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Resumen

Objetivo: Estimar la persistencia a los tratamientos para la osteoporosis posmenopausica en el
ambito de Atencion Primaria.

Material y metodologia: Estudio observacional, retrospectivo, realizado en seis centros de aten-
cion primaria. Criterios de inclusion: mujeres > 50 afos, diagnosticadas de osteoporosis que inicia-
ron tratamiento oral con bisfosfonatos, ranelato de estroncio o raloxifeno, entre enero de 2004 y
junio de 2008. El objetivo principal fue estimar la persistencia global a un primer tratamiento para
la osteoporosis posmenopausica y la persistencia especifica para cada tratamiento. En el analisis
principal se consider6 un cambio en el tratamiento como una interrupcion y en el analisis secunda-
rio se permitio el cambio de tratamiento. Se consideraron tres cohortes de seguimiento: 1, 2y 3
anos. Los principales analisis estadisticos realizados fueron curvas de Kaplan-Meier, regresion logis-
tica y modelo de ANCOVA.

Resultados: Se incluyeron 3.049 mujeres osteopordticas. Grupos farmacoldgicos: 65% bisfosfona-
tos, 30% raloxifeno y 5% ralenato de estroncio. Edad media: 68 anos; promedio del indice de Charl-
son: 0,4. En la cohorte 1 (N = 3.049) la persistencia global fue del 30%; en la cohorte 2 (N = 2.698)
35% vy 16% a 1y 2 anos, respectivamente; en la cohorte 3 (N =2.163) del 36%, 20%y 9% a 1,2y 3
anos, respectivamente (p < 0,01). La mediana de tiempo de persistencia para acido alendrénico,
risedrénico, raloxifeno y ralenato de estroncio fue de 149, 178, 210 y 89 dias respectivamente
(p < 0,001). Las variables asociadas a interrupcion fueron: demencia, fracturas oseas y edad.
Conclusiones: La persistencia en el tratamiento para la osteoporosis fue baja. Son necesarias nue-
vas estrategias para mejorar la persistencia de los tratamientos.

°El presente trabajo ha sido presentado al Congreso Nacional de la Asociacion de Economia de la Salud (AES) (Valencia, 2010);
no ha sido enviado a ninguna revista cientifica.

* Autor para correspondencia.
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Continuance of treatment for osteoporosis in postmenopausal patients in the Primary

Objective: To assess persistence to treatments for postmenopausal osteoporosis in primary

Material and methodology: This retrospective, observational study was carried out in six Primary
Care centers. Inclusion criteria: osteoporotic women 50 years or older, who initiated an oral
treatment with bisphosphonates, raloxifene or strontium ranelate, between January 2004 and
June 2008. The primary objective was to estimate persistence to treatment combining all
treatments and by drug and regimen. In a primary analysis, switching treatments for
postmenopausal osteoporosis was considered discontinuation, whereas in a secondary analysis,
switching was allowed. Both analyses were performed on three follow-up-based cohorts
according to data availability at 1, 2 and 3 years. Main statistical analyses performed were

Results: A total of 3,049 osteoporotic women were included. Pharmacological groups: 65% were
treated with bisphosphonates, 30% with raloxifene and 5% with strontium ranelate. Mean age
was 68 years; average Charlson co-morbidity index was 0.4. In cohort 1 (N = 3,049), persistence
was 30%; in cohort 2 (N = 2,698), it was 35% and 16% at 1 and 2 years, respectively; in cohort 3
(N =2,163), it was 36%, 20% and 9% at 1, 2 and 3 years, respectively (p < 0.01). Median duration
of persistence to alendronic acid, risedronic acid, raloxifene and strontium ranelate was 149,
178, 210 and 89 days, respectively (p < 0.001). Variables associated with discontinuation were

Conclusions: Persistence to treatment for osteoporosis was low. New strategies are needed to
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care.
Kaplan-Meier curves, logistic regression and an ANCOVA model.
dementia, bone fractures and age.
improve the persistence of treatments.

