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Mental health factors associated with 
non-adherence to antiretroviral therapy: a 
systematic review

ABSTRACT
Introduction: Factors that contribute to non-adherence are threats to the complexity of the treatment, which is long lasting. 
These can influence the biological vulnerability of patients and cause aggravations. Objectives: To evaluate mental health factors 
related to non adherence to antiretroviral therapy (ART). Methods: A systematic review was carried out in the Web of Science 
and MEDLINE databases with the terms "HIV", "An-tiretroviral therapy" and "Non-adherence", from 2012 to 2018.Results: After 
completion of the research, 57 articles were found that correlated ART with mental health factors that interfere with treatment 
adherence. In general, we can identify four aspects that sig-nificantly influenced adherence: a) drugs (alcohol and drug use); b) 
depression; c) anxie-ty; d) stigma. Conclusion: The evaluation and treatment of psychosocial factors should take place during the 
follow-up of new patients' therapy and also be part of the routine and continuity of HIV treatment.
DESCRIPTORS:  HIV; Antiretroviral Therapy; Non Adherence.

RESUMEN 
Introducción: Los factores que contribuyen a la no adherencia son amenazas a la com-plejidad del tratamiento, que es de larga du-
ración. Éstas pueden influir en la vulnerabili-dad biológica de los pacientes y causar agravios. Objetivos: Evaluar los factores de sa-
lud mental relacionados con el incumplimiento del tratamiento antirretroviral (TAR). Métodos: : Se realizó una revisión sistemática 
en las bases de datos Web of Science y MEDLINE con los términos "HIV", "Terapia antirretroviral" y "No adherencia", en el pe-ríodo 
de 2012 a 2018.Resultados: Tras la finalización de la investigación, se encontra-ron 57 artículos que correlacionaban la terapia an-
tirretroviral con factores de salud men-tal que interfieren con la adherencia al tratamiento. En general, podemos identificar cua-tro 
aspectos que influyeron significativamente en la adhesión: a) drogas (alcohol y con-sumo de drogas); b) depresión; c) ansiedad; d) 
estigma. Conclusión: La evaluación y el tratamiento de los factores psicosociales deben tener lugar durante el seguimiento de la 
terapia de los nuevos pacientes y también formar parte de la rutina y la continuidad del tratamiento del VIH.
DESCRIPTORES:  HIV; Terapia antirretroviral; No Adherencia.

RESUMO
Introdução: Fatores que contribuem com a não adesão são ameaças à complexidade do tratamento, que é de longa duração. 
Estes, podem influenciar na vulnerabilidade bio-lógica dos pacientes e causar agravos. Objetivos: Avaliar os fatores de saúde 
mental relacionados à não adesão à terapia anti-retroviral (TARV). Métodos: Foi realizada uma revisão sistemática nas bases 
Web of Science e MEDLINE com os termos “HIV”, “Tera-pia antiretroviral” e “Não adesão”, no período temporal de 2012 a 2018. 
Resultados: Após a conclusão da pesquisa, foram encontrados 57 artigos que correlacionaram a TARV com os fatores de saúde 
mental que interferem na adesão ao tratamento. No ge-ral, podemos identificar quatro aspectos que influenciam significati-
vamente a adesão: a) drogas (uso de álcool e drogas); b) Depressão; c) Ansiedade; d) estigma. Conclusão: a avaliação e o trata-
mento de fatores psicossociais devem ocorrer durante o acompa-nhamento da terapia de novos pacientes e também ser parte 
integrante da rotina e da continuidade do tratamento do HIV.
DESCRITORES:  HIV; Terapia antiretroviral; Não Adesão. 
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Factores de salud mental asociados con la no adherencia al tratamiento antirretroviral: una revisión sistemática
Fatores de saúde mental associados à não adesão à terapia anti-retroviral: uma revisão sistemática
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INTRODUCTION

Acquired Immunodeficiency Syn-
drome - AIDS is a pandemic 1 

caused by the Human Immuno-
deficiency Virus - HIV, which, upon 
reaching the individu-al's body, atta-
cks the CD4 + T lymphocytes that are 
part of the immune system 2 causing the 
emergence of several types of opportu-
nistic diseases. 3

In 2015 there were approximately 
36,7 million people with HIV in the 
world. 4 Em 2016, it was registered that 
about 77% of the individuals who reco-
g-nize that they live with this virus were 
using antiretrovirals and of these, 82% 
had suppressed viral load. However, of 
85 countries that reported AIDS that 
same year, a third still had CD4 + T 
cells below 200 4 that may present gre-
ater possibilities of disease progression 
and increased mortality risks. 5

The emergence of different classes 
of antiretrovirals with different mech-
-anisms of action 6 was suggestive to 
the use of combined classes, CART - 
Combined Antiretroviral Therapies 7,8 

which are now considered more effecti-
ve than treatments with a single active 
ingredient drug. 9 The development of 
an-tiretroviral therapies has reduced the 
morbidity and mortality of individuals 
living with HIV/AIDS. 10

Antiretroviral therapies are impor-
tant not only because they guarantee 
quality of life for people living with 
HIV/AIDS, but also because they re-
duce the risk of transmissibility to other 

individuals. 5 But the success in using 
these drugs depends, among other fac-
tors, on the patient's rate of adherence 
to treat-ment. 11

There is a better therapeutic adheren-
ce when the individual understands that 
the drugs in use guarantee him a better 
health condition, a fact that has a direct 
influence on the viral load and CD4 + T 
lymphocyte count. 12 Antiretroviral tre-
atments when performed correctly can 
reduce viral load to undetectable lev-els 
and present an increase in the number of 
CD4 + T lymphocytes. 13

In cases of non-adherence to treat-
ment, the greatest aggravating factor is 
the development of multidrug-resistant 
viral strains capable of generating indi-
-vidual and collective damage. 14 Factors 
that contribute to non-adherence are 
a threat to the complexity of the treat-
ment, which is long-lasting, presenting 
sever-al side effects 15, in addition to the 
risks of interactions between drugs and 
toxici-ty. 6 Despite the benefits of anti-
retrovirals, feelings of anxiety, depres-
sion, anger, guilt, revolt (anger), stress, 
obsessions and self-observation can be 
observed in some patients.

