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RESUMEN.

La problemética de la adherencia a los tratamientos sigue siendo un tema que
no se ha solucionado en la practica actual. Existen multitud de variables que
pueden hacer que los pacientes no sean constantes en el tratamiento, sobre
todo en enfermedades cronicas. Este es el caso de la hipertension, donde el
problema se agrava por ser una enfermedad silente, en la que las tasas de
adherencia no superan el 50%. A pesar de que se han realizado estudios
evaluando dicha adherencia, apenas se han realizado desde la Farmacia
comunitaria y en pacientes que acuden de manera regular a recoger su

medicacion.

En este estudio se intenta identificar cuéles son los factores que llevan a
abandonar el seguimiento del tratamiento antihipertensivo de los Antagonistas
de Receptores de Angiotensina Il (ARA-II), relacionando las distintas variables
gue pueden influir en pacientes que han acudido a recoger la medicacion a su
Farmacia comunitaria durante las ultimas tres dispensaciones. Ademas del
andlisis de las variables clinicas y sociodemograficas, se estudia si se ha
producido algin cambio en la bioapariencia del tratamiento (color, tamafio o

forma) o el cartonaje en las dispensaciones previas.

Se obtienen resultados significativos en la medida de la adherencia segun su
asociacion con diversas variables, como la edad de los pacientes, si han
sufrido alguna modificacién en el tratamiento o si conocen la medicacion que
toman. Todos estos datos pueden ayudar a la comunidad médica a avanzary a
abordar los problemas principales que presentan los pacientes en estos casos.
Asi mismo, se abre una puerta a futuras investigaciones y a una concienciacion
de los profesionales de la salud, concretamente a los Farmaceuticos
comunitarios, ya que son la primera linea de contacto que poseen los pacientes
y los responsables de la dispensacion de los tratamientos a los que estan

sujetos.



INTRODUCCION

La adherencia al tratamiento es uno de los grandes problemas a los que la
medicina tiene que hacer frente. Ya en 2003, la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) advertia del grave riesgo que supone el incumplimiento de los
tratamientos, sobre todo los realizados a largo plazo en enfermedades
crénicas’. Analizando estudios se observa que la adherencia al tratamiento es
de solo el 50% en paises desarrollados y son datos que alarman a la
comunidad médica’. El hecho que se produzca el incumplimiento en la mayoria
de pacientes cronicos revierte en su salud, ya que no se obtienen todos los
beneficios que los farmacos proporcionan y, ademas, reduce la calidad de vida
de los pacientes debido a la aparicion de diversas complicaciones médicas.
Estos hechos no influyen negativamente sélo en la salud del paciente sino que
suponen un gasto extra en los presupuestos generales sanitarios de los paises
debido a las numerosas intervenciones a las que pueden verse sometidos,
costosas en su gran mayoria, o frecuentes hospitalizaciones. Entre las
numerosas enfermedades crénicas, las que son susceptibles de incumplimiento
son los trastornos mentales, el VIH/sida y la hipertensién®. En esta dltima nos

vamos a centrar en este estudio.

Actualmente, la hipertension es una de las enfermedades con mas incidencia a
nivel mundial, tanto en paises desarrollados como en vias de desarrollo?, con
datos de la OMS de alrededor de 1 de cada 5 adultos, y se prevé que este
niimero aumente en 2025°. Al afio supone 9,4 millones de defunciones en el
mundo por el desarrollo de otras patologias debidas a la hipertensién®. Estas
patologias bien pueden ser accidente cerebrovascular, insuficiencia renal,
ceguera, infarto de miocardio, insuficiencia cardiaca y aneurismas®.
Normalmente es una enfermedad asociada a la edad adulta, con porcentajes
altos de incidencia en mayores de 60 afos. Sin embargo, el estilo de vida
actual y el aumento de obesidad en nifilos muestra, cada vez mas, signos de
esta patologia en adolescentes y jovenes, lo que alarma a los profesionales de

la salud asi como a las instituciones de Salud Publica de los paises.



Entre las causas mas frecuentes de hipertension se encuentran el tabaquismo,
la ingesta alta de sal, alcoholismo, enfermedades como la diabetes y la
obesidad o bien causas intrinsecas debidas a antecedentes familiares.
Independientemente del origen (excepto por este ultimo), el tratamiento se
centra en dos actuaciones: primeramente se valoran las medidas higiénico-
dietéticas y, finalmente, si estas no funcionan, se recurre a la terapia
farmacoldgica. Los cambios en el estilo de vida a menudo arrojan resultados
positivos en cuanto a la mejora de la tension arterial, bien adoptando
alimentacion saludable, disminuyendo el sedentarismo, eliminando el
tabaquismo y la ingesta de alcohol y sobre todo, consumiendo sal en menor
medida®. Si estas actuaciones no son suficientes para abordar el problema,
entre la terapia farmacologica se encuentran multitud de grupos de farmacos
capaces de disminuir los niveles de tension sanguinea del paciente, como beta-
blogueantes, bloqueantes de canales de calcio, alfa-bloqueantes, diuréticos o
farmacos que intervienen en el sistema renina-angiotensina, siendo estos
altimos el tema de este estudio. Debido a que esta enfermedad no posee
sintomatologia clara, la adherencia al tratamiento suele ser baja. Los pacientes
no tienen conciencia de su enfermedad y son susceptibles al abandono de la

terapia si no se incide en la importancia de la misma.

