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RESUMEN

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad autoinmune sistémica, de mayor prevalencia
entre las enfermedades inmunoldgicas, que desencadena mayor artritis, deformacion,
tumefaccion y erosiones Oseas que deshabilitan funcionalmente a los pacientes. El presente
proyecto es un estudio observacional de tipo transversal que tiene como objetivo principal
evaluar el grado de adherencia al tratamiento farmacoldgico en pacientes con AR en el Hospital
Cayetano Heredia (HCH), para lo cual se estudiaran al total de pacientes atendidos durante el
periodo de 15/06 — 15/09 del 2022 en el consultorio de Inmuno-Reumatologia del HCH.

Las variables del estudio seran extraidas de la historia clinica, asi como de la entrevista con el
paciente en una ficha de recoleccion de datos y para medir el grado de adherencia se realizara a
través del Cuestionario de Cumplimiento en Reumatologia (CQR), para el analisis estadistico se
analizara los factores determinantes a la adherencia mediante analisis multivariado ajustado por
posibles confusores. El soporte estadistico sera mediante los programas Excel y STATA.

Palabras claves: Artritis Reumatoide, Adherencia, Tratamiento.

INTRODUCCION

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad inflamatoria cronica de naturaleza autoinmune,
de mayor prevalencia entre las enfermedades inmunoldgicas, que se caracteriza por la presencia
de artritis, tumefaccion, erosiones dseas, destruccion del cartilago articular y deformacion que
deshabilitan funcionalmente a los pacientes (1-3). Dentro del arsenal terapéutico que permite
llevar a un control adecuado de la enfermedad se encuentran los farmacos antirreumaticos
modificadores de la enfermedad (DMARD’S en sus siglas en inglés) como: metotrexare,
leflunomida, sulfasalazina, ciclosporina, la terapia bioldgica, entre otros; los corticoides y los
antinflamatorios no esteroideos (AINES) (4).

El objetivo principal del tratamiento es evitar la progresion de la enfermedad y la subsecuente
incapacidad funcional de los pacientes, para ello es crucial que los pacientes tengan una
adherencia Optima al tratamiento establecido por el médico reumatdlogo. La adherencia ha sido
definida 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 modificacion de habitos de vida corresponde con
las recomendaciones acordadas con el profesional sanitario” (5), es conocido que la adherencia
al tratamiento juega un rol preponderante en el desenlace y el éxito terapéutico de una atencion
en salud.

Diversos estudios han demostrado que en las enfermedades crénicas el nivel de adherencia al
tratamiento cae a partir del sexto mes (6) y en el caso de la AR la adherencia puede oscilar entre
30 al 99%, dependiendo de los instrumentos utilizados para medir la adherencia, asi como el



disefio del estudio (7 -14). Se han identificado los factores de riesgo o determinantes que influyen
en la adherencia al tratamiento, dentro de los cuales se encuentran: uso de terapia biolégica (7),
género femenino, depresion, estrés post traumatico, nivel educativo (3), comorbilidades (9),
edad, mayor auto eficiencia, creencia en la necesidad de requerir medicacion (10, 11), diabetes,
alta consciencia de la enfermedad (13), menor deterioro funcional (14). Del mismo modo dentro
de los factores asociados a la no adherencia se documentan: vivir solo (9), menor edad (12), el
gasto de bolsillo (15).

Si bien, la adherencia se ha estudiado en pacientes con AR, una de las principales limitantes es
la heterogeneidad de los instrumentos de evaluacién lo que dificulta poder hacer una
estandarizacion de los resultados. Ante ello se ha propuesto el Cuestionario de Cumplimiento en
Reumatologia (Compliance Questionnaire on Rheumatology, CQR) que consta de 19 items y
que establece la adherencia cuando el resultado es mayor al 80%. EI CQR, es el Unico
instrumento para evaluar la adherencia al tratamiento, el cual ha sido validado en pacientes con
enfermedades reumaticas (16). Este cuestionario de adherencia tiene una sensibilidad y
especificidad del 98% y 67% respectivamente, ha sido validado al espafiol en paises
latinoamericanos como Argentina y Colombia (17-19).