These factors can influence adheren-
ce to treatment, affecting the biolog-ical 
vulnerability of the patient and worse-
ning the clinical condition of the dis-e-
ase. 16 Thus, the presence of these beha-
vioral factors can determine whether 
the individual is within the standards 
of obtaining optimal results in the treat-
-ment of HIV/AIDS. 12

The research was conducted under 

the structure of the acronym PICO 
formulated through the guiding rese-
arch question: “What are the mental 
health factors related to non-adheren-
ce to ART?”. Being: P (Population) = 
Patients with ART; I (Intervention) = 
Adequate adherence; C (Comparator) 
= Non-adherence factors versus adhe-
rence; O (Result) = Improve control of 
HIV Therapy.

METHOD

We conducted a systematic review of 
HIV antiretroviral therapy and treat-
-ment adherence related to mental heal-
th factors published in previously selec-
t-ed electronic databases. Our study was 
conducted according to the Preferred 
Reporting Items for Systematic Reviews 
and Meta-analyzes (PRISMA). 17

In this article, we searched the onli-
ne databases Web of Science and Me-
dical Literature Analysis and Retrieval 
System Online (MEDLINE), using the 
time limit of articles published in the 
period from 2012 to 2018. The analy-
sis of this specific period is due to the 
relevance articles published in the last 
7 years on antiretroviral therapy. From 
this point on, there was a huge increase 
in arti-cles aimed at discovering factors 
that influence adherence to treatment in 
search of better prognostic results.

Search strategy
The following descriptors were used in 

the search and combined by the Bool-ean 
operator “AND”
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#1. "HIV" (Medical Subject Headin-
gs [MeSH]);
#2. "Antiretroviral therapy" (term 
MeSH).
The keyword "Non-adherence" was 
also used.

267 results were found in the Web of 
Science database and 232 results in the 
MEDLINE database. In addition, we use 
the "Title, summary, key" filter in the data-
-bases, the "Free full text" filter and select 
only original articles. 

Elegibility
The inclusion criteria are as follows: 

(1) studies that linked adherence to an-ti-
retroviral therapy with mental health fac-
tors; (2) articles dealing with the relation-
-ship between CD4 T and viral load (3) 
articles that included in the title at least 
one of the combinations of descriptors in 
the search strategy; and (5) be a primary 
study. Studies that addressed: (a) Epide-
miological data only; (d) Therapy only; 
(e) Only so-cioeconomic factors; (f ) Se-
condary studies. 

Data extraction and categorization
Each article was read in full by two 

researchers individually and the infor-ma-
tion extracted was inserted in a table with 
the following data: chronological order, 
Author/year and main outcomes.

The information was related betwe-
en factors of non-adherence to ART 
and mental health. In addition, to better 
analyze the data, we divided our results 
into four categories: depression, stigma, 
anxiety and drugs (use of drugs and al-
cohol). Some studies have been placed in 
more than one category, as this provision 
clearly illus-trates which psychological as-
pects should be explored in a patient on 
antiretroviral therapy.

RESULTS

After completing the research in the 
two databases (Web of Science and ME-
DLINE), we found 57 articles that cor-
related ART with mental health factors 
that interfere with treatment adherence 
(Figure 1). In general, we can identify four 
aspects that significantly influence adhe-
rence: a) drugs (use of alcohol and drugs); 
b) Depression; c) Anxiety; d) stigma.  

Our research showed 40 articles that 
related medications (Use of Alcohol and 
Drugs) with ART, 25 articles that repor-
ted depression, 4 articles that report-ed 
anxiety and 9 articles that related stigma 
(Chart 1). 

In summary of our study, we built a 
meta-summary scheme (Figure 2) that 
can illustrate our main results. The main 
aspects of the mental factors evi-denced to 
directly influence non-adherence to ART 
were categorized into four psychological 
spheres: Drugs (Use of Alcohol and Dru-
gs), Depression, Anxiety and Stigma.

In short, alcohol was the most relevant 
factor related to non-adherence to ART, 
above and beyond depressive symptoms. 
In part, because people tend to forget or 
skip doses when drinking, but also the 
belief that alcohol cannot be mixed with 
ART was directly associated with not 
taking doses.

With regard to the use of illicit drugs, 

Figure 1: Flowchart describing the study search and selection strategy 
using Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analysis 
(PRISMA).
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NÚMERO AUTORES E ANO PRINCIPAIS ACHADOS

1 Gross et al., 
(2016)

Os participantes com menor probabilidade de serem aderentes foram aqueles com maior sofrimento 
psicológico e envolvidos no uso semanal de cannabis (69% eram não aderen-tes).

