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Resumen

Introduccion: Al igual que en otras enfermedades cronicas, la ad-
herencia al régimen terapéutico de los pacientes con artritis reuma-
toidea (AR) es baja (entre 30 y 80%), dependiendo de la definicion
de adherencia y de la metodologia empleada para medirla. En este
estudio se propone determinar el nivel de adherencia al tratamiento en
pacientes con AR que reciben DMAR bioldgicas e identificar factores
asociados a la falta de cumplimiento a la terapia.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio analitico, observacional de
corte transversal en donde se incluyeron pacientes consecutivos con
AR segun criterios de clasificacion (ACR’87) que se encontraban reci-
biendo farmacos biologicos para el tratamiento de su enfermedad en
los Ultimos seis meses y que asistieron a la consulta ambulatoria. Para
la valoracion de la adherencia a DMAR se utilizaron los cuestionarios
CQR (Compliance Questionnaire on Rheumatology) y el cuestionario
SMAQ (Simplified Medication Adherence Questionnaire).

Resultados: Se encuestaron 345 pacientes. Mediante el cuestionario
SMAQ se observo una adherencia del 50% (159 pacientes). El Cues-
tionario CQR tuvo un puntaje mediano de 78 puntos (RIC 67-86). El
47% (147 pacientes) fueron adherentes (CQR >80). Sobre los pacien-
tes incluidos, 151 (48%) refirieron no haber tenido ningln retraso,
pérdida o adelanto de la dosis del bioldgico en los tltimos 6 meses
de tratamiento. El 52% no adherentes tuvo como causas: 146 (46%)
pérdida de al menos una dosis del bioldgico con una mediana de dosis
perdidas de 2 (RIQ: 1-3); 117 (37%) tuvo al menos un retraso en las
dosis del biologico y 8 (2%) adelantd la dosis. Los factores asociados
al no cumplimiento de la terapia biologica fueron el tipo de cobertura
médica, que el paciente no haya notado mejoria y la esperanza de
una rapida respuesta al tratamiento, y la falta de adherencia a DMAR.
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Abstract

Introduction: As in other chronic diseases, adherence to the treat-
ment regimen of patients with rheumatoid arthritis (RA) is low (be-
tween 30 and 80%), depending on the definition of adherence and
the methodology used to measure it. This study aims to determine
the level of adherence to treatment in patients with RA receiving bio-
logical DMARDs and identify factors associated with non-compliance
to therapy.

Methods: An analytical cross-sectional study was conducted. RA
patients were included sequentially according to ACR'87 classifica-
tion criteria. All of them were receiving biologics during the last six
months and attended the outpatient’s clinics. To assess adherence
to DMARDs, CQR (Compliance Questionnaire on Rheumatology) and
SMAQ (Simplified Medication Adherence Questionnaire) were used.
Results: Three hundred and forty five patients were surveyed.
Through SMAQ it was observed a 50% adherence (159 patients. CQR
had a median score of 78 points (IQR 67-86). Forty seven percent
(147 patients) had adherence (CQR >80). Given the included patients,
151 (48%) reported not having had any delay, loss or advancement
of the biological dose in the last 6 months of treatment. Fifty two per-
cent had no adherents as causes: 146 (46%) loss of at least one dose
of biological dose with a median loss of 2 (IQR 1-3), 117 (37%) had at
least a delay in the dose of biological and 8 (2%) doses forward. Fac-
tors associated with noncompliance of biological therapy were the
type of medical coverage, the patient has not noticed improvement
and hope for a quick response to treatment, and lack of adherence
to DMARDs.

Key words: adherence, compliance, DMARDSs, biologics.
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Introduccion

La adherencia (o el cumplimiento y persistencia) a un
régimen de tratamiento farmacoldgico se refiere a si el
paciente recibe el firmaco acorde a las instrucciones pres-
criptas'.

La falta de adherencia se observa en una gran propor-
cién de pacientes con enfermedades crénicas, siendo los
estudios mis relevantes los que fueron realizados en pa-
cientes con HIV, TBC y hepatitis C**. Al menos el 50%
de los adultos a los que se les prescriben firmacos para
condiciones crénicas tendran dificultades para continuar
con su régimen terapéutico después de seis meses de tra-
tamiento®.