Es importante conocer el nivel de adherencia al tratamiento farmacol6gico en los pacientes con
ARy los determinantes de los mismos, esto debido a que nuestros pacientes que en su mayor
parte son mestizos, esto es de ancestro-nativo americano y europeo, tienen una edad de debut de
AR menor, mayor presencia de erosiones 0seas y mayor severidad (20). De tal modo, planteamos
como objetivo principal identificar la adherencia al tratamiento farmacolédgico, mediante CQR
en pacientes con AR en el Hospital Cayetano Heredia, de Lima, Peru



OBJETIVO

OBJETIVO GENERAL

e Evaluar el grado de adherencia al tratamiento farmacologico en pacientes con AR en el
Hospital Cayetano, de Lima, Per.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Evaluar los factores asociados a la no adherencia al tratamiento farmacoldgico en pacientes
con AR atendidos en el Hospital Cayetano Heredia, de Lima, Per.

e Determinar la asociacién entre la adherencia al tratamiento y el nivel de actividad de la
enfermedad mediante DAS 28.

MATERIALES Y METODOS
DISENO DE ESTUDIO

Estudio observacional y de tipo transversal
POBLACION

Pacientes con AR atendidos en el servicio de Inmuno-Reumatologia del Hospital Cayetano
Heredia. Lima — Per(, del 15 de junio al 15 setiembre del 2022.

CRITERIOS DE INCLUSION

e Pacientes consecutivos con AR de acuerdo con uno de los siguientes criterios de clasificacion
de ACR/EULAR 2010 (21), quienes accedan a participar en el estudio, previo consentimiento
informado.

e Tiempo de diagndéstico de AR en el Hospital Cayetano Heredia, mayor a 6 meses.

e Pacientes con una edad igual o mayor de 18 afios al momento del estudio.

e Pacientes que sepan leer y escribir y/o comprender lo que se les explica en presencia de un
testigo alfabetizado.

e Tener prescrito, al menos, uno de los siguientes medicamentos: corticoides, antiinflamatorios
no esteroideos (AINES), micofenolato, azatioprina, ciclosporina, tacrolimus, metotrexato,
leflunomida, ciclofosfamida y/o medicamentos biologicos.



CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes con embarazo en curso.

Pacientes con compromiso cognitivo que dificulte su participacion en el estudio.
Pacientes que no autoricen el almacenamiento de la data obtenida para futuros estudios
Pacientes que no acepten el consentimiento informado.

Pacientes con defecto visual severo.

Pacientes quechua-hablantes.

MUESTRA

En el presente estudio se trabajara con el total de la poblacion de pacientes que cumplan con los
criterios de inclusion y exclusion desde el 15 de junio al 15 de setiembre del 2022, por lo que no
se hard uso de técnicas de muestreo.

DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES

VARIABLES (en latabla 1 se describen las variables y sus definiciones operacionales)

SOCIO-DEMOGRAFICAS

Sexo

Edad al ingreso al estudio.

Nivel educativo (afios formales de educacion de 0 a 20).
Estado civil.

Composicion familiar.

Actividad laboral.

Ingreso mensual familiar (canasta mensual).

Tipo de cobertura de salud.

CLINICO-EPIDEMIOLOGICAS

Tiempo de enfermedad en afios (desde el diagndstico de AR o TO).
Comorbilidades.

Compromiso sistemico extra articular por AR.

Actividad de la AR.

Tratamiento que recibe actualmente para la AR.

Numero de pastillas que toma para la AR.

Numero total de pastillas que toma diario (para la AR u otra enfermedad).



e Reacciones adversas medicamentosas.
e Tolerancia a los medicamentos.
e Accesibilidad a los medicamentos.

PREGUNTAS DE INTENCION

e ;Usted siente que mantiene una buena relacion méedico-paciente con su médico tratante de la
AR?

e ;Usted le recomendaria su médico tratante de la AR a un familiar que necesite atencion
medica?

e /Si usted pudiera volver en el tiempo, se volveria atender con su médico tratante de la AR?
¢ /Si el dinero no fuese un limitante, seguiria atendiendose con su médico tratante de la AR?

e ;Si el dinero no fuese un limitante, seguiria atendiéndose en este hospital?

