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RESUMO

Introducéo: As crescentes taxas de morbimortalidade ocasionadas pela HAS e os gastos
gerados em salde tém constituido um grave problema de salde publica. A adesdo ao
tratamento é fundamental para contornar este problema. H4 uma grande quantidade de
estudos a cerca do tema, mas raramente todas as potenciais intervengdes para a situacdo sdo
abordadas numa Unica revisdo sistematica, deixando uma lacuna para as decisdes na préatica
clinica, o que justifica a importancia da elaboragdo de uma overview capaz de compilar as

informacdes de revisdes relevantes sobre adesdo em pacientes hipertensos.

Meétodos/ Desenho do estudo: A construcdo desse protocolo foi adaptada do PRISMA P e o
delineamento da overview sera realizado de acordo com a declaragdo PRISMA. A amostra
sera composta por revisdes sistematicas e metanalises que abordam a adesao ao tratamento em
pacientes portadores de hipertensdo arterial sistémica. A busca dos estudos sera realizada nas
bases de dados COCHRANE, Scielo, LILACS, PubMed/Medline, SCOPUS, Web of Science.

A avaliacdo da qualidade dos estudos serd realizada por meio do instrumento AMSTAR.

Discussdo: Esse tipo de pesquisa integra informacdes de um conjunto de revisdes
sistematicas, permitindo uma abordagem de todas as potenciais intervengfes, raramente
abordadas em uma unica revisdo, facilitando a tomada de decisdo em sadde. Além disso,
pretende-se avaliar as revisdes encontradas quanto a sua qualidade metodoldgica e impacto
clinico, fornecendo os subsidios e informacdo necessaria a pesquisas futuras e a estruturacdo

de modelos de pratica profissional.

Palavras-chave: Adesdo, Hipertensdo Arterial, Revisao Sistematica, Overview, Prisma P



1. INTRODUCAO

A hipertensdo arterial sisttmica (HAS) é uma condicdo clinica multifatorial
caracterizada por niveis elevados e sustentados de pressdo arterial (PA), na qual a pressdo
arterial sistolica é igual ou maior que 140 mmHg e/ou pressdo arterial diastélica igual ou
superior a 90 mmHg, em individuos sem uso de anti-hipertensivos. (Moura et al., 2011;
OMS, 2013). E uma das maiores causas de morbimortalidade no mundo, sendo um dos
fatores de risco mais prevalentes para doenca arterial coronariana, doenga cerebrovascular,
insuficiéncia cardiaca congestiva, insuficiéncia renal crénica e doenca vascular periférica
(Ungari et al., 2010; McAlister et al., 2011; Belletti et al., 2010).

A HAS ocupa a terceira posi¢do como a principal causa para carga global de doengas
(Navya et al., 2015). Dados da Organizacdo Mundial de Saude (2013) apontam que 0 numero
de pessoas no mundo diagnosticadas com a condicdo subiu de 600 milhdes em 1980 para 1
bilhdo em 2008, tendo uma maior prevaléncia em regides de baixa renda, como Africa, em
46% dos adultos e menor prevaléncia na America, em 35% da populagdo adulta. No Brasil,
afeta mais de 30 milhdes de individuos (DBHA, 2010). Causa anualmente a morte de 9,4
milhdes de pessoas no mundo e é responsavel por 45% das mortes por doencas cardiacas e
51% das mortes por acidente vascular cerebral, (OMS, 2013) constituindo um importante
problema de saude publica (Marshall et al., 2012).

O tratamento dessa doenca cronica visa a reducdo da morbidade e mortalidade
cardiovasculares do paciente hipertenso, sendo utilizadas tanto medidas ndo farmacologicas
isoladas, como associadas a medidas farmacolodgicas. A decisdo terapéutica baseia-se no risco
cardiovascular e ndo apenas no nivel de pressao arterial. Mudancas no estilo de vida como,
melhora no padrdo alimentar, reducdo na ingestdo de sal, modera¢do no uso de alcool, pratica
de atividades fisicas e controle de peso, tém impacto favoravel no retardo do desenvolvimento
e/ou agravo da HAS. Porém, quando o individuo ndo responde a esse tipo de medida, indica-
se a instituicdo do tratamento medicamentoso em associagdo (DBHA, 2010).

Apesar do desenvolvimento de muitas drogas anti-hipertensivas eficazes (Chelkeba et
al., 2013), dois tercos dos hipertensos ndo seguem qualquer tipo de tratamento ou seguem

inadequadamente e um grande numero permanece sem diagnostico. Entre aqueles com



diagndstico, a baixa adesdo ao tratamento prescrito € uma das principais causas de

impedimento para o controle da presséo arterial (Marshall et al., 2012; Vrijens et al., 2008).