Una investigacion realizada sobre la adherencia al tratamiento antihipertensivo
en 2012 en Queen Mary University of London refiere que un tercio de los
pacientes con antecedentes de infarto de miocardio y la mitad de los pacientes

sin antecedentes de infarto, no son adherentes al tratamiento a largo plazo®.

Si se analiza ademas la adherencia a cada uno de los farmacos prescritos para
esta patologia, se muestran resultados un tanto dispares. En un estudio
realizado en Hospital européen Georges-Pompidou en Francia, se obtuvo que
la no adherencia a la terapia combinada con diversos farmacos prescritos para
hipertension (ETB,; evidence-based treatment, un tratamiento que combina
beta-bloqueantes, estatinas, aspirina o clopidogrel e inhibidores del enzima
convertidora de angiotensina) aumenta significativamente (50% de pacientes

no adherentes) frente a la terapia con un solo farmaco®. Sin embargo, si se



analizan los resultados del estudio realizado en Canada en 2009, en el que
también se estudiaba la adherencia a farmacos individualmente y en
combinacion, se observd que la diferencia entre la adherencia a uno y otro
tratamiento no era significativa®. Valorando estos resultados, se debate en el
ambito cientifico qué terapia es la mas acertada. De acuerdo con las
recomendaciones del Seventh Report of the Joint National Committee on
Prevention, Detection, Evaluation and Treatment of High Blood Pressure
(JNC7), es preferible la terapia combinada en pacientes con una presion
sanguinea elevada (alrededor de 20 mmHg en la presion sistdlica y 10 mmHg
en la presion diastdlica), sin embargo no se recomienda en pacientes de edad
avanzada®. Ademas se considera que esta terapia multiple conlleva un alto

riesgo de padecer numerosos efectos adversos®.

Si nos centramos en la terapia individual, uno de los grupos farmacologicos
mas prescritos son los antagonistas de receptores de angiotensina Il (ARA-II).
En este amplio grupo se encuentran farmacos como Losartan, Valsartan,
Olmesartan, Telmisartan, Candesartdn e Irbesartan, cominmente conocidos
como sartanes y que se encuentran combinados, en muchas ocasiones, con
diuréticos tiazidicos. Se puede observar su efectividad en el estudio publicado
en 2010 por University of Antwerpen (Bélgica) en el que, tras un seguimiento
de pacientes con factores de riesgo cardiovasculares (dislipemia, fumadores y
diabéticos), se obtuvo que el porcentaje de pacientes con un riesgo alto de
padecer enfermedad cardiaca disminuy6 significativamente, de un 45% a un

24,7% administrando alguno de estos farmacos, en 90 dfas’.

Como bien se ha nombrado antes, existe un amplio abanico de posibilidades
de tratamiento, entre los que encontramos los medicamentos de marca y los
genéricos. Segun The European Medicines Agency (EMA), un medicamento
genérico es aquel que se ha desarrollado para ser igual que el “medicamento
de referencia”, es decir, aquel que primeramente obtuvo la autorizacion para
ser comercializado®. Los genéricos contienen los mismos principios activos que
los medicamentos de referencia y su uso es el mismo, sin embargo su

apariencia, tanto externa como interna, el nombre, su presentacibn o sus



excipientes pueden ser distintos al de referencia. Son sujetos a una serie de
pruebas que deben demostrar la similitud entre ambos. Estas pruebas se
denominan estudios de bioequivalencia y son necesarios Unicamente para los
farmacos cuya absorcion se realiza antes de ser liberados al torrente
sanguineo®. A pesar de que el medicamento de referencia haya sido sometido
a estudios de seguridad tras su comercializacion, no exime al genérico de la
realizacion de estas pruebas. Son objeto de sistemas de control tras su

autorizacion y de inspecciones reguladoras y de calidad®.

La gran mayoria de pacientes suelen distinguir sus tratamientos segun la forma
o color del comprimido que toman, es por ello por lo que, cambios de farmacos
pueden llevar a confusion y disminuir alin mas la adherencia al tratamiento. En
este tema se ha interesado Food and Drug Administration of U.S. (FDA), la cual
puntualiza que no es obligatorio fijar una misma apariencia entre el
medicamento genérico y el de referencia, sin embargo recomiendan mantener
unas pautas de igualdad entre los mismos para no dificultar la toma en los
pacientes®. John R. Peters, médico revisor en The Center of Drug Evaluation
and Research’s Office of Antimicrobial Products, describe el incremento de
errores de medicacion en pacientes que han sufrido algin cambio en la
apariencia fisica de sus tratamientos'®. La igualdad de apariencia entre
farmacos se denomina bioapariencia y su utilizaciéon da lugar a controversias
en el ambito industrial debido a que, las empresas poseedoras de la patente en
un primer momento buscan la exclusividad de su producto y la fidelizacion de
los pacientes™. Concretamente en Espafia, un estudio realizado en la
Comunidad de Madrid en 2015 concluye que en nuestro Sistema Nacional de
Salud no se posee de una regulacién muy estricta sobre esto y que es muy
comun el cambio de medicacion, sin tener en cuenta que la no bioapariencia de
estos farmacos puede dar lugar a confusiones en los pacientes, lo que
aumenta notablemente el incumplimiento del tratamiento®. Segun la legislacién
vigente (Ley 29/2006 del 26 de Julio de 2006) el farmacéutico esta autorizado a
realizar una sustitucion si el medicamento a dispensar es de menor precio que
el medicamento prescrito y siempre manteniendo idéntica composicion

cualitativa y cuantitativa en principios activos, forma farmacéutica, via de



administracion, dosificacién y presentacion, bien sean genéricos o de marca,

sin hacer mencién a la bioapariencia de los mismos*2.