TABLA 1: Descripcion operacional de las variables de estudio.

VARIABLE DEFINICION MEDICION TIPO DE INDICADORES
VARIABLE
Masculino Evaluacion Masculino
SEXO E : en la Dicotoémico _
emenino entrevista Femenino
Anos de vida Evaluacion
EDAD en la Cuantitativo Edad
entrevista

Anos de estudios Evaluacion

NIVEL EDUCATIVO completados en la Cuantitativo ARo0S
entrevista
Soltero/a
Casado/a .,
Evaluacion
ESTADO CIVIL Conviviente en la Politdmica SI-NO
Divorciado/a entrevista
Viudo/a
COMPOSICION Pequena (29 Evaelﬁglon Politdmica SI-NO
FAMILIAR Mediana (4-6) .
entrevista




Grande (> 6)

<1025 soles Evaluacion
INGRESO MENSUAL .
FAMILIAR 1025 — 2500 enterr;\i?sta Politbmica SI-NO
> 2500 soles
Empleado
Independiente i
ACTIVIDAD Eva'“"’l‘c'on oolitémi SING
L ABORAL Desempleado en la olitomica -
entrevista
Pensionista
(jubilado)
TIPO DE COBERTURA Subsidiedo Evaelﬁﬁlon Dicotomico SI-NO
DE SALUD No subsidiado .
entrevista
TIEMPO DE di;- If\?srii?:c(;%ne ?BI\R R?g ﬁgtagr?aen Cuantitativo Afos
ENFERMEDAD g St
clinica
Enferrrrl:;jear:jtis que Registrado en
COMORBILIDADES pres! la historia Politémica SI-NO
concomitante al clinica
diagndstico de AR
Manifestaciones
sistémicas extra
articulares de la
AR:
Oculares
Dérmi i
COMPROMISO ermicas R?g'sit;?ggae”
EXTRA ARTICULAR Neurolégicas . Dicotomico SI-NO
clinicaylo
DE LA AR . . >
Gastrointestinales evaluacion
Mineral éseo
Pulmonar
Cardiovascular
Etc.
ACTIVIDAD DE LA AR | Evaluaciondela | pegistrado en | cyantitativo Puntaje del
actividad de AR la historia DAS28:




mediante: Disease clinicay/o Leve
Activity Score 28- evaluacion
joint counts Moderado
(DAS28) Severo
Ninguno
TRATAMIENTO Corticoides R?giﬁtrado en
a historia Dicotémico SI-NO
HABITUAL PARA AR DMARD’S clinica
Otros
TRATAMIENTO DE Uso de 2 0 més R?g'ﬁit;fggae”
2da LINEA y/o DMARD’S y/o clinica vio Dicotomico SI-NO
TERAPIA BIOLOGICA | terapia bioldgica y
evaluacion
<5 ]
NUMERO DE Registrado en
MEDICAMENTOS 5-10 la historia Politbmica SI-NO
QUE USA PARA AR 510 clinica
<5 .
NUMERO DE Registrado en
PASTILLAS QUE 5-10 la historia Politdmica SI-NO
TOMA DIARIAMENTE ~10 clinica
REACCIONES . ;gcsltsgezrzzatrzas Evaluacion
ADVERSAS durante el en la Dicotémico SI-NO
MEDICAMENTOSAS . entrevista
tratamiento?
TOLERANCIA A LOS bﬁgr?;etilperrzs;lecni;aa Evael:lJ éllglon Dicotomico SI-NO
MEDICAMENTOS . .
sus medicamentos? entrevista
¢Usted presenta Evaluacion
ACCESIBILIDAD A dificultades para en la Dicotémico SI-NO
LOS MEDICAMENTO acceder a sus .
. entrevista
medicamentos?
ADHERENCIA AL Puntaje mayor a Evaluacion
80% del
TRATAMIENTO cuestionario enla Dicotémico Adherente
FARMACOLOGICO . No adherente
PARA AR Compliance entrevista

Questionnaire on




Rheumatology,

(CQR)

