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RESUMO

Avaliar sistematicamente a frequéncia da ndo adesdo terapéutica e sua relagdo com recaidas,
hospitalizacdes, resisténcia aparente aos corticosteroides e toxicidade em criancas com sindrome
nefrotica. Métodos: revisdo sistematica conduzida segundo o PRISMA 2020. Foram pesquisados
PubMed/MEDLINE e Europe PMC, com rastreamento adicional de referéncias, para estudos
publicados entre janeiro de 2020 e dezembro de 2025. Incluiram-se estudos originais com
participantes de 1 a 18 anos e medida de adesdo ao tratamento ou ao acompanhamento. A prevaléncia
de ndo adesdo foi combinada por modelo de efeitos aleatorios na escala logit; a heterogeneidade foi
expressa por [2. Resultados: dos 29 registros unicos, seis estudos, totalizando 1.236 participantes,
foram incluidos na sintese qualitativa. Trés coortes, com 1.037 participantes, apresentaram dados
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dicotdmicos compativeis. A prevaléncia combinada de ndo adesdo foi de 46,0% (IC95%: 28,2%—
65,0%), com heterogeneidade elevada (I>=95,7%). Na analise de sensibilidade que excluiu o estudo
com definicdo composta ¢ maior prevaléncia, a estimativa foi de 32,5% (IC95%: 28,5%—36,9%;
1’=38,4%). Os estudos recentes ndo demonstraram associacdo consistente entre autorrelato de ndo
adesdo e recaidas futuras, mas identificaram maior vulnerabilidade entre adolescentes, familias com
menor escolaridade, moradores de areas rurais e pacientes submetidos a esquemas complexos ou
prolongados. Concluso: a ndo adesdo ¢ frequente, porém sua magnitude e seu efeito clinico variam
conforme o instrumento e o contexto. A avalia¢do rotineira deve combinar entrevista sem julgamento,
reconciliacdo medicamentosa e monitoramento longitudinal.

Palavras-chave: Adesdo a medica¢do; Prednisolona; Recidiva; Nefrologia pediatrica; Sintese de
evidéncias.

ABSTRACT

Objective: to systematically assess the frequency of treatment non-adherence and its relationship with
relapse, hospital admission, apparent steroid resistance and toxicity in children with nephrotic
syndrome. Methods: a systematic review was conducted according to PRISMA 2020.
PubMed/MEDLINE and Europe PMC were searched, with additional reference tracking, for studies
published from January 2020 to December 2025. Original studies of participants aged 1-18 years that
measured adherence to treatment or follow-up were eligible. Non-adherence prevalence was pooled
using a random-effects model on the logit scale; heterogeneity was expressed as I°. Results: of 29
unique records, six studies involving 1,236 participants were included in the qualitative synthesis.
Three cohorts, with 1,037 participants, provided compatible dichotomous data. The pooled prevalence
of non-adherence was 46.0% (95% CI 28.2%—-65.0%), with substantial heterogeneity (1>=95.7%).
After excluding the study that used a broad composite definition, the estimate was 32.5% (95% CI
28.5%-36.9%; 1>=38.4%). Recent cohorts did not show a consistent association between self-reported
non-adherence and subsequent relapse; nevertheless, adolescents, families with lower educational
attainment, rural residents and patients exposed to complex long-term regimens were more vulnerable.
Conclusion: non-adherence is common, but its magnitude and clinical effect depend on the
measurement method and care setting. Routine assessment should combine non-judgemental
questioning, medication reconciliation and longitudinal monitoring.

