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Fatores associados a adesao e 3
persisténcia na hormonioterapia
em Mmulheres com cancer de mama
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RESUMO: Introdugdo: A hormonioterapia no cincer de mama é fundamental para a transi¢do do tratamento
ativo aos cuidados de sobrevivéncia, pois melhora significativamente os resultados de sobrevida em longo prazo,
além de propiciar melhor qualidade de vida e reduzir os custos de hospitaliza¢io. Porém, para atingir resultados
desejaveis, sdo importantes a adesdo e a persisténcia no tratamento recomendado. Metodologia: Estudo de
coorte retrospectivo com 182 mulheres em tratamento hormonal identificadas em unidade oncolégica de
alta complexidade da Regido Sudeste do Brasil e acompanhadas até 2014. Foram realizadas analise bivariada,
para investigar os fatores associados a adesdo, e regressio multivariada de Cox, para identificar variaveis
associadas a descontinuidade do tratamento ao longo do tempo. Resultados: A adesio geral foi de 85,2% e a
persisténcia, de 45,4% ap6s 5 anos. Nio foi encontrada associagdo entre as varidveis independentes estudadas
e a adesdo. Mulheres com estadiamento avancado (hazard ratio — HR = 2,24; intervalo de confianca de 95% —
1C95% 1,45 — 3,45), que ndo realizaram cirurgia (HR = 3,46; 1C95% 2,00 — 5,97) e com 3 ou mais internacoes
hospitalares (HR = 6,06; IC95% 2,53 — 14,54) exibiram maior risco de descontinuidade. Discussdo: As variaveis
associadas a persisténcia refletem a relacdo entre a maior gravidade da doenca e a interrupgéo do tratamento
hormonal adjuvante. Conclusdo: Apesar da alta adesdo, observa-se aumento progressivo do nimero de pacientes
que nfo persistem no tratamento, devido a caracteristicas relacionadas a gravidade da doenga, contribuindo
para uma resposta terapéutica inadequada.
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ABSTRACT: Introduction: Hormonal therapy in breast cancer is essential to the transition from active treatment
to care survival, because it improves long-term survival and provides a better quality of life. reducing hospital costs
as well. However, adherence and persistence in the recommended treatment are important to achieve the desirable
results. Methodology: This is a cohort retrospective study of 182 women on hormonal treatment identified at a
high complexity oncology unit, in the southeastern region of Brazil, and followed-up until 2014. We performed a
bivariate analysis to analyze the factors associated with adherence and we conducted the multivariate Cox regression
to identify variables associated with discontinuity of treatment over time. Results: Overall adherence was 85.2%
and persistence was 45.4% at the end of 5 years. No association was found between the studied independent
variables and adherence. Women with advanced stage (HR = 2.24; 95% confidence interval 1.45 — 3.45), who
did not undergo surgery (HR = 3.46; 95%CI 2.00 — 5.97), and with three or more hospitalizations (HR = 6.06;
95%CI 2.53 — 14.54) exhibited increased risk of discontinuity. Discussion: The variables associated with persistence
reflect the relation between the highest disease severity and the discontinuity of adjuvant hormonal treatment.
Conclusion: Despite the high adherence level, there is a progressive increase in non-persistence among women
on hormonal therapy, influenced by characteristics related to disease severity, which contributes to an inadequate
therapeutic response.

Keywords: Breast neoplasms. Antineoplastic agents, Hormonal. Medication adherence. Patient dropouts.
Risk factors. Drug therapy.

INTRODUCAD

A utilizacdo da hormonioterapia no tratamento do cancer de mama ¢ fundamental
para a transi¢do do tratamento ativo aos cuidados de sobrevivéncia, pois melhora signifi-
cativamente os resultados de sobrevida em longo prazo. Estudos evidenciam que o uso de
tais drogas para tratamento do cdncer de mama em estagio inicial pode reduzir o risco de
recorréncia e mortalidade em 15 anos, sendo recomendado como medida preventiva em
75 — 80% dos casos da doenga?. Além disso, por serem utilizados medicamentos orais, ha
possibilidade de propiciar melhor qualidade de vida aos doentes, com maior sensacao de
controle sobre a terapéutica e menor interferéncia na vida social’. Outra vantagem da hor-
monioterapia, quando comparada a quimioterapia convencional, é a economia nos custos
de hospitalizacdo, equipamentos e recursos humanos*’.