La pobre adherencia contribuye a un resultado te-
rapéutico desfavorable e incrementa la utilizacién y los
costos en servicios de salud®. La Organizacién Mundial de
la Salud (OMS) reconoce este problema a nivel global con
una mayor preocupacién sobre paises subdesarrollados®.

La falta de adherencia es un fenémeno conocido en to-
das las dreas terapéuticas, que contribuye a una respuesta
inadecuada o al fracaso del tratamiento, al empeoramiento
y la progresién de la enfermedad y a las recaidas o reapa-

ricién de los sintomas”®°.

Antecedentes en Artritis Reumatoidea:

Las drogas modificadoras de la artritis reumatoidea
(DMAR) de origen biolégico han superado los resultados
obtenidos con DM AR convencionales en ensayos clinicos
aleatorios (ECA)!®!:12, Sin embargo, en la practica habitual
los resultados podrian ser diferentes de aquellos obteni-
dos en los ECA. Aunque los ECA sean considerados 'el
patrén oro' para evaluar intervenciones terapéuticas, los
mismos tienen ciertas limitaciones a la hora de generalizar
sus resultados a la practica médica habitual tales como:
duracién relativamente corta, dificultades en la deteccién
de efectos adversos de baja frecuencia, poblaciones homo-
géneas, mayor control del cumplimiento del tratamiento,
flexibilidad limitada para ajustes de la medicacién y res-
tricciones para tratamientos concomitantes o con otras
DMAR diferentes a metotrexato!>!1,

Al igual que en otras enfermedades crénicas, la adhe-
rencia al régimen terapéutico de los pacientes con Artritis
Reumatoidea es baja (entre 30 y 80%), dependiendo de la
definicién de adherencia y de la metodologia empleada
para medirla’®. La adherencia autorreferida (evaluada me-
diante cuestionarios) a las DMAR no bioldgicas es de un
60-68% segtin el instrumento de medicién?.

Los datos disponibles sobre la adherencia de pacien-
tes a las DMAR tradicionales conllevan la preocupacién
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de que exista una pobre adherencia a DMAR biolégicas
y que, debido a esto, la eficacia que las DMAR biolégi-
cas han demostrado en los ECA sea inferior en la prictica
diaria. Esto puede verse incrementado en paises como el
nuestro, donde la heterogeneidad en la distribucién de los
recursos podria hacer peligrar la continuidad de las tera-
pias bioldgicas para cierto grupo de pacientes.

En este estudio se propone determinar el nivel de ad-
herencia al tratamiento en pacientes con AR que reciben
DMAR biolégicas e identificar factores asociados a la falta
de cumplimiento a la terapia.

Objetivos

Nos propusimos: @) Evaluar el cumplimiento al tratamien-
to de pacientes con artritis reumatoidea que se encuentran
recibiendo terapia bioldgica, b) Identificar factores asocia-
dos a la falta de adherencia.

Materiales y métodos

Definiciones de adherencia, cumplimiento y persistencia
Existe una gran variacién en las definiciones de adheren-
cia, cumplimiento y persistencia.

El cumplimiento es “el grado con el cual un pa-
ciente actia conforme al intervalo, dosis, y régimen de
medicacién prescrito”. Tipicamente es expresado como
porcentaje del nimero total de dosis tomadas (para estu-
dios prospectivos) o dias de terapia disponible (evaluacién
retrospectiva), en relacién con el periodo de tiempo de ob-
servacion durante la cual es medido el cumplimiento”'®.
En estudios de corte transversal realizados mediante
cuestionarios que evalian el cumplimiento autorreferido,
se considera como sinénimo de adherencia a un porcentaje
de respuestas positivas del 80% o mas.

La persistencia de medicacién es “el tiempo desde el
inicio a la discontinuacién de la terapia y es medida en las
unidades de tiempo™'?. Ademds, los términos superviven-
cia de la droga, retencidn o continuacion del tratamiento a
menudo son usados para describir persistencia.

La adherencia incluye ambos aspectos de la toma de
un medicamento: el cumplimiento (que incluye regulari-
dad y continuidad) y la persistencia®.

Métodos para evaluar adherencia

Existe un solo cuestionario validado en Reumatologia,
conocido como CQR de las siglas en inglés “Complian-
ce Questionnaire on Rheumatology”. El CQR mide
adherencia autorreferida a regimenes de tratamiento e
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identifica factores que contribuyen a un cumplimiento su-
béptimo. Este cuestionario de adherencia CQR tiene una
sensibilidad y especificidad del 98% y 67% para detectar
buena adherencia al tratamiento® y consta de 19 items los
cuales el paciente responde indicando cudl es su nivel de
acuerdo con el enunciado. En Argentina, este cuestionario
fue validado a nuestra lengua recientemente por reumaté-
logos del IREP.