Keywords: Medication adherence; Prednisolone; Recurrence; Paediatric nephrology; Evidence
synthesis.
1. INTRODUCAO

A sindrome nefrotica idiopatica ¢ uma das glomerulopatias mais relevantes da
infancia. Caracteriza-se por proteiniria em faixa nefrdtica, hipoalbuminemia e edema,
frequentemente acompanhados por dislipidemia. A maioria dos casos surge entre dois e seis
anos e responde a prednisona ou a prednisolona; essa resposta inicial define a sindrome

nefrdtica sensivel a corticosteroides. Apesar do bom progndstico renal de grande parte das
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criangas, recaidas sao comuns e transformam um episddio agudo em tratamento prolongado,
com monitoramento domiciliar da proteinlria, ajustes de dose e consultas recorrentes
(VIVARELLI et al., 2023; KDIGO, 2025). Dados multicéntricos brasileiros também mostram
predominio em idade pré-escolar e importante diversidade de trajetdrias clinicas, o que
refor¢a a necessidade de seguimento individualizado (KOCH-NOGUEIRA et al., 2025).

Os corticosteroides continuam sendo a primeira linha no episddio inicial e nas
recaidas. O tratamento, porém, exige compreensdo de doses calculadas por peso ou superficie
corporal, alternancia entre uso diario e em dias alternados e redugdo progressiva. Somam-se a
esse regime os efeitos adversos, ganho ponderal, alteracdes de humor, hipertensdo, disturbios
do crescimento e aparéncia cushingoide, que podem reduzir a disposi¢do da crianca e do
cuidador para manter a prescricdo. Nas formas frequentemente recidivantes ou dependentes
de corticosteroide, a exposi¢do cumulativa e a introducao de agentes poupadores aumentam a
complexidade do cuidado (HAHN et al., 2024; CHAN; BOYER, 2025).

Adesao terapéutica ndo equivale a obediéncia passiva. Trata-se do grau em que o uso
de medicamentos e outras condutas acordadas corresponde ao plano compartilhado com a
equipe de satde. Na sindrome nefrdtica pedidtrica, a administragdo ¢ inicialmente mediada
pelos pais; com o avango da idade, parte da responsabilidade passa a propria crianga ou ao
adolescente. Esquecimento, escola, medo de efeitos adversos, baixa escolaridade dos
cuidadores, custo do deslocamento, dificuldade de acesso a medicamentos e comunicagao
insuficiente podem atuar simultaneamente. Por isso, uma tUnica pergunta sobre “tomar o
remédio certo” tende a subestimar a nao adesao.

A hipétese clinica de que doses omitidas provocam recaidas parece plausivel, mas a
literatura recente ndo ¢ uniforme. A nido adesdo pode causar exposi¢ao insuficiente e simular
resisténcia farmacoldgica; em sentido inverso, recaidas mais graves podem aumentar o
numero de medicamentos e tornar a adesao mais dificil. Essa relacao bidirecional ¢ agravada
por medidas heterogéneas, como questiondrios de autorrelato, registros de consultas, escalas

continuas ou defini¢des compostas que reinem medicamento, dieta € monitoramento urinario.
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Uma revisao narrativa pode descrever essas relagdes, mas ndo explicita o universo pesquisado

nem permite estimar quantitativamente a frequéncia da ndo adesao.

2. QUESTAO DE PESQUISA E OBJETIVO

A questdo estruturada se baseia em criangas e adolescentes com sindrome nefrotica
idiopatica, qual ¢ a frequéncia de ndo adesdo a corticoterapia ou ao tratamento € como a
adesdo se associa a recaidas, hospitalizagdes, resisténcia aparente, toxicidade e necessidade de
imunossupressores? O objetivo geral foi sintetizar criticamente os estudos publicados de 2020
a 2025 e estimar, por metanalise, a prevaléncia de nao adesdo quando os dados fossem
comparaveis. Como objetivos especificos, buscaram-se identificar fatores associados,
comparar métodos de mensuragdo, avaliar a dire¢ao dos efeitos clinicos e propor implicagdes

para a pratica em nefrologia pediatrica.