Os principais agentes hormonais utilizados no tratamento do cidncer de mama sao os
moduladores seletivos de receptor de estrogénio — tamoxifeno (TMX) — e os inibidores
de aromatase (IA), como o anastrozol. Com o intuito de atualizar a diretriz de pratica cli-
nica em terapia enddcrina adjuvante, a American Society of Clinical Oncology (ASCO) reali-
zou, entre os anos de 2009 e 2013, uma revisdo sistematica a respeito da durag¢do 6tima do
tratamento. Os desfechos de interesse foram a sobrevida, a recidiva da doenca e a ocor-
réncia de eventos adversos. As diretrizes anteriores da ASCO recomendavam cinco anos
de tratamento com TMX ou IA. Todavia, as atuais evidéncias sugerem que a durac¢io do
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tratamento deve ser de dez anos'. O tltimo protocolo apresentado pela Associagdo Médica
Brasileira (AMB) e pela Agéncia Nacional de Satide Suplementar (ANSS), em 2011, no
projeto “Diretrizes — Cancer de Mama: Terapia Endécrina e Terapia-Alvo”, recomenda
também que a hormonioterapia seja utilizada em todas as pacientes com receptor hormo-
nal positivo e por periodo de cinco anos, ndo considerando beneficios adicionais quando
se prolonga o tratamento.

Ja sdo reconhecidas todas as vantagens da hormonioterapia, incluindo o aumento da
sobrevida. Além disso, no Brasil, a medicagio é distribuida gratuitamente pelo Sistema Unico
de Saude (SUS). Contudo, os resultados desejados muitas vezes nio sio alcan¢ados devido
a problemas como a baixa adesdo e a baixa persisténcia no tratamento recomendado, cujos
fatores associados devem ser cuidadosamente avaliados. Evidéncias garantem que os bene-
ficios na mudanca das taxas de mortalidade e recorréncia da doenca s6 ocorrem de forma
eficaz quando o tratamento ¢ cumprido de forma integral®’.

Os estudos de adesdo e persisténcia (A & P) ganharam relevancia pela percep¢io de que
os resultados clinicos do tratamento sdo afetados nio s6 pela maneira como os pacientes
tomam os medicamentos, mas também pelo tempo de utiliza¢do ininterrupta®. Assim, a
adesdo e a persisténcia devem ser definidas e medidas separadamente a fim de caracteri-
zar a tomada da medica¢io de forma mais abrangente, fornecendo melhor compreensao
sobre essa conduta®’.

Sabe-se que a adesdo e a persisténcia podem ser influenciadas por diversos fatores rela-
cionados ao paciente, como tratamento, servicos de satide, crencas e habitos de vida>'".
A conducio de pesquisas capazes de dimensionar tais fendmenos e retrata-los em um con-
texto definido representa uma importante estratégia para a comparacio, a compreensio e
a producao de evidéncias para os servi¢os e os profissionais de satide, a fim de promover o
sucesso da terapia empregada, a melhora da qualidade de vida do paciente e, finalmente, a
reducdo da mortalidade*'*",

Nesse contexto, o presente estudo teve o objetivo de determinar a adesao, a persisténcia
e os fatores associados entre pacientes com cancer de mama que receberam terapia hormo-
nal adjuvante em um hospital de referéncia da cidade de Muriaé, Minas Gerais.

METODOLOGIA

Realizou-se um estudo de carater analitico e delineamento longitudinal, a partir da coleta
de dados secundarios de mulheres com cancer de mama, em terapia hormonal adjuvante,
tratadas em um hospital de alta complexidade em oncologia, referéncia no tratamento do
cancer para mais de quatro milhdes de habitantes, de Muriaé, Minas Gerais'.

A populag¢io do estudo foi composta pela coorte de mulheres com diagnodstico de can-
cer de mama, idade acima de 18 anos e tratadas no referido hospital, que iniciaram a hor-
monioterapia no ano de 2009 e tiveram medicamentos dispensados mais de uma vez até
31 de dezembro de 2014, segundo dados do setor da farmacia hospitalar. Foram excluidas
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as pacientes que ndo possuiam cadastro no referido banco de dados com o registro de, no
minimo, duas datas distintas.
Foram coletadas as seguintes informagbes disponiveis em registros de diferentes seto-
res do servico:
controle de dispensa¢io de hormonioterapicos do setor da farmacia —banco de dados
eletronicos criado para viabilizar o faturamento no SUS, o qual fornece informacgéoes
para o calculo da A & P no tratamento de cada paciente, como tipo de medicamento
(TMX ou anastrozol), data da dispensag¢do e quantidade;
prontudrio médico eletrdnico, em que foram coletadas informacgdes relativas as
caracteristicas sociodemograficas, clinicas e assistenciais da paciente em tratamento,
consideradas importantes para a identificacdo dos fatores que influenciam tais
comportamentos. Para a integra¢do dos dados, utilizou-se o nimero de matricula
dessas mulheres.