Existen paises donde el sistema de dispensacion es muy distinto. En EE.UU. o
Reino Unido los medicamentos retirados con receta son preparados en botes o
blister independientes de los de partida, facilitando las dosis exactas que el
paciente necesita para ese periodo™®. Por lo que, en estos casos, ya no seria
posible la identificacion del farmaco por su cartonaje, todo lo contrario a lo que
sucede en Espafia, donde una gran mayoria de pacientes reconocen sus
tratamientos por la apariencia externa del cartonaje o el nombre del

medicamento.

En esta situacion la Farmacia Comunitaria juega un papel crucial, centrdndose
en el seguimiento del paciente y en la posible no adherencia a este nuevo
medicamento dispensado. Es donde se realiza la primera toma de contacto
entre el paciente y el medicamento y donde se volvera a producir en las
siguientes dispensaciones, por lo que el farmacéutico debe cumplir su funcién
de aclarar cualquier duda que pudiera surgir al paciente y percibir los
problemas que pudiesen aparecer en el tratamiento, ain mas tratandose de
farmacos antihipertensivos, cuyos porcentajes de incumplimiento suelen ser

elevados.

Se encuentran disponibles multitud de estudios relacionados con la adherencia
a los tratamientos antihipertensivos, examinando cada uno de los grupos
farmacoldgicos utilizados para ello. No obstante la problemética de la
bioapariencia de los farmacos de este grupo no ha sido estudiada muy a fondo
en la sociedad actual. Existen dos estudios que ahondan en el tema de la
bioapariencia'®*®. En ambos estudios se evalué el impacto del cambio en la
apariencia de un medicamento en la retirada o no de dicha medicacion en la
siguiente prescripcion. Para ello, utilizaron la base de datos HealthCore
Integrated Research Database (HIRD)15 y son, por tanto, estudios realizados
en EE.UU. que han evaluado la influencia del cambio de la apariencia de un
medicamento en el cumplimiento terapéutico (definido como tal si el paciente

acude a la Farmacia Comunitaria a recoger su medicacion). No obstante, no se



ha evaluado el impacto en la adherencia al tratamiento en aquellos pacientes
que recogen la medicacion. Por otro lado, no se ha estudiado el impacto en el
cambio de cartonaje en la adherencia al tratamiento, ya que en EE.UU los

medicamentos se prescriben por unidosis.

Teniendo en cuenta todo lo anterior y centrdndonos en el momento actual, en
el que se dispone de una variedad tan amplia de farmacos antihipertensivos, en
el que la dispensacion de genéricos esta a la orden del dia y en el que los
cambios de medicacion en la dispensacion son tan habituales, es importante
analizar el impacto del cambio de bioapariencia en la adherencia al tratamiento
antihipertensivo, centrdndonos en el seguimiento del tratamiento en pacientes
denominados como cumplidores. Los ARA-Il son antihipertensivos bien
valorados, siempre y cuando la adherencia al tratamiento sea total. Es por esto
por lo que son necesarios estudios en los que se combine su eficacia, la
adherencia a los mismos y qué ocurre si existe un cambio de medicamento
(marca, color, forma...). En todo ello el farmacéutico es fundamental y puede
sacar a la luz resultados fiables que combinen todas las variables y que

representen a la poblacion de nuestro pais.

El objetivo de este estudio se centra, por tanto, en la evaluacién de las
variables sociodemograficas y clinicas de los pacientes, asi como la influencia
del cambio en la apariencia de un medicamento (asi como en el impacto del
cambio en el cartonaje) en la adherencia al tratamiento antihipertensivo ARA-II

en pacientes que acuden a recoger la medicacién a la Farmacia Comunitaria.

METODOS.

Se realizé un estudio de cohortes con seguimiento prospectivo de dos meses
de duracion. El objetivo central es evaluar la adherencia al tratamiento con
ARA-II teniendo en cuenta la posible influencia de la bioapariencia del
medicamento y su apariencia exterior (cartonaje), ademas de tener en cuenta

factores sociodemograficos y factores asociados a la adherencia.

Se realiz6 una primera visita (0 visita basal) en la que el paciente era incluido

en el estudio. En esa visita se recogian los datos relacionados con la



adherencia, variables clinicas y sociodemogréaficas del paciente y si se habia
producido algun cambio en el tratamiento en las tres ultimas dispensaciones.
Se realizaron dos visitas en los siguientes dos meses para evaluar si habia

habido cambios tanto en el tratamiento como en la adherencia.

