao et al.(2014)® demostrou que os doentes que iniciaram a TAH com MG
ndo experimentaram um risco diferente de descontinuacdo em comparacdo com

agueles que iniciaram com terapéutica de marca.

Quando avaliada a associagdo entre a substituicdo terapéutica por genéricos e
a ndo ades&o a TAH, Wijk et al.(2006)"?, demonstraram que a substituicdo genérica
de medicamentos anti-hipertensivos ndo conduz a uma menor adeséo ou a uma maior
descontinuacdo da terapéutica. Colombo et al.(2016)®?, revela uma diminuicdo da
adesdo e persisténcia do tratamento com o0 aumento das substituicdbes dos
medicamentos, em doentes que iniciaram a terapéutica com MG, no entanto, atribuem

estes resultados a alteracdo da aparéncia do medicamento.

Um dos beneficios associado aos MG sdo os menores copagamentos face aos
medicamentos de marca®?, desta forma quando se torna disponivel o0 MG equivalente
mais barato, a substituicdo genérica deve ser considerada para alcancar beneficios
econémicos’. Apesar do menor custo dos MG poder favorecer a persisténcia do
tratamento, o ceticismo sobre a sua eficacia e seguranca, tanto por parte dos doentes

como dos médicos prescritores, pode ter o efeito contrario@®7),
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3.4.3. Crengas acerca dos Medicamentos Genéricos

Os consumidores geralmente tém uma concec¢do de que os medicamentos de
marca sdo superiores aos MG e expressam preocupacédo com os efeitos dos MG, A
falta de resultados clinicos é, por vezes, uma razéo de hesitagdo na prescricdo de MG.
No entanto, na literatura ha evidéncias de que o MG apresentam resultados idénticos
aos medicamentos de marca, no que diz respeito a mortalidade(™, aos eventos

CV({37) bem como aos internamentos associados aos eventos CV{9.

Segundo uma revisdo da literatura acerca das perspetivas dos medicos,
farmacéuticos e consumidores sobre medicamentos genéricos conduzida por Dunne e
Dunne (2015), as opinides tém vindo a melhorar ao logo dos anos, no entanto existem
algumas duvidas quanto a qualidade do MG, com base na crenca de que
medicamentos mais baratos representam uma menor qualidade. Quanto ao
comportamento do consumidor, diversos fatores estdo relacionadas com o processo
de decisdo: a informacgédo fornecida pelo profissional de saude € compreendida pelo
doente, o envolvimento do doente na tomada de decisédo e a fonte de informacédo

(médico versus farmacéutico).

Neste sentido, os profissionais de saude tém um papel fundamental, pois
possuem uma relacdo de maior proximidade com os doentes, permitindo desmistificar
crencas, informar e esclarecer os diversos grupos da populacdo, de acordo com as
suas necessidades e interesses, superando ideias incorretas acerca dos
medicamentos. Esta atitude pode favorecer a adesdo terapéutica, bem como a
reducdo de custos, quando a opgdo genérica esta disponivel, garantindo eficicia e

segurancga no que concerne ao regime terapéutico’®,

Estudos realizados em Portugal, concluiram que a aceitacdo dos MG é menor
guando se trata de doencas graves e que as crencas sobre a eficacia dos MG séo

influenciadas pela idade e grau de habilitagdes5"",

Outro estudo evidencia as crencas associadas ao MG, apesar de todos os
doentes tomaram comprimidos placebo, os doentes apresentaram diferencas na
eficacia e nos efeitos adversos quando era alterada a rotulagem da terapéutica.
Quando a terapéutica era alterada da rotulada de marca para a rotulada como
genérica, os doentes apresentavam uma eficacia menor do tratamento e um aumento
dos efeitos colaterais. Estas diferencas foram explicadas, como possivelmente
associadas as expectativas dos doentes, de que o medicamento genérico tem um

efeito terapéutico mais fraco e uma maior probabilidade de efeitos colaterais(".
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Num outro estudo realizado em Portugal, com o objetivo de identificar a
percecdo dos doentes sobre a substituicio de medicamentos, foram encontrados
niveis significativamente mais elevados de aceitacdo da substituicdo genérica em
doentes com uma maior escolaridade ou em doentes que obtiveram recomendacdes

de farmacéuticos ou médicos(®).

De acordo com o Estudo de Percecdo dos Medicamentos Genéricos em
Portugal, de 2021?%, 85% dos utentes e 80% dos médicos de familia consideraram a
existéncia dos MG como “positiva” ou “muito positiva”. Trés quartos da populacdo
inquirida comparam os MG aos medicamentos referéncia quanto a qualidade, eficacia,
seguranca e regulagdo/controlo, e afirmaram seguir a terapéutica se
prescrita/recomendada pelo médico. O preco do MG é a principal vantagem apontada
pelos farmacéuticos e médicos de Medicina Geral e Familiar. No entanto, apesar dos
MG ja existirem em Portugal h4 mais de 20 anos, um terco dos médicos de Medicina
Geral e Familiar inquiridos apresentaram algumas reservas sobre a sua
gualidade/eficacia e um quarto dos inquiridos sobre a composi¢cdo dos MG em relagéo

aos de referéncia.

Desta forma, é vital a formacdo/educagdo para a utlizacdo do MG,
desmitificando as crencgas associadas, bem como esclarecer as duvidas ligadas ao
MG. Esta ideia é apoiada por um estudo espanhol, no qual 98,9% dos utentes
submetidos a uma intervencao educativa, durante um ano, sobre os MG, concordaram

em substituir os medicamentos prescritos de referéncia por MG,
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3. Enquadramento Teorico Parte Il — Quantificacéo da

adeséo a terapéutica

22



4.1. Métodos de medicdo da adeséo a terapéutica

Sendo a adesao a terapéutica um processo dinamico, tal impede que apenas
um Unico parametro quantitativo permita avaliar os trés elementos da adesao. Existem
grandes diferencas na dindmica dos trés elementos da adesao a terapéutica ao longo
do tempo. As métricas utilizadas para quantificar os trés elementos da adesédo a
terapéutica (iniciacdo, implementagcdo e descontinuacdo) devem fornecer dados
confiaveis, que permitam rastrear o processo ao longo do tempo e ser implementaveis

em larga escala®”

Bramley et al. (2006) confirmaram a associacdo entre niveis de adesdo a
terapéutica mais elevados e a reducdo da PA em doentes hipertensos, constatando
que os doentes que verificaram niveis de adesdo superiores a 80% demonstraram
uma probabilidade de controlo efetivo da PA superior, em 45%, relativamente aos

doentes que verificaram niveis de ades&o a terapéutica inferiores a 80%3.

O valor limite de 80% ¢é amplamente utilizado em diversos estudos da HTA
(1281-84)  Este valor apesar de arbitrario, tem sido aceite como o ponto de corte mais

convencional e bastante propagado para a ades&o ideal®.

Diferentes métodos da medicdo da adeséo a terapéutica podem ser utilizados.
Osterberg e Blaschke (2005)*2), classificaram-nos em diretos e indiretos com as suas
correspondentes vantagens e desvantagens (Tabela 2), no entanto nenhum destes

métodos é considerado, consensualmente, como o gold standard®??),

Tabela 2. Métodos diretos e indiretos para medi¢cédo da adesao a terapéutica

Métodos Vantagens Desvantagens

Diretos

Impraticavel para uso
quotidiano
Observacéo direta da

administragcdo da terapéutica Maior precisao

Doentes podem ocultar os
comprimidos na boca e depois

rejeita-los
Desvantagem das variagfes
Medicdo da concentracédo do Objetivo do
farmaco ou do seu Metabolismo e “adeséo de
metabolito no sangue bata branca”, podendo indicar

uma falsa

! Adesdo de bata branca: Fenémeno associado ao comportamento dos doentes na toma da medicacao,
o doente melhora o seu comportamento relativamente ao tratamento cinco dias antes e depois de uma
consulta com o prestador de cuidados de saltde, em comparagdo com 30 dias apds*2).
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impressado de adeséo;

Dispendioso

Medig&o de um
biomarcador no
sangue

Objetivo

Em ensaios clinicos
pode ser utilizado na
medicdo de placebo

Dispendioso

Colheira de fluidos corporais
(sangue, urina)

Indiretos

Questionarios doentes/
autorrelatos dos doentes

Simples

Baixo custo

Suscetibilidade para vieses
(por exemplo
a memoria)

Dados facilmente distorcidos

Método mais Gtil na pelo
clinica doente
Objetivo Suscetibilidade de alteracao
Contagem de comprimidos Quantificavel dos dados pelo doente, (por

Facil operacionalizar

exemplo retirar comprimidos
antes da consulta)

Taxas de levantamento de

Objetivo

A aquisicéo da medicacédo nado
equivale a
toma da medicacgéo

prescrigédo Facilidade obter os
Requer
dados .
sistemas de
saude fechados
Outros fatores além da
Simples adesdo ao tratamento podem

Avaliacao da resposta clinica dos

doentes

Facil operacionalizar.

afetar a
resposta clinica

Monotorizagao eletrénica

Precisa

Resultados facilmente
guantificaveis;

Identificacéo de
padrdes de utilizagédo

Dispendioso

Requer visitas constantes para
realizar o
download dos dados do
dispositivo

Medicdo de marcadores

fisioldgicos

Frequentemente facil
de executar

Marcado ausente por outro
motivo (por exemplo
diminuicdo do metabolismo,
pouca absor¢éo)

Diarios dos doentes

Auxilio na correcao da
“ma memoria”

Suscetibilidade de alteracdo
dos dados pelo doente

Adaptada de Osterberg e Blaschke (2005) 2



Varios métodos tém sido utilizados para medir a adesdo a terapéutica,

Blaschke et al. citado por Vrijens e Heidbuchel (2015)® resumem as principais

vantagens e desvantagens dos diferentes métodos, nos trés componentes da adesao

a terapéutica (Tabela 3).

Tabela 3. Vantagens e desvantagens dos métodos de avaliacdo da adesao a

terapéutica nos diferentes componentes.

Iniciacéo

Implementacéao

Descontinuacéo

Autorrelato (Ex:
diarios ou
questionarios)

Viés de desejabilidade

Rechamada de
preconceito

Viés de
desejabilidade

Contagem de
comprimidos

Facilmente censurado
pelo doente

Apenas resumo
agregado

Facilmente
censurado pelo
doente

Métodos diretos
(PK / PD)

Requer amostragem
apos prescricdo

Amostragem muito
dispersa

Sujeito a adeséo,
“adesao de bata
branca”

Bases de dados
de prescricdo e
faturacéo

“Gold standard” se
ambas as bases de
dados forem
combinadas

Apenas resumo
agregado

“Gold standard”, para
estudos retrospetivos

Monitorizacao
eletrénica

“Gold standard” em
ensaios clinicos

“Gold standard”

“Gold standard” em
ensaios clinicos

Adapatada de Vrijens e Heidbuchel (2015)(€0

Legenda: PK/PD - farmacocinética/farmacodinamica

No ponto seguinte, ira ser abordado mais detalhadamente o método de

avaliacdo da adesdo a terapéutica com recurso a bases de dados de prescricdo e

faturacdo, uma vez que foi o método utilizado para quantificar a adesdo a TAH nesta

dissertacéo.