Este estudo adotou a recomendag¢io de um comprimido didrio de hormonioterapia por
5 anos”". Os medicamentos distribuidos gratuitamente pelo SUS no hospital em estudo
para o tratamento do cancer de mama sdo TMX e IA, como o anastrozol. Todas as mulhe-
res da coorte iniciaram a hormonioterapia entre 1° de janeiro e 31 de dezembro de 2009,
ndo havendo censura a esquerda nas observagdes contempladas; aquelas em uso de hor-
monioterapia por mais de 5 anos tiveram seu seguimento truncado ao fim do periodo esta-
belecido para observacao.

As variaveis dependentes do estudo foram a adesdo e a persisténcia. Segundo The International
Society for Pharmacoeconomics and Outcomes Research (ISPOR), adesdo ¢é definida como o grau
em que o paciente atua em conformidade com o tratamento diario prescrito, com respeito
ao horario, a dose e a frequéncia; e persisténcia ¢ entendida como o periodo de tempo trans-
corrido desde a iniciagio até a interrup¢io da terapia medicamentosa®.

O método utilizado para o calculo da adesao foi a razdo de posse de medicamento (RPM),
tomando como base o conjunto de prescri¢6es individuais da seguinte forma: (total de dias
com a medicagio requerida)/ (tltima data de dispensacio de medicamento — data do inicio
+ quantidade de medicamento entregue na tltima dispensa¢do). O resultado dessa equagio
foi convertido em percentual, sendo considerada aderente a paciente que alcangou valor
igual ou maior que 80%'°.

Ja a medida da persisténcia foi calculada por meio do método do nivel estimado de per-
sisténcia (estimated level of persistence with therapy — ELPT), que considera o tempo entre o
inicio da hormonioterapia e seu abandono ou descontinuidade por 60 dias ou mais, conta-
bilizando o ultimo suprimento de medicamento obtido®". Foi considerada nao persistente
a paciente que descontinuou o tratamento no prazo citado e para a qual ndo se dispos de
confirmacio de o6bito.

As mulheres que trocaram de medicag¢do durante o tratamento por indicagdo médica, se
atenderam aos principios de A & P proporcionais ao tempo de uso de cada medicamento,
foram assim consideradas.
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As variaveis independentes de interesse foram divididas em trés subgrupos e, posterior-
mente, categorizadas a fim de facilitar a comparag¢do com outros estudos:

caracteristicas sociodemograficas —idade no diagnoéstico (até 49 anos; 50 a 69 anos; 70
anos ou mais)'®; escolaridade, em anos de estudos completos (nivel de escolaridade
baixo, intermediario ou alto)'%; situagdo conjugal (com ou sem companheiro)®; e raca
autodeclarada (branca ou nao branca);
caracteristicas clinicas — estadiamento, segundo classificagdo dos tumores malignos
(TNM)® (inicial — estadiamentos 0, I e IT; e avancado — I1I e IV)®; comorbidades descritas
em prontudrio (sim ou nao); histéria familiar de cincer; indice de comorbidade
de Charlson — ICC*' (atribuindo dois pontos quando havia o relato de apenas da
neoplasia, e trés pontos, quatro ou mais de acordo com a quantidade de comorbidades
autorrelatadas);
caracteristicas assistenciais — tipo de hormonioterapia (TMX ou anastrozol); realiza¢ao
de quimioterapia, radioterapia e cirurgia; nimero de consultas na oncologia clinica
(até 13 consultas e 14 ou mais)’; nimero de interna¢oes hospitalares durante o periodo
de observag¢io (nenhuma; até 2; 3 ou mais)".

