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Resumen

Introduccion: La osteoporosis en adultos mayores constituye un importante problema de
salud debido a su asociacion con fracturas, discapacidad y pérdida de independencia
funcional. El alendronato reduce el riesgo de fracturas, pero su efectividad depende de
una adecuada adherencia terapéutica, la cual podria verse influida por comorbilidades
gastrointestinales. Objetivo: Evaluar la relacién entre la adherencia al alendronato y las
comorbilidades gastrointestinales en adultos mayores con osteoporosis atendidos en el
Hospital Carlos Alcantara Butterfield durante el periodo 2024-2025. Métodos: Estudio
cuantitativo, observacional, analitico, retrospectivo y transversal. La muestra analitica
estuvo conformada por 165 adultos mayores con osteoporosis, comorbilidad
gastrointestinal y registro de dispensacion de alendronato. La adherencia se evalud
mediante la proporcion de dias cubiertos (PDC), considerandose adherencia adecuada
cuando el PDC fue >80%. Asimismo, se clasifico el nivel de adherencia y se evaluaron
la interrupcion del tratamiento y la brecha maxima sin cobertura farmacoldgica.
Resultados: Predomind el sexo femenino (93.3%) y la mediana de edad fue 72 afios (67—
78). La comorbilidad gastrointestinal mas frecuente fue la dispepsia funcional (44.2%),
seguida de la enfermedad por reflujo gastroesofagico sin esofagitis (43.6%) y con
esofagitis (12.1%). El 36.4% de los pacientes presentd adherencia adecuada y 73.9%
presentd interrupcion del tratamiento. No se evidencid asociacion estadisticamente
significativa entre el tipo de comorbilidad gastrointestinal y la adherencia adecuada ni
con la interrupcion del tratamiento en los modelos multivariados ajustados por edad y
sexo. Conclusiones: La adherencia adecuada al alendronato fue baja y la interrupcion del
tratamiento fue frecuente, independientemente del tipo de comorbilidad gastrointestinal

evaluada.

Palabras clave: Adherencia a la medicaciéon; Alendronato; Adulto Mayor;

Comorbilidad; Enfermedades Gastrointestinales; Osteoporosis; Salud del Anciano.



Abstract

Introduction: Osteoporosis in older adults is a major health problem due to its
association with fractures, disability, and loss of functional independence. Alendronate
reduces the risk of fractures, but its effectiveness depends on adequate treatment
adherence, which may be influenced by gastrointestinal comorbidities. Objective: To
evaluate the relationship between alendronate adherence and gastrointestinal
comorbidities in older adults with osteoporosis treated at Carlos Alcantara Butterfield
Hospital during the 2024-2025 period. Methods: A quantitative, observational,
analytical, retrospective, and cross-sectional study was conducted. The analytical sample
consisted of 165 older adults with osteoporosis, gastrointestinal comorbidities, and
records of alendronate dispensing. Adherence was assessed using the proportion of days
covered (PDC), with adequate adherence defined as a PDC >80%. In addition, adherence
levels were classified, and treatment discontinuation and the maximum gap without
medication coverage were evaluated. Results: Female patients predominated (93.3%),
and the median age was 72 years (67—78). The most common gastrointestinal comorbidity
was functional dyspepsia (44.2%), followed by gastroesophageal reflux disease without
esophagitis (43.6%) and with esophagitis (12.1%). Adequate adherence was observed in
36.4% of patients, while 73.9% experienced treatment interruption. No statistically
significant association was found between the type of gastrointestinal comorbidity and
either adequate adherence or treatment interruption in the multivariate models adjusted
for age and sex. Conclusions: Adequate adherence to alendronate was low, and treatment
discontinuation was frequent, regardless of the type of gastrointestinal comorbidity

evaluated.

Keywords: Aged; Alendronate; Comorbidity; Gastrointestinal Diseases; Health of the

Elderly; Medication Adherence; Osteoporosis.
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. INTRODUCCION

Cada fractura por fragilidad asociada a la osteoporosis representa mucho mas que una
lesion Gsea, esto marca el inicio de la pérdida de la independencia, discapacidad e incluso
el aumento del riesgo de mortalidad en los adultos mayores. La osteoporosis es una
enfermedad cronica que constituye un importante problema de salud en la poblacién
adulta mayor, puesto que presenta una alta prevalencia y se asocia a complicaciones de
derivadas de la fragilidad dsea. Esta condicidn crénica implica una pérdida progresiva de
la resistencia del hueso como resultado de alteraciones en su estructura interna, lo que
incrementa su fragilidad, las cuales pueden ocurrir incluso ante traumatismos de baja

intensidad o durante actividades cotidianas (1).

La presencia de las fracturas osteopordticas, especialmente las localizadas en cadera y
columna vertebral, constituyen una de las principales causas de morbimortalidad en los
adultos mayores; estas lesiones se asocian a multiples consecuencias como dolor crénico,
deterioro funcional progresivo, discapacidad fisica y pérdida de la autonomia,
produciendo el aumento de hospitalizaciones y un marcado impacto negativo en la calidad
de vida. Estas complicaciones también generan una considerable carga econémica y
social para las familias y los sistemas de salud, debido a los costos relacionados con la

atencion médica, rehabilitacion y cuidados a largo plazo (2,3).

El incremento de la esperanza de vida y el envejecimiento progresivo de la poblacién han
contribuido al aumento de la osteoporosis y de su principal complicacion, las fracturas
por fragilidad, las cuales constituyen un importante problema de salud publica a nivel
mundial. Frente a esta situacion es indispensable fortalecer las estrategias de prevencion,
diagndstico oportuno y tratamiento adecuado, con el fin de disminuir su impacto clinico

y social en la poblacion adulta mayor (4).

Para reducir el riesgo de fracturas asociadas a la osteoporosis, los bisfosfonatos se han
consolidado como una de las principales estrategias farmacoldgicas, siendo el
alendronato el medicamento mas utilizado por su eficacia en la reduccién de fracturas
vertebrales, no vertebrales y de cadera, siendo un pilar terapéutico tanto en mujeres
postmenopausicas como en hombres con osteoporosis (5-7); sin embargo, dado que la

osteoporosis es una enfermedad cronica y de evolucion prolongada, los beneficios
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terapéuticos del alendronato no solo dependen de su prescripcién, sino también de una
administracion correcta y de la continuidad del tratamiento durante el tiempo
recomendado (5,8).

Por ende, evaluar la adherencia al alendronato, entendida de manera global como la
adherencia terapéutica, adquiere especial relevancia, ya que una cobertura farmacoldgica
insuficiente puede reducir la efectividad del tratamiento y limitar la proteccion 6sea
esperada frente al riesgo de fracturas, especialmente en las terapias de larga duracién
(8,9); no obstante, mantener una adecuada adherencia al tratamiento continta siendo un
desafio en la préctica clinica, particularmente en los adultos mayores, quienes con
frecuencia presentan polifarmacia, multiples comorbilidades, dificultades para seguir
esquemas de administracion especificos y factores relacionados con la tolerabilidad y el

acceso al tratamiento (6,8).

La adherencia al alendronato puede evaluarse mediante diversos métodos directos e
indirectos, entre ellos esta la proporcion de dias cubiertos (Proportion of Days Covered,
PDC) que constituye uno de los indicadores mas utilizados a nivel internacional en
estudios que se basan en registros de dispensacion farmacoldgica (10-12). Este indicador
permite estimar la proporcion del periodo de seguimiento durante el cual el paciente contd
con disponibilidad del medicamento segun los registros de farmacia, proporcionando una

medida objetiva de la cobertura farmacoldgica a lo largo del tiempo.