4.2. Bases de dados de prescricdo e faturacdo de
medicamentos

A evolucao do registo informéatico dos medicamentos prescritos, bem como da

sua faturacdo, tem conduzido a uma crescente utilizacdo das bases de dados
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administrativas na avaliacdo da adesdo e persisténcia a terapéutica®®. As bases de
dados de prescricéo e faturacdo permitem quantificar e qualificar o comportamento de
adesdo a terapéutica dos doentes, ao avaliar se adquirem ou readquirem 0S seus

medicamentos nos intervalos de tempo especificos®®.

As bases de dados tém a grande vantagem de permitir 0 estudo de grandes
populacdes de utilizadores de medicamento durante longos periodos de tempo, de
forma facil e rapidal?®458®  Disponibilizam um conjunto de dados eletronicos, que
quando completos, permitem mensurar a adesdo a terapéutica!6®8), Este método
ndo esta sujeito ao viés da memoria® e é de baixo custo, comparativamente com
outros métodos“®>8®, Outra vantagem deste método, prede-se com o facto de néo ser
necessario consentimento informado por parte dos individuos para a recolha de
dados®), uma vez que os estudos podem ser realizados com dados secundarios, ou

seja, dados anonimizados®?, de forma a garantir a sua privacidade®®89,

As estimativas derivadas das bases de dados refletira a adesdo num
ambiente de mundo real, em comparacdo com aqueles obtidos em ECRs®"®. No
entanto, € importante referir que as bases de dados apresentam limitagfes, n&o
representam o consumo da medicacdo pelo doente real, apenas revelam a sua
posse(41649 A duracdo da utilizacdo de determinada terapéutica poderd nao ser
calculada pelo nimero de comprimidos da embalagem, sendo necessério recorrer a
um regime de dosagem tedrico®°D, Podem ainda, ter falta de informacéo relativa a

automedicacdo e medicacéo fornecida em hospitalizac6es®*%2),

Apesar destas limitac6es, Osterberg e Blashcke (2005)? consideram as bases
de dados de prescrigéo e faturagdo de medicamentos como um instrumento preciso na
avaliacdo da adeséo a terapéutica, desde que garantida a existéncia de um sistema de
distribuicdo farmacéutico fechado. Portugal, enquadra-se neste sistema, na qual a
prescricdo eletronica de medicamentos € obrigatoria e o processo de conferéncia das
receitas médicas se encontra centralizado num centro nacional de conferéncias de

faturas(©9,

4.3. Indicadores utilizados no calculo da Adesédo e
Persisténcia a Terapéutica utilizando Bases de Dados

Na literatura € possivel identificar varios indicadores para calcular a adesao a

terapéutica com recurso a bases de dados administrativas. Na Tabela 4 sistematizam-
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se os indicadores mais citados, esclarecendo a sua designacéo, férmula de célculo e o

valor do indicador.

Tabela 4. Indicadores para medicdo da adeséo a terapéutica com recurso a dados

administrativos

Indicador

CMA

Continuous
Measures of
Medication
Acquision
CMG

Continuos Measure
of Medication Gaps

CMOS

Continuous Multiple
Interval Measure of
Over-Supply

CSA

Continuous Single-
interval of
Medication
Acquisition

MPR

Medication
Possesion Ratio

PDC

Proportion of Days
Covered

RCR

Refill Compilance
Rate

GAP

Férmula

Somatério do nimero de dias com suprimento
de medicamento/ total de dias para o préximo
levantamento ou para o fim da observacéo

Total de dias em que nao dispde de
medicamento / total de dias para a préximo
levantamento ou para o fim da observagéo

(Total de dias em que néo dispde de
medicamento ou excedente) /
total de dias do periodo de observacao

Dias com suprimento de medicamento / periodo
Unico de observacgédo, em dias

Numero total de dias para os quais foi
dispensada a medicacao / nimero de dias em
estudo

Total de dias para os quais foi dispensada a
medicacéo / nimero total de dias avaliados) X
100, limitado a 1,0

[(Somatdrio da quantidade medicamento
dispensada durante o periodo de observacédo/
quantidade a ser tomada por dia) x100] /
namero de dias entre o primeiro e o Ultimo
levantamento

Total maximo de dias para o qual ndo dispde de
medicamento / total de dias do periodo de
observacéo

Valor

Valor de adesao para
periodo tempo
cumulativo

Valor de ndo adesao
para periodo cumulativo,
censurado em zero

Valor de ndo adesao por
periodo cumulativo,
permitindo o excedente

Valor de aderéncia para
o intervalo de
participacdo no estudo

Proporcao de
medicamentos
disponiveis

Percentagem de dias
com medicacéo
disponivel

Percentagem geral de
adeséao

Valor de ndo adeséo
para periodo cumulativo

Adaptado de Hess et al *4), Andrade et al ‘9, Steiner e Prochazka(85) e Vink et al®¥
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Os indicadores mais frequentemente usadas para quantificar a adesdo , num
doente, e a implementacdo de um regime de dosagem, durante um periodo de tempo
definido, sao: (1) a proporcédo de medicamento tomado; (2) a propor¢cao de dias com o
namero correto de doses tomadas; (3) a propor¢do de doses tomadas na hora certa,
em relacdo a um intervalo de tempo definido pela prescricdo entre doses sucessivas;
(4) a distribuicdo dos intervalos entre as doses; (5) o numero de dias sem posse de

medicacio; e (6) o intervalo mais longo entre duas doses®?-

Dos indicadores utilizados para o calculo da adesdo a terapéutica, com base
em bases de dados de prescricdo e faturacdo das farméacias, destacam-se na
literatura, o Medication possession ratio (MPR) e Proportion of days covered (PDC)®3-
16), Ambos referem a disponibilidade do medicamento prescrito/dispensado durante um
determinado intervalo de tempo, no entanto a sua principal diferenca € o excesso de
oferta de medicacdo. No indicador PDC, o valor de adesdo € truncado a 100%,
enquanto valores de adesdo superiores a 100% sdo permitidos com o indicador
MPR®9), Existe alguma controvérsia sobre se a “sobre adesdo” tem significado clinico,
logo, valores de MPR superiores a 100% poderédo ser interpretados como adeséo
completa ou como um excesso de oferta de medicamento (aquisicdo da medicacdo
prescrita antes do final do seu abastecimento atual ou armazenamento de medicagéo

para uso posterior), devendo o valor de MPR ser limitado a 100%6),

De acordo com a revisao sistematica conduzida por Andrade et al. (2006), o
MPR ¢é maioritariamente calculado através do nimero de dias para os quais a
medicacdo foi dispensada durante um determinado periodo de tempo, dividido pelo
namero de dias entre a primeira dispensa do medicamento até ao final desse periodo
de tempo®®. As bases de dados de prescricdo e faturacdo de farmdcias, por vezes
ndo fornecem informacdes acerca do niumero de dias para os quais a medicacgéo foi
dispensada, incluindo apenas a quantidade dispensada. Desta forma, para calcular o
MPR, o nimero de comprimidos dispensados ou as doses para cada dia podem ser

utilizadas para estimar o niimero de dias para os quais a medicacéo foi dispensada®®.

Algumas das limitagbes do calculo do MPR estdo associadas a natureza
retrospetiva das bases de dados, uma das suas principais limitacées prende-se com a
pressuposicdo de que a proporcdo de dias cobertos pela prescricdo médica
corresponde a proporcdo de dias da utilizacdo do medicamento. Apesar dos doentes

poderem levantar as prescricbes em intervalos regulares ndo significa que tomem a
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medicacdo de forma como prescrita, estes podem ainda adquirir medicagéo através de

outras vias nao registadas nas bases de dados (por exemplo os familiares)®®,

Apesar destas limitacbes, o MPR ¢é aceite como o indicador padrdo na

avaliacdo da adesdo com recurso a dados retrospetivos. Este indicador € de facil

\

calculo, uma métrica objetiva, comumente utilizado no avaliacdo da adesdo a

Q)

terapéutica, permitindo a comparacdo entre estudos de avaliagdo de adesédo

terapéutica®”-
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4. Objetivos
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4.1. Objetivo Geral

Esta dissertacdo tem como objetivo geral identificar as diferencas na adesao a
terapéutica anti-hipertensiva em doentes diagnosticados com hipertensdo arterial nas
unidades da rede de cuidados de saude primarios da Regido de Saude de Lisboa e
Vale do Tejo, que iniciaram tratamento com um medicamento genérico versus um
medicamento de referéncia.

4.2 Objetivos especificos

Este estudo tem como objetivos especificos:

e Determinar, por doente, a taxa de iniciagdo apds a prescricdo inicial de
medicamentos genéricos versus medicamentos de referéncia.

e Determinar, por doente, a taxa de implementacéo, considerando a prescrigdo
inicial de medicamentos genéricos versus medicamentos de referéncia.

e Determinar, por doente, a taxa de descontinuacéo, considerando a prescrigdo

inicial de medicamentos genéricos versus medicamentos de referéncia.
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5. Metodologia
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5.1. Contextualizacao do local de estudo

Os dados utilizados neste estudo foram recolhidos do Sistema de Informacéo
da Administracdo Regional de Saude (SIARS) de Lisboa e Vale do Tejo, referentes ao
periodo entre 1 junho de 2010 e 30 de junho de 2013. Em 2011, a Regido de Lisboa e
Vale do Tejo era composta por cinco sub-regibes (NUTS Ill): Grande Lisboa,
Peninsula de Setubal, Médio Tejo, Oeste e Leziria do Tejo. Agregava 52 concelhos
representando 34,6% da populacdo nacional (3.659.868 habitantes), para uma area
geografica de 12.203 Km?®4),

O SIARS é uma base de dados administrativa, que permite a andlise e
monitorizacdo da atividade das Unidades de Cuidados de Saude Personalizados
(UCSP), e inclui informagbes sobre o(s) diagnodstico efetuado(s) e registado(s) nas

diversas unidades de saude, bem como dados demogréficos e administrativos.

Em Portugal, o sistema de saude é assegurado por trés sistemas
concomitantes: o SNS, os regimes de seguro publico e privado de saude, associados

a certas profissdes (subsistemas de salde) e o sistema de salde privado®®.