Para analisar os fatores associados a adesao, foram realizadas analises bivariadas utili-
zando o teste do . Para a verificacdo dos fatores associados a persisténcia, foi utilizada a
metodologia da analise de sobrevida. O inicio do tempo para contagem da persisténcia foi
considerado como a data de inicio da hormonioterapia. Para a analise de sobrevida, foi con-
siderada como falha a descontinuidade (perda da persisténcia) ocorrida até o final do segui-
mento do estudo. O tempo de seguimento foi censurado em 60 meses para as mulheres que
foram persistentes até o final do seguimento ou para aquelas que faleceram. Os casos con-
firmados como perda de seguimento foram censurados na data referente ao ultimo acom-
panhamento no setor farmacéutico.

As probabilidades de persisténcia foram calculadas de acordo com o método proposto
por Kaplan-Meier e comparadas, em relacio as variaveis, por meio do teste de log-rank.
Para a avaliacdo dos fatores prognosticos, foi utilizado o modelo dos riscos proporcionais de
Cox, computando-se hazard ratio (HR) e correspondentes valores de intervalo de confianca
de 95% (IC95%). A sele¢do das variaveis foi realizada por meio da significancia obtida no
modelo de Cox univariado (p < 0,2) e a sua relevancia clinica. As variaveis incluidas na ana-
lise multipla foram removidas segundo o processo backward elimination. Permaneceram no
modelo final aquelas que se mantiveram estatisticamente significativas (p < 0,05). O teste
de razdo de verossimilhanca foi utilizado para verificar a significAncia dos pardmetros dos
modelos reduzidos, e o teste diagnostico de residuos de Schoenfeld, para avaliar a propor-
cionalidade dos modelos de Cox*. A entrada e a andlise descritiva dos dados foram realiza-
das no programa Statistical Package for the Social Sciences (SPSS), versdo 15.0, e o programa
STATA, versdo 12.0, foi usado para a analise de sobrevida e dos fatores progndsticos.

O estudo foi submetido & apreciagio do Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Juiz de Fora (UFJF), obtendo aprovag¢io sob o Parecer n® 844.852.
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RESULTADOS

No periodo do estudo, 182 mulheres iniciaram a hormonioterapia. A média de idade ao
diagnostico foi de 58,2 anos (£ 13,5), variando de 31 a 88 anos. A maijoria das mulheres era
nao branca (54,4%), com escolaridade de 1 a 8 anos (62,1%) e casada (47,3%). Com relacdo
ao status menopausal, 121 (66,5%) estavam em pds-menopausa. O carcinoma ductal infil-
trante foi o tipo histolégico mais frequente (n = 136; 74,7%). Todos os casos apresentaram
positividade para receptor de estrogeno (RE) e/ ou progesterona (RPg), sendo assim distribui-
dos: 120 casos positivos somente para RE (66%), 11 casos positivos apenas para RPg (6%) e
51 casos classificados como positivos para ambos os receptores (28%). A maioria das mulheres
foi diagnosticada com doencga em estadio inicial (EC 0, I e II) (67,5%). O tratamento exclu-
sivo com TMX foi descrito em 72,0% da amostra. Todas as mulheres realizaram quimiote-
rapia (exceto hormonioterapia); a maioria realizou radioterapia (77,5%) e cirurgia (78,0%).
A média de consultas com oncologista foi igual a 9,00 (IIQ 3,62), enquanto a média de inter-
nac¢oes hospitalares durante o periodo do estudo foi de 2,00 internagdes (IIQ 2,00) (Tabela 1).

A adesdo entre as participantes foi de 85,2% (IC95% 79,2 — 89,8); dessas, 47,7%
(IC95% 39,8 — 55,7) persistiram no tratamento. A persisténcia no tratamento apds 5 anos
foi de 49,5% (IC95% 42,2 — 56,7), porém esse comportamento foi modificado ao longo do
tempo, apresentando taxas de 83,5% ao final do primeiro ano, 66,5% em dois anos, 53,4% em
trés anos, 51,6% em 4 anos e 45,2% no altimo ano (Figura 1).

Naio foi observada associagdo estatisticamente significativa entre a adesdo a hormonio-
terapia e as variaveis independentes estudadas (Tabela 2). Destacaram-se como fatores asso-
ciados a maior probabilidade de persisténcia: o estadiamento inicial da doenca ao diagnos-
tico, o uso do TMX, a realizagdo de radioterapia e de cirurgia, o nimero de consultas com
oncologista de acordo com o recomendado (n = 14) e a menor frequéncia de internagdes
hospitalares (Tabela 3). Nenhuma das variaveis relacionadas as caracteristicas socioecond-
micas se mostrou associada a maior probabilidade de persisténcia.

