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RESUMO

INTRODUCAO: A esclerose sistémica (ES) é uma doenca autoimune caracterizada por vasculopa-
tia, inflamacdo, deposicao de colageno e fibrose na pele e nos orgéos internos. A ES é considerada a
mais grave doenca do tecido conjuntivo e apresenta uma alta taxa de morbimortalidade. Por isso, €
uma condicdo que merece extrema atencdo, possui dificil controle, com progressao ininterrupta da
fibrose, e com tratamento que se resume a combater os sintomas isoladamente. Ha uma relevante
administracdo de medicamentos, diaria, que necessita de um rigido controle por parte do paciente.

METODOS: Estudo descritivo de corte transversal com componente analitico, em pacientes com ES
atendidos no ambulatério de reumatologia do IMIP de agosto/2017 a julho/2018. Foram coletados
dados clinicos, epidemioldgicos e laboratoriais de 22 pacientes colhidos por entrevistas e revisao de
prontuarios. Ja a adesdo ao tratamento foi avaliada pela aplicacdo dos questionarios MAT e Morisky.
A anélise estatistica foi realizada pelo uso do software GraphPad Prim v.6.0.

RESULTADOS: Os principais achados foram a associagao significativa entre as escalas visuais ana-
I6gicas (EVA) de interferéncia nas atividades na Gltima semana e a idade dos pacientes, p<0.01. Pelo
teste de Morisky, 27% dos pacientes tiveram baixa adeséo e pelo MAT 32% foram néo aderentes ao
tratamento. Houve diferenca significativa entre os pacientes aderentes e nao aderentes com a interfe-
réncia das Ulceras, p=0.0123 e ainda, de quem esquece ou nao de repor os medicamentos com a in-
terferéncia do FRy, p=0.0252. A idade apresentou correlacdo negativa significativa com a avaliacdo
global da doenca (r= - 0.5748, p= 0.0051).

CONCLUSAO: A concordancia entre as queixas do paciente e as alteracdes encontradas nas ferra-
mentas clinicas, reforca a importancia da valorizacdo dessas queixas no tratamento. Atentar-se as
particularidades de cada paciente é de grande valia para uma intervencdo mais breve e precisa. A ma
adesdo, demanda politicas assistenciais e estratégias individuais de adesdo ao tratamento. Otimizar a
adesdo farmacoldgica, além de aliviar os sintomas e modificar o curso da doenca, torna-se de funda-
mental importancia na estratégia terapéutica dos pacientes com esclerose sistémica.

PARECER: 2.620.657
PALAVRAS CHAVE: Escleroderma Sistémico, fatores de risco, tratamento.



ABSTRACT

INTRODUCTION:Systemic sclerosis (SS) is an autoimmune disease characterized by vasculopathy,
inflammation, collagen deposition and fibrosis of the skin and internal organs. SS is considered the
most severe connective tissue disorder with a high morbimortality. Therefore, it is a disease demands
extreme medical attention as fibrosis progresses uninterruptedly and has a difficult management.
Therapeutical approach consistis of treating the symptoms distinctly. Of note, there is a significant
daily administration of medication which needs a rigid control by the patient.

METHODS: A descriptive cross-sectional study with an analytical component was carried out in
patients with SS followed in the rheumatology outpatient care of IMIP from August/2017 to July/2018.
Clinical, epidemiological and laboratorial data were collected by interview and review of hospital
records. Treatment adherence was evaluated by the use of MAT and Morisky questionnaires.
Statistical analysis was performed useing GraphPad Prim software v.6.0.

RESULTS: The main findings were the significant association between the visual analog scales (VAS)
scores of interference on activities during last week and the age of patients, p<0.01. According to
Morisky questionnaire, 27% of patients had poor adhesion and regarding MAT, 32% were non-
adherent to treatment. When comparing adherent and non-adherent patients there was significant
differences interference of ulcers on activities, p=0.0123. Patients who forget to restore the
medication had higher interference of Raynaud's phenomenon on activities compared to those who
do not, p=0.0252. Age showed a relevant negative correlation with the global evaluation of the disease,
(r=-0.5748, p=0.0051).

CONCLUSION: The correlation between complaints of the patients and alterations found in clinical
tools reinforces the importance of valuing those complaints during treatment. In addition to that, to
be alert to each patient particularities is of great value for a more brief and precise intervention. There
is also a necessity of more assistance-based policies and individual strategies of treatment adhesion,
Therefore, optimizing pharmacological adhesion, not only relieves the symptoms and modifies the
progression of the disease, but can be also fundamental to the therapeutical approach of the patients
with Systemic Sclerosis.

TRIAL REGISTRATION: 2.620.657

KEY-WORDS: Systemic Scleroderma, risk factors, treatment.
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INTRODUCAO
Esclerose sistémica (ES) é uma enfermidade multissistémica, caracterizada por um distdrbio
na fungéo dos fibroblastos[1], pela vasculopatia de pequenos vasos, producdo de autoanticorpos e

excessiva deposicao de colageno na pele e 6rgédos internos[2].

A ES representa um grande desafio clinico para os médicos e para 0s proprios pacientes
apresentando a mais alta mortalidade dentre todas as doencas reumatolégicas[3]. O tempo médio de
sobrevida apds o diagndstico é de 11 anos, com 0s pacientes apresentando 3,7 vezes mais chance de
morrer 10 anos apos o diagnostico da doenca, quando comparados a populacdo saudavel[4]. Com
uma prevaléncia estimada de 1:10.000 e incidéncia de 7 a 20 casos/10®pessoas/ano, variando em
funcdo da regido geografica e grupo étnico; que predomina no sexo feminino (3:1) e com pico de
incidéncia dos 30 aos 50 anos, trata-se de uma doenca de extrema importancia, tendo em vista seu
prognastico reservado, com altas taxas de morbimortalidade, sendo considerada a mais grave doenca

do tecido conjuntivo[5, 6].

De acordo com a extensdo e localizacdo do acometimento cutineo, os pacientes sdo
classificados em duas formas clinicas: a cutanea limitada (CL) e a cutanea difusa (CD). ACL é a
forma mais frequente e é caracterizada pelo acometimento da pele restrito a face, ao pescogo e a
regido distal aos cotovelos e joelhos[7]. A forma CD, por sua vez, apresenta um envolvimento mais
rapido e generalizado da pele, com comprometimento precoce de 6rgdos internos. Pacientes que nao
apresentam acometimento cutaneo, apenas visceral (geralmente gastrintestinal, pulmonar ou vascular

periférico), constituem o fenétipo clinico chamado sine sclerodermal8].