Todos os medicamentos comparticipados pelo SNS, requerem uma prescrigdo
eletrénica obrigat6ria, a qual deve ser submetida ao Centro de Conferéncia de Faturas

do SNS pelas farmacias comunitarias, desde o dia 1 de marco de 20109,

A prescricdo de medicamentos de acordo com a Portaria n.° 137-A/2012 de 11
de maio deve ser eletronica (salvo situacdes excecionais), devendo incluir
denominacdo comum internacional da sustancia ativa (DCI), forma farmacéutica,
dosagem, a apresentacdo (tamanho da embalagem) e a posologia. No entanto, como
a inclusdo da posologia ndo € obrigatéria para a validacdo da prescricdo, essa

informacdo nem sempre se encontra registada®”.

Em situagBes agudas, a prescricdo médica é valida por um periodo de 30 dias
a contar da data da sua emissdo - prescricdo Unica com 0 maximo de duas
embalagens por medicamento. No que diz respeito a situacdes cronicas, a prescricdo
médica pode ser renovavel, contendo até trés vias, ou seja, trés prescricbes
semelhantes com o maximo de duas embalagens por medicamento, com o prazo de

validade de seis meses ap6s a sua emiss&o®?.

A legislacdo atual estabelece os grupos e subgrupos farmacoterapéuticos de
medicamentos que podem ser objeto de comparticipagdo e os respetivos escalbes de

comparticipacdo. A comparticipacdo medicamentosa por parte do Estado é fixada de
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acordo com seguintes escalbes: A - 90 %; B - 69 %; C - 37 %; D-15 %. Quanto a TAH,
terapéutica em estudo, a comparticipacdo é de 69% - escaldo B, da percentagem do
preco de venda ao publico do respetivo medicamento ou do preco de referéncia,

quando aplicavel®®.

5.2. Desenho do estudo

Foi desenvolvido um estudo observacional, mais especificamente, um estudo
de coorte retrospetivo, de base populacional, com recurso a registos disponiveis em
bases de dados. O estudo decorreu na area de influéncia da regido de Saude de

Lisboa e Vale do Tejo.

A coorte foi formada por todos os doentes, com idades compreendidas entre os
18 e o0s 90 anos, que numa unidade da rede de cuidados de salde primarios foram
diagnosticados com o codigo K86 - Hipertensdo arterial sem complicacdes - da
International Classification of Primary Care, 2"ed. (ICPC-2)®%, no primeiro trimestre de
2011, e que em consequéncia desse diagnéstico foi tomada a decisdo médica de

iniciaram TAH em monoterapia ou associacgao fixa.

Para os elementos da coorte foram extraidos do SIARS todos os registos de
prescricdo e faturacdo em farmacias comunitarias de TAH para um periodo de dois

anos, apoés a data do diagnéstico.

Foram apenas considerados os medicamentos que a data do inicio do estudo -
janeiro 2011 - tinham MG disponiveis e que de acordo com a classificacdo ATC —
Anatomical Therapeutic Chemical Code — classificagdo adotada pela OMS e adaptada
em Portugal através da Classificacdo Farmacoterapéutica®® correspondem aos
seguintes codigos mencionados:

- C02 - Anti-hipertensores:
CO02C - Bloqueadores alfa.
C02CA04
- CO3 - Diuréticos:
CO03B - Diuréticos do segmento de diluicdo cortical, com excluséo das tiazidas:
CO3BA11
C03C - Diuréticos de ansa;

CO3CA01
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CO03D - Diuréticos poupadores de potassio;
C03DA01
CO3E - Assaociacao de diuréticos:
CO3EA01
- CO7 — Agentes betabloqueadores:
CO7A - Blogueadores adrenérgicos beta-2:
C07ABO03; CO7ABO7; CO7AB12; CO7AG02
- C08 — Bloqueadores dos canais de célcio.

C08C - Bloqueadores seletivos dos canais de calcio, com acédo
predominantemente vascular:

CO8CAQ; CO8CAO02; CO8CA05; CO8CA13

C08D - Bloqueadores seletivos dos canais de calcio, com acdo
predominantemente cardiaca:

C08DB01
- C09 - Agentes que atuam no sistema renina-angiotensina:
CO9A: Inibidores da enzima de converséo de angiotensina,;

C09AA04; CO9AAD5; CO9AA08; CO9AA1L0

CO09C: Antagonistas dos recetores de angiotensina, hdo associados;

CO9CAO01; CO9CAO03; CO9CA04; CO9CA06; CO9CAO7

CO09D: Antagonistas dos recetores de angiotensina, combinacao.

CO9DAO01; CO9DA03; CO9DA04; CO9DA06

Os dados de prescricdo e dispensa de medicamentos anti-hipertensivos foram
recolhidos para cada doente durante um periodo de dois anos, apés a data da primeira

aquisicdo de um medicamento anti-hipertensivo numa farméacia comunitaria.

5.3. Populacao em estudo

A populacdo em estudo incluiu todos os doentes adultos - com idades
compreendidas entre os 18 e os 90 anos de idade - diagnosticados com HTA na

ARSLVT com o cddigo K86 - Hipertensdo arterial sem complicagbes da ICPC-2, no
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primeiro trimestre de 2011, e que em consequéncia desse diagnostico foi tomada a

decisdo médica de iniciaram TAH em monoterapia ou associa¢ao fixa.

Para determinar se os doentes eram novos utilizadores de TAH, foi necessario
recolher registos anteriores a 1 janeiro de 2011 durante um periodo de run in de seis
meses. Neste sentido, os doentes sem registos de prescricdo e/ou aquisicdo da
terapéutica em causa, durante o periodo de run in, foram considerados como novos
utilizadores da TAH, sendo excluidos da coorte todos os doentes para 0s quais
tenham sido recolhidos registos de prescricdo e/ou faturacdo de TAH nesse periodo

de run in gue como tal foram considerados como doentes em tratamento.

5.3.1. Critérios de exclusao

Os critérios de exclusao deste estudo foram:

o Doentes fora da faixa etaria estabelecida (compreendido entre 18 e 90 anos de
idade);

o Doentes considerados em tratamento, ou seja, para 0s quais tenham sido
recolhidos registos de prescri¢cdo e/ou faturacdo de TAH anteriores a 1 janeiro
de 2011;

e Doentes com prescricdo inicial de mais do que um medicamento anti-
hipertensivo;

e Doentes com prescrigdo inicial de medicamento anti-hipertensivo para o qual

nao existia MG a data de inicio do estudo;

5.4. Exposicao a terapéutica e medidas de adeséo

Definimos exposicdo a terapéutica como a duracdo do tratamento anti-
hipertensivo, por doente, durante todo o periodo de observacdo — com inicio na data
da primeira aquisicdo e com termino na descontinuacdo ou no final do periodo de

observacéo (dois anos depois), 0 que ocorresse primeiro.

5.4.1. Iniciag&o

Como referido anteriormente, a iniciacdo caracteriza-se pelo tempo desde a
prescricao inicial até a primeira toma do medicamento, € uma variavel dependente do

tempo, com uma origem temporal definida — a primeira prescricdo, e um final fixo, que
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€ a primeira dose tomada, ou considerando a fonte de dados utilizada, a primeira

embalagem adquirida®?.

Primeiramente, a iniciacdo foi caracterizada como um evento dicotémico, ou
seja, os elementos da coorte que iniciaram o tratamento foram classificados como
“novos utilizadores” e os elementos que nao o iniciaram foram classificados como “nao
utilizadores”. O tempo definido como aceitdvel para a aquisicdo da medicacao
prescrita foi de 180 dias ap0s a prescricdo, tempo maximo para levantamento da
prescricdo médica em Portugal®”. A iniciacdo foi ainda avaliada como uma variavel
temporal, possibilitando a determinacdo do tempo que decorreu entre a primeira
prescricdo para os elementos da coorte e a aquisicdo numa farméacia do medicamento

prescrito.

A determinacgdo do tempo para a iniciacdo, por doente, (censurado apos 180

dias da prescricao médica) foi analisado pela curva de Kaplan-Meier.

5.4.2. Implementagéo

A implementagdo define-se como a extensdo em que o regime de dosagem
real corresponde ao regime de dosagem prescrito®®, durante o periodo em estudo

(dois anos).

A implementacgéo foi analisada através do MPR, que traduz a relagdo entre o
total de dias para os quais foi dispensada medicacdo e o total de dias em estudo,

expresso como:

n? total de dias para os quais foi dispensada a medicagdo
MPR = - x 100
n? de dias em estudo

O total de dias para os quais foi dispensada medicacdo (numerador do MPR)
foi determinado por uma Posologia Média Diaria (PMD), previamente validada®®,
para cada um dos medicamentos prescritos, considerando cumulativamente todas as
aquisi¢cdes na farmacia para cada elemento da coorte. Para as aquisi¢cdes na farmacia
foram consideradas todas as prescri¢des, independentemente da sua origem (rede de
cuidados de saude primérios, rede hospitalar publica ou sector privado). O total de
dias em estudo (denominador do MPR) correspondeu a 730 dias (dois anos) nos
casos em que o tratamento se manteve inalterado, sendo o 1° dia para cada

participante, a data da primeira aquisicéo na farmacia.
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Para cada doente a data de término de uma prescricdo correspondeu a data de
inicio da mesma somada a duracao teorica da prescricdo. Em caso de sobreposicédo
de prescricdes, os dias excedentes foram contabilizados como medicacdo

armazenada pelo doente, a ser tomada pelo mesmo quando necessario.

Como durante o periodo de observacao poderdo ter existido alteracdes de
terapéutica inicial houve a necessidade de adaptar a férmula e calculo para estimar o
MPR. Quando um novo anti-hipertensivo foi prescrito posteriormente & data da
primeira aquisicdo, com o objetivo de substituicgdo do inicialmente prescrito, o
denominador apenas o numero de dias a partir da data da primeira prescricdo do novo

anti-hipertensivo, expressa como:

n? total de dias para os quais foi dispensada a medicagdo

MPR x 100

~ 1 de dias entre a data da 1° aquisicdo do novo TAH e o fim do periodo em estudo

Considerou-se substituicdo da terapéutica quando existiu a interrupcdo da TAH
com iniciagdo de um outro anti-hipertensivo dentro do prazo de duragdo da medicacdo
anteriormente dispensada. Quando isto se verificou, o denominador do primeiro
medicamento (descontinuado) foi ajustado, passando a ser o nimero de dias entre a
primeira data de levantamento e a data de termino para a duracdo teérica da

terapéutica dispensada.

O valor de 80% para o MPR foi utilizado como ponto de corte, pelo que este
valor foi utilizado para dicotomizar entre uma boa e uma mé implementacéo da TAH
ou seja, doentes aderentes e ndo aderentes. Valores de MPR superiores a 100%
foram considerados como 100%, porque apesar de um MPR> 100% poder refletir
doentes que adquirem os medicamentos antes do final do seu abastecimento de
medicamentos, é pouco provavel que os doentes realmente os tomem com uma

frequéncia superior a prescrita.