Introduccioén

La osteoporosis (OP) es una enfermedad caracterizada por
una disminucion de la masa 6sea y el deterioro de la mi-
croarquitectura del tejido 6seo, que provoca fragilidad del
hueso y aumento del riesgo de fractura. Este riesgo aumenta
en mujeres posmenopausicas debido a una disminucion de
estrogenos. Otros factores que se han relacionado con un
aumento de riesgo de fracturas son las deficiencias de calcio
y vitamina D, asi como el consumo de tabaco, alcohol, ca-
feina y un estilo de vida sedentario’?. La osteoporosis pos-
menopausica (OPM) es la enfermedad metabdlica 6sea mas
prevalente, ya que afecta a un 35% de las mujeres mayores
de 50 anos, mientras que para edades superiores a 70 afos
este porcentaje se eleva a un 52%34.

En la actualidad se dispone de una gran variedad de far-
macos para el tratamiento de la OPM en el ambito ambula-
torio. Entre estos, destacan los bisfosfonatos orales (BFo),
el ranelato de estroncio oral (REo) y el raloxifeno oral
(RLX0), que han mostrado una reduccion del nimero de
fracturas'>®. La persistencia en el tratamiento ha sido reco-
nocida como un factor clave para el éxito terapéutico en la
OP%7, Se estima que hasta un 50% de las pacientes abando-
nan el tratamiento durante el primer afo?, con una persis-
tencia comprendida entre el 18-80% aproximadamente® 0.
Sin embargo, cabe destacar que estos resultados ofrecen
una importante variabilidad atribuible tanto a las diferentes
definiciones empleadas como a los distintos métodos esta-
disticos utilizados'"'2.

En Espana los datos de persistencia en OPM son limitados,
y deben ser interpretados con cautela ya que la mayoria se
han obtenido por métodos de autoevaluacion y posiblemen-

te pueden estar sobrestimandos'>'4. Otros estudios analizan
la persistencia a partir de simulaciones o de ensayos clinicos
aleatorios', por lo que estos resultados no deben aplicarse
de forma generalizada a una situacion de practica clinica
habitual’. Por estos motivos, la realizacion del presente tra-
bajo puede resultar pertinente. El objetivo principal del es-
tudio fue estimar la persistencia de los farmacos BFo, REo y
RLXo para el tratamiento de la OPM, en condiciones de prac-
tica clinica habitual en Espaia. En este aspecto, se realizo
un analisis principal, en el que la persistencia se establecio
para la primera interrupcion del tratamiento; y un analisis
secundario, en el que se permitio el cambio a otro trata-
miento (principio activo) durante el periodo de estudio.
Como objetivo secundario se establecid la identificacion de
caracteristicas de las pacientes que pudieran estar relacio-
nados con la persistencia en el tratamiento.

Material y metodologia

Disefo y poblacion de estudio

Se efectud un disefio observacional, multicéntrico longitudi-
nal, realizado a partir de la revision retrospectiva de los
registros médicos de pacientes seguidos en régimen ambula-
torio. Se obtuvo la informacion del aplicativo OMIAPWIN de
los centros, y del seguimiento de la medicacion a través del
sistema de prescripcion farmacéutica (SPF-CatSalut) de las
recetas dispensadas en las oficinas de farmacia. La pobla-
cion de estudio fue tomada a partir de datos procedentes de
Badalona Serveis Assistencials S.L. (BSA) de los tres niveles
asistenciales que gestiona: 6 centros de Atencion Primaria
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(Apenins-Montigala, Morera-Pomar, Montgat-Tiana, Marti-
Julia, La Riera y Nova Lloreda), el Hospital Municipal de Ba-
dalona y el centro socio-sanitario El Carme.

Criterios de inclusiéon y exclusion

Se incluyo en el estudio a todas las mujeres que iniciaron
tratamiento con BFo, REo o RLXo durante el periodo com-
prendido entre el 1/1/2004 y el 30/6/2008 y que reunian las
siguientes caracteristicas: a) edad igual o superior a 50
anos, b) pacientes diagnosticadas de OP antes del inicio del
estudio, c) estar en el programa de prescripciones cronicas
para la obtencion de las recetas médicas (con registro cons-
tatado de la dosis diaria, el intervalo de tiempo y la dura-
cién de cada tratamiento administrado), d) mujeres con
historia clinica de un minimo de 6 meses anterior a la fecha de
primera dispensacion de un farmaco para la OPM (fecha in-
dice), para poder excluir a las pacientes con tratamientos
anteriores, y €) mujeres con registros activos en las historia
clinica a 30 de junio de 2009, con el propdsito de garantizar
al menos un ano de seguimiento a partir de la fecha indice.
Fueron excluidas las pacientes trasladadas a otros centros
de AP, las fallecidas, las desplazadas o que provenian de
fuera de zona y las que solo se visitaron con los especialistas
integrados en los centros de AP. También se excluyeron las
pacientes que recibieron alguna medicacion para el trata-
miento de cualquier tipo de pérdida de masa 6sea diferente
de la OP, durante los 6 meses previos a la fecha indice. Otros
criterios de exclusion fueron los antecedentes de cancer, de
enfermedad metabolica dsea (raquitismo u osteomalacia,
hiperparatiroidismo y enfermedad dsea de Paget), y las que
permanecieron hospitalizadas durante mas de 30 dias du-
rante el periodo de seguimiento.