2 Betancur et al., 
(2017)

A avaliação dos sintomas de ansiedade e depressão deve ser feita ao longo da terapia, pois ambas 
as condições psicológicas estão associadas à ade-são do paciente, sucesso do tratamento e, por 
fim, à qualidade de vida do paciente.

3 Mukui et al., 
(2016)

Intervenções direcionadas especialmente para jovens e pessoas de áreas rurais, para melhorar os re-
sultados de adesão, bem como programas de tratamento que incluam apoio psicossocial como medida 
preventiva para minimizar o abuso de substâncias e o risco de falha do tratamento.

4 Bogart et al., 
(2016)

Redes sociais com maior capacidade de apoio social podem ajudar a ame-nizar a relação entre estigma 
e não-adesão.

5 Muessig et al., 
(2014)

Encontrou uma relação entre uso de álcool e adesão consistente com a lite-ratura global (Azar, Springer, 
Meyer, & Altice, 2010; Braithwaite & Bryant, 2010) mas não identificado em estudos chineses anteriores 
(H. Wang et al.,, 2008; X. Wang & Wu, 2007).

6 Roux et al., (2014) O acesso ao tratamento do VHC deve ser encorajado, assim como o trata-mento adequado para a de-
pressão nessa população, para melhorar a ade-são e a resposta à TARV.

7 Tufano et al., 
(2015)

Sintomas depressivos foram relacionados a presença de padrões de falta de doses, não adesão ao tra-
tamento e falha virológica.

8 Kalichman et al., 
(2014)

Os maus resultados do tratamento do HIV e a não adesão foram prevalentes entre os adultos tratados 
para a infecção pelo HIV que bebem álcool.

9 Pellowski et al., 
(2016)

Regressões multivariadas multinível mostraram que essas crenças de toxici-dade previam doses diárias 
perdidas de medicação, além da quantidade de álcool consumido, depressão e preocupações com me-
dicamentos em geral.

10 Paolillo et al., 
(2017)

Rastreio de PVHS (Pessoas vivendo com HIV / AIDS), anos de escolaridade e carga viral plasmática po-
dem fornecer aos clínicos para uma melhor indica-ção dos pacientes com maior risco de não adesão à 
TARV em comparação com o autorrelato.

11 De Boni et al 
(2016)

A adesão foi pior nos finais de semana em comparação aos dias da sema-na: a diferença foi pequena 
no início do tratamento, aumentou com o tempo e esteve associada ao consumo excessivo de álcool.

12 Magidson (2015) A importância do castigo ambiental na relação entre depressão e adesão à medicação pode informar 
futuros esforços de intervenção para essa popu-lação.

13 Jordan et al., 
(2015)

O uso ativo de drogas e a duração da TARV aumentam as chances de ade-rência subótima à TARV. Os 
resultados sugerem que aqueles que injetaram drogas nos seis meses anteriores tiveram mais do que o 
dobro de probabi-lidade de relatar baixa adesão ao TARV do que aqueles que não injetaram drogas nos 
seis meses anteriores. Os programas de terapia de manutenção com metadona (MMT) demonstraram 
facilitar significativamente a TARV efi-caz entre usuários de drogas (DU) no Vietnã.

14 Blashill, Gor-don, 
Safren (2015)

As preocupações relacionadas à aparência são prevalentes entre os indiví-duos infectados pelo HIV e 
estão associadas ao aumento da depressão e à não adesão à TARV. Os resultados do presente estudo 
revelaram que, entre uma amostra deprimida e dependente de opióides de homens e mulheres infec-
tados pelo HIV, a relação temporal entre preocupações com a aparência e a não adesão à TARV era 
mediada pela gravidade da depressão, mesmo em uma amostra com níveis elevados de depressão. e, 
portanto, um alcan-ce potencialmente restrito, devido à qualificação para um diagnóstico de-pressivo.

15 Belenky et al., 
(2014)

Uma medida contínua de sintomas depressivos no início do estudo associ-ou-se positivamente com a 
não adesão à TARV, tanto no início como na visita de acompanhamento de 12 meses. Esta relação posi-
tiva manteve-se nos resultados brutos e ajustados.

16 Magidson et al., 
(2016)

Os dados demonstraram um efeito mediador significativo da estrutura do estilo de vida na relação entre 
os sintomas depressivos e as duas medidas comportamentais de adesão (tomada de dose e tempo de 
dose). Esses achados sugerem que o grau de estrutura das atividades diárias de uma pessoa pode ser 
um caminho importante pelo qual a depressão interrompe o comportamento de adesão e promove a 
compreensão de como a depres-são afeta a adesão à TARV.

Chart 1- The main findings of each article relating mental health factors to the influence of adherence to ART.
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17 Kalichman et al., 
(2016)

A maioria dos pacientes teve uma percepção positiva dos resultados da TARV, o que influenciou seu 
comportamento de adesão. Além disso, o me-do de revelar o status de HIV por causa do estigma as-
sociado à doença também foi mostrado como um importante contribuinte para a não-adesão à TARV.

18 Gebrezgabher et 
al., (2017)

O uso de substância e tendo sintoma de depressão foram encontrados fato-res determinantes inde-
pendentes da não adesão do medicamento ART. O estudo mostrou que os indivíduos usuários de subs-
tâncias HIV- positivas foram mais propensos a não adesão, em comparação com aqueles que tinham 
sintomas de depressão

19 Azar et al., (2015)

Os períodos de uso de heroína injetável e o uso de cocaína por injeção fo-ram associados de forma in-
dependente e negativa a uma menor probabili-dade de adesão ótima à TAR, enquanto o envolvimento 
no MMT foi associ-ado a níveis mais altos de adesão ótima. Os resultados apóiam a necessi-dade de 
estimular esforços para melhorar o acesso ao tratamento para o uso problemático de substâncias entre 
os indivíduos que vivem com HIV / AIDS.