O acometimento vascular é outra importante manifestacdo. Sua forma mais evidente é o
Fendémeno de Raynaud (FRYy), caracteriza-se por uma microangiopatia obliterante, resultando em uma
isquemia digital episodica, provocada pelo frio ou por emocdo; palidez, cianose e rubor de
extremidades caracterizam a triade do FRy[9]. Com a progressdo da doenca, essa isquemia pode
resultar no surgimento de microulceragdes isquémicas de polpas digitais que podem evoluir com
acometimentos graves, causando até a perda de digitos e membros. Na maioria das vezes, as Ulceras
sdo recorrentes, extremamente dolorosas e incapacitantes e podem evoluir para infeccdo secundaria
e gangrena, ocasionando a autoamputacao (pera de digitos). As Ulceras isquémicas representam uma
manifestacdo grave e extremamente incapacitante que podem acometer até 50% dos pacientes com
esclerose sistémica[10]. Vale salientar que o acometimento vascular ¢ uma manifestacdo inicial e
ocorre em cerca de 70% dos casos, podendo preceder o inicio da ES em mais de 2 décadas e é a mais

frequente das manifestacGes vasculares, ocorrendo em 95% a 98% dos pacientes[9, 11].
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O envolvimento severo de 6rgdos internos em pacientes com ES ocorre mais frequentemente
no inicio do curso da doenga e incluem acometimento pulmonar, cardiaco, renal e do trato gastroin-
testinal (TGI). A sobrevida cumulativa foi calculada usando o tempo do diagnostico do envolvimento
organico severo como ponto inicial. A sobrevida para pacientes com envolvimento sistémico severo
foi marcadamente reduzida. A taxa de sobrevida cumulativa em 9 anos nos pacientes com acometi-

mento organico severo foi de 38%[12].

Entretanto, nas Gltimas duas décadas, a sobrevivéncia dos pacientes com esclerose sistémica
(ES) melhorou significativamente. Contudo, a ES ainda pode causar um aumento na incapacidade e
uma reducdo na qualidade de vida. Poucas condigdes clinicas costumam causar alteracgdes significa-
tivas na aparéncia fisica, na esfera psicologica e no quadro funcional, em curto espaco de tempo,
quanto as causadas pela ES. Isso acontece porque uma caracteristica central da ES € a producao ex-
cessiva de colageno nos tecidos, resultando no espessamento e endurecimento da pele. Este fend-
meno, comumente, resulta em modificagdes significativas em vérias partes do corpo, incluindo o
rosto, com a perda das expressoes faciais e afilamento do nariz; a boca, com o adelgagcamento dos
labios e diminuicdo da abertura da cavidade oral, alteracdo esta conhecida como microstomia — todas
essas caracteristicas compBem a facies esclerodérmica[13, 14]. Todas estas mudancas acarretam alto
grau de inadequacdo social e grande prejuizo da qualidade de vida[14]. Varios fatores podem estar
envolvidos com essas condi¢des, como subtipo da doenca, sexo, envolvimento pulmonar, prurido,
fadiga, ansiedade e depressao[15]. O envolvimento da méo, tenddes e articulacdes € outro fator que
pode causar incapacidade funcional significativa e levar ao consequente desuso e agravamento da

perda dssea em pacientes com ES[16].

Um estudo do ambulatorio de esclerodermia da Universidade de S&o Paulo encontrou, entre
as manifestacdes clinicas mais frequentes, a doenca intersticial pulmonar (DIP) (79%), a hipomotili-
dade esofagica (63%), as ulceras digitais (UD) (63%) e o comprometimento articular (55%). Foram
observadas deformidades na méo em 21 pacientes (55%) e calcinose subcutanea em cinco (13%).
Encontrou-se ainda osteoporose (fémur total, colo femoral e/ou coluna lombar) em 37% dos pacientes
com ES difusa[17].

A avaliacdo das manifestacdes clinicas associada a analise laboratorial tem se mostrado uma
boa forma de estabelecer um prognoéstico menos impreciso da evolucdo da doenca e, por consequén-
cia, estabelecer estratégias de tratamento mais individualizadas, como, por exemplo, a correlagdo
entre 0s niveis séricos de vitamina D e a pior qualidade de vida e alteracBes capilaroscépicas gra-
ves[18]; a associacdo entre a presenca dos autoanticorpos Anti-SCL70, anti-POL3 e anti-centrdmero
com, respectivamente, uma maior gravidade da doenca, com a forma difusa da doenca e com o de-

senvolvimento da forma limitada da doencga[19].
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De uma maneira geral, o tratamento é determinado pela extenséo e gravidade das manifesta-
coes clinicas. Até 0 momento, a maioria das terapias disponiveis sdo direcionadas para o alivio sin-
tomatico, havendo poucas op¢des consideradas realmente eficazes[20]. Por se tratar de um tratamento
fragmentado, com medicamentos diferentes voltados para cada manifestacdo da doenca, a abordagem
atual inclui regimes terapéuticos que necessitam a ingestao diaria de varios comprimidos com dife-
rentes horarios de administracdo. Além disso, 0 acesso aos medicamentos € muitas vezes dificil, tendo

em vista o alto custo ou a indisponibilidade no sistema publico.

Diante disso, é de extrema importancia reconhecermos os fatores envolvidos no tratamento da
ES assim como sua adesdo. Segundo a Organiza¢do Mundial de Satde (OMS), a adeséo ao tratamento
é definida como o grau de concordancia entre o comportamento do paciente ao utilizar os medica-
mentos, seguir uma dieta ou executar mudancas no estilo de vida e o plano terapéutico orientado pelo
agente promotor de saude[21]. Com relacdo a terap€utica, o termo “boa adesao” ¢ utilizado quando
h& o uso regular de mais de 80% dos medicamentos e de outras modalidades de tratamento prescritas.
Estima-se que, nos paises desenvolvidos, pacientes com doencas crénicas apresentam uma taxa de
adesdo ao tratamento de apenas 50%, sendo esse percentual provavelmente menor nos paises em

desenvolvimento[22].