3. METODOLOGIA

3.1 Delineamento e diretriz de relato

Foi realizada revisdo sistematica com metanalise de prevaléncia, redigida de acordo
com a declaragdo Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses —
PRISMA 2020 (PAGE et al., 2021). O protocolo foi definido antes da extracdo final dos
dados, mas ndo foi registrado no PROSPERO; essa auséncia ¢ reconhecida como limitacdo. A
janela de publicacdo foi de 1° de janeiro de 2020 a 31 de dezembro de 2025. Diretrizes e
referéncias metodologicas anteriores a esse periodo puderam ser utilizadas apenas para

contextualizagdo e ndo compuseram a amostra de estudos primarios.

3.2 Estrutura PECO e critérios de elegibilidade

A pergunta foi organizada pela estratégia PECO: populacdo (P), criangas e
adolescentes de 1 a 18 anos com sindrome nefrotica primaria ou idiopatica; exposicao (E),
ndo adesdo a corticoterapia, ao regime medicamentoso ou ao acompanhamento diretamente

relacionado ao tratamento; comparacao (C), participantes aderentes ou diferentes niveis de
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adesdo; desfechos (O), prevaléncia de ndo adesdo, recaida, resisténcia ou dependéncia de

corticosteroide, hospitalizacdo, toxicidade, complicagdes e fatores associados.

Dominio

Populagao

Desenho

Exposi¢ao

Desfechos

Publicacao

Inclusao

1-18 anos; sindrome nefrotica
primdria/idiopatica.

Coorte, transversal, caso-controle ou
ensaio com dados originais.

Adesio a medicamento,
corticosteroide ou seguimento
terapéutico.

Frequéncia de adesdo/ndo adesdo,
determinantes ou desfechos clinicos.
2020-2025; portugués, inglés ou
espanhol; texto completo.

Exclusao

Adultos; sindrome congénita ou
secundaria sem dados pediatricos
separados.

Revisdo, editorial, relato de caso,
protocolo sem resultados.

Adesdo apenas a dieta, vacina ou
pratica profissional.

Sem medida individual de adesdao ou
sem dados extraiveis.

Duplicata, resumo sem dados ou
texto integral indisponivel.

Quadro 1 — Critérios de elegibilidade da revisio
Fonte: elaboragao propria (2026).

3.3 Fontes de informacao e estratégia de busca

As buscas foram executadas em 30 de julho de 2026 no PubMed/MEDLINE e no

Europe PMC. O Europe PMC foi empregado para ampliar a recuperagdo de textos completos

e registros ndo indexados no PubMed. Também foi realizado rastreamento retrospectivo das

listas de referéncias dos artigos elegiveis e busca manual nos periddicos identificados. A

estratégia principal combinou termos de titulo e resumo: “nephrotic syndrome” AND (child

OR pediatric) AND (adherence OR compliance OR nonadherence), com filtro de publicagao
2020-2025. No PubMed, os campos foram limitados a [Title/Abstract]; no Europe PMC, a

sintaxe equivalente utilizou TITLE ABS. Nao foram aplicados filtros de desenho na etapa de

identificacdo, para reduzir o risco de perda de estudos.
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3.4 Selecao, extracio e avaliacio critica

Os resultados foram deduplicados por PMID, DOI e titulo. A sele¢do ocorreu em duas
etapas: leitura de titulos e resumos e, depois, avaliagdo do texto integral. Como o trabalho foi
executado por um unico pesquisador, a triagem ndo contou com revisores independentes;
decisoes duvidosas foram reavaliadas apds nova leitura do texto completo. Extrairam-se autor,
ano, pais, desenho, tamanho amostral, idade, tipo de sindrome nefrética, instrumento de
adesdo, defini¢ao de nao adesao, numero de eventos, fatores associados, desfechos clinicos e
limitagOes. Para estudos observacionais, a avaliagdao critica considerou selecdo, validade da
medida de exposi¢do, controle de confundimento, completude do seguimento e adequagdo
estatistica. Para o ensaio, foram examinados geracdo da alocacdo, desvios da intervengao,
dados ausentes, mensuragdo e relato seletivo. Os julgamentos foram resumidos como baixo

