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OBJETIVO

Evaluar la capacidad de tres métodos de medida de la adherencia para predecir la efectividad de 

los tratamientos antivirales de acción directa (AADs) en hepatitis C.

MATERIAL Y MÉTODO

Recogida de datos: Inicio el 1 de abril de 2015 hasta el 28 de febrero de 2016 en el SF.

Se incluyeron todos los pacientes ≥18 años que otorgaron su CI, que iniciaran tratamiento con AAD para VHC 
durante el periodo de estudio (naïve y pretratados).

Este estudio recibió la aprobación del CEIm del HULP y cumplió normas establecidas con la Declaración de 
Helsinki de la Asociación Médica Mundial (revisión de 2008) y los estándares nacionales.



MATERIAL Y MÉTODO

Variables evaluadas en el estudio

Variables demográficas: Edad, sexo, genotipo VHC, grado de fibrosis y comorbilidad.

Variables relacionadas con el tratamiento: 
- Régimen AAD, dosis, frecuencia y duración. 
- Respuesta al tratamiento anterior contra el VHC. 
- Fechas de dispensación y devolución de medicación AAD.
- Número de unidades dispensadas y devueltas al SF

Variables relacionadas con la efectividad del tratamiento: 

- Efectividad = Consecución de la RVS12 (definida por carga viral del VHC inferior a 15 UI/mL en las semana 12 tras 
finalización del tratamiento). 
Los niveles de ARN del VHC se midieron usando el ensayo de transcriptasa-kPCR en tiempo real frente al ensayo HCV RNA 1.0 
(Siemens Health-Care, Erlangen, Alemania).

- Fallo virológico: Obtención de 2 medidas consecutivas de RNA-VHC>15UI/mL entre el final del tratamiento y 12 semanas después de
la toma de la última dosis de AAD en pacientes que completaron el tratamiento.



MATERIAL Y MÉTODO

Variables de adherencia al tratamiento con AAD y cálculo de la misma.

La adherencia a AAD se evaluó en cada visita de seguimiento al SF mediante 3 métodos.

Los pacientes fueron monitorizados desde el inicio, cada 4 semanas y hasta 12 semanas después de terminado el AAD

1. Recuento de medicación sobrante (RMS): En cada una de las visitas se solicitó al paciente que devolviera al SF 
la medicación sobrante desde la última dispensación. Fórmula: 

2. Registro de dispensación de farmacia (RDF): Para cada paciente se registraron las fechas de dispensación y las 
unidades dispensadas. Utilizando estos datos, se calculó la adherencia media en el intervalo de dispensación, que 
se define como la proporción de días que un paciente dispone de medicación suficiente para tomar todas las dosis 
prescritas.

Para el RMS y el RDF, la adherencia se calculó para cada uno de los fármacos dispensados, y en cada visita se 
calculó el promedio de todos ellos. 
El porcentaje global de adherencia para cada uno de los métodos se calculó realizando la media del porcentaje de 
adherencia para cada una de las visitas



MATERIAL Y MÉTODO

3. Cumplimentación en cada visita del cuestionario SMAQ (Simplified Medication Adherence Questionnaire).

Variables de adherencia al tratamiento con AAD y cálculo de la misma.

- Método validado y utilizado para el seguimiento de la adherencia en
varias patologías.

- Herramienta caracterizada por su simplicidad, agilidad y viabilidad
de uso.

- 6 preguntas, que evalúan diferentes aspectos relacionados con el
cumplimiento del tratamiento: rutina, olvidos, EAs y cuantificación
de las omisiones.

- Posibilita valoración cualitativa y aproximación semicuantitiva de la
adherencia del paciente a la medicación.



MATERIAL Y MÉTODO

Análisis estadístico de los datos

Varias pruebas estadísticas para evaluar la adherencia y su relación con la efectividad del los tratamientos con AAD.

- Prueba de Chi-cuadrado: Relación entre adherencia medida entre SMAQ cualitativo y RVS12.

- Prueba no paramétrica U-Mann-Whitney: Relación entre adherencia SMAQ cuantitativo y RVS12.

- Curva ROC: Capacidad predictiva de la RVS12 de RMS y RDF.

(En los casos en los que el AUC de la curva ROC sea superior a 0.65, se calculó el mejor punto de corte de la curva 
de acuerdo a la sensibilidad y especificidad de la misma).

- Comparaciones globales con todos los tratamientos y su duración.

- Error alfa: 5%
- Error beta: 20%

Análisis de datos: Programa estadístico IBM SPSS version 19 (Armonk, NY). 



RESULTADOS

Características basales de la población: 128  pacientes

- 63,3% varones.

- 66,4% Genotipo 1b.

- 55,5% Pacientes no cirróticos.

- 78,1% presentaban comorbilidades (20,3% enfermedad psiquiátrica)

- 63,3% paciente Naïve a tratamiento VHC.

- OTV/PTV/r+DSV régimen más prescrito.

- 41,4% adicción de RBV.

- 77,3% pacientes 12 semanas de tratamiento



RESULTADOS

La adherencia global obtenida con SMAQ fue del 99,09% . 111 pacientes cumplimentaron el cuestionario.



RESULTADOS

Los resultados de adherencia obtenidos con RMS y RDF fueron altas y similares a los 
obtenidos con el cuestionario SMAQ



RESULTADOS

Gráfico A, B y C: Representan análisis de curva ROC 
correspondientes a la correlación entre adherencia medida con 
el RMS y la obtención de RVS12 (Global, 12 y 24 semanas de 
tratamiento respectivamente).

Gráfico D, E y F: Representan análisis de la curva ROC 
correspondiente a la correlación entre adherencia obtenida 
con el RDF y la obtención de RVS12 (Global, 12 y 24 semana de 
tratamiento respectivamente)



RESULTADOS

Curva ROC y AUC RMF global vs RVS12

Área Error Estándar Lím inf Lím Sup Sig 

0,808 0,11 0,60 1,00 0,020 

 

Una adherencia del 66,66% obtenida mediante RMS 
existe una elevada probabilidad de que el paciente 
no obtenga RVS12 (S=81%, y E=80%) 



RESULTADOS

Curva ROC y AUC RMF semana 24  vs RVS12

Área Error Estándar Lím inf Lím Sup Sig 

0,903 0,065 0,774 100 0,025 

 

Una adherencia del 66,66% obtenida mediante RMS 
existe una elevada probabilidad de que el paciente en 
tratamiento con AAD durante 24 semanas no obtenga 
RVS12 (S=79%, y E=100%) 



RESULTADOS

Limitaciones del estudio.

- Pequeño tamaño muestral y carácter no multicéntrico del estudio.

- Los resultados podrían no ser generalizables a todas las poblaciones de pacientes VHC.

- Otras variables que pueden influir en la adherencia de los pacientes no se han tenido en
cuenta.



CONCLUSIONES

- Nuestro estudio proporciona una aproximación sobre la capacidad de diferentes métodos de medida 
de la adherencia para predecir la efectividad de los nuevos tratamientos AAD para la hepatitis C.

- El SMAQ es un método válido para medir la adherencia al tratamiento con AADs en pacientes con VHC 
con resultados comparables a los obtenidos con RMS y RDF.

- SMAQ no es un método útil para predecir la efectividad de estos tratamientos.

- Si futuros estudios confirman nuestros resultados, el RDF  podría ser el mejor método de medida de la 
adherencia para predecir el fracaso terapéutico.