Diversos fatores podem influenciar a adesdo ao tratamento: fatores socioecondmicos, inclu-
indo renda do individuo, escolaridade, acesso ao sistema de salde; aspectos relacionados ao servico
de satde, como a relagdo medico-paciente, treinamento dos profissionais de saide no manejo de do-
engas cronicas, disponibilidade de medicamentos; aspectos relacionados a doencga, como gravidade
dos sintomas, incapacidade provocada e disponibilidade de tratamento efetivo; caracteristicas relaci-
onadas ao tratamento, como posologia, via de administragéo, efeitos colaterais; e, por fim, aspectos

relacionados ao préprio paciente, como conhecimento do problema, atitudes e expectativas[21].

A ES, mesmo sendo uma doenca relativamente rara, é considerada de extrema importancia na
Reumatologia, tendo em vista seu impacto na qualidade de vida do individuo acometido e, por vezes,
apresentando um progndstico grave, principalmente se ndo houver um acompanhamento médico
ideal. O tratamento atualmente disponivel apresenta ainda eficacia limitada e seu sucesso depende da
sensibilidade individual dos pacientes, mas também € muito influenciado pelo grau de adeséo por
parte deles[23]. Neste contexto, este trabalho teve como objetivo analisar a existéncia de correlagoes
e associacgdes entre adesao, alteracGes em exames complementares e manifestagdes clinicas para me-

Ihor caracterizar as particularidades clinicas e epidemiolégicas dos pacientes com esta doenca.
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METODOS

Estudo do tipo descritivo de corte transversal com componente analitico, realizado no
ambulatério de Reumatologia do Instituto de Medicina Integral Professor Fernando Figueira no
periodo de agosto de 2017 até julho de 2018. Os pacientes incluidos tinham o diagndstico de Esclerose
Sistémica pelos critérios de classificacdo do Colégio Americano de Reumatologia (ACR, do inglés
American College of Rheumatology) de 1980[24] ou Esclerose Sistémica Precoce[25] ou EULAR
2013[26]. Os pacientes foram submetidos a uma entrevista, avaliacdo clinica e tiveram seus
prontuarios revisados. Foram inicialmente abordados 26 pacientes, entretanto, 4 destes, apesar de
serem acompanhados com o diagnostico de ES ndo preenchiam critérios de classifica¢do, sendo,
portanto, excluidos. Os dados dos pacientes foram coletados apds esclarecimentos, confirmacéo e
assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE), PARECER: 2.620.657.

Para a avaliacdo de adesdo ao tratamento, foram utilizadas as ferramentas: questionario de
Medida de Adesao ao Tratamento (MAT) e o questionario de Morisky et al. O questionario de adesao
ao tratamento MAT consiste de 7 perguntas que envolvem fatores associados a adesdo. Cada pergunta
é categorizada em 6 critérios, que vai da resposta (1) Sempre, até a (6) Nunca. Para ser considerado
aderente ou ndo aderente, pelo questionario do MAT, realizam-se 0s seguintes passos: apos a aplica-
cao das 7 perguntas, € feito o somatdrio da pontuacgdo e divide-se o valor por 7. Caso o resultado seja
menor ou igual a 4, o paciente é considerado ndo aderente. Enquanto, a pontuacdo acima de 4, garante
ao paciente o status de aderente. Ja o questionario de Morisky et al., envolve a aplicacao de 4 per-
guntas com possibilidade de respostas binarias (sim) / (ndo), com pontuacao 0 e 1 respectivamente,
onde na ocorréncia de pelo menos uma resposta sim, aplicam-se as duas questdes seguintes, as quais
0 paciente é questionado sobre se foi informado sobre a importancia e beneficio de usar o0 medica-
mento e se 0 paciente esquece de repor os medicamentos antes que terminem. Por essa ferramenta, o
paciente, apds o somatdrio dos pontos - que variam do minimo 0 ao maximo 4 — pode ser classificado
com alta, média ou baixa adesdo. Onde alta adesdo ocorre com pontuacao de 4, média adesao ocorre
com a pontuacdo 2 ou 3 e baixa adesdo ocorre a pontuagdo 0 ou 1.

Durante a avaliacdo, o grau de interferéncia nas atividades diarias dos pacientes na ultima
semana foi mensurado através da utilizacdo da escala visual analdgica (EVA) para o Fendmeno de
Raynaud (EVArry), para as Ulceras digitais (EVAub), para os problemas gastrointestinais (EVATcI) —
como p. ex. dismotilidade esofageana -, para a dispneia (EVAbispneia) € para 0 conjunto de problemas
da doenca (EVAcional); Escalas essas que variam, cardinalmente, de 0 a 10 onde 0 o paciente refere
ndo existir interferéncia e 10 o paciente refere haver a pior interferéncia possivel. Além disso, foi
aplicado o questionario de avaliacdo funcional HAQ (do inglés, Health Assessment Questionnaire),
0 qual apresenta um valor possivel de 0 a 3 onde uma pontuagdo maior indica maior incapacidade.

Houve ainda, a utilizacdo da Escala Modificada de Borg, um instrumento quantificado de 0 a 10, com
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traducdo qualitativa, que permite que o paciente reporte a dispneia por comparacdo com estados
anteriores.

A andlise estatistica foi realizada utilizando o programa de bioestatistica Graphpad Prism,
versdo 6.0. Os resultados foram avaliados por anélise univariada e as medidas de associacdo foram
realizadas usando o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney para as variaveis de distribui¢cdo anormal,
0 test t de Student para as variaveis de distribuicdo normal. As medidas de correlagdo foram realizadas
utilizando o teste de correlacdo de Pearson e o de Spearman, para variaveis de distribuicdo normal e
anormal, respectivamente. Comparacdes da frequéncia de fendmeno entre grupos de variaveis
qualitativas, foram realizadas pela aplicacdo do teste exato de fisher. Os resultados séo apresentados
na forma de média e desvio-padréo, para as variaveis normais, ou de mediana e interquartil (25% -
75%), para as variaveis anormais. Foram avaliadas as seguintes variaveis: sexo, idade, renda familiar,
presenca de comorbidades, indice de massa corporal (IMC), presséo arterial sistélica (PAS), pressdo
arterial diastolica (PAD), numero de articulacdes dolorosas, nimero de articulagbes edemaciadas;
escala de avaliacdo de dispneia modificada de Borg, capacidade vital forcada (CVF), através de
espirometria nos ultimos 6 meses; presenca do anticorpo anti-centrémero, anti-Scl70, FAN, VSH,
PCR, CPK, creatinina, hemoglobina (Hb), hematdcrito (Ht); presenca de vidro fosco a tomografia de
torax; a interferéncia do FRy nas atividades na Gltima semana; interferéncia das Ulceras nas atividades
na Ultima semana; interferéncia dos sintomas do trato gastrointestinal nas atividades na ultima semana;
interferéncia dos sintomas pulmonares nas atividades na ultima semana; avaliacao global da doenca

pelo paciente na ultima semana; tempo de doenca em meses, escolaridade em anos.