risco, algumas preocupagoes ou alto risco de viés.
3.5 Sintese e metanalise

Os estudos foram primeiramente sintetizados de forma narrativa, respeitando a
diferenca entre adesdo medicamentosa, adesdo ao tratamento e presenca em consultas. A
metanalise foi restrita a estudos que informaram numero de participantes ndo aderentes e
tamanho total. As propor¢des foram transformadas pela funcdo logit e combinadas por
ponderagdo do inverso da variancia em modelo de efeitos aleatorios. A variancia entre estudos
(t?) foi estimada pelo método de DerSimonian—Laird; a inconsisténcia foi expressa por Q de
Cochran e I?. Foram calculados intervalos de 95% e analise de sensibilidade excluindo o
estudo com definicdo composta de ndo adesdao. Nao se aplicaram grafico de funil nem teste de
Egger, pois havia menos de dez estudos. A associagdo com recaidas ndo foi metanalisada
porque os artigos utilizaram tempos de seguimento, referéncias e medidas de efeito

incompativeis.
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3.6 Cronograma alinhado as etapas PRISMA

Atividade Més1l Més2 Meés3 Meésd4 MeésS
Protocolo, PECO e critérios °

Identificagdo e deduplicacao °

Triagem de titulos e resumos L

Elegibilidade em texto integral ° °

Extragdo e risco de viés °

Sintese e metanalise )

Redacao, checklist e revisao ° °

Quadro 2 — Cronograma proposto para execucio e atualizacio da revisiao

Fonte: elaboracao propria (2026). As etapas seguem a ldgica de identificacdo, triagem, elegibilidade e inclusdo
do PRISMA 2020.

Esse cronograma preserva a rastreabilidade do processo e reserva periodo especifico
para atualizacdo da busca antes da entrega definitiva. Em uma eventual publicagao,
recomenda-se realizar selecdo e extracdo por dois revisores independentes e registrar

previamente o protocolo.

4. RESULTADOS

4.1 Selecao dos estudos

Foram identificados 52 registros: 23 no PubMed/MEDLINE, 26 no Europe PMC e trés
por rastreamento de referéncias e busca manual. A remocao de 23 duplicatas resultou em 29
registros unicos. Apoés a leitura de titulos e resumos, 20 foram excluidos. Nove textos integrais
foram avaliados; um protocolo sem resultados e dois estudos sem medida individual de
adesdo terapé€utica foram excluidos. Seis estudos integraram a sintese qualitativa e trés
forneceram propor¢des compativeis com a metandlise. O fluxo completo ¢ apresentado na

Figura 1.
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Figura 1 — Fluxograma de selecio dos estudos segundo o PRISMA 2020

(]
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Fonte: elaboracdo propria, adaptado de Page et al. (2021).

4.2 Caracteristicas dos estudos incluidos

Os seis estudos foram publicados entre 2020 e 2025 e reuniram 1.236 participantes.
Houve uma interven¢do randomizada de curta duracdo, quatro estudos observacionais
prospectivos ou longitudinais e um estudo transversal. As amostras variaram de 44 a 735
criancas. Trés pesquisas mediram adesdo medicamentosa por questionario; uma utilizou

escala continua, uma definiu ndo adesdo por faltas em consultas e uma empregou conceito
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composto que também incluia orientacdes de satde. Essa heterogeneidade determinou a

separacdo entre sintese qualitativa e analise quantitativa.

Estudo/pais

Setyawati et al.
(2020)
Indonésia

Roy et al. (2021)
Bangladesh

Wang et al.
(2022)
EUA/Canada

Hussein; Ali
(2024)
Iraque

Nambiar et al.
(2024)
India

Robinson et al.
(2025)
Canada

Desenho e amostra

Ensaio
randomizado, 2
meses; n=44

Prospectivo, centro
unico; n=77
Coorte
multicéntrica

NEPTUNE; n=225

Prospectivo, 1 ano;
n=96

Transversal; n=59

Coorte, até 5 anos;
n=735

Medida de adesao

MMAS-8 e
preenchimento de
diario

Defini¢do composta
de ndo adesao

Autorrelato
longitudinal

>20% de consultas
perdidas

Escala continua de
resposta

MAQ >1 em
qualquer visita

Resultado principal e
risco de viés

Diario ndo alterou adesao
ou remissdo. Risco de viés:
alto.