Debido a su aplicabilidad en estudios retrospectivos y a la utilizacion de bases de datos
de dispensacion rutinariamente registradas, el PDC ha sido ampliamente validado y
empleado como estandar para evaluar la implementacién de tratamientos crénicos y
analizar patrones de continuidad terapéutica en condiciones de préactica clinica real. Esto
permite la evaluacion de grandes poblaciones sin requerir contacto directo con el paciente
(10-12). Ademas, su uso reduce sesgos relacionados con el recuerdo del paciente y
facilita la estandarizacion de la medicion de adherencia en estudios observacionales; sin
embargo, sus resultados deben interpretarse como una medida de disponibilidad del
medicamento y no como evidencia directa de su consumo o administracion efectiva, ya
que la dispensacién no garantiza necesariamente la ingesta del tratamiento prescrito
(10,11).
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La presencia de comorbilidades gastrointestinales adquiere especial relevancia clinica en
los pacientes con osteoporosis tratados con alendronato oral, debido a que este tipo de
farmaco requiere instrucciones especificas de administracion para optimizar su absorcion
y reducir el riesgo de irritacion esofagica, asi como otras molestias gastrointestinales; su
uso debe realizarse en ayunas, con abundante agua y manteniendo una posicion erguida

durante al menos 30 minutos después de la administracion (5,13).

A pesar de la eficacia del alendronato comprobada en la reduccion del riesgo de fracturas
osteopordticas, se ha descrito que los bisfosfonatos orales pueden asociarse a eventos
adversos gastrointestinales superiores, como dispepsia, pirosis, dolor retroesternal,
nduseas y manifestaciones clinicas compatibles con enfermedad por reflujo
gastroesofagico (ERGE) (13,14). La dispepsia funcional, la enfermedad por reflujo
gastroesofagico sin esofagitis y la enfermedad por reflujo gastroesofagico con esofagitis
son condiciones clinicas frecuentes en la poblacion adulta mayor; en este grupo suele
coexistir la presencia de multimorbilidad y polifarmacia, lo que puede modificar la

tolerabilidad global del tratamiento farmacologico (15,16).

De acuerdo con la literatura cientifica, se reconoce la relevancia de la ERGE como una
patologia del tracto gastrointestinal superior frecuente con impacto en la calidad de vida,
mientras que la dispepsia funcional constituye uno de los trastornos gastrointestinales mas
frecuentes en la practica clinica ambulatoria (17,18). En este sentido, considerando las
caracteristicas del tratamiento con bisfosfonatos orales, la frecuencia de estas
comorbilidades en adultos mayores y la necesidad de mantener una exposicion
farmacoldgica sostenida del alendronato para lograr beneficio clinico, resulta pertinente
explorar su comportamiento en relacién con la persistencia del tratamiento en escenarios

asistenciales reales.

En el Hospital Carlos Alcantara Butterfield se atiende de manera habitual a pacientes
adultos mayores con osteoporosis que reciben tratamiento con alendronato oral y que
pueden presentar comorbilidades gastrointestinales como dispepsia funcional vy
enfermedad por reflujo gastroesofagico, con o sin esofagitis. En este contexto clinico, la
presencia de estas comorbilidades gastrointestinales podria influir en la tolerabilidad del

tratamiento y, en consecuencia, en la adherencia al alendronato.
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A nivel internacional, diversos estudios han evidenciado que la adherencia a los
bisfosfonatos orales es subdptima en la practica clinica real, con tasas de discontinuacion
0 baja persistencia del tratamiento que pueden comprometer su efectividad y el beneficio
en la reduccién del riesgo de fracturas (4,6). De este modo, resulta necesario disponer de
métodos objetivos que permitan evaluar la adherencia terapéutica en poblaciones reales.
La proporcion de dias cubiertos (PDC), ha sido ampliamente utilizada en estudios
observacionales de enfermedades cronicas para estimar la cobertura farmacoldgica y

caracterizar patrones de adherencia al tratamiento (9,11).

En el contexto nacional, diversos estudios han evaluado la adherencia terapéutica en
pacientes con enfermedades crénicas, identificando factores asociados a su
cumplimiento. En pacientes con diabetes mellitus tipo I, se ha reportado que la
adherencia puede verse afectada por complicaciones tardias y otros factores clinicos (19),
mientras que en adultos mayores con hipertension arterial se ha evidenciado la influencia

de la polifarmacia sobre la adherencia al tratamiento farmacoldgico (20).

A pesar de la evidencia internacional y nacional disponible, en el contexto institucional
local existe informacion limitada sobre la adherencia al tratamiento con alendronato y su
asociacion con las comorbilidades gastrointestinales en esta poblacion especifica. Esta
falta de datos dificulta caracterizar el comportamiento del tratamiento en condiciones de
practica clinica real e identificar posibles situaciones de cobertura farmacoldgica
insuficiente o interrupcién terapéutica. En consecuencia, resulta necesario generar
evidencia local que permita comprender este fendbmeno en adultos mayores con
osteoporosis 'y comorbilidades gastrointestinales, con el fin de contribuir a la

optimizacion del manejo farmacoterapéutico en el &ambito hospitalario.

Considerando la relevancia clinica de la adherencia terapéutica y la limitada evidencia
disponible en el ambito institucional, resulta necesario generar evidencia local que
permita caracterizar este fenébmeno en la poblacién adulta mayor. Ante lo expuesto, el
presente estudio tuvo como objetivo evaluar la relacion entre la adherencia al alendronato
y las comorbilidades gastrointestinales en adultos mayores con osteoporosis atendidos en
el Hospital Carlos Alcantara Butterfield durante el periodo 2024-2025.

14



OBJETIVOS

2.1. Objetivo general

Evaluar la relacion entre la adherencia al alendronato y las comorbilidades

gastrointestinales en adultos mayores con osteoporosis atendidos en el Hospital Carlos
Alcéantara Butterfield durante el periodo 2024-2025.

2.2. Objetivos especificos

a)

b)

d)

Describir las caracteristicas sociodemogréaficas de los adultos mayores con
osteoporosis tratados con alendronato y la distribucion de los tipos de
comorbilidad gastrointestinal registrados en el Hospital Carlos Alcantara
Butterfield durante el periodo 2024-2025.

Determinar el nivel de adherencia al alendronato, segin proporcién de dias
cubiertos, en adultos mayores con osteoporosis y comorbilidad
gastrointestinal atendidos en el Hospital Carlos Alcantara Butterfield durante
el periodo 2024-2025.

Estimar la proporcion de adherencia adecuada al alendronato, definida como
PDC =>80%, en adultos mayores con osteoporosis y comorbilidad
gastrointestinal atendidos en el Hospital Carlos Alcantara Butterfield durante
el periodo 2024-2025.

Estimar la frecuencia de interrupcion del tratamiento con alendronato, definida
como brecha mayor de 30 dias sin cobertura farmacoldgica, en adultos
mayores con osteoporosis y comorbilidad gastrointestinal atendidos en el
Hospital Carlos Alcantara Butterfield durante el periodo 2024-2025.

Analizar la distribucion de la brecha méxima sin cobertura farmacologica
segun el nivel de adherencia al alendronato en adultos mayores con
osteoporosis y comorbilidad gastrointestinal atendidos en el Hospital Carlos
Alcéantara Butterfield durante el periodo 2024-2025.

15



f) Analizar la relacion entre el tipo de comorbilidad gastrointestinal y la
adherencia adecuada al alendronato en adultos mayores con osteoporosis
atendidos en el Hospital Carlos Alcantara Butterfield durante el periodo 2024-
2025.

9) Analizar la relacion entre el tipo de comorbilidad gastrointestinal y la
interrupcion del tratamiento con alendronato en adultos mayores con
osteoporosis atendidos en el Hospital Carlos Alcantara Butterfield durante el
periodo 2024-2025.

I1l. METODOLOGIA

3.1. Tipo y disefio de estudio

Se realiz6 un estudio con enfoque cuantitativo, de tipo aplicado, dado que los resultados
se orientaron a generar evidencia Util para la practica clinica en el manejo de adultos
mayores con osteoporosis. En este contexto, se evalu6 la adherencia al alendronato y su
relacién con las comorbilidades gastrointestinales, mediante indicadores obtenidos a

partir de registros institucionales de dispensacién farmacoldgica.