RESULTADOS

Caracteristicas dos Pacientes do Estudo
Dos 22 pacientes participantes, 18 eram mulheres e 4 eram homens, com media de idade de
46,5 anos (variacdo de 34,83 a 58,17 anos). Outras caracteristicas sociodemograficas dos pacientes

com ES, sdo apresentadas na tabela 1.
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Variavel Resultados
Idade 46,5 + 11,67
Sexo

Masculino 4 (18,2)
Feminino 18 (81,8)
Renda (Salario Minimo)

0-1 4 (18,2)
1-2 15 (68,2)
2-4 3(13,6)
Cor

Branca 7 (31,8)
Negra 4(18,2)
Parda 10 (45,5)
Amarela 1(4,5)
Escolaridade

Ensino Fundamental | 6 (27,3)
Ensino Fundamental Il 5(22,7)
Ensino Médio 10 (45,5)
Ensino Superior 1(4,5)
Procedéncia

Recife 6 (27,5)
Aracoiaba 1 (4,5
Igarassu 2 (9,0)
Jaboatdo dos Guararapes 1(4,5)
Paulista 1(4,5)
Sdo Lourencgo da Mata 1(4,5)
Outro 10 (45,5)
Os resultados estdo apresentados em média £ desvio padrdo da média ou em frequéncia
absoluta (frequéncia relativa).

Tabela 1. Caracteristicas demograficas dos pacientes incluidos.

Com referéncia aos dados clinicos dos pacientes coletados: 14 pacientes tém 5 anos ou mais
de tempo de diagnostico, 17 pacientes apresentam a forma clinica cutanea difusa, 3 a forma cutanea
limitada e 2 a forma sine scleroderma; 3 pacientes apresentam sobreposi¢do com outras doencas (des-
tes, 1 paciente com Sindrome de Sjogren, Polimiosite e Artrite Reumatoide; 1 paciente com Artrite
Reumatoide e uma com Lupus Eritematoso Sistémico). A comorbidade mais frequente € a hipertensdo
arterial sistémica, presente em 6 pacientes, seguida de dislipidemia, hipotireoidismo e tabagismo (2
pacientes cada). O acometimento organico pela doenca e a investigacdo laboratorial, que ocorreu,
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principalmente, através da pesquisa de autoanticorpos, estdo descritos, respectivamente, na figura 1

e na tabela 2.

Comprometimento de Sistemas

Pele " 20
Raynaud T 18
Comprometimento esofageano I 15
Ulcera [ 8
Doenca Pulmonar Intersticial [N 5
Hipertensdo Arterial Pulmonar [N 3
Musculoesquelético [l 1

Renal 1

Figura 1. Comprometimento de sistemas.
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Variavel Resultados
ANA

Positivo 17 (77,27)
Negativo 4 (18,18)
N&o Realizado 1(4,54)
PADRAO ANA

Nuclear Quasi-Homogéneo 2 (11,74)
Nuclear Pontilhado Grosso 3(17,64)
Nuclear Pontilhado Centromérico 4 (23,53)
Nuclear Homogéneo 1 (5,88)
Nuclear Pontilhado Fino Denso 1 (5,88)
Anti-Scl70

Positivo 5(22,72)
Negativo 16 (72,72)
N&o Realizado 1(4,5)
Anti-Centrémero

Positivo 4 (18,18)
Negativo 17 (77,27)
N&o Realizado 1(4,5)
Fator Reumatoide

Positivo 4 (18,18)
Negativo 12 (54,54)
N&o Realizado 6 (27,27)
Anti-Ro

Positivo 5 (22,72)
Negativo 8 (36,36)
N&o Realizado 9 (40,90)
Anti-La

Positivo 1(4,54)
Negativo 12 (54,54)
N&o Realizado 14 (40,90
Anti-SM

Positivo 1(4,54)
Negativo 11 (50)
N&o Realizado 10 (45,45)
Anti-RNP

Positivo 6 (27,27)
Negativo 5(22,72)
Né&o realizado 11 (50)

Os resultados estdo apresentados em frequéncia absoluta (frequéncia relativa)

Tabela 2 — Painel de autoanticorpos, para investigacéo inicial, em pacientes com Esclerose

Sistémica.
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Associac0es clinicas e laboratoriais

No que diz respeito ao indice de massa corporea (IMC) médio, obteve-se o valor de 24.57 (+
5.79). Os pacientes com IMC alterado (N=11) apresentaram significativamente um maior nimero de
articulacdes edemaciadas com mediana 2 (intervalo interquartil, [IQ]: 0 — 4), ja os com IMC normal
(N=11), tiveram mediana 0 (1Q: 0 — 4), p=0.0298.

Os pacientes foram agrupados de acordo com a idade, maior que 60 anos (idosos) e menor
que 60 anos (ndo idosos) e os resultados obtidos estdo sumarizados na tabela 3.

Parametro Idoso (n=04) Na&o idoso (n=18) Valor de p
Tempo de doenga em meses (n=20) 155 (48 —181) 84 (43.5-132) 0.3693
Escolaridade em anos (n=22) 85(5.2-11.7) 10.5(7.5-12) 0.5244
Articulacdes dolorosas (n=22) 0(0-3.7) 19.5(2.0-38.2) 0.0200*
Ulceras (n=22) 0(0-0) 0(0-1.0) 0.3438
Articulacgdes edemaciadas(n=22) 0(0-0) 05(0-2) 0.1523
Escala de Borg (n=22) 0(0-0) 5.5(0.3-8) 0.0167*
EVArry (N=22) 6.5 (0 — 28.5) 32 (8.2 - 85.7) 0.1106
EVAub (n=22) 19.5 (0.5 — 46) 2(0.7-70.2) 0.9185
EVATci (n=22) 5.5 (0-16.2) 45 (23.7 — 69) 0.0070*
Evapispneia (N=22) 0(0-15) 52 (6.5 89.7) 0.0033*
Evaciobal (N=22) 6(0 —26.2) 89 (50.2 -98) 0.0034*
*p <0,05 em negrito; Mediana (1Q: 25-75%) - Teste de Mann-Whitney

Tabela 3. Associacdo de idosos e ndo idosos com os parametros avaliados.
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Na avaliagdo da presenca de dispneia, os 13 pacientes com dispneia tiveram associa¢des
significativas com piores pardmetros clinicos. Na interferéncia do FRy nas atividades na ultima se-
mana apresentaram escore mediano de EVArry de 61.0 (I1Q: 21.0 — 97.5), enquanto que os sem dis-
pneia tiveram mediana de 1 (1Q: 0 — 32), p= 0.0040. Na ultima semana, a EVATg teve escore médio
de 53.15 (£29.37) nos pacientes com dispneia e 19.56 (x17.73) nos pacientes sem dispneia, p=0.0062.
Da mesma forma, na EVAaciosal, que nos pacientes com dispneia teve mediana de 97.0 (IQ: 70.5 —
98.5) e nos sem dispneia mediana de 31 (1Q: 2 — 80), p=0.0030.