Para la valoracion de la adherencia a DMAR ademds
del CQR se emplea el cuestionario SMAQ (Simplified
Medication Adherence Questionnaire), que consta de seis
preguntas y ha sido validado en Espaifia, presentando un
72% de sensibilidad y 91% de especificidad. El mismo cla-
sifica como no adherente?.

Se considerd falta de adherencia a DMAR biolégica
a cualquier alteracién de la prescripcién o dosificacién
médica: ya sea retraso, pérdida o adelanto de la dosis del
medicamento biolégico.

Disefio metodoldgico

Se realizé un estudio analitico, observacional de corte
transversal en donde se incluyeron pacientes consecutivos
con AR segtn criterios de clasificaciéon (ACR’87)! que se
encontraban recibiendo firmacos bioldgicos para el trata-
miento de su enfermedad en los tltimos seis meses y que
asistieron a la consulta ambulatoria en los diferentes cen-
tros participantes, durante el periodo comprendido entre
noviembre de 2010 y abril de 2011. La recoleccién de los
datos se realiz6 mediante encuesta autorrespondida.

Se recolectaron datos sociodemogrificos (edad, sexo,
nivel de educacidn, cobertura social), tiempo de evolucién
de la AR, niimero de medicamentos que toma para AR,
ndmero de medicamentos que toma por cualquier otra
causa, medicamento biolégico indicado, frecuencia de
administracidn, fecha de inicio del tratamiento biolégico,
forma de administracién, retrasos en la administracién,
pérdida de dosis del biolégico, posibles preocupaciones o
limitaciones en relacién a la terapia bioldgica (via y fre-
cuencia de administracién, rapidez del efecto, efectos
adversos, percepcidn de riesgo-beneficio, percepcién de
eficacia, de conocimiento del medicamento, preferencia
por la via de administracién, gastos indirectos).

Se excluyeron del estudio aquellos pacientes con
enfermedades neuroldgicas, psiquidtricas, neoplasias,
trastornos cognitivos, analfabetismo u otra condicién que
a criterio del investigador pudiere interferir con la com-
presién y llenado de los cuestionarios.

Dadas las caracteristicas de los instrumentos nombra-
dos, se utiliz6 el Cuestionario de adherencia CQR y el de
adherencia con DMAR, SMAQ.
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Analisis estadistico

Estimando una proporcién de cumplimiento del 60%
para aquellos sin cobertura (casos), similar a lo publicado,
y del 75% para pacientes con cobertura social (contro-
les), similar a paises desarrollados, se realizé un célculo
de tamaifio de la muestra para obtener un nivel de signi-
ficacién o p <0,05 y una potencia del 80%. Se estimé un
total de 335 pacientes encuestados, teniendo en cuenta que
podrian perderse un 10% de las encuestas por respuestas
inadecuadas o cuestionarios incompletos.

Para los resultados de la estadistica descriptiva, las
variables cuantitativas fueron expresadas como media,
IC 95% y desvios estindar o intervalos intercuartilos,
seglin correspondiera a datos paramétricos o no, respec-
tivamente. Las variables cualitativas se expresaron como
distribuciones de frecuencia y porcentajes. Para el anélisis
de cumplimiento entre los grupos segin cobertura social
se aplicé la prueba de Chi cuadrado. Para la evaluacion de
factores asociados a falta de adberencia al medicamento
bioldgico se realizé un analisis de regresion logistica. Se
considero significancia p <0,05.

Aspectos éticos

Los pacientes fueron invitados a participar por personal
no médico de cada centro participante. Segin pautas éticas
internacionales??. Las normas de la ley de Proteccién de
datos personales (Ley 25.326) no se aplicé ya que el estudio
se basa en una encuesta de opinién y los datos recogidos no
pueden atribuirse a una persona determinada®.

Resultados

Se encuestaron 345 pacientes, de los cuales 29 fueron ex-
cluidos (8,4%) por no reunir los criterios de seleccién. El
86% (271) fueron mujeres, la edad promedio fue de 55
afios (43-67) y el tiempo de evolucién de la AR de 15 afios
(6-24). Nivel de educacién: 144 (46%) estudios primarios,
104 (33%) secundarios, 68 (21%) universitarios. La proce-
dencia de los pacientes se puede observar en la Figura 1y
la cobertura de salud en la Figura 2.