¢USTED CONSIDERA
QUE TIENE BUENA

Pregunta de
autopercepcion por

ADHERENCIA AL parte del paciente Evaluacion
en relacion a la en la Dicotémico SI-NO
F;_IS Q;’é’gr_%l\gg 0 adherencia a su entrevista
tratamiento de la
l)
PARA AR~ AR,
¢ Usted siente que
mantiene una buena Evaluacién
relacion médico-paciente en la Dicotémico SI-NO
con su médico tratante entrevista
de AR?
¢Usted le recomendaria Preguntas de
su médico tratante de AR intencion que Evaluacion
a un familiar que evalua.nlla en la Dicotémico SI-NO
necesite atencion percepciony entrevista
medica? sentido de
satisfaccion en
¢ Si usted pudiera volver relacion con el Evaluaci
en el tiempo, se volveria | médico tratante y el va U?C'On Dicotémi SI-NO
atender con su médico hospital donde fn ?t cotomico )
tratante? recibe la atencion entrevista
_ en salud.
¢Si el dinero no fuese un Evaluacis
limitante, seguiria valuacion .
atendiéndose con su enla Dicotomico SI-NO
L entrevista
médico tratante de AR?
¢Si el dinero no fuese un Evaluacis
limitante, seguiria valuacion .
atendiéndose en este enla Dicotomico SI-NO
entrevista

hospital?




PROCEDIMIENTOS

RECOLECCION DE DATOS

El presente estudio sera desarrollado en el consultorio de Inmuno-Reumatologia del HCH, previo
a la consulta médica se coordinara con el médico tratante para que al final de la consulta la
investigadora principal pueda abordar a los pacientes y hacer las evaluaciones correspondientes.

Inicialmente se identificaran los pacientes con diagndstico de AR, al final de la consulta médica,
que cumplan con los criterios de elegibilidad del estudio (para lo cual la investigadora principal
del estudio hara una evaluacion previa de los potenciales pacientes a enrolar). De cumplir con los
mismos, la investigadora principal les invitara a participar y se explicara las caracteristicas del
estudio y se aclararéan las dudas pertinentes. De aceptar, les brindara el consentimiento informado
en el cual se detallard y se brindara el tiempo que el paciente considere necesario para leerlo y
resolver todas las preguntas necesarias.

Una vez culminado el proceso de documentacion del consentimiento informado, la investigadora
principal procederd a recolectar las variables de estudio tanto de la historia clinica como de la
entrevista con el paciente, para la recoleccion de las variables concerniente a las preguntas de
intencion y del cuestionario de Cumplimiento en Reumatologia (Compliance Questionnaire on
Rheumatology, CQR) el cual evalia 8 dominios de la calidad de vida de los pacientes con
enfermedades reumatoldgicas y ha sido validado al espafiol y en paises latinoamericanos (17-19).
El tiempo estimado de entrevista por paciente oscilara entre los 20 a 25 min. (ANEXO 2)

Las preguntas de intencion seran validadas por 5 expertos (3 meédicos reumatdlogos y 2
metodologos) y posteriormente sera aplicado dentro de un piloto donde se evaluardn a 15
pacientes para evaluar la comprension de las preguntas por parte de los mismos. Es importante
resaltar que la investigadora principal no puede ser la medico tratante de los pacientes, ya que
podria observarse un sesgo en las respuestas de las preguntas de intencion.

Los resultados de la evaluacion piloto de las preguntas de intencidn seran analizados de manera
conjunta por los investigadores del proyecto y los expertos para determinar la viabilidad de las
preguntas.



ASPECTOS ETICOS DEL ESTUDIO

El presente protocolo sera sometido a evaluacion por el Comité de Etica del Hospital Cayetano
Heredia. Se seguiran estrictamente las recomendaciones brindadas por dicha entidad y luego de
ser aprobado, se iniciara con el mismo.

Se mantendrd en anonimato las identificaciones de los pacientes, para ello se codificara y
encriptara la base de datos con el objetivo de que solo los investigadores tengan acceso a la misma.

PLAN DE ANALISIS

Para el andlisis de las variables numéricas se utilizara la media / desviacion estandar o mediana /
rango intercuartilico para la distribucion paramétrica y no paramétrica, respectivamente, y para
las variables dicotomicas la frecuencia absoluta y relativa. Para las variables categoricas se
utilizara la prueba de chi-cuadrado o de Fisher cuando no se cumpla alguno de los supuestos, para
las variables numéricas se utilizaran prueba de Pearson o Spearman para variables paramétricas
y no paramétricas respectivamente; del mismo modo se utilizaran las pruebas de T de Student y
U de Mann Whitney segln corresponda.