57/77 (74,0%); mais
recaidas e toxicidade. Risco
de viés: alto.

80/225 (35,6%); sem
aumento de utilizagao.
Algumas preocupagoes.

25/96 (26,0%); FRNS mais
frequente. Algumas
preocupagoes.

Mediana 16; duragao da
doenga e terapia
associadas. Algumas
preocupagoes.

228/735 (31,0%); sem
associagao consistente com
recaidas. Baixo risco.

Quadro 3 — Caracteristicas dos estudos incluidos

Fonte: elaboragdo propria a partir dos estudos incluidos. FRNS: sindrome nefrotica frequentemente recidivante;
MAQ: Medication Adherence Questionnaire; MMAS-8: Morisky Medication Adherence Scale.

As trés maiores coortes avaliaram participantes em diferentes estagios da doenca.

Wang et al. (2022) incluiram criangas e adolescentes da rede NEPTUNE e repetiram

questionarios ao longo do seguimento. Robinson ef al. (2025) analisaram 1.905 visitas de 735

criangas e consideraram nao aderente quem apresentou escore MAQ igual ou superior a um

em pelo menos uma avaliagdo. Roy et al. (2021) adotaram conceito mais amplo, incluindo

medicamentos e condutas de autocuidado; por isso, sua estimativa nao representa

exclusivamente omissao de corticosteroide.
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4.3 Fatores de risco para nao adesao ao tratamento na sindrome nefrotica pediatrica

4.3.1 Fatores sociodemograficos — Roy et al. (2021), Wang et al. (2022) e Hussein e Ali
(2024)

A escolaridade e as condi¢des de acesso foram determinantes recorrentes. Na coorte
NEPTUNE, possuir escolaridade materna igual ou superior ao ensino médio apresentou efeito
protetor contra a ndo adesdo (OR=0,47; 1C95%: 0,25-0,89), enquanto a quantidade de
barreiras percebidas aumentou a chance do problema (OR=1,57 por ponto; 1C95%: 1,15—
2,15) (WANG et al., 2022). Hussein e Ali (2024) observaram que 56% dos ndo aderentes
residiam em d4reas rurais, contra 26,8% entre os aderentes (p=0,008). Roy et al. (2021)
também identificaram distancia do servigo, restrigdo financeira, baixa escolaridade e

conhecimento insuficiente como barreiras frequentes.

4.3.2 Fatores etérios e terapéuticos — Wang et al. (2022), Nambiar et al. (2024), Setyawati et
al. (2020) e Robinson et al. (2025)

A idade avancada dentro da faixa pedidtrica aumentou a chance de ndo adesdo em 8%
a cada ano (OR=1,08; 1C95%: 1,03—1,12), achado compativel com a transferéncia gradual da
responsabilidade do cuidador para o adolescente (WANG et al., 2022). Nambiar et al. (2024)
identificaram duracdo da doenca e duragdo da terapia como preditores do escore de adesdo.
Setyawati et al. (2020) mostraram que um didrio de medicamentos, isoladamente, nao
melhorou de forma significativa a adesdo ou a remissao em dois meses. Robinson et al. (2025)
registraram estabilidade das taxas de ndo adesdo ao longo de cinco anos, indicando que o

risco precisa ser reavaliado durante todo o acompanhamento.