Se obtuvieron datos de 13 oficinas de Farmacia distribuidas por la provincia de
Alicante, colaboradoras de la asignatura Estancias de Farmacia de la
Universidad Miguel Hernandez y que, ademés, cumplian con los siguientes
requisitos: aceptacion del farmacéutico titular a participar en el estudio,
disponer de al menos 15 pacientes en tratamiento con ARA-Il en las dltimas
tres dispensaciones y disponibilidad para llevar a cabo el seguimiento durante
dos meses y realizar las entrevistas durante dicho periodo. Los sujetos (n =
112) eran pacientes habituales de la oficina de Farmacia, de ambos sexos,
entre 30 y 95 afios y cuya medicacion incluia antihipertensivos ARA-II con al
menos tres meses de tratamiento previo, en los que la dispensacion era
realizada mediante receta electrénica (registro de datos al que se tiene acceso
desde la Farmacia comunitaria). Los antihipertensivos ARA-II incluidos son:

Candesartan; Candesartan/Hidroclorotiazida; Valsartan;
Valsartan/Hidroclorotiazida; Telmisartan; Telmisartan/Hidroclorotiazida;
Irbesartan; Irbesartan/Hidroclorotiazida; Olmesartan;

Olmesartan/Hidroclorotiazida; Eprosartan; Losartan. Los criterios de exclusién
fueron: personas con discapacidades fisicas o psiquicas severas que
presentaban alguna imposibilidad para completar los cuestionarios, ceguera
asociada a sordomudez, incapacidad cognitiva por enfermedad psiquiatrica o
personas que no eran autdbnomas en su administracion de medicamentos. Tras
haberse comunicado todo lo relacionado sobre el procedimiento, aquellos que

aceptaron participar debieron firmar el consentimiento informado.

El tamafio muestral de este estudio se realizd en base a la bioapariencia de los
medicamentos. Cada farmacia debia incluir 15 pacientes que cumplieran los

siguientes criterios:

e 5 pacientes cuya medicacion haya mantenido la misma forma

farmacéutica durante los 3 meses previos.



e 5 pacientes cuya medicacion haya sido modificada a otra bioaparente en
alguna de las tres dispensaciones previas (cambio solo en el cartonaje).

e 5 pacientes cuya medicacion haya sido modificada a otra no bioaparente
en alguna de las tres dispensaciones previas (cambio en el cartonaje y

la apariencia del tratamiento).

En la visita basal se obtuvieron los siguientes datos completando un

cuestionario que incluia todas las variables a analizar.

La variable dependiente se define como adherencia a ARA-II. La evaluacién de
la misma se realiz6 mediante dos test, concebidos primeramente para la
valoracion del cumplimiento terapéutico en pacientes con hipertension arterial
(HTA): Test de Morisky-Green y Test de Batalla’’. El primero consiste en una
serie de 4 preguntas a las que corresponden las respuestas si/no, que reflejan
si el enfermo adopta o no actitudes favorables en relacién a su tratamiento y

proporciona informacién sobre las causas. Estas preguntas son®’:

1. ¢Olvida alguna vez tomar la medicacion para tratar su enfermedad?
2. ¢Es cuidadoso con la hora a la que debe tomarla?
3. Sise encuentra bien, ¢ deja de tomarla?

4. Sise encuentra mal, ¢ deja de tomarla?

Se considera un paciente cumplidor cuando responde de forma correcta a las 4
preguntas (No/Si/No/No)*’.

El test de Batalla analiza el grado de conocimiento de la enfermedad por el
paciente. A mayor conocimiento, mayor cumplimiento del tratamiento. Consta

de 3 preguntas relacionadas con la enfermedad*’:

1. ¢Esla HTA una enfermedad para toda la vida?
2. ¢Puede controlarse con dieta y/o medicacién?
3. ¢Sabria decir dos o mas 6rganos que puedan resultar afectados por una

presion arterial elevada?
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Las variables independientes fueron reflejadas en el cuestionario mediante una
serie de preguntas realizadas a los sujetos. Estas variables fueron

sociodemogréficas, clinicas y el tipo de cambio en el tratamiento.

Variables sociodemograficas: edad, sexo, nacionalidad y nivel educativo.
Variables clinicas: conocimiento del nombre del medicamento
dispensado, la funcién del mismo y la posologia que lo determina;
tiempo desde el inicio del tratamiento; forma de reconocer el
medicamento; forma de conservacion del medicamento; otras
enfermedades cronicas y otros medicamentos que toma de manera
concomitante y adherencia a los mismos.

Bioapariencia: a partir del registro de los datos del paciente, se accedio
a las tres ultimas dispensaciones y se clasificé segun si hubo cambios
en los ultimos 3 meses a tratamiento bioaparente, a tratamiento no
bioaparente o sin cambios. Para la clasificacion de dichas formas se
disponia de una guia, donde los medicamentos sujetos a este estudio
estaban organizados segun principio activo y dosis y, dentro de cada
farmaco, los laboratorios y marcas agrupados segun la bioapariencia o

no entre ellos.

Los cuestionarios fueron realizados tras la dispensacion de la medicacion a los
sujetos, en una zona de atencién personalizada. A continuacion se tomaron
dos medidas de presién arterial como medida del impacto de la adherencia en

la salud del paciente.