El disefio de investigacion fue observacional, analitico, retrospectivo y transversal. Fue
observacional porque no se realizd intervencion sobre los pacientes ni modificacion del
tratamiento recibido; analitico porque se evalud la relacion entre el tipo de comorbilidad
gastrointestinal y los indicadores de adherencia al alendronato; retrospectivo porque la
informacién fue obtenida a partir de registros clinicos y de dispensacion farmacoldgica
previamente existentes; y transversal porque las variables fueron analizadas en un Gnico

periodo de estudio, correspondiente a los afios 2024-2025.
El estudio se desarrollo utilizando informacion procedente de la base de datos

institucional del Hospital Carlos Alcantara Butterfield correspondiente al periodo de

estudio.
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3.2. Poblacion

La poblacién de estudio estuvo conformada por pacientes de 60 afios o mas con
diagnostico de osteoporosis y presencia de una comorbilidad gastrointestinal registrada,
atendidos en el Hospital Carlos Alcantara Butterfield durante el periodo 2024-2025. Las
comorbilidades gastrointestinales consideradas fueron: dispepsia funcional, enfermedad
por reflujo gastroesofagico sin esofagitis y enfermedad por reflujo gastroesofagico con

esofagitis.

La unidad de analisis estuvo constituida por cada paciente de 60 afios 0 mas con
diagnostico de osteoporosis y comorbilidad gastrointestinal, que contd con registro

clinico y registro de dispensacion de alendronato durante el periodo 2024-2025.

3.2.1. Criterios de seleccion

a) Criterios de inclusion

e Pacientes de 60 afios 0 mas.

e Pacientes con diagndstico de osteoporosis registrado en la base de datos
institucional, identificado mediante los codigos CIE-10 M81, M81.0, M81.8
y M81.9.

e Pacientes con presencia de dispepsia funcional (K30), enfermedad por reflujo
gastroesofagico sin esofagitis (K21.9) o con esofagitis (K21.0).

e Pacientes atendidos en el Hospital Carlos Alcantara Butterfield durante el
periodo 2024-2025.

b) Criterios de exclusion

e Pacientes sin registros de dispensacion de alendronato o con informacion

insuficiente para el calculo de los indicadores de adherencia.
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3.3. Muestra y muestreo

De un universo de 5,273 adultos mayores atendidos en el Hospital Carlos Alcantara
Butterfield durante el periodo 2024-2025, se identificaron 211 pacientes de 60 afios 0 méas
con diagnostico de osteoporosis y registro de comorbilidad gastrointestinal en la base de

datos institucional.

Posteriormente, se verificd la disponibilidad de registros de dispensacion de alendronato
en la base de farmacia institucional; se excluyeron 46 pacientes que no contaban con
dicho registro, debido a que no era posible calcular los indicadores de adherencia.
Finalmente, la muestra analitica quedd conformada por 165 pacientes que cumplieron los

criterios de inclusién y exclusion establecidos para el estudio.

El muestreo fue de tipo censal, debido a que se incluyé a la totalidad de pacientes que
cumplieron los criterios de seleccion y que disponian de informacion clinica y

farmacoldgica suficiente para el céalculo de los indicadores de adherencia (21).

3.4. Variables de estudio

El estudio contempld cuatro variables: adherencia al alendronato, comorbilidades
gastrointestinales, edad y sexo. Las dos primeras correspondieron a las variables
principales de estudio, mientras que la edad y el sexo se utilizaron para la caracterizacion

de la muestra de estudio.

3.4.1. Variables principales

e Adherencia al alendronato (variable dependiente): Se evalué mediante los
registros institucionales de dispensacion de alendronato, los cuales fueron
utilizados para estimar la adherencia adecuada, el nivel de adherencia, la
interrupcion del tratamiento y la brecha maxima sin cobertura farmacoldgica. A

partir de esta informacion se calcul6 la Proporcion de Dias Cubiertos (PDC).

Se consideré adherencia adecuada cuando el paciente alcanz6 un PDC >80%,

debido a que este punto de corte es ampliamente utilizado en estudios de
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adherencia basados en registros de dispensacion, ya que representa un umbral de
cobertura farmacoldgica asociado a exposicion terapéutica suficiente y mayor
probabilidad de beneficio clinico en tratamientos crénicos (22,23).

Asimismo, el nivel de adherencia se clasifico en alta adherencia (PDC >80%),
adherencia media (PDC 50%-79%) y baja adherencia (PDC <50%) con fines
descriptivos, a partir de la proporcion de dias cubiertos (PDC). Esta clasificacion
permitio transformar una variable continua en categorias clinicamente
interpretables, facilitando el analisis descriptivo de los distintos niveles de

exposicion al tratamiento.

La interrupcién del tratamiento se definié como la presencia de una brecha mayor
de 30 dias consecutivos sin cobertura farmacolédgica de alendronato, criterio
utilizado para identificar discontinuidad terapéutica clinicamente relevante y
diferenciarla de retrasos menores en la renovacion del medicamento. Este criterio
fue empleado porque permite identificar periodos prolongados de discontinuidad
terapéutica a partir de datos de dispensacidn, diferenciando retrasos menores en
la renovacion del medicamento de interrupciones clinicamente relevantes.
Asimismo, el analisis de brechas sin cobertura farmacol6gica constituye una
aproximacion utilizada en estudios de utilizacion de medicamentos para evaluar

continuidad, persistencia e interrupcion del tratamiento (12,24).

Tanto el PDC como la brecha méxima sin cobertura farmacoldgica constituyen
indicadores indirectos de adherencia, debido a que estiman la disponibilidad del
medicamento segln registros de dispensacién, pero no confirman la ingesta

efectiva por parte del paciente.

Comorbilidades gastrointestinales (variable independiente): Se identificaron
mediante los diagnosticos consignados en la base de datos institucional,
considerando la presencia de dispepsia funcional, enfermedad por reflujo
gastroesofagico sin esofagitis y enfermedad por reflujo gastroesofagico con
esofagitis. La variable fue operacionalizada mediante estas tres categorias
diagnosticas, considerando la relevancia clinica de estas condiciones

gastrointestinales en pacientes tratados con bisfosfonatos orales (13,14). En los
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casos en que un paciente presentd mas de un diagnostico gastrointestinal, se aplico
un criterio de jerarquizacion por gravedad clinica, priorizando enfermedad por
reflujo gastroesofdgico con esofagitis, seguida de enfermedad por reflujo

gastroesofagico sin esofagitis y finalmente dispepsia funcional.

3.4.2. Variables sociodemograficas

e Edad: Se consigné en afios cumplidos segun lo registrado en la base de datos
institucional y se utiliz6 para la descripcion de las caracteristicas de la muestra de
estudio.

e Sexo: Se consignd como masculino o femenino segun lo registrado en la base de
datos institucional y se utilizé para la descripcion de las caracteristicas de la

muestra de estudio.
A continuacion, se presenta la tabla de operacionalizacion de variables, en el cual se

detallan la definicién conceptual y operacional de cada variable, asi como sus

dimensiones, el tipo de variable, la escala de medicion y codificacion correspondiente.
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Tabla 1. Operacionalizacion de las variables del estudio

Adherencia al
alendronato

Magnitud de la adherencia al

Clasificacion del nivel de

Nivel de adherencia al

Alta =PDC >80%;

alendronato, reflejada en la proporcion adherencia al alendronato alendronato Cualitativa Ordinal | Media = PDC 50%-79%;
de dias cubiertos (PDC) (25,26). segln PDC (25,26). Baja = PDC <50%
Grado en que el paciente recibe de Or;‘:\g?;'g%?:; Sﬁbligrtos
forma continua la medicacion prescrita b A o. | Adherencia adecuada P Nominal Si=PDC >80%; No =
. ; (PDC) igual o mayor al 80% Cualitativa o 0
durante un periodo determinado . al alendronato dicotomica PDC <80%
(25.26) durante el periodo evaluado
e (25,26).
Discontinuidad temporal en la mapgfsggg'ggg :zgnZ?gSt?vos
disponibilidad farmacologica del e L Interrupcion del . Nominal | Si = brecha >30 dias; No
" . sin cobertura farmacolégica . Cualitativa o - ,
medicamento durante el periodo de | peri tratamiento dicotémica = brecha <30 dias
sequimiento (27) durant_e el periodo de
' seguimiento (27).
Mayor nimero de dias
Tiempo méximo durante el cual un consecutivos sin cobertura Brecha méaxima sin
paciente permanece sin disponibilidad | farmacol6gica de alendronato — , - .
cobertura Cuantitativa Razén Valor numérico en dias

del medicamento prescrito durante el
tratamiento (28).

identificado en cada paciente
durante el periodo de
seguimiento (28).

farmacoldgica




Comorbilidad

Presencia de una o mas enfermedades
del sistema digestivo que coexisten con

Diagndstico registrado de
comorbilidad gastrointestinal
en pacientes con osteoporosis

Dispepsia funcional = 0;

(31).

femenino (31).