4.3.3 Desfechos clinicos — Roy et al. (2021), Wang et al. (2022), Hussein e Ali (2024) e
Robinson et al. (2025)

Quanto aos desfechos, os resultados foram conflitantes. Roy et al. (2021) relataram
mais recaidas, repeticdo de corticosteroides e toxicidade entre participantes ndo aderentes. No

estudo de Hussein e Ali (2024), a forma frequentemente recidivante ocorreu em 64% dos nao
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aderentes as consultas e em 36,6% dos aderentes (p=0,032), embora a direcdo causal ndo
possa ser estabelecida: criancas que recaem mais também necessitam de mais consultas. Wang
et al. (2022) ndo observaram aumento posterior de utilizacdo dos servigos e identificaram
apenas tendéncia nao significativa para classificagdo como resistente a corticosteroides. A
coorte de Robinson et al. (2025), maior e com seguimento longitudinal, ndo encontrou
associag¢do significativa entre ndo adesdo autorreferida e recaidas subsequentes, inicio de

farmacos poupadores ou hospitalizagdes.
4.4 Avaliacao do risco de viés

Estudo Forcas Principais limitagoes Julgamento

Coorte ampla; medida

Robinson et al. Autorrelato e possivel efeito

(2025) rgpetlda; modelos teto. Baixo
ajustados.
Wang et al. Multicéntrico; analise = Autorrelato; analises clinicas Arleg;tn:az Se
(2022) longitudinal. exploratdrias. Is) pag
Hussein; Ali Defini¢do objetiva de = Adesdo ao seguimento # adesdo itg(;lcrﬁaz Se
(2024) falta a consulta. ao medicamento. 1; pag
Nambiar et al. Instrumentos Transversal; amostra pequena; Arlegglcn:az Se
(2024) estruturados. sem propor¢ao dicotomica. E pag
Roy et al. Seguimento Defini¢do composta; centro Alto
(2021) prospectivo. unico; ajuste limitado.
Setyawati et al. ~ Comparacao de Amostra pequena; alocagao e
. 4 . Alto
(2020) intervencao. cegamento pouco descritos.

Quadro 4 — Sintese do risco de viés
Fonte: claboragdo propria (2026).

4.5 Metanalise da prevaléncia de nao adesao

Trés estudos apresentaram contagem dicotdmica de ndo aderentes e foram

combinados: Roy et al. (2021), Wang et al. (2022) e Robinson et al. (2025). Em conjunto,
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incluiram 1.037 participantes e 365 eventos de nao adesdo. As prevaléncias individuais foram
74,0%, 35,6% e 31,0%, respectivamente. O modelo de efeitos aleatérios estimou prevaléncia
combinada de 46,0% (IC95%: 28,2%65,0%). A heterogeneidade foi elevada (Q=46,22;
p<0,001; 1=95,7%; 1*=0,441), o que indica que a estimativa média ndo deve ser interpretada

como taxa universal.

Figura 2 — Forest plot da prevaléncia de nio adesio terapéutica

Estudo n/N Proporgao (I1C95%) i
1
i
!
1
Roy et al., 2021 57/77 74.0% (63.1-82.6) E —.—
!
i
i
Wang et al., 2022 80/225 35.6% (29.6-42.0) —.— !
1
1
1
1
!
1
Robinson et al., 2025 228/735 31.0% (27.8-34.5) . i
1
1
1
1
i
Modelo de efeitos aleatérios 46.0% (28.2-65.0) <’>
Heterogeneidade: Q = 46.22; I? = 95.7%; 12 = 0.441; p < 0,001 i
T T T T T 1
0% 20% 40% 60% 80% 100%

Prevaléncia de ndo adesao

Fonte: elaboracdo propria (2026). IC95%: intervalo de confianca de 95%.