-Finalmente se pacto la fecha de una segunda visita (Visita 2) en la que el
paciente debia volver a la Farmacia Comunitaria con la caja que se habia
dispensado en la visita basal. Ademas de ello, se solicitaron los nimeros de
teléfono para realizar un recordatorio de dicha cita. Este procedimiento fue
repetido en la tercera visita (Visita 3).

-Visitas 2 y 3. En estas dos visitas se evaluaba la adherencia al tratamiento

mediante la realizacion del Test de Morisky-Green. Asi mismo, el farmacéutico
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procedia con la toma de dos medidas de presion arterial y un recuento de
comprimidos desde la ultima dispensacion.

Ademas de las variables, se cumplimentaron los datos del tratamiento de
inclusion: nombre del medicamento dispensado, principio/s activo/s, dosis y

codigo nacional, tanto en la primera visita como en las posteriores.

ANALISIS DE LOS DATOS.

Todos los datos fueron informatizados de manera andnima. La precision
estadistica se determind mediante el calculo de intervalos de confianza del
95% utilizando el método apropiado segun el tipo de medicion y los datos
disponibles. Todos los analisis se realizaron con el programa estadistico SPSS
IBM version 22.0.

Se realiz6 un analisis descriptivo de todas las variables cualitativas del estudio,
mediante el célculo de la mediana y el rango intercuartil (0 media y desviacion
estandar segun la distribucion). La frecuencia total y frecuencia relativa de cada
categoria y los intervalos de confianza del 95% se calcularon para las
proporciones. Se evalud la asociacion entre cada una de las variables
independientes con la variable final (adherencia al tratamiento medida por cada
uno de los métodos utilizados, aunque se consider6 la prueba de Morisky-

Green como el método de referencia para la evaluacion de la adherencia).
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RESULTADOS.

En la visita basal se incluyeron un total de 112 pacientes, distribuidos en 12
Farmacias comunitarias seleccionadas. De estos, como se observa en la
Figura 1, se incluyeron 107 pacientes en la primera visita (4,5% de pérdidas) y
en la segunda visita un total de 90 pacientes (15,9% de pérdidas respecto a la

primera visita).

Figura 1. Recuento de pacientes vélidos y perdidos durante el
seguimiento.
Al inicio 112 pacientes
5 pacientesperdidos
Primera visita 107 pacientes
17 pacientes perdidos
Segunda visita 90 pacientes

1) Resultados descriptivos.
La Tabla 1 muestra las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes
incluidos en este estudio. Un 41,1% de los participantes son hombres mientras
qgue el 58,9% son mujeres. Se analizé la edad teniendo en cuenta el percentil
intercuartilico, lo que resultdé en rangos de menores de 58 afios (22,3%), de 58
a 68 anos (26,8%), de 68 a 75 afos (19,6%) y mayores de 75 afos (22,3%). El
nivel educativo variaba entre pacientes sin estudios, con un valor del 16,1%,
pacientes con estudios primarios, con un valor del 42,0% y pacientes con
estudios secundarios o universitarios, con un valor del 33,9%. La gran mayoria
de patrticipantes fueron de nacionalidad Espafola, siendo solo un 0,9% de los

participantes de otra nacionalidad.
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas de los pacientes incluidos en el
estudio.
Variables n=112| Porcentaje
Sexo Hombre 46 41,1%
Mujer 66 58,9%
Total 112 100,0%
< 58 afios 25 22,3%
58 - 68 afos 30 26,8%
Edad —
68 - 75 anos 22 19,6%
> 75 afos 25 22,3%
Total 112 100,0%
Sin estudios 18 16,1%
Nivel educativo |Estudios primarios 47 42,0%
Estudios secundarios/universitarios 38 33,9%
Total 103 92,0%
Perdidos 9 8,0%
, , Espafola 111 99,1%
Nacionalidad
Otra 1 0,9%
Total 112 100,0%

En la Tabla 2 se pueden encontrar las caracteristicas clinicas de los pacientes
en las que se observa que un 80,4% de los pacientes no habian padecido
previamente un evento cardiovascular. Ademas, se analizaron las
caracteristicas que conocen los pacientes sobre su tratamiento
antihipertensivo. El 75,0% de los participantes sabia reconocer el nhombre del
medicamente, el 92,0% la preparaba él mismo y el 90,2% tomaba algun otro
medicamento para otra/s patologia/s diagnosticadas. La mayoria supo
contestar sobre la utilidad del medicamento (93,8%) y, observando la duracion
del mismo, se obtuvieron tres rangos de analisis: menos de un afio con
tratamiento antihipertensivo (19,6%), de 1 a 5 afos (37,5%) y mas de 5 afios
(34,8%).
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas y de la medicacion de los pacientes incluidos

en el estudio.
. n=
Variables P taj
112 orcentaje
; Alguin nto cardi lar Si 17 15,2%
¢Algan evento t?a iovascula No 90 80.4%
previo?
Ns/Nc 3 2, 7%
Total 112 100,0%
¢, Conoce el nombre del Si 84 75,0%
medicamento? No 26 23,2%
Total 110 98,2%
Perdidos 2 0,8%
¢ Conoce la utilidad del Tension 105 93,8%
medicamento? No sabe 6 5,4%
Total 111 99,1%
Perdidos 1 0,9%
< 1 afo 22 19,6%
¢, Desde cuando lo toma? 1 -5 afos 42 37,5%
> 5 afos 39 34,8%
Total 103 92,0%
. J— Y0 mismo 103 92,0%
¢, Quién prepara la medicacion? ] i
Cuidador/familiar 7 6,3%
Total 110 92,2%
Perdidos 2 0,8%
. . . Si 101 90,2%
¢, Toma algun medicamento mas?
No 8 7,1%
Total 109 97,3%
Perdidos 3 2, 7%