A adesdo é definida como “Envolvimento ativo, voluntario e colaborativo, do
paciente em um comportamento mutuamente aceitdvel para produzir um resultado
terapéutico” (Ho et al., 2009), isso inclui o seguimento de uma dieta adequada e mudangas no
estilo de vida. Varios fatores, no entanto, interferem na adesdo, como, idade, sexo, status
socioecondmico baixo e gravidade da doenca, classe de droga prescrita, ndmero de
comprimidos por dia, efeitos colaterais do medicamento, compreensdo inadequada da doenca
e importancia do tratamento, mé relacéo profissional-paciente, custo, esquecimento e presenca
de problemas psicoldgicos, especialmente depressdo (Chelkeba et al.,, 2013). Como a
avaliacdo da adesdo ndo é padronizada torna-se dificil qualquer comparacdo (Bastos-Barbosa
etal., 2012).

Neste contexto, os estudos cientificos (metanalise, revisdo sistematica, ensaios
clinicos, overviews) sdo ferramentas indispensaveis para avaliar as condutas quanto a
determinadas situagdes de saude, desde o tratamento até a adesdo farmacoterapéutica.
Carneiro et al. (2013) cita que as informacdes em salde baseadas nos métodos cientificos
possibilitam a informacdo clinica de alta qualidade para os profissionais e instituicbes de

saude.

Diante do exposto, as overviews surgem como um documento acessivel e Util, que tem
como objetivo avaliar, comparar e sintetizar as informacGes de todas as revisdes sistematicas
relevantes a fim de fornecer para os decisores de saide um direcionamento para tomada de
decisdo na pratica clinica. Assim, essa pesquisa busca realizar uma sintese critica das revisoes
sistematicas, por meio de uma overview, sobre adesdo na Hipertensdo Arterial, metodologias

utilizadas e seu impacto na populacéo abordada.



2. METODOS/ DESENHO DO ESTUDO

A construcao desse protocolo foi adaptada do PRISMA P (Preferred Reporting Items
for Systematic review and Meta-analysis Protocols) (Moher et al., 2015). A diretriz é uma
ferramenta que tem como objetivo ajudar os autores a preparar protocolos para revisdes
sistematicas que descrevem quais itens devem ser incluidos na preparacdo de uma revisao
sistematica. O delineamento da overview sera de acordo com a declaracio PRISMA
(Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses). Esta declaragéo
fornece informacgdes essenciais sobre a metodologia e desenvolvimento de revisdes
sistematicas como as seguintes: terminologia, formulacdo da questdo de pesquisa,
identificacdo de estudos e de processamento de dados, a qualidade do estudo, o risco de Viés,
a combinacdo de dados (além da selecdo de estudo) ou resultados de viés de publicacéo
(Moher et al., 2009) (ANEXO A). Embora o Prisma e o Prisma P terem seu desenvolvimento
para o delineamento das revisdes sistematicas e apesar das overviews serem estudos
diferentes, deve ser considerado que muitos itens das revisdes sistematicas estdo presentes nas

overviews, o que justifica a escolha dessas ferramentas para construgdo desse protocolo.
Descricdo da Amostra

A amostra serd composta por revisdes sistematicas e metanalises que abordem a
adesdo ao tratamento em pacientes portadores de hipertensao arterial sistémica. A analise sera
realizada nas seguintes etapas: analise de titulos e resumos na integra e analise de textos

completos.
Estratégia de Busca

Os estudos disponiveis na literatura cientifica foram identificados sem limita¢es
temporais usando as bases de dados Cochrane, PubMed/MedLine; Literatura Latino
Americana em Ciéncias da Saude (Lilacs); Scientific Eletronic Library On Line (Scielo);

Scopus e Web of Science.

Para a identificacdo, foi realizada uma busca com os termos MESH e DECS com as
seguintes palavras chaves: (“medication adherence”); (measurement) (“patient compliance™);

(“systematic review”); (medication); (hypertension). Posteriormente, com o intuito de



complementar e ampliar a busca, foram utilizados nas seguintes combinagdes: (“medication
adherence”) OR (“patient compliance”) AND (“systematic review”) AND (“hypertension”),
como no quadro 1 (ANEXO B). Adicionalmente, sera realizada a busca manual por meio da

andlise das referéncias dos artigos incluidos.