A Tabela 4 mostra valores de HR brutos e ajustados das variaveis selecionadas para o
modelo multivariado. O estadiamento avang¢ado ao diagnéstico, a ndo realizagdo de cirurgia
e o0 maior nimero de internag¢des exibiram maior risco de descontinuidade da hormonio-
terapia. Tais variaveis ndo violaram o principio de proporcionalidade de riscos, com valor
p do teste de residuos de Schoenfeld nio significativo tanto para o resultado global (0,56)
quanto para cada variavel.

DISCUSSAOD

Na populagdo estudada, foi observado que a maioria das pacientes (85,2%) aderiu a
hormonioterapia, porém apenas 49,5% concluiram o tratamento sem interrupgdes signi-

2,23,24

ficativas. Tais resultados, assim como os encontrados por outros autores , confirmam

que, apesar de a adesdo a terapia hormonal adjuvante se apresentar geralmente elevada
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Tabela 1. Distribuicdo das caracteristicas clinicas e assistenciais de coorte de mulheres com
cancer de mama que utilizaram hormonioterapia, Brasil, 2015.

Frequéncia absoluta (n) Frequéncia relativa (%)
Caracteristicas clinicas

Historia familiar de cancer
Sim 75 41,2
Nao 84 46,2
Comorbidades
Sim 91 50,0
Nao 91 50,0
indice de comorbidade de Charlson

2 (apenas presenca

de neoplasia) d 20
8 76 41,8
4+ 15 8,2
Estadiamento
| 50 27,5
I 69 37,9
1]l 55 30,2
\Y 7 3,8

Caracteristicas assistenciais

Hormonioterapia
Tamoxifeno 131 72,0
Anastrozol 51 28,0

Oncologia clinica (n° atendimentos)

lTad 41 22,5
5a13 76 41,8
14+ 65 35,7

InternacGes hospitalares (n°)

Nenhuma 26 14,3
Até 2 71 39,0
3+ 85 46,7

Obs: informacgGes ausentes nos bancos de dados consultados e prontuérios foram excluidas.
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(70 — 80%), a medida que o tempo avang¢a ha um aumento progressivo de pacientes ndo
persistentes no tratamento.

Embora esses resultados sejam proximos aos observados em estudos anteriores, ligeiras
diferencas sdo vistas referentes aos critérios de elegibilidade da popula¢do estudada (alguns
estudos incluem exclusivamente pacientes com tumores iniciais; outros analisam coortes pros-
pectivas ou retrospectivas de mulheres jovens ou idosas, entre outros aspectos) e a metodologia
empregada tanto para definir quanto para calcular A & P (como o uso de propor¢io de dias
cobertos para analise de adesdo, entre outros métodos, e de dosagem sérica ou concentragio
na urina do medicamento em uso para avaliacdo de persisténcia), o que muitas vezes dificulta
as comparagbes com outros achados”?. Entre a variedade de métodos para estimar A & P,
aqueles baseados em dados retrospectivos ainda sdo os mais utilizados devido a facilidade no
célculo e ao baixo custo, além de apresentarem taxas mais proximas as reais, quando com-
parados a estudos que utilizam métodos diretos para determinar tais comportamentos'***.

Em relacfo as estimativas de persisténcia, faz-se necessaria a relativizacio dos resultados,
uma vez que o conceito adotado leva em considerac¢do a interrupg¢do no tratamento maior
ou igual a 60 dias. As mulheres consideradas ndo persistentes podem ter retornado para
completar o tratamento pelo periodo recomendado e, assim, serem consideradas aderen-
tes, segundo o método utilizado. Contudo, mulheres que experimentam lacunas maiores

1.00
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.©
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Figura 1. Curva de Kaplan-Meier para persisténcia na hormonioterapia de uma coorte de mulheres
em tratamento com cancer de mama entre os anos de 2009 e 2014, Brasil, 2015.
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no tratamento endodcrino para o cancer de mama dificilmente vao desfrutar dos beneficios
em relacdo a recorréncia da doenga e a sobrevida®*’!.

