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El cumplimiento terapéutico es un reto en la practica clinica. Asi, en los tdlti-
mos afios se ha evidenciado que los pacientes con enfermedades crénicas como
la osteoporosis tienen un bajo cumplimiento de la medicacién recomendada.
Recientemente se han identificado los factores que influyen en el cumplimien-
to, destacando aspectos sociales y econémicos, factores relacionados con la en-
fermedad de base y con el propio tratamiento, y por tltimo con las caracteris-
ticas del paciente. En este articulo se revisan estos aspectos, con el interés de
ofrecer una visién global de los factores implicados en el bajo cumplimiento
terapéutico en la osteoporosis.

PALABRAS CLAVE: cumplimiento, osteoporosis.

Compliance with drug therapies is a key point in clinical practice. In the last
years, awareness about the poor compliance with medications in chronic di-
sorders such as osteoporosis has emerged. In addition, most factors that in-
fluence compliance with prescribed medications have been identified. They in-
clude social and economic aspects, illness and treatment related factors as well
as patient characteristics. This article is focused on data concerning the factors
responsible for poor compliance with drug therapies in osteoporosis.
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INTRODUCCION

En los tltimos afios se ha puesto de mani-
fiesto que un problema importante en la
practica clinica es el escaso cumplimiento
terapéutico de los pacientes en las enfer-
medades crénicas, particularmente en las que
cursan de forma silente hasta que se ma-
nifiestan por eventos aislados. La osteopo-
rosis es el prototipo de estas enfermedades
al manifestarse clinicamente por fracturas
por fragilidad, que a menudo se distancian
en el tiempo. Sin embargo, es importante
destacar que el cumplimiento terapéutico
estd influenciado por multiples condicio-
nantes. Asi, la Organizacién Mundial de
la Salud ha identificado la influencia de
distintos factores que incluyen aspectos so-
ciales y econémicos, factores relacionados
con la enfermedad de base y con el propio
tratamiento, y por dltimo con las caracte-
risticas del paciente’.

Desde hace afios se sabe que el cumpli-
miento del tratamiento hormonal en las
mujeres posmenopdusicas es bajo, sin em-
bargo la comunidad cientifica ha sido poco
consciente de que los pacientes siguen de
forma muy irregular el tratamiento con
otros farmacos especificos para la osteo-
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porosis. Como se describe a lo largo de este
articulo el cumplimiento es bajo con to-
dos los fdrmacos utilizados en su trata-
miento, desde los suplementos de calcio y
los moduladores selectivos de los recepto-
res estrogénicos a los bisfosfonatos. En este
contexto el aspecto mds importante es iden-
tificar los factores que influyen en el mal
cumplimiento y, a partir de su identifica-
cién, establecer estrategias para mejorar
este problema sanitario.

CUMPLIMIENTO
TERAPEUTICO
Y TIPO DE ENFERMEDAD

La influencia de la enfermedad de base en
el cumplimiento terapéutico incluye dis-
tintos aspectos. Entre ellos destacan la in-
tensidad de los sintomas y el grado de dis-
capacidad fisica o psicolégica, ademds de
la progresién y gravedad de la enferme-
dad. Pero el impacto de estos factores de-
penderd de la percepcién del paciente en
cuanto al riesgo y a la prioridad e impor-
tancia que dé a seguir adecuadamente el
tratamiento’.

Cuando se analiza el cumplimiento en fun-
cién del drea terapéutica los resultados son
discordantes. Asi, Claxton et al hallaron
un cumplimiento muy similar entre las
distintas dreas terapéuticas, oscilando en-
tre un 80% para las enfermedades oncold-
gicas a un 70% en la epilepsia, y s6lo un drea
terapéutica de las 10 analizadas, la respi-
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ratoria, tenfa un cumplimiento terapéuti-
co distinto y muy inferior®. Sin embargo,
cuando otros autores analizan este aspec-
to en distintas enfermedades crénicas ob-
tienen una cifra global cercana al 50%, y
cuando el cumplimiento se analiza sélo en
enfermedades crénicas asintomdticas des-
tacan distintos aspectos: casi un 20% de
los pacientes no llegan a adquirir el f4r-
maco, generalmente porque creen que no
lo necesitan; un 30-40% lo toman de for-
ma irregular con «vacaciones» mas o me-
nos prolongadas y un 5-10% tienen unos
porcentajes muy bajos de cumplimiento?.
Si el andlisis se traslada al campo de la os-
teoporosis y se evalda con los distintos far-
macos utilizados en la practica clinica, los
porcentajes de cumplimiento oscilan en-
tre un 70% y menos de un 50%, segin los
distintos estudios y encuestas de socieda-
des cientificas™. En el contexto de esta en-
fermedad destaca que los pacientes con an-
tecedentes de fracturas por fragilidad
tienden a ser mds cumplidores que los pa-
cientes sin historia de fracturas, con unos
porcentajes de cumplimiento del 54 y 48%,
respectivamente®,