Ao exame fisico, os pacientes que ndo apresentaram edema (N=09) obtiveram melhores re-
sultados na Escala Modificada de Borg com mediana de 0.0 (IQ: 0.0 — 5.5), enquanto que a dos
pacientes com edema (N=13) foi de 7 (1Q: 3 — 8), p=0.0224.

Os pacientes que ndo possuiam Ulceras (N=16) estiveram associados a menores escores de
EVA. A interferéncia dos sintomas do trato gastrintestinal foi menor em pacientes sem ulcera com
pontuacdo na EVArc mediana de 22.00 (IQ: 5.00-41.75) e de 58.50 (1Q: 50.25-89.75) para 0s
pacientes com ulceras (p=0.0042). J& na EVAbispneia, 0S Valores medianos obtidos para os pacientes
sem Ulcera foram de 6.00 (1Q: 0.25-67.75) e para os pacientes com Ulcera foram de 91.50 (1Q: 40.75—
99.25), p=0.0134. Do mesmo modo, na EVAGional, que teve mediana de 97.50 (1Q: 83.00— 99.25) em
pacientes com Ulcera e mediana de 45.50 (1Q: 12.00—- 89.00) em pacientes sem Ulcera, p=0.0374.

Quando avaliadas a presenca do anticorpo anti-centrémero, anti-Scl70, FAN e vidro fosco a
tomografia de térax, ndo houve associacGes significativas nos parametros avaliados. Também ndo
apresentaram associacdes significativas quando analisadas a alteragfes bioquimicas laboratoriais,
como: Hb, Ht, VSH, CPK, e creatinina. Enquanto que, pacientes com alteragdes da PCR (N=09)
tiveram maiores valores de IMC com mediana de 26.30 (1Q: 23.90— 31.15), a0 mesmo tempo que 0s
sem alteragOes nos valores de PCR (N=13) obtiveram mediana de 22.06 (1Q: 19.65— 25.30),
p=0.0264.

Correlag6es clinicas dos pacientes com Esclerose Sistémica

Houve correlacdo negativa significativa entre o escore de avaliacdo global da doenca na

ultima semana e a idade dos pacientes (r= - 0.5748, p= 0.0051), que esta representada na figura 2.
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Figura 2. Correlacédo da avaliacdo global da doenca pelo paciente na ultima semana com a idade dos

pacientes.

O escore de numero de Ulceras foi negativamente correlacionado com o valor do CVF (r= -
0.1208, p<0.0001). Além disso, nas atividades da ultima semana, esse parametro foi correlacionado
positivamente com a EVATc (r=0.5971, p=0.0033) e com a EV Apispneia (r=0.4816, p=0.0233). J& nos
pacientes com articulacdes edemaciadas (N=09), houve correlagdo positiva com o nimero de ulceras
em atividade (r=0.6919, p=0.0476).

As correlacdes positivas dos escores medianos de EVA de interferencia nas atividades na

ultima semana e de avaliacdo global da doenca pelo paciente estdo apresentadas na tabela 4.
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Tabela 4. Correlacao dos escores medianos de EVA de interferéncia nas atividades na ultima semana e
de avaliacdo global da doenca pelo paciente™.
EVAFry EVAuD EVATG EVADispneia EVAGIobal

EVArry

EVAupp  r=0.2269;
p=0.3099

EVATGI r=0.2707; r=0.2459;
p=0.2231 p=0.2699

EVADispneia r:04829, r=02743, I‘=06455,
p=0.0228 p=0.2168 p=0.0012

EVAGiovar  =0.7769; r=0.2581; r=0.5345; r=0.7108;
p<0.0001 p=0.2462 p=0.0104 p=0.0002

“Resultados com p < 0.05 estdo em negrito.

EVA (Escala Visual Analdgica); EVAery, interferéncia do FRy nas atividades na ultima semana; EVAup, in-
terferéncia das Ulceras nas atividades na Gltima semana; EVArg, interferéncia dos sintomas do trato gastrin-
testinal nas atividades na Gltima semana; EVAbispneia, interferéncia dos sintomas pulmonares nas atividades na
Gltima semana; EVAGiobal, avalia¢do global da doenca pelo paciente na ultima semana.

Ao mesmo tempo que, houve correlacdes negativas da EVAup com a escolaridade (r= -
0.4699, p=0.0273) e ainda, da EVAcioba COM a idade (r= - 0.5748, p=0.0051).

Com relacdo a capacidade funcional nas atividades na Ultima semana, obteve-se uma
correlacdo positiva do HAQ com a EVArg (r=0.5212, p=0.0129) e com a EVAbispneia (r=0.5273,
p=0.0117). Outro dado significativo do HAQ, foi a correlagdo com a EVAgciobal (r=0.6457, p=0.0012).
A EVAciobal também mostrou correlagdo positiva com o nimero de articulagdes dolorosas (r=0.4276,
p=0.0471).

No caso das analises bioguimicas, houve diversas correlacdes negativas, como da creatinina
com a EVArry (p=0.0061, r= - 0.5906) e com a EVAGibal (p=0.0189, r=-0.5196). Além disso, da Hb
com a PCR (r=-0.5421, p=0.0301) e com o0 VSH (r=-0.6239, p=0.0057). Ja os valores de PCR,
com o Ht (r=-0.5077, p= 0.0450) e com a escolaridade (r=-0.4658, p= 0.0425). E ainda, do VSH
com o tempo de doenca (r=-0.5791, p=0.0155).