Medicacién seleccionada, grupos de estudio
(seguimiento) y persistencia

Se obtuvo informacion de la dispensacion farmacologica ob-
tenida a partir de las recetas retiradas de las oficinas de
farmacia, segun el aplicativo de seguimiento de la medica-
cion farmacéutica (SPF) del sistema pUblico sanitario de Ca-
taluna (CatSalut). Los diferentes principios activos usados
por las pacientes se detallan en la tabla 1 (clasificacion
ATC)". Se seleccionaron estos farmacos por ser los de mayor
consumo en la practica clinica habitual para su utilizacion
en la OP. Fueron excluidos del estudio las presentaciones
parenterales.

El periodo de observacion (seguimiento) se defini6 como
el tiempo transcurrido entre la fecha indice (inicio del pri-
mer tratamiento para la OPM) y el 30/6/2009. Se analizaron
tres cohortes de pacientes de acuerdo con la duracion del
periodo de seguimiento: a) pacientes con periodo de obser-
vacion de un afio 0 mas (todas las pacientes incluidas en el
estudio), b) pacientes con periodo de observacion de 2 afos
0 mas (inicio de tratamiento antes del 30/6/2007), y c) pa-
cientes con periodo de observacion de 3 afos o mas (inicio
de tratamiento antes del 30/6/2006). La persistencia en el
tratamiento se definié como el tiempo, medido en dias, sin
abandono del tratamiento inicial o sin cambio a otra medi-
cacion, al menos 30 dias después de la dispensacion inicial.
Para catalogar a una paciente como no persistente, tenia
que haber estado mas de 30 dias sin acceso a la medicacion.

La persistencia se contabilizé como la proporcion de pacien-
tes que renovaron cada una de las recetas subsiguientes
dentro del intervalo permitido de pausa de tratamiento de
30 dias en los anos 1, 2 y 3. Se analizo la persistencia espe-
cifica en aquellos farmacos en los que existia una muestra
de pacientes suficiente para permitir analisis individuales
(acido alendronico semanal, acido risedronico semanal, ra-
nelato de estroncio diario y raloxifeno diario). En el analisis
principal el cambio a otro tratamiento se consideré6 como
interrupcion; en el analisis secundario, el cambio de trata-
miento no se consideré como interrupcion siempre que no
se superara el intervalo permitido sin acceso a la medica-
cion.

Variables sociodemograficas y de comorbilidad

El diagnostico de OP se obtuvo a partir de la Clasificacion
Internacional de la Atencion Primaria (CIAP-2), codigos L95,
en el componente 7 de las enfermedades y problemas de
salud®®. Las principales variables del estudio fueron: edad
(continua y por rangos), asi como la comorbilidad y el nime-
ro de fracturas. Como variables resumen de la comorbilidad,
para cada paciente, se utilizaron el indice de comorbilidad
de Charlson™, como una aproximacion a la gravedad del pa-
ciente, y el indice de casuistica individual, obtenido a partir
de los Adjusted Clinical Groups (ACG), un sistema de clasifi-
cacion de pacientes por iso-consumo de recursos®. El apli-
cativo ACG proporciona las bandas de utilizacion de recursos
(BUR), con lo que cada paciente, en funcion de su morbili-
dad general queda agrupado en una de las 5 categorias mu-
tuamente excluyentes (1: usuarios sanos o de morbilidad
muy baja, 2: morbilidad baja, 3: morbilidad moderada,
4: morbilidad elevada, y 5: morbilidad muy elevada).