CUMPLIMIENTO
TERAPEUTICO Y REGIMEN
DE ADMINISTRACION

Los pacientes con una enfermedad crénica
suelen precisar mds de una medicacién, po-
tencialmente varias veces al dia, durante
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periodos prolongados de tiempo. La co-
morbilidad incrementa el nimero de fdr-
macos y, por tanto, de tomas. Ademds, las
condiciones de su adecuada administra-
ci6n, con horarios fijos, requieren un dfa a
dfa de acuerdo con las dosificaciones de
los firmacos. Es por ello que los regimenes
de medicacién que implican una elevada
frecuencia de toma diaria del firmaco se
asocian a un peor cumplimiento terapéu-
tico”®. Un estudio que analiza los resulta-
dos de 76 articulos que evaldan el cum-
plimiento, en funcién del régimen de
dosificacién de la medicacién segin una
pauta de una vez, dos veces, tres veces o 4
veces al dia, concluye que el nimero de
dosis diarias del firmaco se relaciona de
forma inversa con el cumplimiento. Asi,
aunque este estudio no se refiere a la me-
dicaci6n utilizada en la osteoporosis, mues-
tra que hay una variacién del 40 al 74%
cuando la administracién diaria del fdr-
maco es de 4 veces a una vez al dfa’. Es-
tos resultados son similares a los descritos
en otra revision que incluye distintos ana-
lisis de cumplimiento. Entre ellos destaca
un estudio del cumplimiento con las mis-
mas pautas de dosificacién a las del estu-
dio previo, pero con firmacos antidepre-
sivos. El régimen de 4 administraciones
diarias se asociaba a un mal cumplimien-
to del 70%, que pasaba a ser del 60%,
30% y 20% cuando la administracién era
de tres, dos o una vez al dfa®. En conjun-
to, la mayoria de estudios coinciden en
mostrar que el cuamplimiento terapéutico
es peor a medida que aumenta el nlimero
de tomas diarias del firmaco.

En los dltimos afios se han introducido re-
gimenes terapéuticos de administracién
semanal en el tratamiento de la osteoporosis.
Aunque existen escasos estudios que com-
paren el grado de cumplimiento y de ad-
herencia con estos regimenes terapéuticos
en la practica clinica, en la mayoria de ellos
se ha observado que el cumplimiento y la
adherencia son algo superiores con la ad-
ministracién semanal que con la diaria.
Asi, cuando se compar6 el grado de adhe-
rencia en 1.273 pacientes que seguian el
régimen diario con el de 7.092 pacientes
que seguian tratamiento semanal, la ad-
herencia al tratamiento diario con bisfos-
fonatos fue del 53,8% mientras que con
el semanal fue del 62,5%°. Otro estudio
que comparaba el cumplimiento y la per-

sistencia entre las formulaciones diarias y
semanales de bisfosfonatos en 2.741 mu-
jeres hall6 unos resultados similares, de
forma que el cumplimiento con el régi-
men de administracién diaria era del
57,6%, mientras que con la administra-
cién semanal el cumplimiento era del
69,2%. Ademds, las pacientes en régimen
semanal tenfan una persistencia terapéu-
tica mds prolongada'®. Recientemente,
otros autores han vuelto a analizar el im-
pacto de la frecuencia de dosificacién con
bisfosfonatos, y nuevamente hallan que las
pacientes que siguen un régimen tera-
péutico semanal tienen una mejor adhe-
rencia, pero los porcentajes son bajos en
ambos grupos, de forma que sélo alrededor
de un tercio de las pacientes con dosifica-
cién diaria y menos de la mitad de las que
siguen una dosificacién semanal tienen
una adherencia adecuada''. Por tltimo, y
apoyando estos datos, un documento de la
International Osteoporosis Foundation, basado
en una encuesta realizada a pacientes de
distintos paises de Europa, resaltaba que
casi un 80% de los pacientes que toman
bisfosfonatos en dosificacion diaria y has-
ta un 60% de los que reciben dosificacién
semanal discontintan el tratamiento durante
el primer afio’.