Entre los principios activos mas dispensados (Tabla 3) se encuentran

Candesartan (14,3%), Valsartan (15,2%) y Valsartdn con Hidroclorotiazida

(24,1%). Se observo en la visita basal, con respecto al tratamiento, que mas de

la mitad de los participantes (57,1%) no habian tenido cambio en los ultimos

tres meses; 21 pacientes (18,8%) habian tenido un cambio a biaparente y 19

(17,0%) un cambio a no bioaparente. Durante el seguimiento se anotaron los

cambios de farmacos que iban surgiendo. Asi en la primera visita 100

pacientes (89,3%) no habian tenido cambios desde la visita basal, solo 3
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(2,7%) pacientes habian tenido un cambio a bioaparente y otros 3 (2,7%) un
cambio a no bioaparente. Los resultados con respecto a la tercera visita varian,
siendo 79 pacientes (70,5%) sin cambios, 5 pacientes (4,5%) con cambio a

bioaparente y 3 pacientes (2,7%) con cambio a bioaparente.

Tabla 3. Principios activos.
Variables n=112 | Porcentaje
Candesartan 16 14,3%
Candesartan/Hidroclorotiazida 11 9,8%
Eprosartan/Hidroclorotiazida 1 0,9%
Irbesartan 8 7,1%
Irbesartan/Hidroclorotiazida 9 8,0%
_ _ Losartan 1 0,9%
Principio activo .
Olmesartan 5 4,5%
Olmesartan/Hidroclorotiazida 2 1,8%
Telmisartan 7 6,3%
Telmisartan/Hidroclorotiazida 8 7,1%
Valsartan 17 15,2%
Valsartan/Hidroclorotiazida 27 24,1%
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2) Medida de adherencia de los pacientes incluidos en el estudio.
Segun los test realizados sobre adherencia, se obtienen valores altos de
cumplimiento. El Test de Batalla realizado en la visita basal revela que un
71,9% de los pacientes son cumplidores frente a un 19,3% que no lo son,
resultados obtenidos del estudio de las respuestas (Tabla 4). Los Test de
Morisky-Green realizados en las tres visitas se muestran en la Tabla 5,
obteniéndose un descenso del cumplimiento conforme avanza el seguimiento.
En la visita basal los resultados son de un 70,5% de pacientes cumplidores; en
la segunda visita un 56,3% y en la tercera de un 60,0%. También se realiz6 un
recuento de comprimidos en cada una de las visitas del seguimiento y se
clasificaron los pacientes en adherentes o no adherentes segun si los
comprimidos reales e ideales coincidian. Atendiendo a este criterio, en la
segunda visita hay un mayor niumero de pacientes adherentes (73 pacientes
adherentes correspondientes a un 65,2 y 34 pacientes no adherentes
correspondientes a un 30,4%) y estos datos disminuyen con respecto a la
tercera visita (64 pacientes adherentes correspondientes a un 57,1% y 26
pacientes no adherentes correspondientes a un 23,2%). En la tabla 6 se
establecen los resultados de pacientes hipertensos en las distintas visitas y las

presiones arteriales medias.

Tabla 4. Resultados Test de Batalla.
Criterio f 1_2 Porcentaje
Si 101 90,2%
¢ Es una enfermedad para toda la vida? No 5 4,5%
Ns/Nc 6 5,4%
Total 112 100%
_ Si 99 88,4%
¢Puede controlarse con dieta y/o No 5 4.5%
medicamentos?
Ns/Nc 8 7,1%
Total 112 100%
¢, Conoce los 6rganos afectados por esta Conoce 83 86,3%
patologia? Ns/Nc 21 21,8%
Total 104 100%
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Tabla 5. Resultados Test de Morisky-Green.

Visita basal Primera visita | Segunda visita

Criterio ; 1:2 Porcentaje f 1:2 Porcentaje 51:2 Porcentaje

¢ Se olvida alguna |Si 22 19,6%| 17 15,9% | 21 23,9%

vez de tomarlo? |[No| 90 80,4%| 90 84,1%( 67 76,1%

Total| 112 100,0%| 107 95,5%| 88 78,5%

Perdidos 0 0,0% 5 0,5%]| 24 21,4%

¢.Es cuidadoso con |Si | 101 90,2%| 96 89,7%| 80 88,9%

la hora a la que No| 11 9,8%| 11 10,3%| 10 11,1%
debe tomarlo?

Total| 112 100,0%| 107 95,5%| 90 80,4%

Perdidos 0 0,0% 5 0,5%]| 22 15,6%

Si se encuentra | Si 8 7,1% 6 5,6% 3 3,3%

bien, ¢deja de No| 104 92,9%| 101 94,4%| 87 96,7%

tomarlo? 0

Total| 112 100,0%| 107 95,5%| 90 80,4%

Perdidos 0 0,0% 5 0,5%| 22 15,6%

Si se encuentra | Si 7 6,3% 6 57% 3 3,4%

mal, ¢ deja de No| 105 93,8%| 100 94,3%| 86 96,6%

tomarlo? 0
Total| 112 100,0%| 106 94,6%| 89 79,5%
Perdidos 0 0,0% 6 54%]| 23 20,5%

Tabla 6. valores de hipertensos y medias de presion arterial.