20 Sharma et al., 
(2016)

A história de vida do uso problemático de álcool pode não impactar a ade-são à TARV. A adesão à TARV 
pode ser alcançada em níveis semelhantes aos pacientes sem histórico de uso problemático de álcool se 
o abuso ou dependência cessar no início da medicação.

21 Kim et al., (2017)

Encontrou-se uma taxa muito alta de não adesão autorreferida. Também foram identificadas várias as-
sociações importantes modificáveis, com a não adesão à TARV, como uso de álcool, violência doméstica 
e baixa auto-eficácia do tratamento que ainda permanecem em grande parte não exami-nados na África 
Austral.

22 Denison et al., 
(2015)

Fatores significativamente relacionados à adesão incompleta incluíram visitar um curandeiro tradicional, 
triagem positiva para abuso de álcool, experimen-tar mais sintomas do HIV, ter um regime de TARV sem 
nevirapina e níveis mais altos de estigma internalizado.

23 Kalichman et al., 
(2016)

Usuários ativos de drogas demonstraram baixa adesão aos seus medica-mentos para o HIV. Os resul-
tados mostraram que os indivíduos que afirma-ram que eles intencionalmente sentem falta de tomar 
ART quando usam dro-gas endossaram todas as crenças de toxicidade interativa em um grau maior do 
que aqueles que não são intencionalmente não aderentes.

24 Kalichman et al., 
(2012)

Má adesão ao tratamento entre homens e mulheres soropositivos que con-somem álcool. Observou-se 
uma associação entre a propensão a pular ou interromper a medicação ao beber e o número de dias que 
os participantes ingeriram e perderam medicações simultaneamente. Assim, intencionalmente pular ou 
interromper a TAR quando a bebida é uma fonte de não-adesão em pessoas vivendo com HIV.

25 Smith Fawzi et al., 
(2016)

Depressão e problemas de conduta foram significativamente associados com a não adesão à TARV en-
tre os jovens que vivem em Ruanda rural, con-forme relatado pelos cuidadores. Em contraste, ansiedade 
mista / depres-são, irritabilidade e problemas de conduta (autorrelato) não foram relaciona-dos à ade-
são à TARV.

26 Panigrahi, Swain, 
Mohanty (2015)

A ansiedade está associada à adesão insuficiente à medicação em pacien-tes infectados pelo HIV. O 
estudo provou conclusivamente     que a não adesão à medicação anti-HIV está associada ao nível severo 
da ansiedade em comparação com os pacientes aderentes.

27 Pefura-Yone et 
al., (2013) O consumo de álcool foi um dos principais determinantes da não adesão.

28 R et al., (2014)

Nenhuma evidência de que a adesão ao longo do tempo diferiu entre partici-pantes cognitivamente de-
bilitados e cognitivamente não debilitados; uma melhora significativa e muito semelhante na adesão foi 
observada em am-bos os grupos. No entanto, houve evidências de que a depressão moderou a resposta 
à intervenção. Os participantes não deprimidos melhoraram sua adesão ao longo do tempo, no entanto, 
a melhora entre os participantes deprimidos foi menor e não estatisticamente significativa.

29 Sauceda et al., 
(2016)

A depressão mediava a relação entre abuso sexual na infância e adesão à TARV, com pior adesão dos 
participantes nos percentis mais baixos do índice de resiliência.

30 Willie et al., (2016)
As pessoas vivendo com HIV que sofreram abuso sexual na infância têm menor adesão à medicação 
para HIV do que as pessoas que vivem com o HIV sem um histórico de CSA, provavelmente em parte 
devido às sequelas de abuso de saúde mental.

31 Tran et al., (2014)
O estudo constatou que o AUD (Transtorno de Uso de Álcool) ocorre com alta prevalência em grandes 
epidemias de HIV / AIDS no Vietnã e apóia e apóia as evidências do efeito negativo do AUD sobre a ade-
são e resultados de TARV em tais epidemias.
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32 Batista et al., 
(2014)

As pessoas que usam drogas tendem a ser mais vulneráveis socialmente e têm um estilo de vida caótico 
e instável que influencia a adesão a qualquer tipo de tratamento crônico. O uso de drogas ilícitas tem sido 
associado tanto à não adesão quanto à diminuição das respostas viral e imunológica aos antirretrovirais.

33 Kleinman et al., 
(2015)

A depressão foi associada à menor adesão, independentemente da medida utilizada. A depressão afe-
ta negativamente a qualidade de vida e o envolvi-mento nos cuidados, e o tratamento da depressão 
pode resultar em melhor adesão. A falta de associação entre estigma e adesão foi surpreendente. Os 
indivíduos nas    redes de apoio ao HIV estudados aqui podem ter redes sociais mais fortes e melhores 
enfrentamentos.

34 Kekwaletswe and 
Morojele (2014)

Cerca de metade dos bebedores masculinos e três quartos das pontuações dos Testes de Identificação 
de Desordens do Uso de Álcool das mulheres que bebem eram sugestivas de bebida perigosa ou nociva. 
A adesão média à TARV autorreferida foi de 89,7%. Houve associação significativa entre nível de uso de 
álcool e grau de adesão à TARV.