A associac¢do entre variaveis independentes e adesdo a partir da analise bivariada foi difi-
cultada pelo alto indice de mulheres aderentes no estudo. Admite-se que o calculo a partir da

razdo de posse de medicamentos (RPM) pode superestimar tal comportamento, ao considerar

Tabela 2. Analise bivariada das caracteristicas independentes, segundo adesdo a hormonioterapia
no cancer de mama.

Ades3o

Historia familiar de cancer

Né&o 81,0 1
0,223
Sim 88,0 1,402 (0,239 - 1,402)
Estadiamento
Avancado 88,7 1
0,323
Inicial 83,2 0,630 (0,251 - 1,584)
Comorbidades
>1 89,0 1
0,144
Nenhuma 81,3 0,537 (0,231 - 1,248)
Hormonioterapia
Anastrozol 88,2 1
0,468
Tamoxifeno 84,0 0,698 (0,264 — 1,845)
Oncologia clinica (n° atendimentos)
> 14 84,6 1
0,877
<13 85,5 1,070 (0,458 — 2,496)
Tratamento cirlrgico
N&o 82,5 1
0,591
Sim 85,9 1,294 (0,504 - 3,332)
Radioterapia
N&o 87,8 1
0,589
Sim 84,4 0,751 (0,266 - 2,166)
Internacao hospitalar (n°)
>3 84,7 1
Até 2 81,7 0,806 (0,347 - 1,871) 0,342
Nenhuma 96,2 4,154 (0,562 — 36,284)

OR: odds ratio; IC95%: intervalo de confianca de 95%.
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no denominador apenas o tempo com o medicamento em mios, e ndo todo o periodo de
tratamento®. E uma limitacio, mas acredita-se que esse viés pode ser atenuado quando tais
estimativas sdo feitas a partir de base de dados secundarios de grandes popula¢oes®.
Observou-se que as variaveis associadas & persisténcia, mantidas no modelo final da ana-
lise multivariada, refletem a rela¢fo entre a maior gravidade da doenca e a interrup¢do do

Tabela 3. Probabilidade de persisténcia ndo ajustada do tratamento hormonioterapico do cancer
de mama, segundo caracteristicas da populacdo estudada.

Probabilidade de persisténcia
Variavel

Historia familiar

Né&o 50,5 38,94 - 60,94
0,341
Sim 40,9 29,00 - 52,39
Estadiamento
Inicial 56,6 47,01 - 65,07
<0,001
Avancado 18,4 8,54 -31,15
Comorbidades
>1 44,6 33,65 -54,99
0,832
Nenhuma 45,9 34,97 - 56,15
Hormonioterapia
Tamoxifeno 57,5 48,30 - 65,67
< 0,001
Anastrozol 8,0 2,10-19,22
Oncologia clinica (n° atendimentos)
> 14 88,2 76,77 - 94,19
< 0,001
<13 19,8 12,78 - 28,02
Tratamento cirlrgico
Sim 48,2 39,35-56,51
0,036
N&o 32,4 19,49 - 49,63
Radioterapia
N&o 23,2 11,00 - 37,95
<0,002
Sim 51,3 42,32 - 59,47
Internacao hospitalar (n°)
Nenhuma 66,2 43,55 - 81,55
Até 2 61,2 48,11 -71,97 < 0,001
>3 26,5 17,32 - 36,56

IC95%: intervalo de confianca de 95%.
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tratamento hormonal adjuvante. Mulheres com estadiamento avangado sio mais susceti-
veis a descontinuar o tratamento. Essa relacdo também é observada em alguns estudos ante-

riores®?

, nos quais mulheres com maior nimero de linfonodos envolvidos apresentaram
maior taxa de descontinuidade e, consequentemente, menor sucesso na terapia empregada,
reafirmando também a conhecida relacdo inversa entre a taxa de sobrevida e o estadio do
cancer no momento do diagnostico’.

A nio realiza¢do de cirurgia também foi relacionada & maior probabilidade de ndo per-
sisténcia ao tratamento, corroborando outros estudos*?*. Uma possivel explicacio para essa
relagdo é que, muitas vezes, o procedimento cirirgico esta indicado para pacientes com esta-
diamento mais precoce, enquanto naquelas com a doenga avancada essa modalidade tera-
péutica é frequentemente deixada de lado, visto que é priorizado o tratamento sistémico®?.
Segundo Kemp, as mulheres submetidas a tratamentos mais agressivos podem perceber
sua condi¢do como mais grave e reconhecem sua maior necessidade de terapia endocrina.