Confidencialidad de la informacion

Se respeto la confidencialidad de los registros, regulada por
la Ley Organica de Proteccion de Datos (15/1999, de 13 de
diciembre), disociando los datos. El estudio fue aprobado
por el Comité de Etica de Investigacion Clinica del Hospital
Universitario Germans Trias i Pujol de Badalona.

Analisis estadistico

Se efectud un analisis estadistico descriptivo-univariante con
valores de media, desviacion tipica/estandar (DE) e interva-
los de confianza (IC) del 95%. Se comprobd la normalidad de
las distribuciones con la prueba de Kolmogorov-Smirnov.
Para cuantificar la persistencia se utilizaron las curvas de
supervivencia de Kaplan-Meier (mediana de tiempo); para
comparaciones entre curvas actuariales se utilizé la prueba
log-rank mantel-cox. En el analisis bivariante se utilizaron
las pruebas de la «t» de Student, ANOVA, %2y la prueba no
paramétrica de Mann-Whitney-Wilcoxon. Se efectué un ana-
lisis de regresion logistica para determinar las variables aso-
ciadas a la falta de persistencia en el tratamiento. Ademas,
se usd un analisis de la covarianza (ANCOVA, ajuste de Bon-
ferroni) para corregir el efecto de la persistencia anual de
cada principio activo, en funcion de la edad y la comorbili-
dad general (indice de Charlson) de las pacientes. Se utilizd
el programa SPSS version 17, con una significacion estadistica
para valores de p < 0,05.
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Tabla 1 Tratamientos iniciales identificados y muestras obtenidas. Solo formas orales

Farmacos ATC Dosis Unidades Frecuencia N %

Bisfosfonatos
Acido alendrénico MO5BA04 70 mg 4 Semanal 974 31,9%
Acido alendrénico MO5BA04 10 mg 28 Diaria 14 0,5%
Alendronato + vitamina D MO05BB03 70 mg + 5.600 Ul 4 Semanal 68 2,2%
Acido risedronico MO5BA07 5 mg 28 Diaria 17 0,6%
Acido risedronico MO5BA07 35 mg 4 Semanal 873 28,6%
Acido ibandrénico MO5BA06 150 mg 1 Mensual 47 1,5%

Raloxifeno GO03XCO01 60 mg 28 Diaria 901 29,6%

Ranelato de estroncio MO5BX03 2g 28 Diaria 155 5,1%

ATC: Anatomical, Therapeutic, Chemical drugs classification.
N = 3.049 pacientes

Resultados

En el estudio se reclutaron un total de 3.049 pacientes, de
ellos el 65% estaba en tratamiento con BFo, el 30% con RLXo
y el 5% con REo (tabla 1). La edad media fue de 68 anhos
(el 40% entre 50-64 anos), el promedio del indice de Charl-
son fue de 0,4 y el de BUR de 3,0 (lo que revela una morbili-
dad general moderada). En la tabla 2 se describen las
caracteristicas generales de los cuatro farmacos de mayor

consumo. En comparacion con los otros farmacos del estu-
dio, las pacientes en tratamiento con RLXo mostraron una
menor media de edad; menor comorbilidad general (Charl-
son) y menor tiempo de evolucion de la OP; p < 0,001.

La persistencia en el tratamiento, definida como la pro-
porcion de pacientes que renovaron recetas en el plazo de
1, 2, 3 anos, segun el tipo de analisis y los periodos de segui-
miento se muestra en la tabla 3. En la cohorte 1 (1 afio de
seguimiento) se incluyd a 3.049 pacientes (edad media: 68

Tabla 2 Caracteristicas generales de la poblacion (cohorte 1), segln los principios activos de mayor consumo