35 Ferro et al., (2015)

O estudo destaca a associação forte e significativa de AUDs com a adesão ao TARV abaixo do ideal entre 
HSH infectados pelo HIV (homens que fazem sexo com homens) no Peru. Embora a influência de outros 
fatores (p.ex., NCI, depressão e estigma) na baixa adesão não tinha sido considerada sig-nificante nessa 
amostra.

36 Kalichman et al., 
(2014)

Bebedores e participantes mais pesados que relataram uso de maconha demonstraram menor ade-
são. No geral, quanto maior a quantidade de bebi-da e o maior número de drogas utilizadas, maior a 
probabilidade de os parti-cipantes terem uma aderência abaixo do ideal. Comportamentos associados 
a crenças sobre a mistura de álcool e medicamentos anti-retrovirais também foram prevalentes entre 
PVHS (Pessoas Vivendo com o HIV).

37 Beer and skar-
binski (2014)

Os fatores associados à menor adesão incluíram idade mais jovem, sexo feminino, depressão, uso de es-
timulantes, uso abusivo de álcool, dosagem maior que uma vez ao dia, maior tempo desde o diagnóstico 
de HIV e cren-ças do paciente.

38 Paparizos et al., 
(2013)

A adesão não foi particularmente influenciada pelo encarceramento, dado que a liberação da prisão não 
contribuiu para a melhoria, mesmo quando a alta foi devida a grave deterioração clínica e laboratorial. 
É óbvio que as causas que levam ao comportamento infrator, que resultaram em encarcera-mento, 
também contribuem para a fraca cooperação com os médicos assis-tentes, tanto dentro como fora da 
instituição correcional.

39 Hansana et al., 
(2013)

O uso de drogas ilícitas foi um fator contribuinte para a não-adesão. Com base no limiar de 95%. O uso de 
drogas ilícitas foi relatado para reduzir o nível de adesão em muitos estudos. Vários estudos documen-
taram que o uso indiscriminado de drogas ilícitas entre PVHS torna o tratamento compli-cado e dificulta 
sua qualidade de vida.

40 Castro et al., 
(2015)

Barreiras ao nível do paciente se manifestam e interagem com outros siste-mas, como no caso de pa-
cientes com depressão (nível do paciente) encon-trando discriminação estigmatizante (exo-sistema) e 
falta de apoio social (micro-sistema), afundando-se mais na depressão. (Terapia antirretroviral altamen-
te ativa) tratamento não aderente.

41 Bonn-Miller et al., 
(2014)

O grupo CD (Dependência de Cannabis) relatou menor adesão e maiores efeitos colaterais dos sintomas 
de HIV / ART do que os outros dois grupos, sem diferenças observadas entre NC (uso não-Cannabis) e 
C(uso não-dependente de Cannabis).

42 King RM et al., 
(2012)

Depressão, uso de drogas ilícitas e uso de álcool foram associados à não adesão. A análise de regressão 
logística ajustada indicou que a dependência de nicotina, o uso de drogas ilícitas, o uso de álcool e a idade 
foram asso-ciados à não-adesão. Dependência de nicotina, uso de drogas ilícitas e uso de álcool são 
barreiras potencialmente formidáveis para a adesão da TARV às pessoas que fumam.

43 Teixeira et al., 
(2013)

Maior risco de não adesão para pacientes declarando uso de álcool mais drogas ilícitas ou uso de álcool 
de alta intensidade.

44 Kalichman et al., 
(2015)

Modelos multivariados controlados para características demográficas e de saúde e freqüência de uso de 
álcool mostraram que a não-adesão intencio-nal previu pior adesão ao TARV durante o mês prospectivo 
e também previu piores resultados de tratamento, conforme indexados pela carga viral não suprimida.
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45 Moore et al., 
(2013)

Os usuários atuais de METH (uso de metanfetamina) (uso em 30 dias) foram significativamente me-
nos aderentes (50% de não adesão) do que os usuá-rios de METH + e participantes HIV + / METH, e o 
comprometimento neuro-cognitivo foi associado à não adesão (p <0,05). Os distúrbios de uso de METH 
estão associados a piores desfechos de doença por HIV e não- ade-são à medicação de TARV. É im-
portante que clínicos e pesquisadores reco-nheçam que os diagnósticos psiquiátricos ao longo da vida 
podem impactar os indicadores atuais da doença, mesmo que as pessoas não apresentem sintomas 
significativos (isto é, o diagnóstico de transtorno depressivo mai-or) não foi preditivo de não adesão 
neste estudo, mas o MDD da vida foi).

46 Wendorf and Mo-
sack (2012)

Depressão, sinais relacionados ao HIV e crenças de saúde e autocuidado combinados influenciam as es-
tratégias de enfrentamento. As estratégias de enfrentamento, por sua vez, previram se os participantes 
poderiam aderir à HAART.

47 Bofill et al., (2014)

Os motivos identificados para a falta de adesão ou engajamento dos pacien-tes diferiram entre pacien-
tes e profissionais, e os pacientes atribuíram limita-ções à baixa autoeficácia, medo e preocupações com 
o HIV e falta de en-volvimento do provedor no tratamento. Em contraste, os provedores se considera-
vam tomadores de decisão no atendimento ao paciente e os paci-entes como responsáveis por sua pró-
pria não-adesão devido à falta de compromisso com sua própria saúde ou devido aos efeitos colaterais 
dos medicamentos. Os pacientes relataram as limitações do sistema de saúde e as preocupações com 
o HIV contribuíram para a falta de envolvimento, e os provedores identificaram o conhecimento limitado 
sobre o HIV e o estigma como problemas adicionais. Ambos concordaram que a doença é crônica e o 
vício em substâncias afetam a adesão e a retenção, e concordam com a importância da confiança, ho-
nestidade e comunicação na relação paciente-provedor.

