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En los paises desarrollados, las tasas de adherencia a los tratamientos en enfermedades
croénicas se sitian alrededor del 50%. Esta cifra es considerablemente menor en los paises en
vias de desarrollo, segin un reciente informe de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
que califica la falta de adherencia como un «problema mundial de gran magnitud»_. Es
necesario entender la importancia del problema y poner en marcha estrategias adecuadas
para solucionarlo. El presente articulo se centra fundamentalmente en analizar las
consecuencias clinicas y econémicas que produce el incumplimiento y los motivos por los
que se origina este problema. Asimismo se identifican diferentes estrategias encaminadas a

su mejora.
Definicidn de adherencia al tratamiento

En el afo 2003 la OMS defini6 el término adherencia como «el grado en el que la conducta de
un paciente, en relacion con la toma de medicacién, el seguimiento de una dieta o la
modificacién de habitos de vida, se corresponde con las recomendaciones acordadas con el
profesional sanitario»_. Esta definicién se basa en la propuesta por Haynes et al? del afio
1976 para el término cumplimiento, aunque la principal diferencia es que la adherencia
requiere el consentimiento del paciente con las recomendaciones recibidas, y expresa una
colaboracion activa entre el profesional sanitario y el paciente en la toma de decisiones que
afectan a su propia salud. Por el contrario, el término cumplimiento implica una conducta de
sumision y obediencia a una orden, propia de una relacion paternalista entre los
profesionales de la salud y el paciente. Esta falta de participacién del paciente en la
definicién podria justificar el desuso del término cumplimiento en favor del de adherencia,

pero en la practica ambos términos contindan utilizindose de manera indistinta>.

Recientemente, la Sociedad Internacional de Farmacoeconomia e Investigacion de
Resultados Sanitarios (ISPOR) ha definido cumplimiento terapéutico (sinénimo: adherencia)
como el grado en que un paciente actia de acuerdo con la dosis, la pauta posoldgica y el
plazo prescritos. Sin embargo, los resultados clinicos de un tratamiento se ven afectados no
s6lo por como tomen los pacientes su medicacion, sino por cuanto tiempo lo hagan. Por esa
razon, en los dltimos afios se ha comenzado a utilizar el término persistencia para definir el
tiempo durante el cual el paciente contintia con el tratamiento, es decir, la cantidad de

tiempo que transcurre desde el inicio hasta la interrupcién (fig, 1)%
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Definicién de adherencia, persistencia y periodo de gracia (adaptado de Dailey et al’!). La
adherencia se define como el niimero total de dfas de toma de medicacién de acuerdo con las
pautas del prescriptor durante el periodo de seguimiento. La persistencia se define como el
numero de dfas de utilizacién continua de la medicacién durante un periodo especifico. Se puede
establecer para cada individuo un periodo de gracia o intervalo permitido para obtener o recargar
la medicacién prescrita. (en este caso, 10 dias). Si el paciente excede este intervalo
predeterminado, se considera que no es persistente. La tasa de adherencia y de persistencia se
calculan dividiendo el numero de dias que el paciente ha sido adherente o persistente

respectivamente, entre el nimero de dias del periodo de seguimiento (en este caso, 360 dias).

Consecuencias clinicas y econdmicas del incumplimiento

La falta de cumplimiento con el régimen terapéutico conlleva maltiples consecuencias, tanto
clinicas como econdmicas, derivadas del incremento de la mortalidad o la morbilidad
observado en los pacientes no cumplidores. La importancia y el horizonte temporal en que se
desarrollaran dichas consecuencias dependeran fundamentalmente del tipo de farmaco

prescrito y de la enfermedad para la que esté destinado su uso.
Consecuencias clinicas

El incumplimiento con el tratamiento anticonceptivo oral produce en Estados Unidos
700.000 embarazos no deseados cada afio’. En el caso de la supresion de la infeccién por
Helicobacter pylori, el principal factor predictor del éxito del tratamiento es el cumplimiento.
Un estudio clésico realizado por Graham et al determiné que la tasa de éxito se situaba en un
96% en pacientes que tomaban como minimo un 60% de la medicacién, y disminufa hasta un
69% si el porcentaje de toma era inferior®. A la hora de analizar las consecuencias del
incumplimiento terapéutico (IT), es necesario tener presentes la dificultad para medirlo, la
diferente metodologia utilizadaZ, 8, 9 y la inexistencia de un estandar de referencia, por lo

que la comparacién entre diferentes tasas debe realizarse con cautela.