S ) durante el periodo de estudio | Tipo de comorbilidad _— Nominal . D
astrointestinal la enfermedad principal del paciente, (29). En casos de coexistencia astrointestinal Cualitativa olitbmica ERGE sin esofagitis = 1,
g pudiendo influir en su evolucion clinica " NN g P ERGE con esofagitis = 2
tratamiento (29) de més de un diagnostico, se
y ' aplico jerarquizacion por
gravedad clinica.
Tiempo transcurrido desde el consicr?:;(rif)sggr:gebglszt: datos
Edad nacimiento hasta la fecha de estudio, ‘o grciona da v se reqistra en Edad Cuantitativa Razén Valor numérico en afios
expresado en afios cumplidos (30). propor y g
afios cumplidos (30).
Caracteristica bioldgica que distingue Cl_a5|f|caC|on segun el sexo . _ .
Sexo al paciente como masculino o femenino reglgt_rado en la base de d_atos, Sexo Cualitativa I_\lon?lngl 1= Mascul_lno
clasificada como masculino o dicotémica 2 = Femenino
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3.5. Procedimientos de recolecciéon de datos

La recoleccion de datos se realizé mediante la revision retrospectiva de registros clinicos
institucionales y registros de dispensacion farmacoldgica del Hospital Carlos Alcantara

Butterfield, correspondientes al periodo 2024-2025.

Se utilizé una ficha elaborada especificamente para el estudio (Anexo 1), la cual estuvo
estructurada en cuatro apartados: datos sociodemograficos, comorbilidades
gastrointestinales, registro de dispensacion de alendronato e indicadores de adherencia al
alendronato. El instrumento fue sometido a validacién por juicio de tres expertos,
conformado por una especialista en reumatologia, un especialista en geriatria y un
especialista en medicina interna, quienes evaluaron su pertinencia, claridad y relevancia,

considerandolo adecuado para su aplicacion.

Para cada paciente de la base analitica final se registraron los datos correspondientes a la
comorbilidad gastrointestinal, las fechas de dispensacion de alendronato, la cantidad de
tabletas entregadas y los dias estimados de cobertura farmacoldgica. Considerando que el
alendronato se administra de forma semanal, cada tableta dispensada se considerd

equivalente a siete dias de cobertura farmacologica.

Con la informacion farmacoldgica obtenida se calcularon los indicadores de adherencia
al alendronato. La proporcion de dias cubiertos (PDC) fue estimada como el porcentaje
de dias del periodo de seguimiento en los que el paciente contd con cobertura
farmacoldgica de alendronato (Anexo 2). La adherencia al alendronato fue clasificada
como adecuada cuando el PDC fue > 80%, de acuerdo con la definicion ampliamente
utilizada en la literatura sobre adherencia farmacoldgica (9). Esta clasificacion se utilizd
como variable principal para el analisis estadistico bivariado. Adicionalmente, con fines
descriptivos, el PDC fue categorizado en tres niveles (alta, media y baja adherencia),
segun puntos de corte utilizados en estudios previos (25,32). Asimismo, se identifico la
interrupcién del tratamiento, definida como la presencia de una brecha mayor de 30 dias
consecutivos sin cobertura farmacoldgica, y la brecha méaxima sin cobertura,
correspondiente al mayor numero de dias consecutivos sin disponibilidad del

medicamento durante el periodo de estudio.



Finalmente, la informacién recolectada fue revisada para identificar registros
incompletos, duplicados o inconsistentes. Los datos fueron codificados y organizados en
una base de datos estructurada para su analisis estadistico, manteniendo la
confidencialidad mediante el uso de cddigos y evitando la identificacion directa de los

pacientes.

3.6. Plan de analisis estadistico

El anélisis estadistico se realiz6 mediante el programa IBM SPSS Statistics. Previamente,
la informacion recolectada fue organizada y codificada en una base de datos en Microsoft
Excel. El analisis se desarroll6 en tres etapas: analisis descriptivo, analisis bivariado y
estimacion de medidas de asociacion. En el analisis descriptivo, las variables cualitativas
incluyeron el sexo, el tipo de comorbilidad gastrointestinal, el nivel de adherencia al
alendronato (alta, media y baja), la adherencia adecuada al alendronato y la interrupcién
del tratamiento, las cuales fueron resumidas mediante frecuencias y porcentajes. Las
variables cuantitativas incluyeron la edad y la brecha maxima sin cobertura

farmacoldgica.

Para el andlisis bivariado, se construyeron tablas de contingencia para evaluar la
asociacion entre el tipo de comorbilidad gastrointestinal y dos desenlaces relacionados
con la adherencia al alendronato: la adherencia adecuada al alendronato y la interrupcion
del tratamiento. Las comorbilidades gastrointestinales se clasificaron en categorias
mutuamente excluyentes: dispepsia funcional, enfermedad por reflujo gastroesofagico sin

esofagitis y enfermedad por reflujo gastroesofagico con esofagitis.

La magnitud de asociacion se estimd mediante razon de prevalencia cruda, con su
respectivo intervalo de confianza al 95%. Para el analisis de adherencia adecuada al
alendronato, el desenlace fue presentar un porcentaje de dias cubiertos igual o mayor al
80%. Para el anélisis de interrupcion del tratamiento, el desenlace fue presentar una

brecha mayor de 30 dias consecutivos sin cobertura farmacoldgica.

Adicionalmente al andlisis bivariado, se realizd un anéalisis multivariado mediante
regresion de Poisson con varianza robusta, con la finalidad de estimar razones de

prevalencia ajustadas e intervalos de confianza al 95%. Este modelo fue seleccionado
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debido a que los desenlaces evaluados fueron dicotomicos y permitio estimar
directamente razones de prevalencia ajustadas, facilitando la interpretacion
epidemioldgica de los hallazgos.

Se construyeron dos modelos multivariados para evaluar dimensiones de la adherencia al
alendronato. En el primer modelo, el desenlace analizado fue la adherencia adecuada al
alendronato, definida como una proporcion de dias cubiertos (PDC) >80%. En el segundo
modelo, el desenlace analizado fue la interrupcién del tratamiento, definida como la
presencia de una brecha mayor de 30 dias consecutivos sin cobertura farmacoldgica. En
ambos modelos, la variable independiente fue la comorbilidad gastrointestinal,
categorizada en dispepsia funcional, enfermedad por reflujo gastroesofagico sin esofagitis

y enfermedad por reflujo gastroesofagico con esofagitis.

Los modelos fueron ajustados por edad y sexo, debido a que correspondieron a las
variables sociodemogréficas disponibles en la base de datos institucional y susceptibles

de comportarse como potenciales variables de confusion.

La significancia estadistica de la asociacion entre variables cualitativas fue evaluada
mediante la prueba de chi cuadrado de Pearson cuando se cumplieron los supuestos de
frecuencia esperada. En aquellos casos en los que las frecuencias esperadas fueron
menores a lo recomendado, se utilizd la prueba exacta de Fisher. Los intervalos de
confianza al 95% de la razdn de prevalencia fueron estimados mediante el método

logaritmico.

La distribucion de la brecha méxima sin cobertura farmacoldgica segun el nivel de
adherencia al alendronato fue representada mediante diagramas de cajas y bigotes,
utilizando medidas de tendencia central y dispersion para describir el comportamiento de

la variable.

Para todos los analisis inferenciales se considerd un nivel de significancia estadistica de
5%, por lo que un valor de p menor a 0.05 fue interpretado como estadisticamente
significativo. Los resultados fueron presentados en tablas, utilizando frecuencias
absolutas, porcentajes, medianas, rangos intercuartilicos, razones de prevalencia crudas y

ajustadas, intervalos de confianza al 95% y valores de p, segun la naturaleza de cada
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variable analizada. Las figuras estadisticas fueron elaboradas mediante el programa

MedCalc, con la finalidad de complementar visualmente la presentacion de los resultados.