A diferenca de defini¢do explica parte da inconsisténcia. Roy et al. (2021)
classificaram como ndo adesdo um conjunto de falhas a medicamentos ¢ recomendagdes de
saude, enquanto Wang et al. (2022) e Robinson et al (2025) utilizaram autorrelato
medicamentoso. Na andlise de sensibilidade que removeu Roy et al. (2021), a prevaléncia
combinada caiu para 32,5% (IC95%: 28,5%-36,9%) e a heterogeneidade reduziu para
1’=38,4%. Essa estimativa ¢ mais representativa de ndo adesao medicamentosa medida por
questionario em coortes norte-americanas, mas sua generalizagdo para servigos brasileiros

permanece limitada.
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Hussein e Ali (2024) nao foram incluidos porque o evento correspondia a perder mais
de 20% das consultas, € ndo a omissdo de medicamento. Nambiar et al. (2024) relataram
escore continuo sem ponto de corte, enquanto Setyawati ef al. (2020) compararam médias da
MMAS-8 entre grupos. A exclusdo quantitativa desses estudos preservou a coeréncia

estatistica sem descartar suas contribuigdes qualitativas.

5. DISCUSSAO

5.1 Interpretacao da frequéncia de niao adesao

A principal conclusdo quantitativa ¢ que a ndo adesdo nao € um evento raro. Mesmo na
analise mais conservadora, aproximadamente uma em cada trés criangas apresentou alguma
falha medicamentosa durante o seguimento. A estimativa principal de 46,0% foi influenciada
pelo estudo com definicio composta e por contextos socioecondmicos distintos. A
heterogeneidade de 95,7% ndo invalida a sintese, mas desloca sua finalidade: em vez de
oferecer uma taxa Unica para qualquer servico, ela evidencia que o método de medida e as
barreiras locais modificam substancialmente o resultado.

Questiondrios como MAQ e MMAS sdo praticos e favorecem didlogo, porém
dependem de memoria e desejo de responder socialmente de forma aceitdvel. Um participante
pode ser classificado como ndo aderente por esquecer uma dose isolada, sem que a exposi¢ao
cumulativa seja clinicamente insuficiente. Por outro lado, perguntas genéricas podem ndo
detectar interrup¢des intencionais durante efeitos adversos. Medidas objetivas, dispensagao,
contagem de comprimidos ou monitoramento eletronico, também tém limitagdes e quase ndo

apareceram nos estudos incluidos. A avaliagdo mais util ¢ multimétodo e longitudinal.

5.2 Adesao e desfechos clinicos

A direcao dos efeitos clinicos foi menos consistente do que sugeria a revisdo narrativa
original. Estudos menores associaram ndo adesao a recaidas e toxicidade, mas as duas coortes
multicéntricas ndo demonstraram piora significativa em utilizagdo de servigos ou recaidas

subsequentes (WANG et al, 2022; ROBINSON et al, 2025). H4 pelo menos quatro
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explicagdes. Primeiro, o autorrelato pode classificar incorretamente a exposi¢ao. Segundo, a
adesdo varia ao longo do tempo, e uma avaliagdo anual pode ndo coincidir com o periodo
causal da recaida. Terceiro, infecgdes e caracteristicas biologicas continuam sendo gatilhos
importantes, independentemente da tomada correta. Quarto, criancas com doenga mais ativa
recebem maior carga terapéutica, gerando confundimento por gravidade.

Portanto, ndo ¢ adequado afirmar que toda recaida em uma crianga com relato de falha
foi causada pela ndo adesdo, nem concluir que a adesdo ndo importa porque algumas
associacoes foram nulas. O uso irregular pode simular resisténcia e levar a escalonamento
desnecessario, mas esse diagnostico exige confirmacao individual. Antes de classificar falha
farmacologica, a equipe deve revisar dose, formulacdo, disponibilidade, administracio,
eventos adversos e cronologia da proteinuria. As diretrizes atuais também recomendam que
recursos, preferéncias, efeitos adversos e possibilidade de adesdo orientem a escolha de

agentes poupadores de corticosteroide (KDIGO, 2025).
5.3 Implica¢des para a pratica