Grupos de estudio Alendronico (semanal) Risedronico (semanal) Raloxifeno (diario) Estroncio (diario) p
NUmero de pacientes, % N =974 (31,9%) N = 873 (28,6%) N =901 (29,6%) N =155 (5,1%)
Caracteristicas
Edad media, afos 70,2 (10,4) 69,5 (10,2) 65,1 (7,4) 68,9 (10,4) < 0,001
50 - 64 anos 34,8% 35,9% 52,3% 34,2%
65 - 74 anos 27,4% 30,4% 36,7% 34,8%
> 74 anos 37,8% 33,7% 11,0% 31,0% < 0,001
Comorbilidad general
Promedio de BUR 3,0 (0,6) 3,0 (0,6) 2,9 (0,5) 3,0 (0,6) 0,004
Promedio indice de Charlson 0,4 (0,6) 0,4 (0,6) 0,3 (0,6) 0,4 (0,6) < 0,001
Antecedentes de fracturas
Promedio de fracturas/paciente 0,2 (0,5) 0,1 (0,4) 0,1 (0,4) 0,1 (0,3) NS
Ninguna (sin antecedentes) 88,7% 89,5% 90,1% 89,3%
1 0 mas fracturas 11,3% 10,5% 9,9% 10,7%
Persistencia en el tratamiento
Mediana de tiempo (dias) 149 178 210 89 < 0,001
Persistencia en el ano 29,5% 31,3% 33,3% 13,5% < 0,001
Persistencia anual corregida* 28,6% 30,8% 34,7% 13,3% < 0,001
IC del 95% 25,8-31,5% 27,7-33,8% 31,7-37,8% 6,1%-20,4% < 0,001
Osteoporosis
Promedio de medicamentos 1,1 (0,3) 1,1 (0,3) 1,3 (0,5) 1,1 (0,3) < 0,001
Tiempo de evolucion, anos 2,2 (2,0) 2,5 (2,2) 1,8 (1,9) 1,9 (2,1) < 0,001

Valores expresados en media (DE: desviacion estandar) o porcentaje.
*Modelo de ANCOVA: cada prueba F contrasta el efecto simple de la persistencia anual de cada principio activo. Estos contrastes
se basan en las comparaciones por pares, linealmente independientes, entre las medias marginales estimadas. Covariables: edad

e indice de Charlson. Componente fijo: 4 principios activos.

BUR: bandas de utilizacion de recursos (comorbilidad); IC: intervalos de confianza; NS: no significativo; p: significacion estadis-

tica.



50

A. Sicras Mainar et al

Tabla 3 Persistencia en el tratamiento segln el tipo de analisis y periodos de seguimiento

Cohorte N Periodo Analisis principal Analisis secundario
Persistencia IC del 95% Persistencia IC del 95%
1 ano 3.049 1 ano 30,0% 28,4-31,6% 34,2%* 32,5-35,9%
2 aios 2.698 1 ano 34,8% 33,0-36,6% 38,0%* 36,2-39,8%
2 aio 16,4% 15,0-17,8% 19,9%* 18,4-21,4%
3 afos 2.163 1 ano 35,9% 33,9-37,9% 40,2%* 38,1-42,3%
2 ano 20,0% 18,3-21,7% 24,3%* 22,5-26,1%
3 ano 9,0% 7,8-10,2% 13,1%* 11,7-14,5%

*Comparacion de proporciones (prueba no paramétrica de Mann-Whitney-Wilcoxon): resultados estadisticamente significativos,

p = 0,002.
IC: intervalo de confianza.

anos) y la persistencia fue del 30%; en la cohorte 2 (2 ahos
de seguimiento) se incluyo a 2.698 pacientes (edad media:
69 anos) y la tasa de persistenciaa 1y 2 afos fue del 35y
16%, respectivamente. Finalmente, en la cohorte 3 (3 afos
de seguimiento) se incluy6 a 2.163 pacientes (edad media:
68 anos) y la tasa de persistencia a 1, 2 y 3 anos fue de 36,
20 y 9%, respectivamente. Los resultados en el analisis se-
cundario fueron ligeramente superiores (figs. 1 A-C).

Se determind la persistencia especifica (tabla 2) para
aquellos tratamientos con una muestra representativa sufi-
ciente para realizar el analisis (alendronato semanal, rise-
dronico semanal, raloxifeno diario y ranelato de estroncio
diario). Los 2 bisfosfonatos semanales (alendrénico y rise-
dronico) y RLXo diario presentaron una persistencia baja y
clinicamente similar. La persistencia expresada como la me-
diana del tiempo transcurrido (en dias) desde el inicio del
tratamiento hasta la interrupcion fue de 149 dias (IC 95%:
123-175 dias), 178 dias (IC 95%: 152-204 dias) y 210 dias
(IC 95%: 180-239 dias) respectivamente; en el caso del REo
la persistencia fue alin menor, con una mediana de 89 dias
(IC 95%: 73-105 dias), sin poder explicar las diferencias por
las caracteristicas de las pacientes (fig. 1D). Estos resulta-
dos son coherentes con la persistencia expresada como el
porcentaje de pacientes que contindan en tratamiento en
el primer ano, siendo de 29,5% para alendronico semanal,
31,3% para risedronico semanal, 33,3% para RLXo diario y
del 13,5% para REo diario.