Adeséo ao Tratamento
Para a realizacdo dos célculos de adesdo ao tratamento, um dos pacientes foi excluido por ndo
haver iniciado tratamento medicamentoso. Desse modo, foram utilizados 21 pacientes para os fins

estatisticos.
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Questionario de adesdo ao tratamento (adaptado de Morisky et al)

Com relacdo ao Teste de Morisky, como mostrado na figura 3, 16 pacientes (72%) néo
obtiveram a pontuacdo maxima para a adesdo ao tratamento. Dentre esses 16 pacientes, foram feitas
duas perguntas especificas, nas quais, trés pacientes (19%) relataram que ndo foram informados sobre
0 beneficio e a importancia de usar o medicamento e, ainda, cinco (31%) disseram esquecer de repor
0s medicamentos antes que terminem.

N&o obteve-se resultados significativos, nas associacdes realizadas entre os pacientes com
baixa adesdo (N=06), média adesdo (N=10) e alta adesdo (N=05) para nenhum dos parametros
avaliados. Dentre os pacientes que nédo tiveram alta adesdo (N=16), ndo houve diferenca significativa
entre aqueles que foram informados sobre o beneficio e a importancia do medicamento e os que ndo
foram informados. Porém, em relacdo a esquecer ou ndo de repor os medicamentos, 0s pacientes que
esquecem apresentaram significativamente piores resultados para EVArry com mediana de 34 (1Q:
26 — 98), enquantos os que ndo esquecem tiveram mediana de 1.0 (1Q: 0.0 — 53.5), p=0.0252.

Nessa amostra, dentre os dominios analisados, o questionario de Morisky apresentou

correlacdo negativa com a EVAup (r= - 0.5026, p=0.0202).

Questionario de Medida de Adesdo ao Tratamento (MAT)
Em relacdo ao questionario MAT, 14 pacientes (66.6%) foram considerados aderentes ao

tratamento. Dentre as causas de ndo adeséo (n=07), trés pacientes (42.8%) alegaram 0 preco como
principal fator, conforme figura 4.

Os pacientes aderentes tiveram significativamente menores valores de EVAup com mediana
de 1.5 (1Q: 0.0 — 40.5), enquanto os nédo aderentes ficaram com mediana 49 (1Q: 4 — 95). As demais
analises ndo resultaram em dados significativos.

Na amostra analisada, a pontuacdo do MAT demonstrou correlacdo negativa com a EVAup
(r=-0.6342, p=0.0020). Porém, sem resultados significativos com os outros parametros.

Os pacientes aderentes tiveram a pontuacdo do MAT correlacionada negativamente com o
tempo de doenca (r=-0.6658, p=0.0131). J& a pontuacdo dos pacientes ndo aderentes, ndo apresentou

nenhuma correlacdo significativa para os critérios analisados.
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Figura 3. Morisky
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Conforme a adesdo ao tratamento medicamentoso, os pacientes foram dispostos em

aderentes ou ndo aderentes ao tratamento e suas caracteristicas demogréficas, epidemioldgicas e

clinicas estdo expostas na tabela 5.

Tabela 5. Caracteristicas epidemioldgicas, clinicas e demogréaficas de pacientes com ES, aderentes e ndo

aderentes ao tratamento.

Aderente Nao aderente  Valor p
n=14 n=07

Sexo, feminino, n (%) 12 (85.7) 6 (85.7) 1.008
Idade (anos) * 46.8 £12.1 48.2 +14.8 0.7019%
Duracdo da doenca (em meses) ** 73 (43.5-146.5) 108 (59-155) 0.57447
Escolaridade (em anos) ** 10.50 (7.5-12) 9 (5-12) 0.65624
Anti-Scl70 positivo, n (%) 5(35.7) 1(14.2) 0.6126"
Anti-centrémero positivo, n (%) 1(7.1) 2 (28.5) 0.24748
FAN positivo, n (%) 10 (71.4) 6 (85.7) 0.62448
CVF* 2.2 +0.6 2104 0.6124%
Presenca de Articulacdes dolorosas, n (%) 10 (71.4) 6 (85.7) 0.62448
Presenca de Ulceras, n (%) 11(78.5) 3(42.8) 0.15648
Presenca de Articulagdes edemaciadas, n (%) 5(35.7) 4 (57.1) 0.39728
EVARRry ** 25.5 (0.7-63.0) 34 (17-97) 0.21644
EVAup ** 1.5 (0-40.5) 49 (4-95) 0.01237
EVArG ** 41.5(17.7-81.5) 415 (17.7-81.5) 0.5466"
EV Apispneia ** 14.5 (1.7-85.0) 52 (5- 95) 0.6480"
EVAGiobal ** 86 (18.7-91.2) 97 (31-99) 0.4305%
Pontuacdo do MAT * 54+0.3 41+05 <0.0001%
Pontuacgdo do HAQ * 1.3+09 1.4+0.7 0.7290%

* média = SD; ** mediana (intervalo); SD, desvio padrao;

A Teste U de Mann—Whitney ou Teste t de Student;
B Teste exato de Fisher;
Estatisticamente significativo se p <0,05 (em negrito);

ES, esclerose sistémica; CVF, Capacidade Vital Forcada; EVArry, Interferéncia do FRy nas atividades na
ultima semana; EVAup, Interferéncia das Ulceras nas atividades na dltima semana; EVArq), Interferéncia do
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TGI nas atividades na ultima semana; EVApispneia, Interferéncia dos pulmdes nas atividades na tltima
semana; EVAaiobal, Interferéncia da doenca nas atividades na ultima semana; MAT, Teste de Medida de
Adesdo a Tratamentos; HAQ, Questionario de Avaliacdo de Salde;

DISCUSSAO

Né&o existe no Brasil estudos que avaliem, concomitantemente, dados epidemioldgicos, clini-
cos, laboratoriais e adesdo ao tratamento em pacientes com Esclerose sistémica, sendo este o primeiro
a combinar esses parametros. Entretanto, existe um trabalho realizado no Mato Grosso do Sul[6] que
descreveu a prevaléncia e a incidéncia de ES naquela populagdo, encontrando, como resultado dis-
crepante quando comparado a outros estudos, uma proporc¢do de mulheres acometidas, muito superior
a homens 28.6:1. Este trabalho descreveu ainda o perfil clinico e laboratorial dos pacientes inclusos.

J& nosso estudo encontrou uma predominancia de mulheres acometidas de 4.5:1.