48 J. Côté et al., 
(2016)

Todos os participantes, independentemente da adesão, relataram: baixos níveis de estresse e sintomas   
de depressão; alta percepção de autoeficá-cia de medicamentos e apoio social; e uma média de 6,8 
sintomas relacio-nados à medicação para o HIV. Os preditores de adesão foram: alta percep-ção de 
autoeficácia de medicamentos e baixo número de efeitos colaterais de medicamentos relatados.

49 Simoni et al., 
(2012)

Diferenças raciais / étnicas nos dados demográficos, depressão e abuso de substâncias não explicam o 
nível mais baixo de adesão à terapia anti-retroviral em afro-americanos observado em nossa amostra. 
Mais pesquisas são necessárias para explicar a disparidade persistente e podem examinar fatores como 
desconfiança de provedores, alfabetização em saúde e desi-gualdades no sistema de saúde.

50 Montoya et al., 
(2015)

As barreiras de adesão incluíram o uso de METH, crenças errôneas sobre a adesão às TARV, dificuldades 
de memória e planejamento, barreiras sociais e estigma percebido, e problemas de saúde mental. Os 
facilitadores da ade-são efetiva à TAR foram estratégias cognitivas compensatórias, promoção do bem-
-estar, apoio à saúde, educação sobre adesão e apoio social.

51 Magidson et al., 
(2017)

Apenas o uso de álcool está sobre os sintomas depressivos e nível de esco-laridade, associado à não 
adesão à terapia antirretroviral.

52 Tedaldi et al., 
(2012)

As pessoas que relataram depressão em um determinado ACASI (autoavali-ação assistida por computa-
dor em áudio) apresentaram duas vezes mais probabilidade de relatar a não adesão aos antirretrovirais 
no mesmo ACASI; essas pessoas também tinham menos probabilidade de ter carga viral do HIV <400 
cópias / mL. Ferramentas de triagem padronizadas computadoriza-das auto- administradas podem 
identificar indivíduos em risco com depres-são que podem se beneficiar de intervenções para melhorar 
a adesão antir-retroviral.

53 Dagli-Hernandez 
et al., (2016)

O nível de educação e o nível de conhecimento sobre HAART foram positi-vamente correlacionados 
com o EP (eficácia da farmacoterapia). Esqueci-mento, uso de álcool e falta de conhecimento sobre os 
medicamentos foram os fatores mais frequentemente relatados como causa de não adesão. Um novo 
parâmetro de autopercepção de adesão do paciente, que é um ins-trumento não invasivo e de baixo 
custo, poderia ser aplicado e avaliado tão facilmente quanto o auto-relato (questionário de adesão me-
dicamentosa simplificada) durante o reabastecimento mensal de medicamentos, pois permite o mo-
nitoramento da adesão através da assistência farmacêutica. Portanto, a adesão do paciente à HAART 
pode ser avaliada por meio da autopercepção (CEAT- VIH - Cuestionario para la Evaluación da Adhesión 
al Tratamiento Antirretroviral) e do teste de carga viral.

54 Mimiaga et al., 
(2013)

A não adesão à terapia anti-retroviral foi associada ao uso de todas as ou-tras substâncias além da 
maconha. A co- ocorrência de uso de substâncias, relações sexuais desprotegidas e não-adesão à me-
dicação poderiam atenu-ar os benefícios de saúde pública de testar, tratar e vincular-se a estratégias de 
cuidado. São necessários programas de prevenção que abordem essas condições co-prevalentes.



artigo

2020; (10) N.57  •  saúdecoletiva   3685

Carvalho, P.M.M.; Silva Neto, R.M.; Rolim Neto, M.L.;
Mental health factors associated with non-adherence to antiretroviral therapy: a systematic review

it became evident that the use of drugs 
interferes with the ability to take the me-
dication as instructed and the be-liefs of 
interactive toxicity negatively influence 
the lack of ART.

The symptoms of anxiety and depres-
sion were also psychological con-ditions 
associated with patient compliance, tre-
atment success, patient quality of life. Fi-
nally, the fear of revealing HIV status due 
to the stigma associated with the disease 
was also shown to be an important contri-

butor to non-adherence to ART.

DISCUSSION

The results suggest that non-adherence 
to ART is a complex problem involving 
factors of the multi-level system in the 
equation. The systematic review found, 
among the studies analyzed, five areas of 
mental health associated with non-adhe-
rence: stigma, depression, anxiety, alcohol 
use and drug use.