Para todos los casos se establecerd significancia estadistica para un valor de p <0,05 y un intervalo
de confianza del 95% (IC del 95%). Asimismo, se realizara un ajuste de covariables para posibles
factores de confusion mediante la regresion logistica o regresion lineal segun sea el caso para el
analisis de los factores asociados a la adherencia.

Se empleard como soporte informéatico Microsoft Office Excel 2016® y el programa estadistico
STATA v15®.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

DURACION 9 MESES: MARZO A NOVIEMBRE 2022

ACTIVIDADES MARZ ABRIL MAYO JUNIO JULIO| AGOS - NOV

Revision bibliogréafica

Construccion del

proyecto de
investigacion

Presentacion del
protocolo al comité de
ética del HNCH

Recoleccion de datos

Procesamiento vy
analisis de datos

Construccion del
informe final

Inicio del proceso de
publicacién
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PRESUPUESTO

RECURSOS MATERIALES: Unidades | Costo por unidad Costo total
Materiales de escritorio

Lapiceros 20 S/.0.50 S/.10.00
Engrapador 2 S/. 20.00 S/. 40.00
Perforador 2 S/. 20.00 S/. 40.00
Grapas (caja) 2 S/. 30.00 S/. 60.00
Clips (caja) 10 S/.10.00 S/. 100.00
Carpetas 200 S/.0.75 S/. 150.00
Sub - Total: S/. 300.00
SERVICIOS (durante los 9 meses Costo por

de duracién del estudio) Unidades unidad Costo total
Fotocopias 200 S/.0.50 S/.100.00
Personal de estudio (enroladores) 4 S/. 500 S/. 2.000.00
Sub -Total: S/.2100.00
TOTAL (en nuevos soles) S/. 2 400. 00

El presente proyecto sera autofinanciado por los investigadores
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ANEXO 1: CONSENTIMIENTO INFORMADO

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN UN ESTUDIO DE
INVESTIGACION

(Adultos)
Titulo del
estudio: ESTUDIO DE ADHERENCIA AL TRATAMIENTO
FARMACOLOGICO EN PACIENTES CON ARTRITIS
REUMATOIDE.
Investigador: Ana Mabel Quiroz Alva
Institucion: Hospital Cayetano Heredia

Proposito del estudio:

Lo estamos invitando a participar en un estudio con el propésito de identificar el nivel
de adherencia al tratamiento farmacoldgico y factores asociados a la adherencia en
pacientes con artritis reumatoide. Este es un estudio desarrollado por médicos
investigadores del Hospital Cayetano Heredia.

Procedimientos:
Si decide participar en este estudio se realizara lo siguiente:

1. El investigador estara presente durante la consulta con el médico reumatologo, quien
realizard algunas preguntas sobre sus antecedentes de enfermedad, el examen fisico
correspondiente y los datos obtenidos seran recolectados para el presente estudio.

Beneficios:

Se beneficiard de una evaluacion clinica detallada de la artritis reumatoide. Se le
informara de manera personal y confidencial los resultados que se obtengan del
cuestionario para medir la adherencia al tratamiento que se utilice.

Costos y compensacion

Los costos de todos los procedimientos seran cubiertos por el estudio y no le ocasionaran
gasto alguno. Igualmente, no debera pagar nada para entrar en el estudio y no recibira
ningun incentivo econémico ni de otra indole.
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Confidencialidad:

Se guardara su informacion con codigos y no con nombres. Sélo el investigador tendra
acceso a las bases de datos. De ser publicados los resultados obtenidos, no se mostrara
ninguna informacion que permita la identificacion de las personas que participaron en
este estudio.

USO FUTURO DE INFORMACION

Deseamos almacenar los datos recopilados en esta investigacion, los cuales podran ser
usados para estudios futuros. Los datos serdn anonimizados y serén identificados con
cddigos, no se mencionara ninguna informacion personal.