O presente estudo demonstrou que os valores de IMC alterado, que variaram de obesidade
classe | a baixo peso, associaram-se com um maior nimero de articulages edemaciadas. Um recente
estudo de Baker, J. F.[27] mostrou associacao entre pacientes diagnosticados com artrite reumatoide,
que se apresentam com sobrepeso e obesidade, com a presenca de juntas edemaciadas. Outrossim
Caplan,L.[28], cita que a contagem de juntas dolorosas, em pacientes com artrite reumatoide mostra
associacdo com atividade / gravidade da doencga em individuos com IMC elevado.

E importante ressaltar que a presenca de sintomas articulares também foi associada a uma
maior avaliacdo global da doenca pelo paciente na ultima semana, resultado este que condiz com
diversos trabalhos[29-31].

Foram representativas as significancias que relacionaram alteracfes sistémicas e de exames
complementares, como p.ex. o FRy, o valor do CVF, a avaliagdo da dispneia pela escala modificada
de Borg, as ulceras digitais e a presenca de dispneia com a avaliagdo global do paciente. Ou seja, as
avaliacOes realizadas pelo paciente estdo associadas com as alteragdes encontradas no exame fisico e
que foram detectadas nos exames complementares. O trabalho de Meunier, P. et al[32], uma revisao
sistematica e metanalise, encontrou relacao entre a presenca de dispneia e uma pior avaliacdo global
da doenca pelo paciente. Ainda neste estudo, foi relacionada a presenca de Ulceras digitais e um
importante acometimento pulmonar (doenca pulmonar intersticial e hipertensao arterial pulmonar).

O presente estudo descreveu que a interferéncia dos sintomas gastrointestinais nas atividades
na dltima semana relacionou-se com a presenca de dispneia, dado, este, em concordancia com 0s
estudos de Panopoulos, S. et al[33] e Strek, M. E. et al[34], onde estabeleceram correlagbes entre o
acometimento gastrointestinal e o acometimento pulmonar, nas quais alteragcbes no diametro do

esdfago, verificada a tomografia computadorizada (TC) de térax, e dismotilidade esofageana,
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respectivamente, resultaram na aspiracédo de fluidos acidos causando doenca pulmonar intersticial por
aspiracao.

Outros achados deste trabalho sugerem que a presenca de Ulceras digitais (UD) é de grande
valor preditivo para a avaliacdo clinica do paciente, pois esta relacionada com diversas manifestagdes
da esclerose sistémica. Giuggioli, D. et al[35] cita que a presencas de UD causam um impacto im-
portante na qualidade de vida dos pacientes, pois além da dor, elas levam a limitacGes muito impor-
tantes nas atividades ocupacionais. O trabalho de Meunier, P. et al[32] revelou maior mortalidade em
pacientes com esclerose sistémica e UD associadas. Afirma ainda que a presenca de UD pode ser um
fator preditivo para a ocorréncia de eventos pulmonares ou cardiovasculares, eventos estes que estdo
associados a uma sobrevida ruim. Bruni, C. et al[36] sugerem uma associac¢do entre UD e o envolvi-
mento gastrointestinal, no entanto, ainda ndo ha consenso sobre esta questdo, por isso Sd0 necessarios
mais estudos. Panopoulos, S. et al[33] encontrou a associagao entre UD e comprometimento esofa-
geano, no inicio da doenga, como sendo preditores de fibrose pulmonar. E importante ressaltar que
além das Ulceras digitais, a vasculopatia da esclerose sistémica causa surgimento de Ulceras em outros
sitios, como nos membros inferiores. Tal localizacdo causa elevada morbidade aos pacientes e neces-
sitam de maior atencdo da comunidade cientifica[37, 38].

O acometimento pulmonar é uma complicacdo grave da ES. Caracteristicas & TC de torax
estdo presentes em 55% a 65% de todos os pacientes com ES. Diante disso, a TC de toérax tornou-se
uma parte importante da avaliacdo de rotina para doenca intersticial pulmonar (DIP), em conjunto
com o Teste de Funcédo Pulmonar, desempenhando assim um papel critico no tratamento da DPI e na
previsdo dos desfechos[12, 39, 40] . Sobre a importancia da utilizacdo do questionario de avaliacéo
de capacidade HAQ e da EVA na avaliagdo cotidiana clinica do paciente com ES, Fausto Salafi et
al[41] pontua que “a correlagdo do HAQ com o Teste de Fungdo Pulmonar e com as medidas subje-
tivas de dispneia e TC de térax associadas, sugeriram gue este instrumento deveria ser incluido como
medida de avaliagdo de desfecho para os pacientes com ES”. O mesmo sugere ainda que um sistema
de quantificacdo baseado em exames computacionais de imagem, associado a técnicas de pontuagao
baseadas na escala visual analdgica (EVA), oferecem vantagens indiscutiveis em avaliar a extensao
do dano anatémico-funcional do pulméo causado pela ES, bem como no diagndstico diferencial de
outras causas de dispneia. Além disso, nosso estudo esta em concordancia com outros trabalhos que
utilizaram o HAQ para avaliacdo do comprometimento da qualidade de vida e que também encontra-
ram essa correlacdo positiva[11, 42].

E importante ressaltar que a presenca do auto anticorpo anti-Scl70 é descrito como preditor
do desenvolvimento de fibrose pulmonar[43, 44], bem como de Ulceras digitais, crise renal ou com-

plicacOes cardiacas[45]. Entretanto, em nosso estudo ndo encontramos associagdo entre a presenca
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de vidro fosco a TC de torax e a presenca de anti-Scl70, resultado também encontrado por Panopou-
los, S. et al[33]. Além disso, Panopoulos, S. et al encontrou como preditores de mortalidade o au-
mento da VHS, da PCR e dos niveis séricos de creatinina [33]. Os demais dados bioquimicos labora-
toriais ndo apresentaram dados significativos na literatura pesquisada.

Adesao ao Tratamento

A adesdo terapéutica tem sido definida como a dimensdo na qual a conduta do paciente
adequa-se ao plano de cuidados ajustado com os profissionais de satde[46]. No caso das doencas
reumaticas, é um dos principais determinantes da eficacia dos medicamentos e dependera em grande
parte, da capacidade do paciente em assumir o controle sobre seu cuidado, da qualidade do
relacionamento com o profissional de salde e dos problemas econémicos[47].