A large number of articles found a re-
lationship between alcohol use and adhe-
rence. Several studies have shown that 
alcohol was negatively asso-ciated with 
adherence. 18–26 In fact, current findings 
point to the association of alcohol use 
and non-adherence above and depressive 
symptoms. 27

A study among a population of low-
-income PLWHA showed that smok-ing 
and drinking in the last month explains 
more the variation in non-adherence to 
ART than the level of drink (ie dange-
rous versus non-dangerous) 28, and al-
-cohol use last month was highly correla-
ted with non-adherence. 29 Intentionally 
skipping or stopping ART when drinking 
is a source of non-adherence in peo-ple 
living with HIV. 20 Regarding intentiona-
lity, other articles showed that the belief 
that alcohol cannot be mixed with ART 
was directly associated with not using do-
ses. 20,30 Drinking can also delay the call 
on refills and pick up prescrip-tions from 
the pharmacy. 20

On the other hand, risk-free drinke-
rs are less likely to be non-adherent to 
ART than high-level alcohol consumers a 
day 31, and the use of alcoholic beverages 
throughout life does not affect adheren-
ce to ART 32. The influence of a range of 
consumption on adherence and viral su-
ppression may be small among drinkers 33 

and the influence of alcohol use in the last 

55 Newville, Berg, 
Gonzalez, (2015)

Qualquer uso de substâncias ilícitas foi associado à não adesão à HAART. A cannabis era a substância 
isolada de abuso mais fortemente associada à não-adesão. Sintomas depressivos aproximaram-se da 
significância na aná-lise bivariada. Na análise de regressão, foi encontrada uma interação signifi-cativa 
entre o uso de substâncias ilícitas e sintomas depressivos, onde o uso de substâncias ilícitas foi asso-
ciado à não-adesão em indivíduos com sintomas depressivos mais baixos, mas não entre aqueles com 
sintomas depressivos em níveis mais altos. Nenhuma substância individual interagiu com sintomas de-
pressivos na adesão. Embora o uso de substâncias e os sintomas depressivos interagissem na adesão 
ao HAART, eles não tiveram um efeito sinérgico.

56 Kader et al., 
(2015)

O uso nocivo ou prejudicial do álcool e o uso problemático de drogas previ-ram o desaparecimento e a 
interrupção da TARV, que, por sua vez, foi asso-ciada à diminuição na contagem de CD4 e progressão 
mais rápida da doen-ça pelo HIV e pior desfecho na saúde das PVHS. Os resultados deste estu-do res-
saltam a necessidade de uma abordagem integrada para o gerencia-mento de transtornos por uso de 
substâncias em PVHS.

57 Teshome et al., 
(2015)

Os fatores significativamente associados à adesão incompleta incluíam a idade jovem, ser cristão pro-
testante, consumir álcool, ser solteiro e ser membro de uma associação com o HIV. Fatores psicossociais 
como estig-ma, depressão e satisfação com o cuidado não estavam associados à ade-são incompleta 
no contexto atual.

Source: Own authorship.

Figure 2- Meta-Synthesis of Mental Health Factors Related to Adherence 
to ART.

Source: Own authorship.
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month was not related to the recent non-
-adherence to ART. 34 In other words, the 
results pre-sented here do not necessarily 
point to the use of alcohol as more harm-
ful to adherence to ART than the use of 
other substances. 31

Drug use is associated with non-a-
dherence to ART in some analyzed ar-
ticles. 25,28,42–46,32,35–41 Particularly, the use 
of illicit drugs has a significant negative 
association with adherence. 28,39,40 In ad-
dition, a higher frequency of non-adhe-
rence behaviors in the last 3 months was 
significantly associated with polydrug 
use, amphetamines, crack-cocaine, opia-
tes and injecting drug use. 38 Injecting 
drug users are more likely to report low 
adherence than those who have not in-
jected drugs in the past six months, ac-
cording to a study in Vietnam. 42 The use 
of crack and cocaine was related to the 
higher frequency of missed doses and 
discontinuation of ART. 27,41

The use of methamphetamines 
(Meth) has the most significant difficul-
-ties with non-adherence. 36 Participants 
in a study conducted in San Diego (Ca-
lifornia) unanimously expressed that the 
use of Meth negatively impacted ART 
adherence in its context, which ignores 
the reality, prioritizing the use of Meth 
over adherence, questioning the need for 
ART, and lack of insight into HIV pro-
gression. 37 Drug use can interfere with 
people's ability to take their ART medi-
cations as instructed 45 and beliefs of inte-
ractive toxicity negatively influ-ence the 
loss of ART intentionally. 35

Otherwise, some studies have found 
no association between drug use and 
adherence to ART. 34,47,48 Moderate use 
of marijuana, compared to not us-ing it, 
may not be significantly associated with 
symptom relief or medication ad-heren-
ce. 47 A study conducted in Bahia, Brazil, 
found that the use of injectable heroin 
and the use of injectable cocaine were 
independently and negatively associated 
with a lower likelihood of optimal adhe-
rence to ART. 48

There are studies that compare alcohol 
with drug use. The association of alcohol 

consumption and the use of illicit drugs 
were strong predictors of non-adheren-
ce, but the use of alcohol or illicit drugs 
was not associated with non-adherence 
to ART in a study conducted in Bahia, 
Brazil. 49 In addition, it was found that 
the harmful and dangerous use of alcohol 

had significant direct impacts on all forms 
of adherence to ART (lack and stopping 
ART), while prob-lematic drug use was 
found to impact only the lack and non-s-
top of ART. 50 

A survey conducted in Connecticut - 
USA - found that the greater the amount 
of drink and the greater number of dru-
gs used, the greater the likelihood that 
participants would have less than ideal 
adherence. 20 A prospective as-sessment 
also found that people who claimed to 
be intentionally non-adherent did inde-
ed miss their medications because they 
were drinking or using drugs during the 
following month. 35

Major depressive disorder is one of the 
most common and underdiag-nosed dise-
ases in people living with HIV 51,52, a pro-
blem that is closely related to adherence to 
ART. In our qualitative analysis, depres-
sion proved to be an ex-tremely complex 
factor, being assessed by different devices, 
such as self-report, diagnosis, questionnai-
res and other measures. A study conduc-
ted in Salvador, Brazil, found that feeling 
depressed was the biggest reason reported 
by partici-pants for stopping HAART 
(BETANCUR et al., 2017). 53