5.4.3. Descontinuagéo

A descontinuacdo marca a fim do tratamento, ou seja, quando a préxima dose
a tomar é omitida e nenhuma outra dose é tomada posteriormente, permitindo estimar

a persisténcia®?.
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A persisténcia foi considerada enquanto persisténcia na terapéutica(87), ou
seja, a proporcdo de doentes que permaneceram em tratamento independentemente
de eventuais alteracdes a TAH inicialmente definida, durante o periodo de observacao.
A descontinuacao foi definida como a data do termino da dispensa anterior a primeira
lacuna de tratamento de 90 dias ou mais. Se durante o periodo de observacdo nao

ocorreu descontinuacéo, o doente foi classificado como persistente.

Foi utilizada a analise de sobrevivéncia de Kaplan-Meier, com um intervalo de

confianca de 95% para calcular a persisténcia para cada doente.

5.4.4. Duracédo de tratamento associado a cada embalagem

Os dados utilizados nesta dissertagdo seguiram a metodologia validada por
Coelho, Vilares e Caetano®®?, para o calculo da duracéo tedrica de cada embalagem
dispensada, com base no numero de comprimidos da embalagem e a dosagem
padrdo para cada medicamento anti-hipertensivo, permitindo a definicdo de uma
PMD.

5.4.5. Recolha de dados

Os dados obtidos foram anonimizados de forma a preservar a identidade dos
doentes. Para tal, foi aplicado sobre o SIARS um algoritmo que encriptou o nimero de
utente, de modo que os dados analisados ndo permitam, para o investigador, a

identificagcdo do doente.

Para cada doente, foi atribuido um nimero de identificagéo Unico, de forma a
permitir ligar os registos de prescricdo e dispensa/faturacdo. Foi também, utilizado o
codigo ATC de forma a ligar as duas bases de dados (prescricdo e faturagdo), uma
vez que cada prescri¢cdo pode incluir até quatro medicamentos diferentes e os doentes
poderdo ndo adquirir todos os medicamentos prescritos. Desta forma, o medicamento
foi definido como dispensado quando se verificou a correspondéncia entre a faturacao
e 0 registo de prescricdo para o numero de identificacdo individual da prescricdo e o
cédigo ATC.

As Unicas variaveis identificativas dos participantes em estudo foram a idade, o
sexo e o codigo de freguesia de habitacdo. Desta forma, o risco de identificacdo seria
nulo sem qualquer outra informacéo adicional numa amostra de milhares de doentes,

nao se justificando o consentimento dos participantes.

39



5.4.6. Variaveis em estudo

A Tabela 5 apresenta as variaveis em estudo.

Tabela 5. Variaveis em estudo

Variaveis de caracterizacédo do doente

Variavel Fonte

Idade (anos) Extraido do SIARS
Grupo etario Determinado

Sexo Extraido do SIARS
Cédigo Freguesia de Habitagéo Extraido do SIARS
Poder de compra Extraido do PORDATA

Determinado, usando o cédigo

Regido (NUTS IlI) freguesia de Habitacéo

Variaveis de caracterizacdo da prescricao/faturagao

Variavel Fonte

Cédigo ATC Extraido do SIARS

Grupo Terapéutico Determinado, utilizando o cédigo ATC
Grupo Farmacolégico Determinado, utilizando o cédigo ATC
Data da prescricdo Extraido do SIARS

Custo para o doente Extraido do SIARS

MG versus marca Determinado, a partir do CNP

Data da faturagéo Extraido do SIARS

gﬂ?:lg’ggﬁs Extraido do SIARS

Duracéo da faturacdo Calculado

Legenda: ATC - Anatomical Therapeutic Chemical; CNP — Coédigo Nacional do Produto; MG-
Medicamento genérico. NUTS Ill - Nomenclatura das Unidades Territoriais para Fins Estatisticos; SIARS —
Sistema de Informacéo da Administracdo Regional de Saude de Lisboa e Vale do Tejo.

5.4.7Analise dos dados

Os dados do estudo, numa primeira instancia, foram analisados com recurso

ao Microsoft Excel, de forma a determinar dados incompletos, erros e disparidades
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entre cédigos ou nomes. De seguida, foram aplicados todos os critérios de exclusao

de forma a recolher apenas a amostra pretendida.

Todas as variaveis continuas foram descritas por meio de medidas estatisticas
padrdo: nimero de observactes, média, desvio-padrdo, mediana, minimo e maximo.
Todas as variaveis categéricas foram descritas através de frequéncias absolutas e

relativas.

Quando aplicavel, foram utilizados testes estatisticos de forma a testar as
diferencas demograficas entre grupos de doentes, bem como as diferencas entre
“aderentes” e “ndo aderentes” ou “persistentes” e “ndo persistentes”’. A variaveis
continuas foram analisadas através do teste estatistico T- Student, enquanto as
variaveis categoricas foram analisadas através do teste Qui- quadrado. O tempo para
iniciar a terapéutica foi analisado através da curva de Kaplan-Meier, determinando o
tempo para iniciar a terapéutica para cada doente. Os doentes foram censurados seis
meses apos o dia da prescricdo. As estimativas do tempo para iniciar a terapéutica
foram analisadas, apenas para o potencial preditor de iniciagdo a prescricdo inicial
genérica versus de marca. A persisténcia a TAH foi, igualmente, analisada pela curva
de Kaplan-Meier, determinando o tempo de descontinuacdo para cada doente. Os
doentes foram censurados no final do acompanhamento. As estimativas de tempo
para descontinuagdo foram apenas avaliadas para o potencial preditor de persisténcia

a prescric¢ao inicial genérica versus de marca.

A andlise estatistica foi efetuada no programa SPSS, versdo 25, com um nivel

de significancia de 5%.
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6. Resultados
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6.1. Caracterizacdo sociodemografica dos doentes

A coorte foi constituida por 3.424 doentes diagnosticados durante o primeiro
trimestre de 2011, nas UCSP de Lisboa e Vale do Tejo, com HTA sem complicacdes,

cbdigo K86 do ICPC-2 e que cumpriram os critérios de inclusao.
A Tabela 5 demostra as caracteristicas dos elementos da coorte.

Tabela 5. Carateristicas dos doentes em estudo

Caracteristicas dos doentes Homens Mulheres Total

N (%)

Idade

Média (anos = DP)

18 - 44

45 - 64

265

Regigo (NUTS IlI)

Medio Tejo

Oeste

Peninsula de Setubal

Leziria do Tejo

Grande Lisboa

Poder de Compra?®

<100%

2100%

1.486 (43,4%)

60,3+ 13,6

205 (13,8%)

685 (46,1%)

596 (40,1%)

83 (5,6%)

160 (10,8%)

312 (21%)

128 (8,6%)

803 (54%)

464 (45%)

1.022 (42,7%)

1.938 (56,6%)

60,9 + 13,2

227 (11,7%)

919 (47,1%)

792 (40,9%)

108 (5,6%)

178 (9,2%)

339 (17,5%)

176 (9,1%)

1.137 (58,7%)

567 (55%)

1.369 (57,3%)

3.424 (100%)

60,1 + 13,3

432 (12,6%)

1.604 (46,8%)

1.388 (40,5%)

191 (5,6%)

338 (9,9%)

651 (19%)

304 (8,9%)

1.940 (56,7%)

1.031 (30,1%)

2.391 (69,8%)

Legenda: DP — Desvio padréo; NUTS Il - Nomenclatura das Unidades Territoriais para fins

estatisticos;

@ Dados omissos para 2 doentes.
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No que diz respeito ao sexo dos elementos da coorte, 1.486 eram homens e
1.938 eram mulheres, representando 43,4% e 56,6% da coorte, respetivamente. A
idade dos elementos da coorte variou entre os 19 e os 90 anos, com uma idade média
de 60,1 + 13,3 anos e mediana de 61,0 anos. A idade média dos homens foi de 60,3 +
13,6 anos enquanto a das mulheres foi 60,9 += 13,2 anos, sem diferencas

estatisticamente significativas (p=0,167).

Sensivelmente 75% dos elementos da coorte viviam no primeiro trimestre de
2011 na Area Metropolitana de Lisboa (AML), que inclui as regides da Grande Lisboa
e Peninsula de Setubal. Os doentes residentes nas &reas rurais e do interior (ou seja,
as regidbes do Médio Tejo, Oeste e Leziria do Tejo) apresentaram uma média de
idades superior (60,9 + 13,4 anos) relativamente aos residentes da AML (59,7 £ 13,3

anos). A diferenca foi estatisticamente significativa (p=0,03).

Através do codigo de freguesia de habitacdo de cada elemento da coorte foi
possivel determinar o poder de compra respetivo, tendo essa informacéo sido extraida
através do site da PORDATA®), A variavel poder de compra foi dicotomizada entre
<100% e 2100%, uma vez que a média do poder de compra per capita em Portugal =
100%1%3), Verificou-se que 30,1% dos doentes residiam em municipios mais pobres,
ou seja, com um poder de compra <100%. Nos municipios com maior poder de
compra residiam doentes mais velhos (61,0 + 13,4 anos) comparativamente com
municipios com menor poder de compra, onde residiam doentes mais novos (59,8 +

13,2 anos). Esta diferenca também foi estatisticamente significativa (p=0,019).

6.2. Caracterizacao dos registos de prescricao
Os agentes que atuam no sistema regina-angiotensina (RAS) (codigo ATC 2°

nivel C09), foram a classe farmacolégica mais prescrita pelos médicos das UCSP

durante o periodo de observagéo, representado 53,8% do total de prescricbes de TAH.

Tabela 6 podemos verificar a distribuicdo da TAH prescrita, pelo cédigo ATC,

2° e 39 nivel.
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Tabela 6. TAH prescrita durante o periodo de observacao, por cédigo ATC

Cdédigo ATC Total
N (%) 3.424 100%
CO3 - Diuréticos 784 (22,9%)

C03B — Diuréticos do segmento de diluicao cortical, com excluséo das
596 (17,4%)

tiazidas
CO03C — Diuréticos da ansa 80 (2,3%)
CO03D — Diuréticos poupadores de potassio 6 (0,2%)
CO3E - Associacao de diuréticos 102 (3%)
CO7 — Agentes betabloqueadores (BB) 513 (15%)
CO7A - Bloqueadores beta 513 (15%)
C8 - Blogueadores canais de calcio (BCC) 285 (8,3%)

C08C — Bloqueadores seletivos dos canais de calcio, com acdo
) 258 (7,5%)
predominantemente vascular

C08D - Blogueadores seletivos dos canais de calcio, com agao

_ , 27 (0,8%)
predominantemente cardiaca
C09 — Agentes atuam no sistema Renina-angiotensina (RAS) 1.842 (53,8%)
CO9A - Inibidores de enzima de conversdo de angiotensina (IECA) 835 (24,4%)
CO09C - Antagonistas dos recetores da angiotensina (ARA) 1.007 (29,4%)

Legenda: Codigo ATC — Anatomical Therapeutic Chemical

Avaliando a prescri¢cdo por medicamento de marca e MG, verificamos que
59,8% da TAH prescrita correspondia a MG, enquanto os medicamentos de marca

representavam 40,2%. Os MG apenas néo representam a maioria nos BB (Figura 2).
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Figura 2. TAH genérica versus marca prescrita durante o periodo de observacao

Legenda: CO3 - Diuréticos; CO7 - Agentes betabloqueadores; C08 - Bloqueadores canais de
célcio; C09- Agentes que atuam no sistema de renina-angiotensina.