Visita basal Primera visita Segunda visita
HTA | Porcentaje | HTA | Porcentaje | HTA | Porcentaje
HTA Si 25 22,5% 20 18,5% 14 15,6%
No 86 77,5% 88 81,5% 76 84,4%
Total| 111 100,0%| 109 100,0% 90 100,0%
PAS media 131 (+ 14) 128 (£ 12) 130 (x 11)
PAD media 76 (+ 10) 74 (+ 10) 74 (£ 9)
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3) Relacion entre las medidas de adherencia e hipertension.
Al analizar la relacion entre los resultados del Test de Morisky-Green y los
pacientes hipertensos (con valores superiores a 140/90 mmHg) no se obtienen
valores altos de pacientes cumplidores con la presion arterial elevada. Asi, en
la visita basal, sélo el 16,7% de los pacientes son cumplidores e hipertensos
(Tabla 7. p < 0,001). Si se observa el analisis de la comparacion entre la
respuesta “;se olvida alguna vez de tomarlo?” con los pacientes hipertensos,
se obtienen valores similares a los concluyentes del Test de Morisky-Green si
la respuesta ha sido “no” (pacientes cumplidores). Tras el seguimiento, el
porcentaje de pacientes hipertensos disminuye significativamente en la dltima

visita, siendo un 3,4% de los participantes hipertensos y cumplidores (Tabla 8).

Tabla 7. Relacion entre Test de Morisky-Green e hipertension en visita basal.
s Total valor
Si No P
_ 13 65 78
Cumplidor

11,7%)| 58,6%| 70,3%

. : 12 21 33
Test Morisky-Green No cumplidor 0,023

10,8%| 18,9%| 29,7%

25 86 111

Total
22,5%| 77,5%| 100,0%

Tabla 8. Relacion entre Test de Morisky-Green e hipertension en segunda
visita.
HIA Total valor
si_ | No P
_ 3 57 60
Cumplidor
3,4%| 65,5%| 69,0%
. . 8 19 27
Test Morisky-Green No cumplidor <0,001
9,2%| 21,8%| 31,0%
11 76 87
Total
12,6% | 87,4%| 100,0%
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En la Tabla 9, el test de Batalla revela que un 10,0% de los participantes

cumplidores segun los resultados de este test, son pacientes hipertensos y que

solo un 2,0% de los no cumplidores tienen valores altos de tensién (> 140/90

mmHg). Sin embargo, esta asociacion no es significativa (p = 0,634).

Tabla 9. Relacion entre Test de Batalla e hipertensos.

HTA
- Total p valor
Si No
_ 10 68 78
Cumplidor
10,0% 68,0% 78,0%
_ 2 20 22
Test de Batalla No cumplidor 0,634
2,0%| 20,0,0% 22,0%
12 88 100
Total
12,0% 88,0%| 100,0%

La asociacion entre recuento de comprimidos y HTA de la ultima visita, revela

resultados similares a los anteriores, con porcentajes bajos de pacientes

adherentes con hipertension (Tabla 10).

Tabla 10. Relacion entre hipertension y recuento de comprimidos en ultima

visita.
HTA
Total valor
si | No P
5 57 62
Adherente
9,1%| 64,8%| 70,5%
. 8 18 26
Recuento de comprimidos | No adherente 0,006
14,8%| 85,2%| 29,5%
13 75 88
Total
14,8%| 85,2% | 100,0%
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4) Variables asociadas a adherencia al tratamiento.

A continuacion se muestran los resultados de aquellas variables relacionadas

de manera significativa con la adherencia al tratamiento, evaluada por el

recuento de comprimidos (el método mas fiable para su analisis, de acuerdo a

la literatura disponible) y los niveles de hipertension.

medicamento.

Tabla 11. Relacion entre hipertension y conocimiento del nombre del

HTA Total valor
si | No P
s 8 61 69
9,0%| 68,5%| 77,5%
. 6 14 20
¢ Sabe el nombre del medicamento? | No 0,047
6,7%| 15,7%| 22,5%
14 75 89
Total
15,7%| 84,3% | 100,0%

en primera visita.

Tabla 12. Relacion entre recuento de comprimidos y cambios de medicacion

Recuento de

comprimidos p
Total
Adherente No valor
adherente
) . 66 31 97
Sin cambios
64,1% 30,1%| 94,2%
_ o Cambio a 0 3 3
Cambio de_ visita bioaparente 0.0% 2 9% 2 9%
basal a primera - 3 5 3 0,022
visita Cgmblo ano
bioaparente 2,9% 0,0%| 2,9%
69 34 103
Total
67,0% 33,0%(100,0%
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Tabla 13. Asociacidn entre recuento de comprimidos y edad.