CUMPLIMIENTO
TERAPEUTICO
Y TIPO DE FARMACO

Los fdrmacos para el tratamiento de la os-
teoporosis incluyen los suplementos de
calcio, los antirresortivos o anticatabdli-
cos, los osteoformadores o anabdlicos y otra
clase de fidrmacos de probable accién dual.
La mayoria de estudios de cumplimiento
terapéutico se han realizado con los f4r-
macos antirresortivos como los bisfosfo-
natos, el raloxifeno y la terapia hormonal.
Ademds, hay algin estudio aislado que
también incluye el cumplimiento de los
suplementos de calcio.

Un estudio realizado en poblacién cana-
diense que analizaba el impacto del cum-
plimiento terapéutico en la practica clini-
ca, con 8 farmacos especificos para la
osteoporosis en 11.249 mujeres, destacé
que menos de la mitad de las pacientes eran
buenas cumplidoras (> 80% de la medi-
cacién)®. Sin embargo este estudio, que
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evaluaba las prescripciones entre 1996 y
2001, no incluy6 las formulaciones sema-
nales de bisfosfonatos ni los fdrmacos de
posterior aplicacién y, por tanto, no abor-
dé el problema del cumplimiento con to-
dos los regimenes terapéuticos disponibles
en la actualidad. Esta consideracién es im-
portante, pues como se describe previa-
mente en este articulo, el régimen de bis-
fosfonatos en administracién semanal se
asocia a un mejor cumplimiento y a una
persistencia terapéutica mas prolongada.
Otro estudio similar realizado en EE. UU.
entre 1998 y 2001 analizé el cumplimiento
con bisfosfonatos, raloxifeno y tratamien-
to hormonal en mds de 50.000 mujeres en
«el mundo real» de la prictica clinica. El
cumplimiento durante el primer afio fue
inferior al 25% para todos los farmacos.
Analizando los datos por grupos de f4r-
macos s6lo el 24% de pacientes que habi-
an iniciado tratamiento con bisfosfonatos
lo continuaban de forma ininterrumpida
al aflo, y el porcentaje era atn inferior con
raloxifeno, del 17,9%. Los pacientes en
tratamiento con raloxifeno eran menos cum-
plidores que los pacientes en tratamiento
con estrégenos administrados aisladamen-
te o con bisfosfonatos'?. En relacién con el
tratamiento con raloxifeno, destaca un es-
tudio prospectivo realizado en un grupo
reducido de mujeres con osteoporosis pos-
menopdusica, que evaluaba la adherencia
y persistencia con este firmaco, utilizan-
do dos estrategias: la monitorizacién de
una enfermera entrenada asociada o no a
la determinacién de marcadores dseos y la
ausencia de monitorizacion. En este alti-
mo grupo la adherencia a raloxifeno fue
baja (< 75%) en el 58% de las pacientes'?.
El cumplimiento terapéutico de los su-
plementos de calcio y vitamina D ha sido
menos estudiado, pero segin afirman Fa-
rrerons et al en una revisién reciente, no
parece diferir mucho del observado con los
bisfosfonatos o el raloxifeno'*. Quizés por
el impacto del estudio cabe resaltar la ad-
herencia a los suplementos de calcio y vi-
tamina D observados en el estudio WHI.
En éste, realizado en 36.282 mujeres
de las cuales 18.176 recibifan 1.000 mg de
carbonato cdlcico y 400 UI de vitamina
D, al dfa, el indice de adherencia, defini-
do por la toma del 80% o mds de los su-
plementos, fue del 60 al 63% durante los
tres primeros afios del estudio®.
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Nuestro grupo realizé un estudio en el
2001 que analizaba la adherencia a distin-
tos tratamientos de la osteoporosis, valo-
rada por diversos métodos como la comu-
nicacién de autocumplimiento y el test de
Morisky. La adherencia se situaba entre el
86,7 y el 66,3%, segtn el método utiliza-
do. Un aspecto a destacar fue que el fér-
maco que con mayor frecuencia dejaban de
tomar las pacientes era el calcio asociado o
no a vitamina D y el principal motivo de
abandono en este caso era el olvido'®.