Los pacientes se encontraban tratados con una me-
diana de 3 (RIQ 3-4) medicamentos para la AR y ademds
recibian una mediana de 2 (RIQ 0-3) drogas por otras pa-
tologias, con un nimero mediano de medicamentos por
cualquier causa de 5 (RIQ 4-7).

Lafrecuencia y porcentaje de los biolégicos empleados
se muestran en la Figura 3. La mediana de tiempo de tra-
tamiento con DMAR bioldgica fue 24 meses (RIC 12-48).
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Figura 1. Procedencia de los pacientes con AR.
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Figura 2. Cobertura de salud de los pacientes con AR.

Forma de aplicacién del medicamento biolégico
El 38% (120) de los pacientes recibi6 la medicacién en un
centro bajo supervisién médica o se lo administré un mé-
dico; el 38% (118) se autoadministrd y en un 24% (76) se lo
aplicé una enfermera o lo recibié en una farmacia.
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©%) (6% =9

Figura 3. Terapia bioldgica de los pacientes con AR.
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Preocupaciones del paciente relacionadas al tratamien-
to biolégico

La via de administracién no le ocasiona molestias de im-
portancia al 63% (200) de los pacientes, mientras que el
29% (91) manifesté molestias leves. La frecuencia de ad-
ministracién no le representa inconvenientes al 74% (235)
mientras el 19% (61) desearia que sea menos frecuente.
El 82% (274) de los pacientes piensan que la medicacidn
biolégica es segura (seguridad). E130% (88) de los pacien-
tes esperan una rapida respuesta al tratamiento biolégico
mientras que el 70% restante (203) no le preocupa la rapi-
dez de respuesta en tanto sea eficaz (eficacia). Un 9% (29)
no noté mejoria suficiente pero piensa que va a mejorar y
un 4% (14) no not6 mejoria y piensa dejar el tratamiento.
Las preferencias sobre la forma de aplicacién del bioldgico
se observan en la Figura 4.

M Via Subcutanea
M Via Endovenosa
M Sin Preferencias
Il No Contestaron

Figura 4. Preferencia de los pacientes en relacion a la via de
administracion del bioldgico.

Adherencia al tratamiento farmacolégico con DMAR
no biolégicas
Mediante el cuestionario SMAQ se observé una adherencia
del 50% (159 pacientes), siendo los motivos de falta de cum-
plimiento los siguientes: el 25% dejé de tomar alguna vez
la medicacién para su AR, un 12% olvid6 tomar la medica-
cién los fines de semana, la mediana de dosis perdidas en la
ultima semana fue de 1 (RIC 1-4) y el 34% refirié haber es-
tado un dfa completo sin medicacién en los Gltimos 90 dfas.
El Cuestionario CQR tuvo un puntaje mediano de 78
puntos (RIC 67-86). El 47% (147 pacientes) fueron adhe-
rentes (CQR >80).

Adherencia al tratamiento farmacolégico con DMAR
biolégicas

Sobre los 316 pacientes incluidos, 151 (48%) refirieron no
haber tenido ningtn retraso, pérdida o adelanto de la do-
sis del biolégico en los tltimos 6 meses de tratamiento.
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Considerando la falta de cumplimiento (no adheren-
cia) al retraso, pérdida o adelanto en la dosis del bioldgico
en los Ultimos 6 meses de tratamiento: 165 pacientes
(52%) fueron NO adherentes. Las causas se dividen en:
146 (46%) pérdida de al menos una dosis del bioldgico con
una mediana de dosis perdidas de 2 (RIQ: 1-3); 117 (37%)
tuvo al menos un retraso en las dosis del bioldgico y 8
(2%) adelanté la dosis.

Motivos de pérdida de dosis del biolégico

El 78% (115/146) atribuy¢ las pérdidas de dosis a causas
administrativas. El 49% (72/146) a causas no administra-
tivas, dentro de las cuales: 24 (9,6%) pacientes refirié “por
olvido™; 4 (1,4%) “porque me sentia bien”; 15 (5,4%) por
“efectos adversos” (sin incluir infecciones); 6 (2,4%) “por
infecciones”; 2 (0,7%) “por cirugias”; 21 (8,2%) por “otras
causas” sin especificar.