O cuidado deve evitar culpabilizagdo. Perguntas abertas: “Em quais dias foi mais
dificil dar a prednisolona?”, produzem informagdo mais aciondvel do que “Vocé tomou
corretamente?”. A reconciliagdo medicamentosa deve registrar concentragdo da solugdo,
nimero de comprimidos, horario, alternancia dos dias e responsavel pela administragao.
Planos escritos com calendario, treino de leitura da fita urindria e um canal para duvidas
reduzem ambiguidades. Familias com baixa escolaridade ou longas distancias do servigo
necessitam de linguagem simples, retorno programado e articulagdo com a atengdo primaria;
adolescentes precisam de transicdo gradual de responsabilidade, sem retirada abrupta da

supervisao familiar.

5.4 Limitacoes da evidéncia e da revisao

A base de evidéncias permaneceu pequena e heterogénea. Apenas trés estudos
puderam compor a metanalise e somente dois avaliaram adesdo medicamentosa com

instrumentos semelhantes. Os artigos ndo separaram de forma consistente o corticosteroide
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dos demais medicamentos; assim, a estimativa quantitativa corresponde a adesao terapéutica
medicamentosa, ndo exclusivamente a prednisona ou prednisolona. A associagdo com recaidas
ndo pode ser combinada por auséncia de medidas de efeito comparaveis. Além disso,
predominaram autorrelato, amostras de centros especializados e andlises observacionais,
suscetiveis a viés de selecao, classificagdao e confundimento.

Esta revisdo utilizou duas plataformas parcialmente sobrepostas e busca manual, foi
conduzida por um revisor € ndo teve protocolo registrado. Essas caracteristicas podem ter
aumentado o risco de perda de estudos ou de decisdes subjetivas. A restricdo temporal a
2020-2025 privilegiou evidéncia recente, mas excluiu estudos historicos. Em contrapartida, a
estratégia foi documentada, os nimeros do fluxo sdo reproduziveis, os estudos incompativeis
nao foram forgados em uma Unica estimativa e a analise de sensibilidade mostrou o efeito da

defini¢do mais ampla de nao adesdo.

5.5 Agenda de pesquisa

Pesquisas futuras devem definir previamente o que constitui ndo adesdo ao
corticosteroide, registrar dose prescrita ¢ dose efetivamente administrada e repetir a medida
em pontos clinicamente relevantes. Coortes brasileiras multicéntricas poderiam combinar
questionario validado, dispensagdo e diario eletronico, relacionando exposi¢des a recaidas por
pessoa-tempo. Ensaios de intervencdes precisam avaliar ndo apenas escore de adesdo, mas
remissdo, dias de corticosteroide, toxicidade, qualidade de vida e custo. Amostras maiores
permitirdo examinar efeitos por idade, renda, escolaridade, distancia e tipo de sindrome

nefrotica.

6. CONSIDERACOES FINAIS

A revisdo sistematica demonstrou que a nao adesdo terapéutica ¢ frequente entre
criancas com sindrome nefrética. A metandlise estimou prevaléncia de 46,0%, mas com
heterogeneidade muito elevada; ao restringir a andlise as coortes com definicdo
medicamentosa semelhante, a estimativa foi de 32,5%. Idade mais avangada, baixa

escolaridade materna, barreiras percebidas, residéncia rural e maior duragdo do tratamento
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emergiram como fatores relevantes. Entretanto, a evidéncia nao sustenta uma relagao
uniforme e causal entre autorrelato de ndo adesdo e recaidas futuras.

Na pratica, a adesdo deve ser tratada como variavel clinica dindmica. Avaliacio
regular, comunicacdo sem julgamento, plano de doses compreensivel, reconciliagdo
medicamentosa e apoio proporcional as barreiras de cada familia sdo medidas justificadas.
Antes de diagnosticar resisténcia ao corticosteroide ou intensificar a imunossupressdo, ¢
essencial confirmar como o tratamento foi administrado. A conclusdo central ndo ¢ culpar a

familia, mas tornar o regime executavel e mensuravel.
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