3.7. Aspectos éticos

El estudio utilizé informacion secundaria procedente de registros clinicos institucionales
y registros de dispensacion farmacoldgica del Hospital Carlos Alcéantara Butterfield.
Debido a su disefio observacional y retrospectivo, no se realizé intervencion sobre los
pacientes, no se modificd el tratamiento recibido ni se establecié contacto con los

participantes.

La informacion fue manejada garantizando la confidencialidad y proteccion de datos, para
ello, los registros fueron codificados antes del analisis, eliminando nombres, nimeros de
documento u otros identificadores que permitieran reconocer a los pacientes. Los datos
fueron utilizados exclusivamente con fines de investigacion y tratados de manera

reservada durante todo el proceso del estudio.

Al tratarse de una investigacion basada en revision de registros secundarios, el riesgo para
los pacientes fue minimo, ya que no se realizaron procedimientos diagndsticos,
terapéuticos ni intervenciones adicionales. La evaluacion de la adherencia al alendronato
se efectud Unicamente mediante el andlisis de los registros de dispensacion farmacoldgica

disponibles en la institucion.

La investigacion se desarroll6 respetando los principios de ética e integridad cientifica,
garantizando la autenticidad, veracidad y trazabilidad de los datos utilizados. Asimismo,
contd con la autorizacidn institucional correspondiente para el acceso a los registros y con
la aprobacion del Comité Institucional de Etica e Integridad Cientifica de la Universidad

Privada Norbert Wiener, conforme a la normativa vigente (Anexos 3y 4).
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IV. RESULTADOS

4.1. Flujo de seleccion de pacientes

De una base institucional de 5273 adultos mayores atendidos en el Hospital Carlos
Alcantara Butterfield durante el periodo 2024-2025, se identificaron 211 pacientes con
diagndstico de osteoporosis y comorbilidad gastrointestinal. Posteriormente, se verifico
la disponibilidad de registros de dispensacion de alendronato en la base de farmacia
institucional, debido a que estos datos eran necesarios para calcular los indicadores de

adherencia.

Durante este proceso, se excluyeron 46 pacientes que no contaban con registro de
dispensacion de alendronato en la base de farmacia, lo que impidié estimar la cobertura
farmacoldgica. Finalmente, 165 pacientes cumplieron los criterios establecidos y

conformaron la muestra analitica final del estudio.

Figura 1. Flujo de seleccion de pacientes incluidos en el estudio

Identificacion de criterios clinicos

Adultos mayores con osteoporosis y comorbilidad gastrointestinal

Exclusion por registros farmacolégicos

Sin registro de dispensacion de alendronato en base de farmacia:
n=46




4.2. Caracteristicas de la muestra de estudio

En la muestra final se incluyeron 165 adultos mayores con diagnéstico de osteoporosis

tratados con alendronato.

En cuanto a las caracteristicas sociodemograficas, predomino el sexo femenino con 154
pacientes, correspondiente al 93.3% de la muestra; mientras que el sexo masculino estuvo
representado por 11 pacientes, correspondiente al 6.7%. La edad presentd una mediana
de 72 afios, con un rango intercuartilico de 67 a 78 afios y un rango minimo—maximo de
60 a 93 afos.

Respecto a las comorbilidades gastrointestinales, la dispepsia funcional fue la categoria
mas frecuente, presente en 73 pacientes, correspondiente al 44.2% de la muestra. En
segundo lugar, se encontro la enfermedad por reflujo gastroesofagico sin esofagitis,
identificada en 72 pacientes, lo que representd el 43.6%. Finalmente, la enfermedad por
reflujo gastroesofagico con esofagitis fue menos frecuente, observandose en 20 pacientes,

correspondiente al 12.1%.

Tabla 2. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de la muestra de estudio

Variable Categoria / medida n %
Femenino 154 93.3
Sexo
Masculino 11 6.7
Mediana (RIC), afios 72 (67-78)
Edad
Minimo-maximo, afios 60-93
Dispepsia funcional 73 44.2
Comorbilidad ERGE sin esofagitis 72 43.6

gastrointestinal

ERGE con esofagitis 20 121

Nota: n = nimero de pacientes; % = porcentaje sobre el total de 165 pacientes; RIC = rango intercuartilico;
ERGE = enfermedad por reflujo gastroesofagico. La edad se presenta como mediana, RIC y rango minimo—
maximo.
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4.3. Nivel de adherencia al alendronato

La adherencia al alendronato se distribuy6 en tres niveles: alta (PDC > 80%), media (PDC

50-79%) y baja (PDC < 50%).

La mayor proporcion de pacientes presentd adherencia media, con 69 pacientes,
correspondiente al 41.8% de la muestra. La alta adherencia fue observada en 60 pacientes,
representando el 36.4%, mientras que 36 pacientes presentaron baja adherencia,

correspondiente al 21.8%.

Tabla 3. Nivel de adherencia al alendronato segun proporcion de dias cubiertos (PDC)

Nivel de adherencia total n %

Alta adherencia, PDC >80% 60 36.4
Adherencia media, PDC 50-79% 69 41.8
Baja adherencia, PDC <50% 36 21.8
Total 165 100

Nota: n = ndmero de pacientes; % = porcentaje sobre el total de 165 pacientes; PDC = proporcion de dias
cubiertos. La adherencia se clasifico) como alta (PDC >80%), media (PDC 50-79%) y baja (PDC <50%).

4.4. Adherencia adecuada al alendronato

La adherencia se clasifico en adecuada y no adecuada. Se consideré adherencia adecuada

cuando el paciente alcanzé un PDC igual o mayor al 80%.

La adherencia al alendronato fue adecuada en 60 pacientes, correspondiente al 36.4%.

Por el contrario, 105 pacientes, correspondiente al 63.6%, no alcanzaron el umbral de

PDC >80%.
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Tabla 4. Adherencia adecuada al alendronato segin proporcion de dias cubiertos (PDC)

Adherencia adecuada total n %

Si, PDC >80% 60 36.4
No, PDC <80% 105 63.6
Total 165 100

Nota: n = nimero de pacientes; % = porcentaje sobre el total de 165 pacientes; PDC = proporcion de dias
cubiertos. Se considerd adherencia adecuada cuando el PDC fue >80%.

4.5. Interrupcién del tratamiento con alendronato

La interrupcién del tratamiento con alendronato se presentd en 122 pacientes,
correspondiente al 73.9%; mientras que 43 pacientes, correspondiente al 26.1%, no

presentaron interrupcion del tratamiento.

Tabla 5. Frecuencia de interrupcion del tratamiento con alendronato

Interrupcion del tratamiento n %

Si 122 73.9
No 43 26.1
Total 165 100

Nota: n = nimero de pacientes; % = porcentaje sobre el total de 165 pacientes; se consider6 interrupcién
del tratamiento cuando se present6 una brecha >30 dias consecutivos sin cobertura farmacoldgica de
alendronato.

4.6. Distribucion de la brecha méaxima sin cobertura segun nivel de adherencia al
alendronato

Como parte del anélisis de la adherencia al alendronato, se evaluo la distribucion de la

brecha maxima sin cobertura segun el nivel de adherencia.

La Figura 2 muestra que los pacientes con adherencia baja presentan una mediana de 215
dias de brecha maxima sin cobertura; en el grupo con adherencia media, la mediana fue
de 87 dias, mientras que en los pacientes con adherencia alta la mediana fue de 2 dias.
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Figura 2. Distribucidn de la brecha maxima sin cobertura segun nivel de adherencia

Brecha maxima sin cobertura segan nivel de adherencia al alendronato
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Nota: Grafico de cajas y bigotes. La linea central representa la mediana, los limites de la caja corresponden
al rango intercuartilico (RIC), los bigotes muestran los valores no atipicos y los circulos representan los
valores atipicos.

4.7. Asociacion entre comorbilidad gastrointestinal y adherencia adecuada al
alendronato

La adherencia adecuada en pacientes con dispepsia funcional fue de 38.4%; en los
pacientes con enfermedad por reflujo gastroesofagico sin esofagitis fue de 34.7% y en

aquellos con enfermedad por reflujo gastroesofagico con esofagitis fue de 35.0%.