Other studies have shown that depres-
sive symptoms 21,25,43,54,55 and the diagnosis 
of depression 18,56–59 were negatively rela-
ted to adherence to ART. In a population 
co-infected with HCV-HIV, a survey was 
conducted, the results of which indicated 
that when we consider those who were 
receiving antidepres-sant therapy (ADT), 
patients who experience depressive symp-
toms during treatment had a higher risk of 
non-adherence to ART. those who have 
not been treated with ADT. 25

In addition, other findings have de-
monstrated a significant mediating effect 
of lifestyle structure on the relationship 
between depressive symptoms and the 
two behavioral measures of adherence 
(dose taking and dose time). The data 
do not support a relationship between 
depression and dose compli-ance; howe-
ver, depression was significantly related 
to the timing of the dose, suggesting that 
depression interferes with the ability to 

 In our qualitative 
analysis, depression 
proved to be 
an ex-tremely 
complex factor, 
being assessed 
by different 
devices, such 
as self-report, 
diagnosis, 
questionnaires 
and other 
measures. 
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take medications at the right time, but not 
if the dose is actually taken. 27 Another 
interesting analysis concerns the inten-
tionality of the missed doses, suggesting 
that depression may be related to the lack 
of adherence when the missed doses are 
intentional, as opposed to unintentional 
or more reflective logistical reasons (for 
example, simply forgetting, sleeping until 
now dose). 27

In contrast, other studies have found 
no association between depres-sive symp-
toms and depression itself with non-adhe-
rence. 28,34,60,61 These stud-ies evaluated 
other contexts, such as women who suf-
fered sexual abuse in childhood, finding 
that the components of depression symp-
toms did not corre-late significantly with 
non-adherence to previous medication. 
60 Smokers were also evaluated revealing 
that, although depression and other psy-
chosocial vari-ables play a role in non-a-
dherence to ART, the importance of this 
role decreas-es when evaluated in combi-
nation with other relevant factors in this 
sample of smokers, that is, the level of ni-
cotine dependence. 28

Another mental health factor that 
can interfere with adherence is anxie-ty. 
A study of women living with HIV who 
suffered sexual abuse in childhood found 
that symptoms of panic-related anxiety 
severity (ie, difficulty in breathing, fear 
of dying, heart palpitations and asphyxia-
tion) are singularly and negatively corre-
lated with adherence to medication. This 
can be explained by the fact that, in par-
ticular, women with a greater sense of fear 
around the decline in health and death 
can avoid coping behaviors to control an-
xiety, resulting in non-self-care attitudes 
such as non-adherence to HIV. 60

Another study concluded that non-a-
dherence to antiretroviral medica-tion is 
associated with a severe level of anxiety 
compared to adherent patients. 62 There 
are also studies that reinforce the impor-
tance of anxiety in the adher-ence process. 
53 However, another article did not show 
associations between anxiety and self-re-
ported measures of adherence. 58

The stigmatization process refers to 

the devaluation of an individual based 
on physical and personal characteristics, 
considered social unaccepta-ble, related 
to negative reactions, moral judgments 
and discrimination. 63 HIV serological 
status can be devastating for individuals' 
family, social and econom-ic life, and this 
stigma is cited as a major barrier to access 
to prevention, care and treatment servi-

ces, manifesting as socialized and inter-
nalized stigma. 64

Based on this concept, a study con-
ducted in Peru found that global (social) 
stigma was not associated with non-a-
dherence, but the stigma subscale of dis-
closure negatively associated with perfect 
adherence. 21 In addition, some of the 
studies analyzed found divergent results, 
demonstrating that there is no association 
between stigma and adherence. 7,18

Other studies have also found that the 
fear of revealing serological sta-tus becau-
se of the stigma associated with the disease 
is an important contribu-tor to non-adhe-
rence to ART. 65,66 It is seductive to spe-
culate that those who do not reveal their 
HIV status to others live continuously 
in fear and miss doses based on concerns 
about someone discovering their HIV sta-
tus. 21 In addition, there is more research 
that reinforces the negative association 
between stigma and adherence. 66–68

CONCLUSION

The mental health factors associated 
with non-adherence to ART are the use 
of alcohol and drugs, depression, stigma 
and anxiety, of which alcohol use and de-
pression are the most relevant. Beliefs that 
alcohol and drugs cannot be mixed with 
ART, delay the return of medications and 
purchase of prescrip-tions from the phar-
macy, ignore the reality, question the need 
for ART, lack of insight into the progres-
sion of HIV, impaired ability of people on 
ART medication as instructed are impor-
tant discoveries in this context that inter-
fere with adher-ence.

Thus, HIV treatment cannot be res-
tricted to the medical aspects of the di-
sease, but it also requires great attention 
to psychosocial functioning, since these 
factors have a major impact on patients' 
ability to tolerate and effectively partici-
pate in ART. Therefore, the assessment 
and treatment of psychosocial factors 
must occur during the follow-up of the-
rapy for new patients and must also be an 
integral part of the routine and continui-
ty of HIV treatment. 

Thus, HIV 
treatment cannot 
be restricted to the 
medical aspects 
of the disease, but 
it also requires 
great attention 
to psychosocial 
functioning, since 
these factors have 
a major impact 
on patients' 
ability to tolerate 
and effectively 
participate in ART.
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