CUMPLIMIENTO
TERAPEUTICO,
CARACTERISTICAS
Y PREFERENCIAS
DEL PACIENTE

La edad avanzada del paciente y la toma
de numerosos firmacos, a raiz de comor-
bilidad, son habitualmente considerados
indicativos de un peor cumplimiento te-
rapéutico. Sin embargo, no todos los es-
tudios coinciden en apoyar estos datos.
Asi, estudios realizados en grupos amplios
de poblacién osteoporética hallaron que
la edad no se asociaba a variaciones en el
cumplimiento, o incluso que los pacien-
tes de edad mds avanzada tenfan un me-
jor cumplimiento terapéutico'?. Sin em-
bargo, un estudio realizado en més de 2.500
mujeres con 0Steoporosis posmenopausi-
ca que analizaba el cumplimiento tera-
péutico con bisfosfonatos en pacientes ma-
yores o menores de 65 afios hallé que los
pacientes mayores tenfan un peor cum-
plimiento del tratamiento con bisfosfona-
tos que los individuos mds jévenes, aun-
que no habfa diferencias significativas en
la persistencia'®. La comorbilidad tenfa
unos efectos variables en funcién de los
firmacos utilizados'?. Asf, siguiendo la te-
orfa general, los pacientes con un mayor
namero de medicacién concomitante con
mayor frecuencia discontinfian el trata-
miento con bisfosfonatos'®.

Un aspecto importante que se ha de con-
siderar son las expectativas del paciente
referidas a los resultados del tratamiento y
sus preferencias en funcién de las caracte-
risticas del firmaco y su posologfa. En este
sentido, ya en 2002 se public6 un estudio
que mostraba que un 86,4% de pacientes
preferfan una dosificacién semanal del far-
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maco frente a un 9,2% que preferfan una
dosificacién diarial’. Ademds, en otro es-
tudio que se realiz6 en mujeres de 19
pafses que segufan tratamiento con bis-
fosfonatos, la opinién general fue que la
dosificacién semanal, ademds de ser me-
jor aceptada, facilitarfa la persistencia en el
tratamiento'®.

Por dltimo, cuando se analizan las encuestas
realizadas a los pacientes en distintos pa-
ises europeos, destaca la uniformidad de
las respuestas. El informe de la Internatio-
nal Osteoporosis Fundation (IOF), que ana-
liza la percepcién del paciente referida al
cumplimiento y a la adherencia al trata-
miento de la osteoporosis, resalta la falta de
interrelacién entre el médico y la pacien-
te, ademds de la escasa motivacién que tie-
ne la paciente para seguir el tratamiento
recomendado’.

CONSIDERACIONES FINALES

No deja de sorprender el escaso cumpli-
miento de los farmacos que se recomien-
dan a los pacientes con osteoporosis. Por
ello, la comunidad médica debe concienciarse
de este problema de la prictica clinica. Se
han perfeccionado los métodos de identi-
ficacién del paciente con mayor riesgo de
fractura y disponemos de firmacos con ca-
pacidad para reducir este riesgo. El esfuerzo
del médico para la asistencia del paciente
es importante y el gasto sanitario es ele-
vado, pero si el paciente no toma la medi-
cacién toda esta inversién de recursos estd
desaprovechada. Probablemente influyen
multiples factores, pero una estrategia para
mejorar el cumplimiento es la simplifica-
cién de los regimenes terapéuticos que re-
duce la frecuencia de administracién de las
dosis, como podrian ser una dosificacién
mensual o anual y, por descontado, un pun-
to clave es una mayor interrelacién entre
el personal sanitario y el paciente.
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