El modelo de ANCOVA corregido no mostro diferencias en
cuanto a la persistencia del tratamiento respecto a los datos
brutos (corregido por la edad y la comorbilidad, [tabla 2]).
Las variables asociadas a la falta de persistencia en el trata-
miento se detallan en la tabla 4. En el modelo de regresion
logistica corregido por la edad, el sexo y la comorbilidad
general (indice de Charlson), la interrupcion del tratamien-
to se asocid con la presencia de demencia (odds ratio
[OR] = 1,6), el nUmero de fracturas 6seas (OR = 1,3)ya la
edad (OR =1,1).

Discusion
Los estudios con farmacos para el tratamiento de la OPM
tienen como objetivo principal la reduccion del riesgo de

fractura, ya que éste constituye su complicacion clinica fun-
damental y la indicacion mas importante para instaurar este

tratamiento. El presente estudio determina la persistencia
en el tratamiento administrado en condiciones de practica
clinica habitual en Espaiia, en funcién del tiempo de segui-
miento de las pacientes y considerando el cambio a otro
tratamiento para la OPM. En este aspecto, cabe destacar
que sin una adecuada estandarizacion de las metodologias
en cuanto a las caracteristicas de las pacientes, asi como en
el nimero y medida de las variables estudiadas, los resulta-
dos obtenidos deben interpretarse con prudencia, lo que
nos obliga a ser cautelosos en la validez externa de los re-
sultados?'.

Los resultados del presente estudio muestran que la per-
sistencia en el tratamiento para la OPM es baja (30-40% al
ano, segun el escenario). En funcion del tipo de analisis, la
persistencia obtenida en el analisis principal puede estar
infraestimada, ya que en este analisis se consideré como
falta de persistencia el cambio a otro farmaco para la OP,
aunque este se realizara dentro del periodo permitido de 30
dias. Sin embargo, la similitud entre los resultados observa-
dos entre el analisis principal y secundario (en este analisis
se considero persistente a la paciente que cambié de trata-
miento dentro del periodo permitido de 30 dias) indican que
este hecho es poco relevante. Estos resultados estan en
consonancia con otros estudios de metodologia similar?223,
Algunas revisiones sistematicas realizadas han demostrado
que el tratamiento de la OPM no es correctamente seguido
por la mayor parte de las pacientes, fendomeno que ocurre
practicamente con todos los farmacos?. Por ejemplo, Segal
et al?* describieron que en los 6 primeros meses de trata-
miento, lo habian abandonado el 20% de las pacientes.
Kotzan et al®> observaron que a los dos afnos continuaban
tomando el tratamiento el 54% de las pacientes, porcentaje
que descendia a un 17% a los tres afos. Utilizando la misma
base de datos, con mujeres de mas de 65 afnos, Solomon et
al' mostraron que, al cabo de un ano, habian abandonado
el tratamiento el 45% de las pacientes, siendo los farmacos
prescritos en este estudio, calcitonina, tratamiento hormo-
nal sustitutivo (THS) alendronato, risedronato y raloxifeno.
Alos 5 anos del inicio del tratamiento, no lo continuaban el
52% de las mujeres incluidas en el estudio.

En el estudio es especialmente baja la persistencia en el
caso del REo. No hemos podido encontrar una explicacion a
este hecho a partir de las caracteristicas basales de las pa-
cientes ni de cualquier otro factor. En los Ultimos afios se han
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Figura1 A-C. Persistencia en el tratamiento a 1, 2 y 3 afos (analisis principal y secundario. D. Detallado segln el trata-

miento considerado.

Curvas Kaplan-Meier con estimaciones de la persistencia del tratamiento con acido alendronico (semanal), acido risedro-
nico (semanal), raloxifeno (diario) y ranelato de estroncio (diario). La persistencia se definié como el tiempo sin abando-
no del tratamiento inicial o cambio a otro medicamento, al menos 30 dias después de la dispensacion inicial. Persistencia
expresada en dias de tratamiento.