Selecéo de Estudos

Dois revisores de forma independente conduzirdo a avaliacdo inicial de titulos
relevantes, posteriormente resumos e por fim texto completo. A partir desta a¢do, sera criada
uma colecdo de estudos a serem avaliados pelos revisores. No caso de divergéncias, um

terceiro avaliador final jugara a inclusdo ou a exclusé@o do estudo.

Avaliacdo da qualidade metodologica

No que concerne a avaliagdo metodologica, a qualidade das revisfes sera realizada por
meio do instrumento Assessment of Multiple Systematic Reviews (AMSTAR). O AMSTAR é
um instrumento de avaliacdo da qualidade de revisGes sistematicas, construido a partir da
andlise e da atualizacdo de outros instrumentos, empiricamente validado, além de ser

generico, ou seja, se presta a avaliar revisdes sistematicas de todas as areas (Shea et al., 2009).

Em sua primeira versdo o instrumento possuia 37 itens e, a partir de uma andlise
fatorial, 29 itens foram selecionados, compreendendo 11 fatores. A versédo final da escala foi
composta pelo item gue mais carregou em cada fator (ANEXO C). Os itens compreendem
requisitos minimos de uma revisdo sistematica. Para cada item do instrumento, ha duas
opgdes de resposta: a) “sim”, caso a revisdo contemple explicitamente o critério; b) “ndo”,

caso ndo contemple. Para cada resposta “sim”, aplica-se um ponto. (Faggion et al., 2012).

Critérios de Inclusao/Exclusao

Na overview serdo incluidas somente revisdes sistematicas e metanalises que abordam
adesdo ao tratamento da hipetensdo arterial. Os titulos e resumos serdo comparados com 0s
seguintes critérios de inclusdo pré-definidos para determinar a relevancia do tema: se € sobre
hipertensdo arterial e adesdo. Revisfes que ndo estejam em portugués, espanhol e inglés,

indisponiveis na integra, revisdes integrativas, estado da arte e revises bibliograficas serdo



excluidas. Além disso, os artigos indexados repetidamente em dois ou mais bancos de dados

serdo considerados apenas uma vez.

Extracédo dos Dados

Os trabalhos resultantes da busca eletronica serdo revisados manualmente de forma
independente por dois revisores onde nesse momento serdo categorizados de acordo com o
tipo de estudo, avaliada a qualidade dos trabalhos e realizada coleta dos dados utilizando
formulérios padronizados previamente. As informagdes a serem extraidas séo:

— Identificacé@o dos estudos: local da publicagéo, data da publicacao;
— Metodologia do estudo: quando e onde o estudo foi feito, delineamento do estudo,
variaveis coletadas, analise de dados utilizados, tempo de realizacdo do estudo,

autores.

Limitacdes

A busca pelas revisdes e metanalises serd realizada em determinadas bases de dados, o
que pode restringir a inclusdo de estudos que ndo estejam nas bases selecionadas. Além do
exposto, ha a limitacdo pelo idioma visto que a busca dos manuscritos sera realizada em trés

idiomas (portugués, inglés e espanhol), o que restringe a selecdo em outros idiomas.



3. DISCUSSAO

As crescentes taxas de morbimortalidade ocasionadas pela HAS e os gastos gerados
em salde tém constituido um grave problema de saude publica, fato que tem chamado cada
vez mais a atencdo para a importancia do controle. A adesdo ao tratamento € uma ferramenta

fundamental para o gerenciamento deste problema (OMS, 2013).

A propdsito, com a detec¢do precoce, tratamento adequado e bom controle da
hipertensdo, ha ganhos significativos tanto na salde como na economia, visto que tratar as
complicacdes decorrentes da doencga implica em gastos dispendiosos. Segundo a Organizacéo
Mundial de Saude, estima-se que durante o periodo de 2011-2025, haja perda de cerca de US$
7,28 trilnGes em paises de baixa e média renda, associados a doengas ndo transmissiveis, o
que corresponde a perda de US$ 500 bilhdes anualmente. Mais da metade, cerca de US$ 3,76

trilhGes, sdo custos com doencas cardiovasculares, incluindo a hipertensao (OMS, 2013).

No contexto dos pacientes portadores de hipertensdo arterial é indispensavel atentar
tanto a farmacoterapia como ao tratamento nao farmacoldgico. De acordo com o Ministério
da Saude (2010), inumeras abordagens sdo propostas para aumentar a adesdo ao tratamento,
mas a efetividade nem sempre é a desejada. Entre 0s pacientes com ma resposta ao tratamento
encontram-se 0s que usam sal em excesso na dieta, ndo tomam os medicamentos da forma

correta, usam farmacos que causam aumento na pressao arterial, entre outras situagdes.