Previamente al uso de sus datos en un futuro proyecto de investigacion, ese proyecto
contaré con el permiso de un Comité Institucional de Etica en Investigacion del Hospital
Cayetano Heredia.

Derechos del participante:

Si decide participar en el estudio, puede retirarse de éste en cualquier momento, 0 no
participar en una parte del estudio sin dafio alguno. Si tiene alguna duda adicional, por
favor pregunte al personal del estudio o llame a Dr. ...

Si tiene preguntas sobre los aspectos éticos del estudio, o cree que ha sido tratado
injustamente puede contactar al Comité institucional de ética en Investigacion del
Hospital Cayetano Heredia, al teléfono 481-9502.

Una copia original de este consentimiento informado le seré& entregada.
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DECLARACION Y/O CONSENTIMIENTO

Acepto voluntariamente participar en este estudio, comprendo de las actividades en las
que participaré si decido ingresar al estudio, también entiendo que puedo decidir no
participar y que puedo retirarme del estudio en cualquier momento.

Nombres y Fechay Hora
Apellidos

Participante

Nombres y Fechay Hora
Apellidos
Investigador

Version 1.0 de fecha 15 de junio del 2022
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ANEXO 2: CUESTIONARIO DE CUMPLIMIENTO EN
REUMATOLOGIA (COMPLIANCEQUESTIONNAIRE ON
RHEUMATOLOGY”, CQR)

Por favor, a continuacion, lea detenidamente cada una de las afirmaciones y
responda, larespuesta que mas se ajuste a lo que usted piensa.

Item Nadade | Pocode| Algode| Absolutament
acuerdo | acuerdo acuerdo e
de acuerdo
1 | Simireumatoélogo, me dice
que
tome los medicamentos, lo
hago
2 | Tomo mis remedios, porque
asi

tengo menos problemas.

3 | Definitivamente, no me atrevo
a

olvidarme de tomar

mis remedios.

4 | Si puedo ayudarme con
terapias alternativas,
prefiero eso antes de lo que
mi reumatologo prescribe.

5 | Mis medicinas siempre las
guardo en el mismo lugar y
por eso, no las olvido

6 | Tomo mis medicamentos,
porque tengo total
confianza en mi
reumatélogo

7| Larazén mas importante
para tomar mis
medicamentos
antirreumaticos, es que
todavia puedo hacer todo lo
gue deseo.

8 | No me gusta tomar
medicinas, si puedo

prescindir de ellas, lo
haré

9 | Cuando estoy de vacaciones,
a

veces sucede que no tomo
mis medicamentos
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Yo tomo mis medicamentos
antirreumaticos, porque de
lo contrario, ¢para qué
consultaria con el
reumat6logo?

o

No espero milagros de mis
medicamentos
antirreumaticos.

A

Si no puedo soportar los
medicamentos, qué me
puede quedar, sino dejar de
tomarlos.

N

Si no tomo mis
medicamentos
antirreumaticos con
regularidad, la inflamacion
regresa.

Wk

Si no tomo mis medicamentos
antirreumaticos, mi cuerpo
me advierte.

FNQ

|1| Mi salud esta por encima de
5 | todo, y si tengo que tomar
medicamentos para
mantenermebien, lo haré.

1 | Uso un organizador de dosis
6 | para mis medicamentos

1| Yo me aferro alo que el

7 | doctor

me dice
1| Sinotomo mis
8 | medicamentos

antirreumaticos, tengo mas
guejas

Sucede que cuando salgo los
fines de semana, me olvido
detomar mis medicamentos.

O

Interpretacion:

. Desacuerdo: un punto

o Desacuerdo: dos puntos
. De acuerdo: tres puntos
o Totalmente de

acuerdo: cuatro puntos. Los
items 4, 8,11, 12y 19,

. Totalmente en desacuerdo:

cuatro puntos
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. Desacuerdo: tres puntos
o Acuerdo: dos puntos
o Totalmente de acuerdo: un punto

El puntaje total del CQR se calcula sumando el total de puntos de los items, restando 19 y
dividiendo por 0,57. CQR varia de 0 (incumplimiento total) a 100 (cumplimiento perfecto),
Se definird como adherente a pacientes que presenten un puntaje mayor de 80%.
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