No que diz respeito a proporcdo MG prescritos para homens e mulheres,
verificamos que propor¢cdo de MG prescritos € superior nos homens (61,4%) face as
mulheres (58,6%). No entanto, estas diferencas ndo foram estatisticamente
significativas (p=0,103) (Tabela 7).

Tendo em conta as faixas etéarias, verificamos que a maior propor¢cao de MG
prescritos é na faixa etaria 45-64 anos de idade (62,3%), comparativamente a
proporcao prescrita na faixa etaria dos 18-44 (58,8%) e a proporcdo prescrita na faixa
etaria dos 65 ou mais anos de idade (57,3%), sendo essas diferencas estatisticamente
significativas (p=0,019) (Tabela 7).

Quanto ao poder de compra dos doentes, verificou-se que 62,9% da TAH
prescrita aos doentes com menor poder de compra corresponde a MG, sendo esse
valor de 58,4% para os doentes que residem em concelhos com maior poder de
compra, sendo estas diferencas estatisticamente significativas (p=0,013) (Tabela 7).
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Tabela 7. Prescricdo da TAH de acordo com as caracteristicas dos doentes

Caracteristicas dos

doentes

N (%)

Sexo

Homens

Mulheres

Idade (anos)

18-44

45-64

265

Poder de compra

<100%

2100%

MG

2.048 (59,8%)

912 (61,4%)

1.136 (58,6%)

254 (58,8%)

999 (62,3%)

795 (57,3%)

649 (62,9%)

1.397 (58,4%)

Marca

1.376 (40,2%)

574 (38,6%)

802 (41,4%)

178 (41,2%)

605 (37,7%)

593 (42,7%)

382 (37,1)

994 (41,6%)

Total

3.424 (100%)

1.486 (43,4%)

1.938 (56,6%)

432 (12,6%)

1.604 (46,8%)

1.388 (40.5%)

1.031 (30,1%)

2.391 (69,9%)

Valor p

p =0.103

p =0,019

p =0,013

Legenda: MG- Medicamento genérico

Quanto ao custo suportado pelo doente, verificou-se que 62,8% dos doentes

tiveram um custo <5€ (75,5% MG vs 24,5% marca) para iniciar a terapéutica, sendo

estas diferencas estatisticamente significativas (p<0,01) (Figura 3). Considerando a

substancia ativa prescrita, a prescricdo de um MG teria um custo inferior para o doente
(1,21€ £ 0,40€) face a terapéutica de marca prescrita (1,62€ + 0,49€).
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Figura 3. Proporgédo de MG versus marca de acordo com o custo suportado pelo
doente.

Legenda: MG- Medicamento genérico.

6.3. Adesao aterapéutica anti-hipertensiva

6.3.1. Iniciagcéo

Dos 3.424 doentes recém diagnosticados com HTA e tratados, 2.918 (85,2%)
iniciaram o tratamento em menos de seis meses ap6s a prescri¢ao inicial, tendo sido
considerados “novos utilizadores” de TAH. Os restantes 506 doentes foram

classificados como “nao utilizadores”.

A Tabela 8 demostra as caracteristicas dos doentes dos elementos

classificados como “novos utilizadores” e “ndo utilizadores”.
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Tabela 8. Iniciacdo a TAH de acordo com as caracteristicas dos doentes

Caracteristicas dos ‘Novos _ _Néo Total Valor p
doentes utilizadores utilizadores
N (%) 2.918 (85,2%) 506 (14,8%)  3.424 (100%)
Sexo p =0,800
Homens 1.269 (85,4%) 217 (14,6%)  1.486 (43,4%)
Mulheres 1.649 (84,1%) 289(14,9%) 1.938 (56,6%)
Idade (anos) p =0,015
18-44 359 (83,1%) 73 (16,9%) 432 (12,6%)
45-64 1.347 (84%) 257 (16%) 1.604 (46,8%)
265 1.212 (87,3%) 176 (16,7%)  1.388 (40,5%)
Regido (NUTS IIl) p =0,553
Medio Tejo 156 (81,7%) 35 (18,3%) 191 (5,6%)
Oeste 291 (86,1%) 47 (13,9%) 338 (9,9%)
Peninsula de Setubal 557 (85,6%) 94(14,4%) 651 (19%)
Leziria do Tejo 254 (83,6%) 50 (16,4%) 304 (8,9%)
Grande Lisboa 1.660 (85,6%) 280 (14,4%) 1.940 (56,7%)
Poder de compra p =0,846

<100%

2100%

877 (85,1%)

2.040 (85,3%)

154 (14,9%)

351 (14,7%)

1.031 (30,1%)

2.391 (69,9%)

No que diz respeito ao sexo ndo se encontraram diferencas estatisticamente
significativas (p=0,800), uma vez que a proporcdo de mulheres (85,1%) que iniciou a

terapéutica foi similar a proporgcao de homens (85,4%) (Tabela 8).

Os doentes mais velhos (faixa etaria 265 anos) apresentaram maior taxa de
iniciacao a TAH (87,3%), seguidos dos doentes da faixa etaria 45-64 anos (84%) e por
fim, os doentes entre os 18-44 anos (83,1%), sendo estas diferencas estatisticamente
significativas (p=0,015) (Tabela 8).
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Também nao existiram diferencas estatisticamente significativas quando se
avaliou a taxa de iniciacao por regido (p=0,553), contudo a regido do Oeste foi quem

apresentou a taxa de iniciagdo mais alta (Tabela 8).

Em termos de poder de compra do doente, ndo houve diferencas
estatisticamente significativas (p=0,846) entre a taxa de iniciagdo dos doentes com
poder de compra = 100% (85,3%) e os doentes com poder de compra <100% (85,1%)

(Tabela 8).

A Tabela 9 demostram as caracteristicas da prescricao inicial dos elementos

classificados como “novos utilizadores” e “nao utilizadores

Tabela 9. Iniciagdo a TAH de acordo com as caracteristicas da prescri¢éo terapéutica

inicial
Caractt'eristipa.s _da _Novos ' _Néo Total Valor p
prescricdo inicial utilizadores  utilizadores
Terapéutica Prescrita p =0,124
MG 1.761 (86%) 287 (14%)  2.048 (59,8%)
Marca 1.157(84,1%) 219 (15,9%)  1.376 (40,2%)
Codigo ATC p =0,365
CO3 - Diuréticos 671 (85,6%) 113 (14,4%) 784 (22,9%)
C07 - BB 429 (83,6%) 84 (16,4%) 513 (15%)
C08 —BCC 235 (82,5%) 50 (17,5%) 285 (8,3%)
C09 — RAS
CO9A - IECA 729 (86,7%) 111 (13,3%) 835 (24,4%)
C09C - ARA 859 (85,3%) 148 (14,7%)  1.007 (29,4%)
Custo para o doente p =0,115

<5€

>5€

1.848 (86%)

1.069 (84%)

302 (14%)

204 (16%)

2.150 (62,8%)

1.273 (37,2%)

Legenda: C03 — Diuréticos; C07 - Agentes Betabloqueadores; C08 - Bloqueadores Canais de calcio;
C09- Agentes que atuam no sistema de Renina-angiotensina; CO9A - Inibidores de enzima de conversdo

de angiotensina (IECA); C09C- Antagonistas dos recetores da angiotensina; MG- Medicamento genérico.
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Considerando a influéncia da prescricdo de MG ou medicamentos de marca na
iniciacdo da TAH, ndo encontramos diferencas estatisticamente significativas
(p=0,124), embora a proporcdo de doentes prescritos com TAH genérica considerados
“novos utilizadores” tenha sido ligeiramente superior face aos doentes com TAH de

marca prescrita (86% versus 84,1%) (Tabela 9).

Quanto as classes farmacolégicas, apesar das diferencas ndo serem
estatisticamente significativas (p=0,365), os diuréticos, IECAS e ARA tiveram maiores

taxas de iniciacdo (Tabela 9).

Um fator descrito na literatura como importante para a decisdo de iniciar a
terapéutica é o custo para o doente. Doentes com copagamentos inferiores a 5€
apresentaram uma taxa de iniciacdo superior face aos doentes com copagamentos
superiores a 5€ (86% versus 84%), no entanto essas diferencas ndo foram

estatisticamente significativas (p= 0,115) (Tabela 9).

6.3.1.1 Tempo para a Iniciacéo

Os 2.918 doentes classificados com “novos utilizadores”, iniciaram a
terapéutica 25+27 dias apés a data da prescricdo inicial (mediana= 20 dias) com
diferencas entre os doentes que iniciaram o tratamento com um MG ou de marca: 0s
doentes que iniciaram o tratamento com um MG iniciaram 24,6+26,6 dias apés a
prescri¢ao inicial enquanto os doentes com prescricdo de um medicamento de marca
iniciaram um pouco mais tarde, 27,6+£29,1 dias ap0s a prescri¢ao inicial. As diferencas
entre os doentes que iniciaram o tratamento com MG e 0S que iniciaram com

medicamento de marca séo estatisticamente significativas (p=0,002) (Figura 4).
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Figura 4. Curva de Kaplan-Menier da iniciagdo a TAH de acordo com a prescri¢cao
inicial genérica ou de marca.

Doentes diagnosticados com HTA e tratados com um medicamento AH nas UCSP de Regido

de Lisboa e Vale do Tejo (n = 3.424) durante o 1.° trimestre de 2011. Estimativas brutas.

6.3.2 Implementacao

Os 2.918 doentes que iniciaram a TAH, foram dicotomizados em “aderentes”
(MPR=80%) e “nado aderentes” (MPR<80%). Destes 2.918 doentes, apenas 151 (5,2%)
foram classificados como tendo um bom nivel de implementacao, ou seja, MPR280%
durante o periodo de observacao (dois anos). Em média, os novos utilizadores tinham
em sua posse, TAH para 42,2% * 23,6% do periodo de observagdo, com uma
mediana de 42,1%.