Existe una asociacién clara y directa entre la falta de cumplimiento y la obtencién de peores
resultados en salud. La diferencia entre eficacia y efectividad de los tratamientos se hace
todavia mas patente en presencia de situaciones de IT. La consecucién de niveles aceptables
de cumplimiento ayuda a conocer los beneficios reales de los firmacos y evita la aparicién de
incertidumbre sobre su efectividad. El impacto clinico de la falta de adherencia depende de la
interrelacion entre tres factores: el tipo de incumplimiento, la enfermedad tratada y las
propiedades farmacodindmicas y farmacocinéticas del medicamento?. En cuanto al tipo de
IT se pueden presentar dos situaciones: que no se llegue a iniciar el tratamiento, con lo que
las consecuencias clinicas que se podran observar serian similares a las que aparecerian al
seguir la enfermedad su curso natural, o que se interrumpa una vez iniciado, en cuyo caso las
consecuencias dependeran fundamentalmente de la afeccién (gravedad, cronicidad, curso
sintomatico o no y prondstico) y del firmaco, cuyas propiedades farmacocinéticas y
farmacodindmicas determinaran el grado de cobertura y de mantenimiento del efecto

terapéutico.
Consecuencias econémicas

La evaluacion de las consecuencias econdmicas del IT se encuentra obstaculizada por
problemas de tipo metodolégico: la dificultad de establecer un consenso sobre su definicion
y valoracion, y el disefo del estudio que evaluie el impacto econdmico, la identificacién,
medicion y valoracion de los costes y resultados relacionados con el IT, asi como el problema
en la interpretacién de este valor en el seno de estudios controlados!!. La deficiencia en el
cumplimiento de los objetivos de salud trazados repercute, en la gran mayoria de las
situaciones, en un aumento de los costes. Estos se generan debido al aumento de

hospitalizaciones y visitas a los centros ambulatorios y de urgencias, aumentos de dosis o
10

cambios en la prescripcién o aumento o realizacion de pruebas diagnésticas mas invasivas
En Estados Unidos se ha estimado un coste de 100 billones de délares al afio derivado de la
toma incorrecta de la medicacién. De este coste, 25 billones correspondian a ingresos
hospitalarios y 70 billones, a pérdida de productividad y muerte prematura’2. Los costes
aumentan como consecuencia de los niveles altos de mortalidad y morbilidad que origina el
IT. Esto ocurre por ejemplo en el caso de la esquizofrenia, en la que el IT reduce la efectividad
de los tratamientos y causa un efecto directo en los costes debido a un aumento de las
recaidas y rehospitalizaciones. Estas constituyen el principal coste asociado a la enfermedad,
por lo que el cumplimiento terapéutico en la esquizofrenia es clave para el control de sus

costes derivados!3.

El incumplimiento de las pautas terapéuticas produce una carga econdmica que debe
reflejarse en las evaluaciones farmacoeconémicas. Sin embargo, raramente aparece recogido
este concepto. La incorporacién de la medida del incumplimiento en las evaluaciones
econémicas es relativamente reciente!!. Una revisién de la literatura (2001) recogi6 los
estudios farmacoecondmicos que aplicaron analisis de sensibilidad a las tasas de
cumplimiento, con el fin de analizar el impacto del incumplimiento en el coste-efectividad de
diferentes tratamientos farmacolégicos'%. Debido a las diferencias existentes en la naturaleza
de los resultados entre los distintos tratamientos, las medidas del incumplimiento y el
horizonte temporal de los estudios analizados, fue imposible comparar la magnitud del
impacto del incumplimiento entre las diferentes combinaciones de firmaco-enfermedad
disponibles. De los estudios analizados se extrae la conclusion de que, si bien el impacto del
incumplimiento en la eficacia es indiscutible y evidente, la repercusion en los costes varia

considerablemente.
Causas de incumplimiento

Existen varios factores que pueden desembocar en un problema de adherencia, y la mayoria

de ellos estan estrechamente relacionados. A continuacion se revisan los principales.
Razones relacionadas con el paciente