O risco de ndo persisténcia aumentou com o nimero de interna¢es hospitalares. Para Brito
et al., apesar de muitos estudos nao associarem de forma direta essa variavel, tal relagdo pode
ser justificada pela gravidade da doenga, bem como pela presenca de outras comorbidades e
efeitos colaterais, produzindo diferentes respostas ao tratamento®. A presenca e a gravidade
dos sintomas da doenga sao fatores capazes de interferir no seguimento do tratamento®.

Cabe comentar que, embora tenha exibido significdncia apenas na analise de sobrevida
nfo ajustada, o nimero de consultas especializadas é considerado relevante. A rela¢do direta
entre o maior nimero de consultas e a maior probabilidade em persistir ao tratamento
reflete a importancia da relagdo médico-paciente, tanto na provisdo de informacdes perti-
nentes ao tratamento como no surgimento de efeitos colaterais e seus manejos, assim como

Tabela 4. Hazard ratios brutas e ajustadas das variaveis selecionadas para o modelo multivariado
para persisténcia a hormonioterapia.

Estadiamento

Inicial 1 1

Avancado 2,53 1,66 —3,86 2,24 1,45 - 3,45
Tratamento cirurgico

Sim 1 1

Nao 1,63 1,03-6,01 3,46 2,00 - 5,97

Internacao hospitalar (n°)

Nenhuma 1 1
Até 2 1,21 0,55 -2,69 2,21 0,92 -5,29
>3 3,04 1,49 - 6,37 6,06 2,53 - 14,54

HR: hazard ratio; IC95%: intervalo de confianca de 95%.
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no apoio emocional mesmo ap0s o tratamento ativo da doenca. Evidéncias mostram que
a maioria das pacientes, ao completar a fase “inicial” do tratamento (isto ¢, a realiza¢io de
cirurgia, quimioterapia e radioterapia), ndo continua a usar a figura do oncologista como
seu principal provedor de cuidados, o que dificulta a manutenc¢do da hormonioterapia®***.
As razdes para a descontinuacio da terapia podem mudar ao longo do tratamento, sendo
necessario o profissional compreendé-las para supera-las, enfatizando para as pacientes a

importancia do seu seguimento®.

CONCLUSAOD

Observa-se que, apesar de a adesdo se apresentar elevada nesta coorte (85,2%), ha uma
diminui¢do importante nas taxas de persisténcia ano a ano, atingindo percentual abaixo
de 50% no ultimo ano de tratamento, o que refor¢a a importancia de medir tais compor-
tamentos em conjunto. Deve-se adotar tal medida ndo s6 para entender melhor os fatores
relacionados e identificar, de forma mais eficiente, as pacientes que requerem maior inter-
ven¢do, mas também para avaliar os resultados clinicos e econdmicos, ja que baixas taxas
tém se associado a resultados adversos e a altos custos de cuidado a satide.

O aumento no risco de descontinuidade a hormonioterapia foi associado a caracteris-
ticas relacionadas a gravidade da doenga, o que reflete ainda um nimero elevado de diag-
nosticos de cancer de mama em estadios avancados. Tendo em vista que o uso da terapia
hormonal adjuvante, nesses casos, reduz de forma significativa o aparecimento de tumo-
res secundarios e, consequentemente, melhora as taxas de sobrevida, estratégias devem ser
pensadas para que as mulheres experimentem os beneficios dessa modalidade terapéutica.

Pelo carater retrospectivo e de base secundaria deste estudo, ndo foi possivel avaliar
questdes importantes relacionadas as pacientes, como o aparecimento e o manejo dos efei-
tos adversos, assim como crengas e héabitos, descritos na literatura como potencialmente
associados a descontinuidade do tratamento. Portanto, identificar tais determinantes pos-
sivelmente modificaveis apresenta-se como um importante fator para o desenvolvimento
de interveng¢des que visam a melhoria de tais comportamentos.

Este estudo buscou contribuir com informagées que possibilitem a discussao de ques-
tdes relativas a operacionaliza¢do de estudos de A & P para patologias cronicas, sobretudo
considerando resultados nacionais. Assim, traz reflexdes importantes sobre a abordagem
conjunta da A & P a hormonioterapia, colaborando para a analise da Politica Nacional de
Atengdo Oncolbgica.
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