Né&o existe um padrdo ouro para determinar a real situacdo de uso dos medicamentos. Assim,
a adesdo ao tratamento reumatico pode variar de acordo com o estudo realizado, da populacéo
estudada e dos métodos de detec¢cdo[48]. Os resultados obtidos nesse trabalho comparados a estudos
semelhantes, mesmo com enfoque diferente ao nosso, podera proporcionar incentivos valiosos na
busca da compreenséo das questdes aqui discutidas.

Em relacdo ao questionario de Morisky, entre os pacientes que nao tiveram alta adesdo, nao
houve significativa diferenga entre os que foram informados sobre o beneficio e a importancia da
medicacdo, e aqueles que nédo foram. Entretanto, Larsson, I. et al[49] observou que as orientag0es
médicas afetam positivamente o progndstico em pacientes com doencas reumatologicas,
principalmente naqueles que recebem tratamento biologico. Enquanto, o trabalho de Osterberg, L. et
al[50] constatou que entre as estratégias para melhorar a adesédo, esta a melhoria da comunicagéo
entre médicos, outros profissionais de salde e pacientes.

O escore dos pacientes para a interferéncia do FRy nas atividades na ultima semana foi pior
para 0s pacientes que esqueceram de repor 0s medicamentos, sendo essa interrupcdo um dos fatores
para baixos niveis de adesdo ao tratamento. Portanto, uma opcao seria desenvolver um sistema de
lembretes através do uso da tecnologia, que é cada vez mais difundida mesmo em paises
subdesenvolvidos, ndo representando uma barreira para a implantacdo dessa estratégia[51]. Como
exemplo, em uma recente revisao sistematica, Horvath et. al[52] encontrou evidéncias da eficacia de
intervencdes utilizando mensagens de texto por telefonia curtas e semanais.

Tanto pela ferramenta MAT quanto pela Morisky, a interferéncia das Ulceras nas atividades na
ultima semana foi significativamente maior em pacientes que ndo aderem corretamente ao tratamento.
Nesse sentido, apesar de nao ser possivel afirmar que a ma aderéncia é um fator causal das Ulceras,

esta causalidade seria uma possivel explicacdo para estes resultados. Assim, ja que a ES ndo tem cura,
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é importante o reforco para incentivar a adesao farmacoldgica, para aliviar os sintomas da doenca e
melhorar a qualidade de vida dos pacientes.

De acordo com o Questionario MAT, a ndo aderéncia terapéutica nos pacientes com ES esta
em torno de 33.3%. Enquanto que, DiMatteo[53] constatou 66,6% de taxa de nédo adesédo
medicamentosa nos adultos com doencas cronicas na revisao sistematica que reuniu dados de estudos
internacionais publicados em 50 anos (1948 a 1998). Ja em relacdo a populacao geral, esse mesmo
estudo encontrou uma taxa de 75,3% de ndo adesdo ao tratamento farmacoldgico. Além disso, a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) registrou em 2013 cerca de 50% de ndo adesdo
medicamentosa na populacdo em geral[54].

O custo dos medicamentos foi uma das causas mais importantes de ndo adeséo para 42.8%
dos entrevistados, de modo analogo ao encontrado em outro estudo com énfase em doencas
cronicas[55]. Esse dado é preocupante, pois apesar de teoricamente 0s pacientes terem acesso gratuito
pelo Sistema Unico de Satide (SUS) a medicamentos essenciais, com énfase para as doencas cronicas,
a realidade é bem diferente. Uma amostra disso, é o estudo realizado por Mendes et al[56], que
avaliou a disponibilidade dos medicamentos nas unidades de satde publica no Pais e encontrou baixa
oferta de medicamentos disponiveis para 0s pacientes.

Esses fatos demonstram a relevancia do Estado na implementacédo de politicas que propiciem
a obtencdo dos medicamentos por pacientes com doengas cronicas. Além do mais, reforca que os
medicamentos ndo fornecidos pelo SUS podem levar os usuarios a ndo cumprir os tratamentos
prescritos pela incapacidade de adquirir no setor privado[57]. Logo, a preservacdo desse direito €
parte fundamental de uma politica assistencial, ja que segundo estimativas, em 2025, o Brasil tera
mais de 30 milhGes de individuos com 60 anos ou mais, e a maioria deles, cerca de 85%, apresentara
pelo menos uma doenga cronica[58].

Apesar do pequeno numero de pacientes avaliados, em parte pela natureza rara dessa doenca,
0s achados dessa analise sugerem que a aceitacdo aos medicamentos tende a diminuir ao longo do
tempo. Outro estudo, de forma analoga ao que foi observado, demonstrou a mesma tendéncia em
pacientes crénicos[59]. Isso mostra a necessidade de avangos neste campo, incluindo a melhoria das
intervencgdes viaveis a longo prazo, das medidas objetivas de adesdo e no poder dos estudos, que
devem ser suficientes para detectar melhorias nos resultados clinicos dos pacientes.

E importante ressaltar, que uma revisdo sistematica com metanalise realizada em 2013,
demonstrou que a prevaléncia de danos ocasionados por baixa adesdo ao tratamento no mundo é
10,1%[60]. Assim, o impacto socioecondémico vai além dos gastos por meio do sistema publico de
salde, mas ainda com as despesas geradas em funcdo do absenteismo, das aposentadorias e da

diminuicdo da produtividade da popula¢do economicamente ativa.
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Entre as limitacGes do estudo, estd a entrevista estruturada, na qual depende do uso de
autorrelato para estimar a adesdo ao tratamento medicamentoso, que esta suscetivel a vieses de
afericdo e ao proprio delineamento transversal, que ndo permite identificar as mudancas no estado de
salde ao longo do tempo. Entretanto, para o contexto da satde publica no Brasil, ainda é o mais
praticavel. Outras vantagens, sdo o custo, a disponibilidade e a avaliacdo dos motivos pelos quais a

adesdo ndo ocorre.

CONCLUSAO

A avaliacdo do paciente, assim como em outras doencas, esta associada a melhores detecgdes
das manifestacdes clinicas, detectaveis ao exame fisico e exames complementares e ndo devem ser
minimizadas. Verificamos a importancia das queixas do paciente tendo em vista que ao uso de
ferramentas clinicas como o questionario de avaliacdo funcional e a escala visual analdgica
demonstraram serem concordantes com estas alteragdes. Além disso, a taxa de ma adesdo verificada
corrobora a importancia e o entendimento da prescri¢do para uso correto dos medicamentos, fato este
que demanda um maior tempo de consulta e, de certo, contribuiria de forma relevante um melhor

controle e remissédo da doenga.
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