La edad, el entorno cultural y social del paciente, el nivel de educacion, asi como su
personalidad, condicionan el resultado del tratamiento. Algunos pacientes no cumplen el
tratamiento debido a la creencia de que no han sido tratados correctamente o de que el
medicamento no es efectivo, o también por comprender con dificultad las explicaciones
médicas relacionadas con el tratamiento. Otras veces la causa es un simple olvido o
dificultades a la hora de conseguir la medicacion. La depresion o la existencia de trastornos
cognitivos como el Alzheimer también son de las principales razones para el
incumplimiento12, 15, 16. Por dltimo, es necesario destacar la especial relevancia de este
problema en dos poblaciones especiales: ancianos y nifios, en los que aspectos como la

seguridad o la simplificacién de los regimenes terapéuticos son clavel7, 18, 19.
Razones relacionadas con el farmaco

Efectos adversos: la interrupcion del tratamiento debido a la aparicion de efectos adversos es
una de las causas méas comunes de incumplimiento. Estos pueden ser la causa del abandono
de la pauta terapéutica o pueden aparecer también como consecuencia de la falta de

seguimiento de las recomendaciones médicas sobre las pautas de dosificacion.

Caracteristicas del principio activo: farmacodinamia, farmacocinética, forma farmacéutica y
caracteristicas organolépticas. Es frecuente que el paciente abandone el tratamiento si no
observa un resultado beneficioso derivado de su utilizacion a corto plazo. En trastornos
como la depresion, en la que se comienza a observar los beneficios tras un periodo mas o
menos prolongado después de tomar la medicacion, se ha observado que sélo de un 25 a un
50% de los pacientes siguen las recomendaciones de las gufas clinicas en cuanto a la
duracién apropiada del tratamiento?’. Un factor importante que conduce al incumplimiento
es la complejidad del régimen terapéutico del paciente, que produce asimismo un aumento
de la probabilidad de error en la toma de la medicacién. Por ello, la simplificacién del
tratamiento aumenta la adherencia del paciente a la terapia y de este modo la probabilidad

de resultados positivos.

Coste: el incremento en el precio de los farmacos, asi como el aumento del copago de los
medicamentos financiados ptblicamente, origina un incremento en el gasto en
medicamentos para el paciente y, por lo tanto, puede constituir una barrera para el

cumplimiento del régimen terapéutico?’.
Razones relacionadas con la enfermedad

En general las enfermedades crénicas22, 23 como la diabetes o la hipertension arterial son
las que presentan mayores indices de incumplimiento con respecto a las enfermedades
agudasl, 24. El problema del IT cobra una especial relevancia en el tratamiento de las
enfermedades infecciosas, debido al problema de la aparicion de resistencias, que pueden
convertirse en un problema de salud publica. Por ejemplo, el incumplimiento con la terapia
antirretroviral en el tratamiento del sida puede conducir a la aparicién de resistencias
originadas por una mutacién del virus, lo que origina un problema de salud ptblica si otros

pacientes se infectanz_s.
Razones relacionadas con el profesional sanitario

La falta de tiempo en la comunicacién médico-paciente, especialmente en niveles basicos
asistenciales, unido a dificultades en la comunicacion entre ambos, constituye un motivo

para el abandono del régimen terapéutico. En algunos casos, sobre todo en enfermedades
crénicas, es necesario monitorizar periédicamente al paciente para garantizar el éxito del

tratamiento.

De todos los factores anteriormente mencionados, algunos de ellos han sido identificados
como clave y predictores de una baja adherencia a la medicacién. Estos son: falta de
conocimiento de la enfermedad, del régimen terapéutico y de las consecuencias del
incumplimiento por parte del paciente; falta de una relacion adecuada entre el paciente y el
médico, complejidad y larga duracion del tratamiento, enfermedad asintomatica, inadecuado
seguimiento o falta de un plan elaborado sobre el abandono de la medicacion; presencia de
efectos adversos, coste de la medicacién y/o copago, no acudir a las citas médicas, presencia
de problemas psicolégicos como depresion o ansiedad, creencias y percepciones del paciente

sobre la medicacién y presencia de dificultades cognitivas’.

Estrategias para promover el cumplimiento terapéutico (tabla 1)

Tabla 1.