ADHERENTE | NO ADHERENTE P
Media (DE) Media (DE)
Edad 54x11 56+13 0,99
Tiempo de evolucion de la AR 16+10 14+9 0,2
N° de medicamentos 5,4+2 5,9+2 0,1
Tiempo de tratamiento 31+25 35+30 0,17
Cuestionario CQR 74+15 7317 0,5
S:Is;[)(ijzl g;ioct:)iados a la administracion 32487 30486 0.9
n (%) n (%)
Medicina prepaga 43 (65%) 23 (34%)
Obra social 94 (45%) 115 (55%) 0,002
Medicina publica 12 (32%) 26 (68%)
Bajo nivel de educacion 71 (46%) 73 (44%) 0,7
Molestias por via de administracion 4(2,7%) 6 (3,9%) 0,3
Algtin olvido en la toma de DMAR 26 (33%) 52 (67%) 0,002
Esperar un efecto rapido del bioldgico 31 (34%) 58 (66%) 0,003
No notar mejoria con el bioldgico 8 (18%) 35 (82%) 0,005
Autoadministracion 55 (47%) 63 (53%) 0,7
No adherencia a DMAR (SMAQ) 63 (40%) 94 (60%) 0,005

Tabla 1. Comparacion entre grupo de pacientes con y sin adherencia
a la terapia bioldgica, definida como si el paciente no cumplio con la
prescripeion por cualquier motivo y debid retrasar, adelantar o perder
una dosis del bioldgico.

En la Tabla 1 se muestra la comparacién entre grupo
de pacientes adherentes y no adherentes al tratamiento
con DMAR bioldgicas. Los factores asociados a falta de
cumplimiento de la terapia bioldgica fueron: la cobertu-
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ra médica (Puablica vs. Prepaga OR: 4,6; Obra Social vs.
Prepaga OR: 2,3), que el paciente no haya notado mejoria
con la terapia biolégica (OR: 4), que el paciente refiere al-
gun olvido en la toma de medicamentos DM AR (OR: 2,8)
y esperar una rapida respuesta al tratamiento bioldgico

(OR: 2).

B SE. p OR
No notar mejoria con el biolégico 1,396 0,525 0,008 4,040
Algun olvido en la toma de DMAR 1,031 0,308 0,001 2,804
Esperar un efecto rapido del bioldgico 0,712 0,286 0,013 2,038
Medicina Pdblica vs. Prepaga 1,547 0,473 0,001 4,696
Obra Social vs. Prepaga 0,852 0,341 0,012 2,345

Tabla 2. Factores asociados a la no adherencia a la terapia bioldgica,
en andlisis multivariado.

Discusion

La falta de adherencia es un fenémeno conocido en todas
las dreas terapéuticas, que contribuye a una respuesta in-
adecuada o al fracaso del tratamiento, al empeoramiento
y la progresion de la enfermedad y a las recaidas o reapari-
ci6én de los sintomas. Estos resultados clinicos subéptimos
por falta de adherencia conducen a cambios innecesarios
de regimenes de tratamiento, a procesos més complejos de
diagnéstico y pérdidas econémicas 252,

En un estudio reciente que empleé el cuestionario
CQR para el cumplimiento al tratamiento con DMAR de
228 pacientes con Artritis Reumatoidea, un 68% fueron
adherentes y la falta de adherencia se asoci6 a la duracién
de enfermedad, el nimero de efectos adversos percibidos
y creencia en la necesidad del tratamiento'®.

En nuestro estudio observamos una falta de cumpli-
miento a la terapia con DM AR del 47-50% empleando dos
cuestionarios validados y del 52% a la terapia biolégica
(definido como retraso, pérdida o adelanto en la dosis del
biolégico).

Una revisién de la literatura conducida por Harrold y
Andrade encontré 11 estudios que evaltian la adherencia
a tratamientos farmacoldgicos para condiciones crénicas
reumdticas incluyendo AR, artritis inflamatoria, polimial-
gia reumdtica, artritis idiopética juvenil y lupus sistémico
eritematoso?. Sin embargo, la revisién no se enfocé en la
adhesién especifica a DMAR biolégicas. La mayor parte
de los estudios que evaluaron esta problemitica lo hicie-
ron en relacién a AINE y DMAR tradicionales, por lo

general con un bajo tamafio de la muestra. Similar a otros
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campos de la medicina, la revisién concluyé que habia
inconsistencia en definiciones y medida de adherencia
usada. Por lo tanto, poblaciones diferentes de pacientes
fueron evaluadas con los diferentes métodos, lo que hace
dificil obtener una conclusién de estos estudios™'®.