Apesar das diferengcas ndo serem estatisticamente significativas (p=0,369), a
proporcdo de homens com um nivel mais alto de implementacéo foi ligeiramente

superior face as das mulheres, 5,6% e 4,9% respetivamente.

Os dados revelaram que os doentes mais velhos tém maior taxa de
implementacdo a TAH comparativamente aos mais novos, sendo essa diferenca

estatisticamente significativa (p<0,001) (Tabela 10).

N&o existiram diferencas estatisticamente significativas quando se avaliou a
taxa de implementacéo por regido (p=0,342), contudo a regido do Oeste foi novamente

a que apresentou a taxa de implementagcédo mais alta (Tabela 10).
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Em termos de poder

de compra do doente, ndo houve diferencas

estatisticamente significativas (p=0,402) entre a taxa de implementacdo dos doentes

com poder de compra = 100% (5%) e os doentes com poder de compra <100% (5,7%)

(Tabela 10).

Tabela 10. Implementacdo da TAH de acordo com as caracteristicas dos doentes.

Caracteristicas dos
doentes

N (%)

Sexo

Homens

Mulheres

Idade (anos)

18-44

45-64

265

Regido (NUTS IlI)

Médio Tejo

Oeste

Peninsula de Setubal

Leziria do Tejo

Grande Lisboa

Poder de compra
<100%

2100%

Aderentes

151 (5,2%)

71 (5,6%)

80 (4,9%)

5 (1,4%)

60 (4,5%)

86 (7,1%)

9 (5,8%)

22 (7,6%)

27 (4,8%)

10 (3,9%)

83 (5%)

50 (5,7%)

101 (5%)

Nao Aderentes

2.767 (94,8%)

1.198 (94,4%)

1.569 (95,1%)

354 (98,6%)

1.289 (95,5%)

1.126 (92,9%)

1.47(94,2%)

269 (92,4%)

530 (95,2%)

244 (96,1%)

1.577 (95%)

827 (94,3%)

1.939 (95%)

Total Valor p

2.918 (100%)

p =0,369

1.269 (43,5%)

1.649 (56,5%)

p<0,001

359 (12,3%)

1.347 (46,2%)

1.212 (41,5%)

p =0,342

156 (5,3%)

291 (10%)

557 (19,1%)

254 (8,7%)

1.660 (56,9%)

p =0,402

877 (30,1%)

2.040 (69,9%)
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Considerando a prescricdo inicial de MG ou medicamentos de marca na
implementacdo da TAH, ndo encontramos diferencas estatisticamente significativas
(p=0,316), no entanto a proporcdo de doentes que iniciaram o tratamento com um MG
com elevado nivel de implementacéao foi ligeiramente superior face aos doentes que

iniciaram com um medicamento de marca (5,5% versus 4,7%) (Tabela 11).

Quanto as classes farmacolégicas, apesar das diferencas ndo serem
estatisticamente significativas (p=0,620), os IECAS e os ARA apresentaram maiores

taxas de implementacéao (Tabela 11).

Tendo em consideracdo os custos suportados pelos doentes, ndo existiram
diferencas estatisticamente significativas na propor¢cdo de doentes aderentes que
suportaram custos superiores a 5€ por prescricdo face aos que suportaram custos
inferiores a 5€ (p= 0,908) (Tabela 11).

Tabela 11. Implementacéo da TAH de acordo com as caracteristicas da prescri¢cao
terapéutica inicial.

Caracteristicas da

terapéutica inicial Aderentes N&o Aderentes Total Valor p
Terapéutica Prescrita p=0,316
MG 97 (5,5%) 1.664 (94,5%) 1.761 (60,3%)
Marca 54 (4,7%) 1.103 (95,3%) 1.157 (39,7%)
Cédigo ATC p =0,620
CO03 - Diuréticos 34 (5,1%) 637 (94,9%) 671 (23%)
CO7 - BB 16(3,7%) 413 (96,3%) 429 (14,7%)
C08 —BCC 12 (5,1%) 223(94,9%) 235 (8,1%)
C09 — RAS

CO9A - IECA 39 (5,4%) 685 (94,6%) 724 (24,8%)

CO9A - ARA 50 (5,8%) 809 (94,2%) 859 (29,4%)

Custo para o doente p = 0,908
<5€ 95 (5,1%) 1.753 (94,9%) 1.848 (63,4%)
>5€ 56 (5,2%) 1.013 (94,8%) 1.069 (36,6%)
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6.3.3. Descontinuagéo

Entre os 2.918 novos utilizadores da TAH, 613 (21%) doentes néo
apresentaram qualquer episddio de interrupcao da terapéutica (ou, seja um gap no

tratamento igual ou superior a 90 dias) durante o primeiro ano de tratamento. No

entanto, a proporcdo de doentes persistentes ao longo do segundo ano de tratamento,

diminuiu drasticamente para 146 doentes (5%) (Tabelal2).

Tabela 12. Persisténcia apds 2 anos de TAH de acordo com as caracteristicas dos

doentes
Carac;eristicas 2 Persistente l\_léo Total Valor p
oentes Persistente

N (%) 146 (5%) 2.772 (95%)  2.918 (100%)
Sexo p =0,199
Homens 56 (4,4%) 1.213 (95,6%) 1.269 (43,5%)
Mulheres 90 (5,5%) 1.559 (53,4%) 1.649 (56,4%)
Idade (anos) p<0,001
18-44 3 (0,8%) 356 (99,2%) 359 (12,3%)
45-64 49 (3,6%) 1.298 (96,4%)  1.347 (46,2%)
265 94 (7,8%) 1.118 (92,2%)  1.212 (41,5%)
Regido (NUTS III) p =0,258
Medio Tejo 4 (2,6%) 152 (97.4%) 156 (5,3%)
Oeste 18 (6,2%) 273 (93,8%) 291 (10%)
Peninsula de Setubal 32 (5,7%) 525 (94,3%) 557 (19,1%)
Leziria do Tejo 8 (3,1%) 246 (96,9%) 254 (8,7%)
Grande Lisboa 84 (5,1%) 1.576 (94,9%) 254 (56,9%)
Poder de compra p =0,912
<100% 43 (4,9%) 834 (95,1%) 877 (30,1%)
>100% 102 (5,0%) 1.938 (95%) 2040 (69,9%)
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Considerando o sexo dos doentes verificou-se que 4,4% dos homens e 5,5%
das mulheres ndo apresentaram qualquer episédio de descontinuacéo durante os dois
anos de tratamento. As diferencas entre os homens e mulheres quando a persisténcia

ndo foram estatisticamente significativas (p =0,199) (Tabela 12).

Encontramos diferencas nas propor¢cdes de doentes persistentes entre as
faixas etérias. Apenas 0,8% dos doentes mais jovens (18 a 44 anos) foram
classificados como persistentes enquanto esse valor nos doentes mais velhos foi de

7,8%, sendo estas diferencas estatisticamente significativas (p<0,001) (Tabela 12).

As taxas de descontinuacdo foram menores na regido do Oeste, Peninsula de
Setlbal e Grande Lishoa comparativamente as regides do Médio Tejo e Leziria do
Tejo, embora essas diferengas ndo foram estatisticamente significativas (p =0,258)
(Tabela 12).

Tabela 13. Persisténcia ap6s 2 anos de TAH de acordo com as caracteristicas da
prescricao inicial

Caracteristicas da Nao

prescri¢ao inicial PErSEIES Persistentes Vi LELET
Terapéutica Prescrita p =0,289
MG 82 (4,7%) 1.679 (95,3%) 1.761 (60,3%)
Marca 64 (5,5%) 1.093 (94,5%) 1.157 (39,7%)
Cédigo ATC p =0,042
CO3 - Diuréticos 30 (4,5%) 641 (95,5%) 671 (23%)
C07 - BB 21 (4,9%) 408 (95,1%) 429 (14,7%)
C08 —BCC 16 (6,8%) 219 (93,2%) 235 (8,1%)
C09 — RAS
CO09A - IECA 24 (3,3%) 700 (96,7%) 724 (24,8%)
C09C - ARA 55 (6,4%) 804 (93,6%) 859 (29,4%)
Custo para o doente p =0,538
<5€ 89 (4,8%) 1.759 (95,2%) 1.848 (63,4%)
>5€ 57 (5,3%) 1.012 (94,7%) 1.069 (36,6%)

Legenda: CO3 — Diuréticos; CO7 - Agentes Betabloqueadores; C08 - Bloqueadores Canais de calcio;
C09- Agentes que atuam no sistema de Renina-angiotensina; CO9A - Inibidores de enzima de conversdo

de angiotensina (IECA); C09C- Antagonistas dos recetores da angiotensina; MG- Medicamento Genérico
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Relativamente a terapéutica inicial prescrita, a taxa de persisténcia € superior
em doentes que iniciaram o tratamento com um medicamento de marca (5,5%)
comparativamente aos doentes que iniciaram com um MG (4,7%). No entanto, esta

diferenca néo é estatisticamente significativa (Tabela 13).

Considerando a classe farmacolégica da TAH inicialmente prescrita, a taxa de
persisténcia é superior para doentes que iniciaram o tratamento com ARA e BCC
comparativamente com as restantes classes farmacoldgicas, sendo estas diferencas

estatisticamente significativas (p =0,042) (Tabela 13).

A taxa de persisténcia dos doentes que iniciaram TAH com um custo mais
elevado é superior face aos doentes que iniciaram a TAH com um valor inferior, no
entanto estas diferengas ndo sdo estatisticamente significativas (p =0,538) (Tabela
13).

No entanto, se analisarmos a persisténcia dos doentes de uma forma mais
abrangente, ou seja, incluirmos os doentes que descontinuam e reiniciam o
tratamento, independentemente do ndmero de lacunas (um ou mais periodos de 90
dias ou mais sem terapéutica), verificamos que apOs dois anos de tratamento a

propor¢cdo de doentes persistentes é de 68,6% (Tabela 14).

A propor¢do de mulheres (69,9%) persistentes € superior relativamente aos
homens (67,1%), embora sem significado estatistico (p =0,106). Encontramos
diferencas na proporcdo de doentes persistentes entre as faixas etarias. Trés quartos
dos doentes mais velhos (76,2%) ainda de encontravam em tratamento dois anos
apos a iniciagdo, sendo esse valor consideravelmente inferior nos doentes mais novos

(46,2%). A diferenca entre as faixas etéarias foi significativa (p <0,001) (Tabela 14).