No se encontr0 asociacion estadisticamente significativa entre el tipo de comorbilidad

gastrointestinal y la adherencia adecuada al tratamiento con alendronato.
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Tabla 6. Asociacion entre comorbilidad gastrointestinal y adherencia adecuada al alendronato

Comorbilidad Adherencia

gastrointestinal adecuada, n (%0) RP cruda IC95%  Valorp
Dispepsia funcional 28 (38.4) 1.1 0.74-1.65 0.636
ERGE sin esofagitis 25 (34.7) 0.92 0.61-1.39 0.7
ERGE con esofagitis 7 (35.0) 0.96 0.51-1.81 0.892

Nota: PDC = proporcion de dias cubiertos; n = nimero de pacientes; % = porcentaje; RP = razon de
prevalencia; 1C95% = intervalo de confianza al 95%. Se consider¢ adherencia adecuada cuando el PDC fue
>80% vy estadisticamente significativo un valor de p <0.05.

4.8. Representacion grafica de la adherencia adecuada al alendronato segun
comorbilidad gastrointestinal

La Figura 3 muestra la proporcion de adherencia adecuada segun el tipo de comorbilidad
gastrointestinal, observandose valores similares entre los grupos evaluados. La

proporcion global de adherencia adecuada al alendronato fue de 36.4%.

Figura 3. Proporcion de adherencia adecuada al alendronato segun comorbilidad

gastrointestinal
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Nota: Gréfico de barras con linea de referencia. Las barras muestran el porcentaje de pacientes con
adherencia adecuada segun el tipo de comorbilidad gastrointestinal (PDC >80%); PDC = proporcion de
dias cubiertos. La linea punteada representa la proporcion global de adherencia adecuada.
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4.9. Asociacion entre comorbilidad gastrointestinal e interrupcion del tratamiento
con alendronato

La interrupcion del tratamiento con alendronato fue frecuente en los tres grupos de
comorbilidad gastrointestinal evaluados. La mayor proporcion de interrupcion se observo
en los pacientes con enfermedad por reflujo gastroesofagico con esofagitis, con 17 casos,
correspondiente al 85.0%. En los pacientes con enfermedad por reflujo gastroesofagico
sin esofagitis se registraron 53 casos, correspondiente al 73.6%, mientras que, en aquellos
con dispepsia funcional se registraron 52 casos, lo que represent6 el 71.2%.

No se encontr6 asociacion estadisticamente significativa entre el tipo de comorbilidad

gastrointestinal y la interrupcion del tratamiento.

Tabla 7. Asociacion entre comorbilidad gastrointestinal e interrupcion del tratamiento con

alendronato

gastrantestinal tratamionto,n (o) RPCruda1C9%  Valorp
Dispepsia funcional 52 (71.2) 0.94 0.78-1.13 0.481
ERGE sin esofagitis 53 (73.6) 0.99 0.83-1.19 0.933
ERGE con esofagitis 17 (85.0) 1.17 0.95-1.45 0.287

Nota: n = nimero de pacientes; % = porcentaje dentro de cada categoria de comorbilidad gastrointestinal;
ERGE = enfermedad por reflujo gastroesofagico; RP = razon de prevalencia; 1C95% = intervalo de
confianza al 95%.

4.10. Representacion grafica de la interrupcion del tratamiento con alendronato
segun comorbilidad gastrointestinal

La Figura 4 muestra la distribucion de la interrupcion del tratamiento segun el tipo de
comorbilidad gastrointestinal, observandose mayor proporcién en el grupo con ERGE

con esofagitis. La proporcion global de interrupcion del tratamiento fue de 73.9%.
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Figura 4. Proporcion de interrupcion del tratamiento con alendronato segin comorbilidad

gastrointestinal
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Nota: Grafico de barras con linea de referencia. Las barras representan el porcentaje de pacientes con
interrupcion segun el tipo de comorbilidad gastrointestinal. Se considerd interrupcion una brecha >30 dias
consecutivos sin cobertura de alendronato. La linea punteada representa la proporcién global de
interrupcion.

4.11. Andlisis multivariado de adherencia e interrupcion del tratamiento con
alendronato

Se realiz6 un analisis multivariado mediante regresion de Poisson con varianza robusta
ajustado por edad y sexo. Se evaluaron dos desenlaces relacionados con la adherencia al

alendronato: adherencia adecuada e interrupcién del tratamiento.

Como se muestra en la Tabla 8, en el modelo ajustado para adherencia adecuada al
alendronato, no se evidencid asociacion estadisticamente significativa entre la
comorbilidad gastrointestinal y el desenlace evaluado. En comparacion con los pacientes
con dispepsia funcional, aquellos con enfermedad por reflujo gastroesofagico sin
esofagitis presentaron una RP ajustada de 0.88 (1C95% 0.58-1.35; p = 0.561), mientras
que los pacientes con enfermedad por reflujo gastroesofagico con esofagitis presentaron
una RP ajustada de 0.89 (IC95% 0.47-1.68; p = 0.719). La edad tampoco mostrd
asociacion estadisticamente significativa. Por el contrario, el sexo masculino se asocio
con una mayor prevalencia de adherencia adecuada al alendronato (RPa = 1.97; 1C95%
1.18-3.29; p = 0.009).
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Tabla 8. Analisis multivariado de adherencia adecuada al alendronato

Variable RP ajustada IC95% Valor p
ERQE sin esofagitis vs. dispepsia 0.88 0.58-1.35 0.561
funcional

ERQE con esofagitis vs. dispepsia 0.89 0.47-1.68 0.719
funcional

Edad 0.98 0.95-1.01 0.221
Sexo masculino 1.97 1.18-3.29 0.009

Nota: Modelo de regresion de Poisson con varianza robusta. El desenlace fue adherencia adecuada al
alendronato (PDC >80%). Las categorias de referencia fueron dispepsia funcional para la comorbilidad
gastrointestinal y sexo femenino para la variable sexo. RP = raz6n de prevalencia; 1C95% = intervalo de
confianza al 95%; ERGE = enfermedad por reflujo gastroesofagico; PDC = proporcién de dias cubiertos.
Se considero estadisticamente significativo un valor de p <0.05.

Como se muestra en la Tabla 9, en el modelo ajustado para interrupcion del tratamiento,
no se evidencié asociacion estadisticamente significativa entre la comorbilidad
gastrointestinal y el desenlace evaluado. En comparacion con los pacientes con dispepsia
funcional, aquellos con enfermedad por reflujo gastroesofagico sin esofagitis presentaron
una RP ajustada de 1.08 (IC95% 0.88-1.33; p = 0.462), mientras que los pacientes con
enfermedad por reflujo gastroesofagico con esofagitis presentaron una RP ajustada de
1.25 (IC95% 0.98-1.59; p = 0.072). La edad y el sexo masculino tampoco mostraron

asociacion estadisticamente significativa con la interrupcion del tratamiento.

Tabla 9. Andlisis multivariado de interrupcion del tratamiento con alendronato

Variable RP ajustada 1C95% Valor p
ERQE sin esofagitis vs. dispepsia 108 0.88-1.33 0.462
funcional

ERQE con esofagitis vs. dispepsia 125 0.98-1.59 0.072
funcional

Edad 1.01 0.99-1.02 0.454
Sexo masculino 0.84 0.54-1.32 0.449

Nota: Modelo de regresion de Poisson con varianza robusta. El desenlace fue interrupcion del tratamiento,
definida como una brecha >30 dias consecutivos sin cobertura farmacoldgica de alendronato. Las categorias
de referencia fueron dispepsia funcional para la comorbilidad gastrointestinal y sexo femenino para la
variable sexo. RP = razdn de prevalencia; IC95% = intervalo de confianza al 95%; ERGE = enfermedad
por reflujo gastroesoféagico. Se consider6 estadisticamente significativo un valor de p <0.05.
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V. DISCUSION

En el presente estudio no se evidencio una asociacion estadisticamente significativa entre
la comorbilidad gastrointestinal y los desenlaces evaluados de adherencia al alendronato
en adultos mayores con osteoporosis atendidos en el Hospital Carlos Alcéntara
Butterfield durante el periodo 2024-2025. Este hallazgo sugiere que, en la poblacion
estudiada, el tipo de comorbilidad gastrointestinal evaluada no se relacion6 de manera

significativa con los desenlaces de adherencia al alendronato.