Comparaciones multiples: acido alendrdnico (semanal) frente a acido risedronico (semanal); LR = 0,04, p = 0,835; acido
alendronico (semanal) frente a raloxifeno; LR = 0,30, p = 0,585; acido risedronico (semanal) frente a raloxifeno (diario);
LR = 0,41, p = 0,525; ranelato de estroncio (diario) frente a acido alendrénico (semanal); LR = 32,9, p < 0,001; ranelato
de estroncio (diario) frente a acido risedrénico (semanal); LR = 38,9, p < 0,001; y ranelato de estroncio (diario) frente a
raloxifeno; LR=51,7, p < 0,001.

introducido farmacos con menor frecuencia de administra-
cion (mensual). No se incluye en nuestro estudio un analisis
especifico para ninguna terapia mensual (acido risedrénico o

acido ibandronico) ya que el tamaiio de la muestra para es-
tos grupos no lo permitio. En todo caso, estudios realizados
en poblaciones diversas con administracion de bisfosfonato
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Tabla 4 Modelo final de regresion logistica. Variables aso-
ciadas a la falta de persistencia en el tratamiento

Variables Beta OR (IC del 95%) p
Demencia 0,490 1,6 (1,1-2,7) 0,037
Fracturas 0,190 1,3 (1,2-1,4) 0,033
Edad, afos 0,024 1,1 (1,0-1,2) 0,001
N = 3.049

IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio; p: significacion
estadistica.

diaria, semanal y mensual, coinciden en mostrar que la ad-
herencia al tratamiento de la OPM es baja, y que en el pri-
mer ano el porcentaje de abandonos se encuentra entre el
30-50%, en la mayor parte de los casos®'%26:27,

En nuestro estudio los factores asociados a la falta de
persistencia en el tratamiento han sido la presencia de de-
mencia, el nUmero de fracturas y la edad. Este aspecto pue-
de ser interpretado por la disminucién del estado cognitivo
que pueden presentar algunos pacientes y que el abandono
del tratamiento posibilita la fractura®. La adherencia al tra-
tamiento es un factor clave para el éxito del tratamiento de
la OP. Asi, en un estudio publicado por Siris et al?® en muje-
res posmenopausicas de mas de 45 anos, a las que se les
habia indicado un bisfosfonato como tratamiento se observé
que, tras 2 afos de seguimiento, aquellas que tomaban el
tratamiento correctamente (que eran el 43%) tenian una re-
duccidn del riesgo de fracturas un 21% superior frente al
grupo de pacientes que no seguian correctamente el trata-
miento. Caro et al obtuvieron cifras similares?. En una revi-
sion de la Colaboracion Cochrane, Haynes et al*® mostraron
que los pacientes toman aproximadamente la mitad de la
medicacion que se les prescribe. Analizando una serie de
intervenciones realizadas para incrementar la adherencia al
tratamiento, en esta revision se encontro que las que tenian
una cierta eficacia a largo plazo eran relativamente comple-
jas de cumplir. Entre estas se incluian la informacion deta-
llada, la automonitorizacion del paciente, el consejo, el
recuerdo telefdnico, el apoyo familiar y el tratamiento psi-
cologico. Sin embargo se concluyd que, en conjunto, los re-
sultados eran mas bien pobres.

Como limitaciones de nuestro trabajo cabe destacar el
posible infrarregistro, propio de los estudios retrospectivos;
el hecho de que el estudio se base en datos de dispensacio-
nes, y una medicacion dispensada no garantiza que el pacien-
te se la tome, lo que puede ocasionar una sobre-estimacion
de los resultados. Ademas, para el analisis de la persistencia
global al tratamiento de la OPM se deberian haber tenido en
cuenta todos los posibles tratamientos prescritos a las pa-
cientes (suplementos de calcio, etc.)?. La principal limita-
cion de los estudios retrospectivos es la dificultad de obtener
datos de calidad. Finalmente, tenemos que anadir que el
motivo de la interrupcion del tratamiento no se registro en
la base de datos, por lo que no se pudo conocer si el motivo
era la falta de adherencia u otro tipo de motivo clinico.

Futuras investigaciones son necesarias para el desarro-
llo de nuevas estrategias terapéuticas, encaminadas a evi-
tar la interrupcion de los tratamientos. En conclusion, la
persistencia en el tratamiento para la OPM en nuestro me-

dio es baja. Seran necesarios mas estudios que permitan
conocer los factores implicados en el abandono del trata-
miento.
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