Uma das solugdes propostas para potencializar a adesao ao tratamento sdo modelos de
gestdo de doencgas crbnicas. A gestdo de doencas cronicas é definida, na pratica clinica, como
uma abordagem organizada, proativa, centrada no paciente e que envolve grupos que tém uma
doenca especifica (ou uma subpopulagdo com fatores de risco especificos). Os cuidados s&o
focados e integrados na totalidade da pessoa, considerando o espectro da doenca e suas

complicacdes e visando a prevencdo de comorbidades. (Raymundo et al., 2014)

Atualmente, ndo ha um método que isoladamente consiga chegar a valores exatos de
adesdo, ou seja, ndo existe um padrdo-ouro. Essa caréncia prejudica a pesquisa e as politicas
publicas que precisam de taxas mais exatas de ndo adesdo em pacientes para identificar
aqueles que necessitam de intervencdes para aumentar a adesdo ao tratamento (Simoni,
2009).



Apesar de existir diversos estudos sobre a tematica exposta, hd a necessidade de
avaliar estes estudos guanto a sua qualidade e impacto na pratica clinica. Entre os niveis de
evidéncia cientifica, as revisdes sistematicas estdo no topo, logo depois das metanalises.
Entretanto, uma Unica revisao sistematica raramente aborda todas as potenciais intervencdes
para uma condicdo de saude, dificultando as decisdes na prética clinica. A overview surge,
entdo, como forma de compilar evidéncias de multiplas revisfes sistematicas em um Unico
documento, permitindo ao leitor um resumo integrado das informacgfes. Para Silva e
colaboradores (2014), as overviews sdo uma frente final amigéavel para a tomada de deciséo

em saude.

O presente estudo consiste em um protocolo, componente essencial no processo de
construcdo de uma overview. Desta forma, esse documento busca detalhar as etapas
metodoldgicas a serem percorridas para reduzir o risco de viés, promover a transparéncia
dos métodos e processos e permitir a revisdo dos métodos previstos, proporcionando maior

consisténcia na conducao da overview.
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ANEXO A

PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses)

Secdo / Tépico Item

TITULO 1 Identificar o relatorio como uma reviséo sistematica, metanalise, ou ambos.

Titulo

RESUMO

Resumo Estruturado 2 Fornecer um resumo estruturado, incluindo, quando aplicavel: objetivos; fontes de

dados; critérios de elegibilidade do estudo, participantes e intervencdes; avaliacdo e estudo de
sintese de métodos; resultados; limitacGes; conclusdes e implicacdes das principais conclusdes;
namero de registro da revisdo sistematica.

INTRODUCAO

Base ldgica 3 Descrever a justificativa para a revisdo no contexto ja  conhecido.

Obijetivos 4 Fornecer uma declaragdo explicita de questdes a serem abordadas com referéncia aos
participantes, intervencdes, comparacOes, resultados e estudo de design (PICOS).

METODOS

Protocolo e registro 5 Indicar se um protocolo de avaliacdo existe, se e onde ele pode ser acessado (por exemplo,

endereco da Web), e, se disponivel, fornecer informacdes de registro, incluindo o numero de
registro.



Critério de eleicdo

Fontes de informacao

Pesquisa

Selecdo dos estudos

Processo de coleta de dados

Os itens de dados

Risco de viés em estudos individuais

6 Especificar as caracteristicas de estudo (por exemplo, PICOS, tempo de seguimento) e relatar
caracteristicas (por exemplo, anos considerados, lingua, status de publicacao)utilizados como
critérios de elegibilidade, dando justificativa.

7 Descrever todas as fontes de informacéo (por exemplo, bancos de dados com datas de cobertura,
contato com autores do estudo para identificar estudos adicionais) na pesquisa e Gltima data de
pesquisado.

8 Mostrar a estratégia de busca eletronica completa de pelo menos um banco de dados, incluindo
quaisquer limites utilizados, de modo que possa ser repetida.

9 Exponha o processo de selegdo dos estudos (isto €, triagem, a elegibilidade, inclusas na reviséo
sistematica, e, se for o caso, inclusos na metanalise).

10 Descrever o método de extracdo de dados de relatorios (por exemplo, formas piloto,
independentes, duplicados) e quaisquer processos para obtencdo e confirmacdo dos dados de
investigadores.