Los pacientes incluidos en el estudio fueron principalmente mujeres y presentaron una
mediana de edad de 72 afios, lo cual es consistente con el perfil epidemiol6gico descrito
para la osteoporosis en adultos mayores, donde predomina el sexo femenino y la edad
avanzada debido a la pérdida progresiva de masa 0sea asociada al envejecimiento y a
cambios hormonales postmenopdausicos (33,34). Dentro de las comorbilidades
gastrointestinales evaluadas, la dispepsia funcional fue la mas frecuente, seguida de la
ERGE sin esofagitis y finalmente la ERGE con esofagitis. La evaluacion de estas
condiciones resulta clinicamente relevante debido a que el alendronato oral requiere
condiciones especificas de administracion y puede asociarse a molestias

gastrointestinales o esofagicas en algunos pacientes (35,36).

La adherencia al alendronato mostré una distribucion predominantemente media y baja,
y una proporcion importante de pacientes no alcanzé el umbral considerado adecuado de
cobertura farmacologica, definido como un PDC >80%. Este hallazgo tiene relevancia
clinica debido a que la eficacia de los bisfosfonatos depende de una exposicion sostenida
al tratamiento para lograr una reduccion significativa del riesgo de fracturas
osteopordticas. En este sentido, diversos estudios han descrito que la adherencia a los
bisfosfonatos orales continta siendo uno de los principales desafios en el manejo de la

osteoporosis en adultos mayores (37,38).

La elevada frecuencia de interrupcion del tratamiento refuerza la existencia de
dificultades para mantener la continuidad terapéutica. Ademas, la distribucion de la
brecha maxima sin cobertura mostré un incremento progresivo conforme disminuia el
nivel de adherencia, evidenciando una relacion coherente entre ambos indicadores. Desde

una perspectiva clinica, estos hallazgos sugieren periodos prolongados sin exposicion al
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medicamento que podrian afectar el beneficio terapéutico esperado. Aunque el estudio no
evalud las causas de estas interrupciones, la literatura sefiala que factores como la
polifarmacia, la complejidad del tratamiento, las dificultades de seguimiento y las
caracteristicas propias del envejecimiento pueden influir en la persistencia del tratamiento

farmacologico (22-24).

Tras el ajuste por edad y sexo, no se evidencié una asociacion estadisticamente
significativa entre la comorbilidad gastrointestinal y la adherencia adecuada al
alendronato. La adherencia terapéutica es un fenomeno multifactorial influenciado por
factores clinicos, conductuales, sociales y relacionados con el sistema de salud (22—
24,39-41). En ese sentido, la ausencia de informacion sobre variables como polifarmacia,
nimero de medicamentos, tiempo de enfermedad, severidad de la osteoporosis,
antecedentes de fractura y frecuencia de controles médicos podria limitar la interpretacion

integral de los resultados.

De manera similar, en el modelo ajustado por edad y sexo no se observé una asociacion
estadisticamente significativa entre la comorbilidad gastrointestinal y la interrupcion del
tratamiento con alendronato. Por tanto, la elevada frecuencia de interrupcién observada
no mostra relacion con la comorbilidad gastrointestinal evaluada. No obstante, no puede
descartarse la influencia de otros factores clinicos, farmacologicos o relacionados con el
acceso al tratamiento, los cuales no pudieron ser evaluados debido a las caracteristicas de

la base de datos utilizada.

Adicionalmente, en el andlisis multivariado, el sexo masculino se asocio con una mayor
prevalencia de adherencia adecuada al alendronato. Aunque este hallazgo alcanzé
significancia estadistica, debe interpretarse con cautela debido al reducido nimero de
pacientes varones incluidos en el estudio. Asimismo, el presente trabajo no fue disefiado
para explorar las razones de esta diferencia, por lo que futuras investigaciones deberian

evaluar este aspecto con muestras mas equilibradas.

Por otro lado, los pacientes con ERGE con esofagitis mostraron una tendencia hacia una
mayor prevalencia de interrupcion terapéutica en comparacion con aquellos con dispepsia
funcional. Este hallazgo debe interpretarse con cautela debido al reducido nimero de
pacientes incluidos en este subgrupo, lo que podria haber limitado la potencia estadistica
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para detectar una asociacion. No obstante, desde el punto de vista clinico, resulta plausible
que la presencia de esofagitis influya en la tolerabilidad del tratamiento oral y en la
continuidad terapéutica durante el uso de bisfosfonatos (35,36). Estudios con mayor

tamafo muestral podrian evaluar con mayor precision esta posible asociacion.

Los hallazgos son consistentes con investigaciones que describen dificultades persistentes
en la adherencia a bisfosfonatos orales en pacientes con osteoporosis (38). Asimismo, se
ha reportado que la complejidad de las recomendaciones de administracion del
alendronato puede influir negativamente en la adherencia al tratamiento (37). La ausencia
de asociacion observada en el presente estudio es compatible con la naturaleza
multifactorial de la adherencia terapéutica descrita en la literatura, donde diversos
factores clinicos, farmacoldgicos y relacionados con el paciente pueden influir en la
continuidad del tratamiento (39-41). Esta diferencia podria relacionarse con las
caracteristicas de los pacientes estudiados, las variables disponibles para el analisis, el
disefio metodoldgico empleado o el uso de indicadores objetivos de dispensacion

farmacoldgica para la medicion de la adherencia.

El presente estudio aporta evidencia local sobre la adherencia al alendronato en adultos
mayores con osteoporosis y comorbilidad gastrointestinal atendidos en un hospital del
sistema EsSalud. Su principal fortaleza radica en el uso de registros institucionales de
dispensacion para estimar indicadores objetivos de cobertura farmacologica, lo que

reduce el riesgo de sesgo asociado a la informacion reportada por el propio paciente.

No obstante, deben considerarse algunas limitaciones. El disefio retrospectivo y
transversal impide establecer relaciones causales entre las variables evaluadas. Ademas,
el célculo de la adherencia mediante la proporcion de dias cubiertos permite estimar
disponibilidad del medicamento, pero no confirma su consumo efectivo. Tampoco se
dispuso de informacion sobre severidad de sintomas gastrointestinales, polifarmacia u
otros factores potencialmente asociados con la adherencia terapéutica. Asimismo, el
reducido numero de pacientes con ERGE con esofagitis podria haber limitado la potencia

estadistica para detectar diferencias entre los grupos evaluados.

Futuras investigaciones deberian considerar disefios prospectivos que permitan evaluar la

evolucion temporal de la adherencia al alendronato e incorporar variables clinicas,
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farmacoldgicas y conductuales que contribuyan a explicar la adherencia y persistencia
del tratamiento. Asimismo, seria pertinente incluir un mayor nimero de pacientes con
ERGE con esofagitis para explorar con mayor precision su posible influencia sobre la
persistencia del tratamiento. Desde el punto de vista practico, los resultados obtenidos
resaltan la necesidad de fortalecer las estrategias de seguimiento farmacoterapéutico en
adultos mayores con osteoporosis, particularmente mediante la identificacion temprana
de interrupciones y brechas prolongadas de cobertura farmacoldgica, con el fin de

optimizar la adherencia al tratamiento y maximizar sus beneficios clinicos.
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VI.

CONCLUSIONES

6.1. Conclusién general

No se evidencio asociacion estadisticamente significativa entre la adherencia al

alendronato y el tipo de comorbilidad gastrointestinal en adultos mayores con

osteoporosis, luego del ajuste por edad y sexo. La adherencia no adecuada y la

interrupcion del tratamiento fueron frecuentes y se presentaron de manera similar entre

los grupos evaluados, por lo que la baja continuidad terapéutica constituye un problema

general de los pacientes estudiados y no exclusivo de una comorbilidad gastrointestinal

especifica.

6.2. Conclusiones especificas

a)

b)

d)

Los pacientes estudiados presentaron un perfil clinico compatible con adultos
mayores con osteoporosis en tratamiento cronico, caracterizado por predominio
femenino, edad avanzada y presencia de comorbilidades gastrointestinales

superiores.