La introduccién de bases de datos electrénicas (por
ejemplo, bases de datos del seguro médico en Norteamé-
rica, registros de biolégicos en Europa y Norteamérica)
hizo posible un mejor anilisis, tanto del cumplimien-
to como de la persistencia con DMAR bioldgicas®. Sin
embargo, los estudios realizados sobre adherencia a bio-
farmacos para AR siguen siendo escasos.

Muchos estudios evaltan la persistencia como si-
nénimo de sobrevida del tratamiento y la metodologia
utilizada es el anilisis de supervivencia. En ese caso la
medida del cumplimiento es la tasa de posesién del medi-
camento (TPM): nimero de dias que el paciente realmente
tiene posesién de la medicacidon (basada en el rescate de
prescripcién y el recambio), dividido por los dias de tra-
tamiento. Serfa de interés incluir ese tipo de andlisis en
un préximo estudio que haga nuestro grupo. De todas
formas, la mayor parte de los estudios nombrados fue-
ron retrospectivos, basados en bases de datos europeas y
de Estados Unidos con tamafios muestrales entre 304 y
14.932 pacientes™?.

Grijalva y cols. investigaron tanto el cumplimiento
(definido como adherencia y medido como TPM) como
la persistencia en un anilisis retrospectivo de 12 diferen-
tes regimenes de tratamiento que inclufa tanto DMAR
tradicionales como bioldgicas en monoterapia y terapia
combinada, en una base de datos retrospectiva de aproxi-
madamente 15.000 pacientes con AR (periodo 1995-2004).
Considerando al metotrexato como droga de referencia, se
encontré que el cumplimiento fue mds alto pava Inflixi-
mab, Etanercept y Adalimumab como monoterapia y mas
bajo para terapia combinada de metotrexato con cual-
quiera de los medicamentos bioldgicos mencionados. Con
respecto a las DMAR tradicionales, leflunomida tuvo la
tasa més alta de cumplimiento, mientras que las més bajas
fueron las de sulfasalazina e hidroxicloroquina en compa-
racién con metotrexato®.

Harley y cols., mediante un anélisis retrospectivo de
una base de datos de pacientes con AR (periodo 1998-
2000), informaron el cumplimiento para etanercept,
infliximab y metotrexato como el niimero de administra-
ciones o prescripciones dividido por el nimero esperado.
El cumplimiento fue definido como al menos el 80% de
las administraciones o prescripciones esperadas y se en-
contré que éstas fueron significativamente mds bajas para
etanercept y metotrexato que para infliximab*.
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La persistencia es comunicada como el promedio de
tiempo o el porcentaje de pacientes que atin reciben la dro-
ga en un periodo de tiempo determinado. Al diferenciar
la persistencia entre los tres inhibidores del TNF alfa, los
resultados no fueron concluyentes. Tres articulos conclu-
yen que la persistencia con Infliximab fue mayor que con
Adalimumab o Etanercept®¥>%, mientras cinco articulos
encontraron lo opuesto®*>*¥ y cuatro estudios no en-
contraron diferencias®*%4%4,

Hubo un solo estudio que informé persistencia con
DMAR tradicionales, metotrexato y uno en comparacion
con leflunomida. Mientras que la tasa de persistencia ab-
soluta con metotrexato no fue comunicada, sélo el 22% de
los pacientes permanecieron con leflunomida luego de 20
meses de iniciado el tratamiento®*. El uso concomitante
de metotrexato proporcioné una mayor sobrevida que el
empleo de otras DM AR asociadas?.

Conclusiones

En pacientes con AR que se encuentran recibiendo tera-
pias bioldgicas, el cumplimiento al régimen terapéutico
es bajo, tanto para DMAR tradicionales como DMAR
biolégicas. Los factores asociados al no cumplimiento de
la terapia bioldgica son el tipo de cobertura médica, que
el paciente no haya notado mejoria, la esperanza de una
répida respuesta al tratamiento y la falta de adherencia a
DMAR. Serin necesarios mds estudios nacionales para
seguir investigando la adherencia a estos tratamientos.
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