11 Listar e definir todas as variaveis para as quais foram solicitados dados (por exemplo, PICOS,
fontes de financiamento e quaisquer suposicdes e simplificacdes feitas).

12 Descrever 0os métodos utilizados para avaliar o risco de viés dos estudos individuais (incluindo
especificacdo para saber se isto foi feito no estudo ou nivel de resultados), e como esta informacéo
é para ser utilizada em qualquer sintese de dados.



Resumo das medidas

Sintese dos resultados

Risco de viés entre estudos

Analises adicionais

RESULTADOS
Selecdo de estudos

Caracteristicas do estudo

Risco de viés nos estudos

Os resultados de estudos individuais

Sintese dos resultados

13 Indicar os principais resumos de medidas (por exemplo, relacdo de risco, diferenca de meios).

14 Descrever os métodos de manipulacdo de dados e combinacdo de resultados de estudos, se
feito, incluindo medidas de consisténcia para cada metanalise.

15 Especificar qualquer avaliacdo de risco de viés que possa afetar a evidéncia cumulativa (por
exemplo, viés de publicagdo, relatério seletivo dentro dos estudos).

16 Descrever os métodos de analises adicionais (por exemplo, sensibilidade ou analises de
subgrupos, meta-regressdo), se feito, indicando que foram pré-especificados.

17 Dar numero de estudos selecionados, avaliados para elegibilidade, e incluidos na revisdo, com
razdes de exclusdo em cada etapa, de preferencia com um diagrama de fluxo.

18 Para cada estudo, caracteristicas presentes para o qual os dados foram extraidos (por exemplo,
0 tamanho do estudo, PICOS, periodo de acompanhamento) e fornecer as citaces.

19 Apresentar os dados sobre risco de viés de cada estudo e se disponivel, qualquer avaliacdo do
nivel de resultado (veja 0 item 12).

20 Para todos os resultados considerados (beneficios ou prejuizos), presentes, para cada estudo:
(a) simples dados de resumo para cada grupo de intervencdo (b) estimativas de efeito e intervalos
de confianca, de preferencia com parcela florestal.

21 Apresentar os resultados de cada metanalise feita, incluindo intervalos de confianga e medidas
de coeréncia.



Risco de viés entre estudos

Analise adicional

DISCUSSAO

Resumo da evidéncia

Limitagdes

Conclusodes

FINANCIAMENTO
Financiamento

22 Apresentar os resultados de qualquer avaliacdo de risco de viés entre 0s estudos (ver ponto 15).

23 Dar resultados de analises adicionais, se feito (por exemplo, sensibilidade ou andlises de
subgrupos, meta-regressao [ver ponto 16]).

24 Resumir as principais conclusdes, incluindo a forca da evidéncia para cada resultado
principal; considerar a sua relevancia para grupos-chave (por exemplo, os profissionais de salde,
usuarios e decisores politicos).

25 Discutir limitagbes no estudo e nivel de resultados (por exemplo, risco de viés), e nivel da
revisao (por exemplo, recuperacdo incompleta da pesquisa identificada).

26 Fornecer uma interpretacdo geral dos resultados no contexto de outras provas e implicagdes

para futuras pesquisas.

27 Descrever as fontes de financiamento para a revisao sistematica e outros tipos de apoio (por
exemplo, fornecimento de dados); papel dos financiadores para a revisdo sistematica.



Quadro 1

ANEXO B

Base de dados

Estratégia de busca

Cochranne
Pubmed/Medline
Scielo

Scopus

Web of Science

Lilacs

(“medication adherence”) OR (“patient

(“systematic review”) AND (“hypertension”)

compliance”) AND




1)
2)
3)
4)

5)
6)
7)
8)
9)

ANEXO C

AMSTAR (Assessment of Multiple Systematic Reviews)

O desenho da revisdo foi apresentado a priori?

Havia duplicacédo na extracdo de dados e selecdo dos estudos?

Uma busca compreensiva nas bases de dados foi realizada?

O status da publicacdo (por exemplo, teses e dissertacdes, capitulos de livro, etc.) foi
utilizado como critério de inclusao?

Foi fornecida uma lista dos estudos incluidos e excluidos?

Foram fornecidas as caracteristicas dos estudos incluidos?

A qualidade dos estudos incluidos foi avaliada e documentada?

A qualidade dos estudos incluidos foi utilizada apropriadamente nas concluses?

Os métodos utilizados para agrupar os achados dos estudos incluidos foram

apropriados?

10) O viés de publicacgdo foi avaliado?

11) O conflito de interesse foi descrito?