El nivel de adherencia al alendronato fue predominantemente no Optimo,
evidenciando una cobertura farmacoldgica insuficiente en una proporcion importante

de pacientes.

La adherencia adecuada al alendronato fue limitada, lo que podria reducir el beneficio

esperado del tratamiento en la prevencién de fracturas osteoporoticas.

La interrupcion del tratamiento con alendronato fue frecuente, evidenciando

dificultades en la continuidad farmacoldgica durante el periodo evaluado.
La brecha maxima sin cobertura farmacoldgica fue mayor en los pacientes con menor

nivel de adherencia, mostrando que la baja adherencia se acompafié de periodos mas

prolongados sin disponibilidad del medicamento.
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f) No se evidencié asociacion estadisticamente significativa entre el tipo de
comorbilidad gastrointestinal y la adherencia adecuada al alendronato, luego del

ajuste por edad y sexo.
g) No se evidencié asociacion estadisticamente significativa entre el tipo de

comorbilidad gastrointestinal y la interrupcion del tratamiento con alendronato, luego

del ajuste por edad y sexo.
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VI, ANEXOS

Anexo 1. Instrumento de recoleccion de datos

Ficha de recoleccion de datos
Titulo del estudio: Relacién entre adherencia al alendronato y comorbilidades
gastrointestinales en adultos mayores con osteoporosis del Hospital Carlos Alcantara

Butterfield, 2024-2025.

Cadigo del participante:

Fecha de registro: / /

I. Datos sociodemogréficos

Variable Registro
Edad afos
Sexo Masculino () Femenino ()

I1. Comorbilidades gastrointestinales

Seleccionar segun corresponda, aplicando jerarquia clinica en caso de coexistencia de
mas de un diagnostico.

Variable Registro Codificacion
- 0 = Dispepsia funcional; 1 =
Comorbilidad /4 /oy ERGE sin esofagitis: 2 = ERGE

gastrointestinal o
con esofagitis
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I11. Registro de dispensacion de alendronato

Variable

Fecha de primera dispensacion registrada

Fecha de ultima dispensacion registrada

Numero total de dispensaciones de alendronato

Cantidad total de tabletas dispensadas

Dias estimados de cobertura farmacologica

Registro

tabletas

dias

Observacion: considerando la administracion semanal del alendronato, cada tableta

dispensada equivale a 7 dias de cobertura farmacoldgica.

IV. Indicadores de adherencia al alendronato

Variable

Proporcion de dias cubiertos
en porcentaje (PDC)

Nivel de adherencia al
alendronato
Adherencia adecuada al
alendronato

Interrupcion del tratamiento

Brecha maxima sin

cobertura farmacolégica

Responsable de la recoleccion y registro de datos:

Firma:

Registro

%

Alta () Media ()
Baja ()
Si()No ()

Si()No ()

dias

49

Codificacion

Valor porcentual de 0% a 100%

Alta = PDC >80%; Media = PDC
50%-79%; Baja = PDC <50%

Si=PDC >80%; No = PDC <80%

Si = brecha >30 dias; No = ausencia
de brecha >30 dias

Numero maximo de dias

consecutivos sin cobertura




Anexo 2. Férmula del PDC para la adherencia al alendronato

PDC - Numero de dias cubiertos por alendronato % 100
B (Nt'lmero de dias del periodo de observacién)

Donde:

e Numero de dias cubiertos por alendronato: suma de los dias para los cuales el
paciente dispuso de medicacidn segun los registros.

e Numero de dias del periodo de observacién: tiempo total evaluado para cada

paciente.

Ejemplo: Un paciente con 292 dias cubiertos durante un periodo de observacion de 365
dias presenta un PDC de:

PDC = (292) % 100 = 80%
~\365 - ou
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Anexo 3. Constancia de aprobacion del proyecto de investigacion

CONSTANCIA DE APROBACION
DEL PROYECTO DE INVESTIGACION

Lima, 26 de enero del 2026.
Autor Responsable:
NAZEL[ FABIANA SOLIS FLORES
Exp. N®:0304-2026

De mi consideracion:

Es grato expresarle mi cordial saludo y & la vez informarle que el Comité Institucional de Etica e
Integridad Cientifica {CIEIC) de la Universidad Privada Norbert Wiener evalué y APROBO el siguiente
proyecto de investigacion:

Proyecto Titulado: “Relacion entre adherencia al alendronato y comorbilidades gastrointestinales
en adultos mayores con osteoporosis del Hospital Carlos Alcintara Butterfield, 2024 — 2025".
Versidn Nro, 1, aprobada por el asesor en fecha 12/12/ 2025.

El cual tiene como Autor{es) a:
NAZELI FABIANA SOLIS FLORES

La APROBACION otorgada comprende la verificacion del cumplimiento de las buenas practicas éticas,
la adecuada evaluacién del balance riesgo/beneficio, la Idoneidad del equipo de investigacién y la
garantia de confidencialidad en el manejo de los datos, entre otros aspectos eticos y metodologicos
pertinentes.

El investigador deberd considerar los siguientes puntos detallados a continuacion:

La aprobacion otorgada por el CIEIC tiene una vigencia de veinticuatro (24) meses contados
desde la fecha de emision del presente documento. Esta vigencia es exclusiva para los
procedimientos éticos revisados por el Comité y no sustituye ni aplica a los tramites
administrativos ante la Oficina de Grados y Titulos.

*  La constancia de aprobacion por el CIEIC no garantiza la aceptacién por parte de las
instituciones en las gue se planea realizar la investigacion.

*  En caso de requerir una enmienda, entendida como una modificacion menor que no altera de
manera sustantiva el proyecto aprobado, esta deberd ser presentada al CIEIC y no podra
ejecutarse sin su aprobacion previa, Cualquier cambio sustantivo deberd tramitarse como
proyecto nuevo ante el CIEIC,

Es cuanto informo a usted para su conocimiento y fines pertinentes,

Atentamente,

Mg Angelica Karima Minaya Galarreta
Presidese
Coanité Instisacional de Etica ¢ lepndad Clentifica
Uulversidad Privada Norbert Wiener

Avessdn Areguepa 441/ T elifonn: 9395 130 (Atecon: Sanes o viemes &2 $X0 & | 630 hooy WTRL . SO ST W erreridhe fy
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Anexo 4. Constancia de autorizacién de la institucion para la ejecucion del estudio

A8 Essalud

CONSTANCIA DE AUTORIZACION

Yo, Aecotcly Fymesty frevalo gooéz;pﬂ—‘a , identificado con
DNLN' _{) £ (L3(R  enmicalidad de Representante Legal de la institucion:
Hospital Carlos Alcantara Butterfield, Seguro Social de Salud (EsSalud), con R.U.C. N*
20131257750, ubicado en Av. Los Constructores N* 1230, Urbanizacién Covima, distrito
de La Molina, provincia y departamento de Lima.

Otorgo la AUTORIZACION, a la Srta. Nazeli Fabiana Solis Flores, identificada con D.N.IL N*
72525147, de la Facultad de Ciencias de la Salud del Programa Académico de Medidna
Humana de la Universidad Privada Norbert Wiener S.A 20466246370, para que ejecute
su investigacion titulada “Relacién entre adherencia al alendronato y comorbilidades
gastrointestinales en adultos mayores con osteoporosis del Hospital Carlos Alcdntara
Butterfield, 2024-2025", dentro de las instalaciones o utilice la informacion de nuestra
institucién Hospital Carlos Alcantara Butterfield.

Asimismo, autorizo expresamente el uso de la informacién con fines académicos,
contribuyendo con la comunidad educativa.

Finalmente, respecto al uso del nombre y/o cualquier distintivo de Ia institucién Hospital
Carlos Alcdntara Butterfield, se determina:

() Mantener en RESERVA el nombre y/o informacién sensible y/o cualquier distintivo
de la institucion Hospital Carlos Alcantara Butterfield.

() Autorizo mencionar el nombre y/o informacién y/o cualquier distintivo de la
instituciéon Hospital Carlos Alcantara Butterfield.

Lima, 09 de Febrero de 2026

Hospital Carlos Alcintara Butterfield
DN.LN* 76611318

Avenida Los Constructores 1230, Urbanizacién Covima, La Molina
998676032, ricardo.arevalo@essalud.gob.pe
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