Recuento de comprimidos
Total p valor
Adherente No adherente
- 17 7 24
< 58 afos
17,2% 7.1% 24.2%
. 24 4 28
58 - 68 anos
24.2% 4.0% 28,3%
N 10 12 22| 0,021
Edad 68 - 75 anos
10,1% 12,1% 22,2%
. 15 10 25
> 75 anos
15,2% 10,1% 25,3%
66 33 99
Total
66,7% 33,3%| 100,0%

Al medir la relacion entre los resultados del Test de Morisky-Green y el
recuento de comprimidos realizado en la primera visita, se obtienen resultados
significativos (p = 0,008), con un porcentaje de cumplidores segun ambos
criterios del 78,1%. En la Tabla 11 se puede apreciar que el 68,5% de los
pacientes que conocen el nombre del medicamento, obtienen valores bajos de

tension.

La mayoria de pacientes no tuvieron cambios en la apariencia de sus
tratamientos, sin embargo también se obtienen resultados significativos al
relacionar esta variable con el recuento de comprimidos, ambos de la primera
visita (p = 0,022). El 64,1% de los participantes que no tuvieron cambios en la
medicacion, fueron adherentes. De los que tuvieron cambios, aquellos a los
gue se les dispens6 un medicamento bioaparente son pacientes no adherentes
(2,9%). Aunque al analizar los resultados de aquellos cuyo cambio fue a no
bioaparente, todos son considerados adherentes segun el recuento (2,9%)
(Tabla 12).

Igualmente se observan resultados significativos en la Tabla 13 segun los
percentiles de edad y si esta es una limitacion para la adherencia. Se observa
gue los pacientes mas adherentes son aquellos que se sitian entre 58 y 68

afos y los mayores de 75 afos (p = 0,021).
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DISCUSION.

A pesar de que no hay un gran numero de pacientes que hayan modificado su
tratamiento durante el seguimiento, se obtienen datos interesantes con
respecto a la adherencia. La bioapariencia del farmaco no parece que
evidencie gran impacto en la adherencia para los pacientes. Segun el andlisis,
los cambios a medicamentos bioaparentes muestran un bajo cumplimiento del
tratamiento y, sin embargo, la modificacidbn a no bioaparente resulta en un
mayor cumplimiento. Los estudios publicados relacionados con este tema

concluyen resultados contrarios™>°

, por lo que se puede deducir que haya otra
variable que influye en estas medidas, como bien puede ser la edad, que si
resulta ser una limitacién en la adherencia, como queda reflejado en las tablas.
También se puede observar con respecto al reconocimiento del tratamiento por
parte del paciente, que un gran porcentaje de los que conocen el nombre del
medicamento mantienen los niveles de tension controlados, es decir, no se
clasifican como pacientes hipertensos. De esto se deduce que hay una mayor

adherencia cuanto mayor es el conocimiento sobre el medicamento.

Ademas, los resultados muestran que los pacientes que suponen ser
adherentes segun el test de Morisky-Green verdaderamente lo son, ya que se
observa al realizar el recuento de comprimidos, aunque a medida que avanza
el seguimiento los porcentajes disminuyen. También se obtienen estos
resultados al relacionarlo con los valores de hipertension: las cifras de
cumplidores son menores en la dltima visita con respecto a la basal. A pesar de
esto, el niumero de hipertensos también se reduce. Se puede interpretar que
haya confusion por parte del paciente al valorar su adherencia en los test, ya
gque la gran mayoria son participantes con otro tipo de tratamientos
farmacoldgicos, y que por ello perciban baja adherencia a todos sus

tratamientos en general cuando realmente su tension esta controlada.

Este estudio posee una limitacion muy importante: el nimero de pacientes

incluidos. No se puede determinar con mucha exactitud cual es el impacto de
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los cambios de bioapariencia en los tratamientos, ya que no hay suficientes
participantes en esta categoria. Ademas se produjeron un gran numero de
abandonos durante el seguimiento, lo que disminuyé el grupo de estudio y asi

la posibilidad de observar datos concluyentes.

Por todo esto, se puede dar pie a futuras lineas de investigacion que sean
capaces de asociar todas estas variables y se establezcan estudios con el
minimo posible de limitaciones para poder extraer resultados definitivos que
analicen el impacto que puede tener el aspecto de los farmacos con la
adherencia a los tratamientos, tanto hipertensivos como de otra rama de la
farmacologia. Esto puede ser determinante para el control del cumplimiento de
los pacientes por parte de los profesionales de la salud, para que se puedan
evitar las posibles complicaciones que supone el abandono de las terapias y se

aborden los problemas que puedan surgir a los pacientes para poder evitarlo.

Se puede concluir que, si se produce un cambio en la apariencia de los
medicamentos primeramente consumidos, puede variar la adherencia en
aguellos pacientes con edades superiores a los 60 afos, por o que, desde la
Farmacia Comunitaria se deben evitar las modificaciones a este grupo de
personas o, si se producen, asegurar que comprende y conoce la medicacion
dispensada. Asimismo se deduce que, cuanto mas conoce el paciente su
medicacion, mas adherente resulta, por lo que la informacién es crucial desde
el primer momento de la prescripciébn. Ademas es importante legislar para
conseguir unificar las apariencias de los tratamientos para una misma patologia
y asi evitar el no cumplimiento de los pacientes por el no reconocimiento del
medicamento, o bien redactar guias de protocolo para seguir si la dispensacion

va a ser modificada por el Farmacéutico.
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