A taxa de descontinuacao foi ligeiramente superior em concelhos com maior
poder de compra, no entanto estas diferencas ndo foram estatisticamente significativas
(p =0,721) (Tabela 14).
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Tabela 14 - Descontinuacao e reiniciacdo da TAH de acordo com as caracteristicas
dos doentes

Caracteristicas dos
doentes

N (%)

Sexo

Homens

Mulheres

Idade (anos)
18-44

45-64

265

Poder de compra
<100%

2100%

Persistente

2.003 (68,6%)

851 (67,1%)

1.152 (69,9%)

166 (46,2%)

914 (67,9%)

923 (76,2%)

606 (69,1%)

1.396 (68,4%)

Nao
Persistente

915 (31,4%)

418 (32,9%)

497 (30,1%)

193 (53,8%)

433 (32,1%)

289 (23,8%)

271 (30,9%)

644 (31,6%)

Total

2.918 (100%)

1.269 (43,5%)

1.649 (56,5%)

359 (12,3%)

1.347(46,2%)

1.212 (41,5%)

877 (30,1%)

2.040 (69,9%)

Valor p

p =0,106

p<0,001

p =0,721

Quanto a prescricao inicial da terapéutica, a proporgdo de doentes persistentes

€ muito semelhante, sendo a propor¢do de doentes persistentes de 68,7% para 0s

elementos que iniciaram a terapéutica com MG e de 68,5% para os elementos que

iniciaram a terapéutica com medicamentos de marca, estas diferengcas ndo foram

estatisticamente significativas (p=0,992) (Figura 5).

58




e
I Marea
= -~ MG-censurado

Q_L —— Marca-censurado

" T hﬁ

06

04

Persisténcia (proporgao)

02

(K8

a 150 300 450 600 730

Tempo de descontinuagao (dias)

Figura 5. Persisténcia, incluindo reiniciacdo da TAH, de acordo com a prescri¢ao inicial
genérica ou de marca.

Novos utilizadores da TAH, diagnosticados e tratados nas UCSP da Regido de Lisboa e Vale do
tejo(n=2918) durante o primeiro trimestre de 2011. Estimativas brutas.

Para os doentes que inicialmente foram tratados com BCC, IECA e ARA as
taxas de persisténcia foram superiores face as restantes classes farmacoldgicas.

Estas diferencas nao foram estatisticamente significativas (p =0,294) (Tabela 15).

Doentes que iniciaram com terapéuticas mais caras apresentaram taxas de
persisténcia inferiores (68%) face aos que iniciaram com TAH mais baratas (69%), no
entanto estas diferencas ndo foram estatisticamente significativas (p =0,560) (Tabela
15).
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Tabela 15. Descontinuacgéao e reiniciacdo da TAH de acordo com as caracteristicas da
prescricao terapéutica inicial

Caracteristicas da
prescricdo inicial

Persistes

Nao
Persistentes

Total

Valor p

Terapéutica Prescrita

MG
Marca
Cdédigo ATC
CO03 - Diuréticos
C07 - BB
C08 —BCC
C09 - RAS

CO9A - IECA

C09C - ARA
Custo para o doente
<5€

>5€

1.210 (68,7%)

793 (68,5%)

454 (67,7%)

278 (64,8%)

164 (69,8%)

501(69,2%)

606 (70,5%)

1.276 (69%)

727 (68%)

551 (31,3%)

364 (31,5%)

217 (32,3%)
151 (35,2%)

71 (30,2%)

223(30.8%)

253 (29,5%)

572 (31%)

342 (32%)

1.761 (60,3%)

1.157 (39,7%)

671 (23%)
429 (14,7%)

235 (8,1%)

724 (24,8%)

859 (29,4%)

1.848 (63,4%)

1.069 (36,6%)

p =0,922

p =0,294

p =0,560

Legenda: CO3 — Diuréticos; CO7 - Agentes Betabloqueadores; C08 - Bloqueadores Canais de calcio;

C09- Agentes que atuam no sistema de Renina-angiotensina; CO9A - Inibidores de enzima de conversao

de angiotensina (IECA); C09C- Antagonistas dos recetores da angiotensina; MG- Medicamento Genérico.
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7. Discussao de Resultados
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Discussao de Resultados

Tendo como ponto de partida a possivel associagdo entre a (ndo)-adesdo a
TAH e a influéncia da utilizacdo de MG, os resultados desta dissertacdo serdo
analisados e discutidos com base na literatura publicada, bem como apontadas as

limitagbes deste mesmo estudo.

A HTA é uma doenca crénica reconhecida como um dos principais fatores de
risco para as DCV, cuja prevaléncia tem vindo a aumentar em todo o mundo®. No
entanto, apesar das varias opc¢des terapéuticas disponiveis e eficazes no mercado, o
controlo da PA mantém-se inadequado. Globalmente, estima-se que apenas 21% da

populacéo hipertensiva tenha a PA controlada®.

Concomitantemente o envelhecimento da populagdo, o aumento da prevaléncia
da HTA e o baixo controlo da PA, faz presumir um aumento da presséo sobre o SNS.
Desta forma, a melhoria da gestdo da HTA e a utilizagdo de terapéuticas mais custo-
efetivas como sdo os MG é uma necessidade, contribuindo para uma potencial

poupanca da despesa por parte do SNS, bem como do cidaddo®?23),

A DGS recomenda como um dos principios gerais de prescricao de
medicamentos, a utilizacdo de MG sempre que apropriado“. Desta forma, ha
interesse no tema da influéncia que a prescricdo de MG podera ter sobre a adeséo a
TAH. Poucos estudos comparam doentes tratados com MG e de marca quanto a
adesdo a terapéutica e os que existem, apresentam resultados pouco consistentes.
Assim, esta dissertacdo teve como principal objetivo determinar a influéncia da
prescricdo inicial de MG na adesdo a TAH em doentes recém-diagnosticados com
HTA.

De acordo com o estudo do INS 20141% e de Coelho (2016)%%, existe uma
maior prevaléncia da HTA nas mulheres, dados que vdo ao encontro com oS
resultados desta dissertacdo (56,6% versus 43,4%). No entanto, outros estudos
revelam um predominio da prevaléncia da HTA nos homens (INSEF®, PAP®? e
PHYSA®).

Na literatura, a HTA é uma patologia cuja prevaléncia aumenta com a
idade®3334) dados que vdo ao encontro dos nossos, pois 40,5% da amostra

diagnosticada com HTA apresentava 65 anos ou mais.

As classes farmacologicas RAS (IECA e ARA) e diuréticos foram as mais
prescritas entre os elementos da coorte, dados que vdo ao encontro com o0 estudo

realizado com base nos incidentes HTA reportados da Rede de Médicos Sentinela,
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entre 2014 e 2015, onde as classes farmacolégicas mais utilizadas foram

precisamente os IECA, diuréticos tiazidicos e ARA®Y,

Apesar das diferentes medidas para aumentar a quota do MG no mercado do
SNS, nos ultimos anos temos assistido a uma estagnacdo dessa quota, tendo em
conta a margem de crescimento comparativamente com os restantes paises europeus.
O Infarmed®® revela a existéncia de uma maior utilizacdo de MG por parte dos
homens (49,1%) face as mulheres (47,8%). Estes resultados v8o ao encontro dos
dados do nosso estudo, revelando um predominio da prescrigdo inicial de MG nos

homens (61%) face as mulheres (47,8%).

Os fatores econémicos sao descritos na literatura como uma das barreiras da
adesdo a terapéutica por parte dos doentes. A disponibilidade de MG para as varias
substancias ativas poderd amenizar o impacto dos copagamentos por parte dos
doentes, no entanto no nosso estudo ndo se verificaram diferengas significativas na
adesdo a TAH entre doentes que iniciaram TAH genérica e a TAH de marca. Desta
forma, apesar de ndo se verificarem diferencas na adesdo a TAH, & importante
continuar a promover a prescri¢gdo/utilizacdo do MG, mesmo sendo apenas numa
perspetiva de contencdo da despesa com medicamentos por parte do SNS e do

cidadao.

Ainda numa perspetiva da influéncia dos fatores econdmicos na adesdo a
terapéutica, 0os nossos resultados demonstraram uma maior propor¢cdo de MG
prescritos (62,9%) nas zonas has quais os doentes tém menor poder de compra,
guando comparada as zonas com maior poder de compra (58,4%) (p=0,013).
Aparentemente, existiu uma maior consciencializagdo por parte do médico prescritor
em prescrever medicamentos mais econdémicos para os doentes mais pobres. Estes
dados vdo ao encontro do resultado do Estudo de Percecdo dos Medicamentos
Genéricos em Portugal (2021)@, no qual concluiram que um dos fatores que
influenciam a prescricdo de MG, por parte dos médicos de medicina geral e familiar, é

a condi¢cédo econOmica do doente.

Analisando a adeséo a terapéutica (iniciacao, implementacao e persisténcia) de
acordo com a prescricado inicial (genérica ou de marca), do total dos 3.424 elementos
da coorte, 506 (14,8%) ndo adquiriram a terapéutica dentro de um periodo de seis
meses apds a prescri¢do inicial, traduzindo-se numa taxa de iniciagdo ligeiramente
superior nos doentes com prescri¢cdo inicial de MG face aos medicamentos de marca
(86% versus 84,1%; p=0,124), ainda que néo seja estatisticamente significativo. Estes

resultados vdo ao encontro dos dados encontrados por Coelho (2016)%%). Apesar
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desde resultados ndo serem estatisticamente significativos quando avaliado o tempo
para iniciar a terapéutica, verificou-se que os doentes que inicialmente receberam uma
prescricdo de medicamento genérico iniciaram a TAH mais cedo comparativamente
aos doentes que iniciaram com um medicamento de marca (24,6£26,6 versus
27,61£29,1 dias; p=0.002). Estes resultados podem estar relacionados com o0 preco
mais baixo do MG, possibilitando/ facilitando a aquisicdo da TAH por parte do doente,

num menor curto espago de tempo.

Analisando a implementacdo da TAH (durante um periodo de observacao de
dois anos), entre os 2.918 doentes que iniciaram a TAH, apenas 5,5% dos doentes
inicialmente tratados com MG e 4,7% dos doentes inicialmente tratados com
medicamento de marca, apresentavam um alto nivel de implementacdo (MPR=80%),
ou seja, tinham em sua posse medicacdo para 80% ou mais dias, independentemente
da ocorréncia de lacunas de tratamento de 90 dias ou mais. Estes dados, apesar de
ndo serem estatisticamente significativos, reforcam a ideia de Colombo et al.
(2013)1%) | da existéncia de uma melhor adesdo a TAH genérica. No entanto
Briesacher et al. (2009)?% contraria estes resultados, associando o uso de MG a uma

menor adesdo a TAH.