Relacién entre causas del incumplimiento terapéutico y las principales estrategias dirigidas a

mejorar la adherencia

Estrategias dirigidas a mejorar la adherencia d |
Causas del incumplimiento Técnicas | Conductuales | Educativas | Apoyo Dirigidas a
social profesionales,
administracion
eindustria
Factores relacionados con el paciente
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La literatura médica recoge un amplio numero de articulos de investigacion sobre las
diferentes estrategias disefiadas para mejorar la adherencia a la medicacién prescrita. En los
ultimos afos estos estudios han sido objeto de varias revisiones sistematicas26, 27, 28, 29,
30, cada una de las cuales ha utilizado diferentes clasificaciones de dichas estrategias. De

manera general, se pueden agrupar en las siguientes categorias (fig. 2):

 Técnicas: normalmente dirigidas a simplificar el régimen de prescripcién reduciendo el
nimero de dosis diarias con la utilizacién de formulaciones de liberacién controlada o
reduciendo el niimero de fairmacos diferentes utilizando, por ejemplo, farmacos en

combinacién a dosis fijas.

Conductuales: las mas comunes proveen al paciente de recordatorios o ayudas de
memoria (a través de llamadas telefénicas, mensajes postales o correo electrénico), de
sistemas de dosificacion con alarmas que recuerdan la hora de la toma o de
organizadores de medicacion. Otra clase de intervencién consiste en monitorizar la
toma de medicacién por medio de calendarios de cumplimiento donde se anota que se
ha tomado la medicacién, ofrecer recompensas en caso de cumplimiento terapéutico,

etc.

Educativas: aproximaciones didacticas orientadas a que el paciente adopte
voluntariamente una actitud positiva frente a la medicacién a través del aumento de
conocimiento sobre su enfermedad, el tratamiento y la importancia de la adherencia a
éste.

« De apoyo social y familiar: las intervenciones incluidas en este grupo tienen como
objetivo mejorar la adherencia a través de un buen soporte social (p. ej., programas de
ayuda domiciliaria, concesién de ayudas para el pago de la medicacion, prescripcion de
medicamentos con mejor relacion coste-beneficio, etc.), y 1a implicacion de la familia o

los amigos en el control de la enfermedad y de la medicacién.

Dirigidas al profesional sanitario, la administracion y la industria farmacéutica: tienen
como objetivo ayudar a médicos, enfermeras o farmacéuticos a mejorar la adherencia
del paciente a través de programas educacionales sobre técnicas de comunicacion y
enseflanza o estrategias conductuales normalmente basadas en recordar al médico la
necesidad de abordar medidas preventivas con sus pacientes. En lo que respecta a la
industria, las intervenciones deben ir dirigidas a la investigacién y el desarrollo de
formulaciones alternativas que permitan simplificar la posologia o facilitar la
administracion de medicamentos.

« Combinadas: realizan varias intervenciones de forma paralela.

Figura 2.
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Estrategias dirigidas a mejorar la adherencia. A: clasificadas en funciéon del modo de aproximacion

al problema. B: clasificadas en funcién de la enfermedad a la que van dirigidas26, 27, 28, 29, 30.

Dado el origen multifactorial del incumplimiento y que en general las actuaciones van
dirigidas a personas concretas, no hay ninguna estrategia individual que haya resultado
eficaz para todos los pacientes y todas las enfermedades. Las estrategias que han
demostrado mayor eficacia combinan dos o mas intervenciones. Ademas, es necesario
personalizar las intervenciones dirigidas a mejorar la adherencia en funcién de los factores

implicados en el IT y las caracteristicas individuales del incumplidor.

Puntos clave

« La falta de adherencia al tratamiento es un «problema mundial de gran magnitud» que tiene
dos consecuencias directas: una disminucién de los resultados en salud y un aumento de los
costes sanitarios.

« La adherencia terapéutica es un proceso complejo que esta influido por multiples factores
relacionados entre si, entre ellos factores asociados con el paciente, el fairmaco, la enfermedad
y el profesional sanitario.

» Aunque no existe una estrategia general ideal para facilitar el camplimiento terapéutico, es
imprescindible adaptar la intervencion al paciente individual y, cuando sea necesario,
combinar varias para optimizarla.

 La adherencia terapéutica requiere un enfoque multidisciplinario que implique a
profesionales de la salud, investigadores, administracion sanitaria e industria farmacéutica en

el abordaje del problema desde el punto de vista de la prevencién asf como de la actuacién.
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