Na populacdo em estudo, 85% dos doentes recentemente diagnosticados com
HTA e que iniciaram o tratamento, apenas 146 (5%) ainda se encontravam em
tratamento dois anos apds o inicio da TAH (sem qualquer periodo de descontinuacédo),
dos quais 4,7% iniciaram TAH genérica e 5,5% iniciaram TAH de marca, no entanto
ndo existem diferencas estatisticamente significativas. Todos os outros doentes
descontinuaram completamente ou iniciaram e descontinuaram varias vezes a TAH.
Verificamos que a persisténcia quando analisada de uma forma mais abrangente, ou
seja, incluindo todos os doentes que descontinuaram e reiniciaram a TAH ao longo do
periodo de observacao, a taxa de persisténcia aumenta notoriamente, dos 2.918 que
iniciaram terapéutica, 68,69% ainda persistiam dois anos apOs iniciarem a TAH.
Destes, 68,7% iniciaram TAH genérica e 68,5% iniciaram TAH de marca. Estes dados
sdo confirmados pelos resultados de Corrao et al. (2014)®®, no qual os autores
verificaram que os MG ndo sdo responsaveis pelo aumento das taxas de

descontinuacéo da TAH.

A andlise da adesao a terapéutica, para além de ter sido observada tendo em
conta a prescri¢ao inicial genérica ou de marca, foi também estudada de acordo com
algumas caracteristicas dos doentes (sexo, faixa etaria, regido e poder de compra) e

da prescricdo médica da TAH inicial (classe farmacolégica e custo para o doente).
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Relativamente ao sexo, na literatura, apesar desta variavel ser frequentemente
avaliada, encontram-se dados diferentes quanto a adesao a terapéutica*®52545) Qs
nossos dados revelaram que 0s homens apresentam taxas de iniciagdo e de
implementacao ligeiramente mais elevadas do que as mulheres, apesar das mulheres
apresentam taxas de persisténcia mais elevadas. Estes dados vao ao encontro da
ideia de Gomes et al. (2007)°7, de que as mulheres procurarem mais 0s servicos de
salde e estdo associadas a maiores habitos de prevencdo Desta forma,
possivelmente, as mulheres poderdo ser diagnosticadas em fases mais precoces da
HTA, nas quais se apresente assintomatica, levando a diminuicdo da motivacédo para
a adesdo a TAH®, bem como a insuficiente percecdo  das
consequéncias/complicacdes da PA elevada a longo prazo®4¢%2, Em contrapartida,
0s homens poderdo ser diagnosticados mais tardiamente, ou seja, em situacdes de
doenca mais grave. Sabemos, de acordo com a literatura, que a severidade dos
sintomas da doenca podera ter um efeito positivo na adesdo a TAH®Y, levando a que
0os homens enquanto estdo em tratamento apresentem uma melhor taxa de

implementacéo.

Relativamente a faixa etaria, os doentes mais idosos apresentam uma taxa de
iniciacdo mais elevada (87,3%) face as restantes faixas etarias (84% na faixa etaria
45-64 e 83,1% na faixa etaria 18-44 anos). E também esta faixa etaria a que revela
maior taxa de implementagdo a TAH, ou seja, tinham em sua posse medicagédo para
80% ou mais dias, independentemente da ocorréncia de lacunas de tratamento de 90
dias ou mais. Quanto a persisténcia a TAH, esta aumenta de forma explicita com o
avancar da idade, apenas 0,8% dos doentes na faixa etaria 19-44 anos nado tiveram
qualquer episodio de descontinuagao da TAH face aos 7,8% na faixa etaria = 65 anos.
Estes dados estdo de acordo com os encontrados por Qvarnstrom et al.%®) (2013), no

gual a idade jovem esta associada a uma maior descontinuagao.

As baixas taxas de adesdo a TAH nos doentes mais jovens podem dever-se a
natureza assintomatica numa fase inicial da doenca ou a possiveis efeitos secundarios
associados a prépria TAH, podendo reduzir a motivacéo para a toma da mesma® bem
como a insuficiente percecao por parte dos doentes das consequéncias/complicacdes
da PA elevada a longo prazo®*%62_  Por outro lado, o tratamento da HTA pode ser
abordado através de alteracdes do estilo de vida e ndo apenas por tratamento
farmacolégico“®. Particularmente, nos doentes mais novos, estas alteracdes do estilo

de vida podem ter um impacto positivo na evolucao da HTA.
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Apds a andlise da regido, o nosso estudo revelou que esta ndo influenciou a
adesao terapéutica nas diversas componentes, no entanto a regidao do Oeste revelou

taxas de iniciagao, implementagéo e persisténcia mais elevadas.

De acordo com alguns estudos ®®2Y, os copagamentos por parte dos doentes
diminuem a adesdo a terapéutica. Neste estudo verificou-se que os doentes com
custos inferiores apresentaram taxas de persisténcia mais baixas (4,8%) face aos
doentes com custos superiores (5,3%). No entanto, doentes submetidos a tratamento
com custos inferiores revelaram taxas de iniciagdo superiores (86%)
comparativamente aos doentes com custos superiores (84%). E ndo se verificam
diferencas entre as taxas de implementacédo (5,1 para doentes com custos <5% vs
5,2% para doentes 25€). O mesmo se verificou quando analisados o poder de compra,
doentes com maior poder de compra ndo experimentaram maiores taxas de iniciacao,
implementacdo e persisténcia. Estes achados podem dever-se, segundo Després et
al1%) (2016), aos doentes com menores despesas a nivel da terapéutica poderem
valorizar menos a mesma e apresentar taxas de adesdo mais baixas. Também
poderdo ser consequéncia, da aquisicdo da TAH sem receita médica, ou ainda

aquisicao de terapéutica através de familiares ou sobras.

Considerando a classe farmacolégica da TAH inicialmente prescrita, os ARAs
séo a classe farmacoldgica que em todas as componentes da adeséo apresenta taxas
superiores. Estes achados vao ao encontro dos obtidos na meta-anélise conduzida por
Kronish et al.(2011)%% que revela um grau de consisténcia na demonstragdo de

adeséo superior a ARA e IECA face as restantes classes farmacoldgicas.

Estes resultados revelam que a maioria dos doentes, independentemente do
medicamento inicialmente prescrito, tomam a TAH de forma descontinuada,
interrompendo e reiniciando a TAH véarias vezes ao logo do tempo. Este
comportamento é alarmante, sendo importante, por parte dos médicos prescritores,
identificar possiveis limitagbes a toma da TAH. A baixa ades@o a TAH, nas diversas
componentes, € uma tematica que deve ter destaque, uma vez que a HTA é o fator de
risco mais prevalente e relevante para o desenvolvimento de DCV, e estas continuam
a ser uma das principais causas de mortalidade prematura e morbilidade, bem como

do aumento dos custos em cuidados de satde(@%27,

A avaliacdo e identificacdo dos fatores que influenciam a adesdo TAH é
fundamental, uma vez que o seu conhecimento permite a promoc¢éo de medidas que
visam a melhoria dos resultados em salde, bem como dos custos suportados pelo

SNS, dos cuidados de saude prestados aos doentes.

66



Apoés a andlise dos resultados do estudo € importante ter em consideragédo

algumas das limitagdes do estudo.

Embora no decorrer da dissertacdo tenha sido demostrado que o estudo da
adesdo a terapéutica com recurso a bases de dados de prescricdo e/ou faturacdo das
farmécias é considerado gold standart para alguns componentes da adesdo, estas
apresentam algumas limitagbes. Em primeiro lugar, assumimos que 0s registos das
bases de dados sé&o completos e precisos, no entanto apenas nos dao uma estimativa
real dos medicamentos prescritos e dispensados e ndo da toma real dos
medicamentos pelos doentes. Em Portugal, onde a prescricdo eletrénica € obrigatoria
e 0 processo de conferéncia das prescricdes médicas € centralizada num centro de
conferéncias de faturas nacional, esta metodologia devera ser uma das principais
fontes de informacdo. A especificidade desta metodologia, aumenta efetivamente
guando ndo existe a possibilidade de adquirir os medicamentos a partir de outras
fontes néo registadas na base de dados (familiares, sobras entre outras fontes).

A suposicéo de que o dia da primeira aquisicdo da TAH reflete a primeira toma
da TAH prescrita e que a duracao tedrica da TAH corresponde ao uso real, sédo outras
limitacdes do estudo. No entanto, ndo seria expectavel que os doentes continuassem

a adquirir terapéutica sem a vontade de a tomar.

Devemos ter em conta a possivel auséncia de dados acerca de variaveis de
confundimento tais como: histéria clinica, estilos de vida, doengas concomitantes,
gravidade da doenca, status socioeconomico real, entre outros fatores, que podem

influenciar a adesao a TAH.

Apontamos, ainda, a inexisténcia de informacgdo acerca da dose a tomar, uma
vez que o SIARS néo inclui a informacéo da posologia prescrita para cada embalagem
dispensada. A auséncia desta informacao pode influenciar o valor MPR, uma vez que
0 numero de dias de tratamento associado a cada embalagem adquirida, foi

determinada com base na PMD para cada TAH.

Por dltimo, apontamos como limitagdo do estudo a analise dos dados ter tido
apenas em consideracdo a TAH prescrita no inicio do tratamento, independentemente

de o mesmo ser substituido/complementado durante o periodo de observacao.
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Conclusoes

O principal objetivo desta dissertacdo foi avaliar a influéncia do MG na adeséao
a TAH em doentes recém diagnosticados nas UCSP da regido de Saude de Lisboa e

Vale do Tejo.

Apesar das varias opcdes terapéuticas disponiveis e eficazes no mercado, o
controlo da PA mantem-se insatisfatorio. Apesar das causas do baixo controlo da PA
ainda ndo sdo serem bem claras, a baixa adesdo a TAH é apontada como um dos

principais fatores.

Nesta dissertacao foi demostrada uma baixa adesdo a TAH, em todas as suas
componentes, esta baixa adesdo é particularmente alarmante, uma vez que esta
doenca é um importante fator de risco para a morbilidade e mortalidade das DCV em
Portugal. Apesar da baixa adesdo a TAH, este estudo demostrou que nao se verificam
diferencas estatisticamente significativas na ades&o a TAH (iniciagdo, implementagéo
e descontinuacdo) entre os doentes recém-diagnosticados com HTA que inicialmente
foram prescritos com terapéutica genérica e os doentes que foram inicialmente

prescritos com terapéutica de marca.

Assim, face ao envelhecimento da populacdo, o aumento da prevaléncia das
doencas cronicas e ao avango constante farmacoterapéutico, que tém contribuido para
0 aumento significativo dos encargos do SNS, os MG surgem como uma alternativa
mais custo-efetiva. E necessario continuar a investir nos MG no sentido da contencéo
da despesa com medicamentos por parte do SNS bem como do cidaddo. Permitindo a
sustentabilidade dos sistemas de salde e o aumento da acessibilidade de todos
doentes aos medicamentos. No entanto, € vital a formacg&o/educacao para a utilizagéo
do MG, desmitificando as suas crencas, bem como esclarecer as suas duvidas

relativas ao MG.
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