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RESUMEN

Objetivo: evaluar y comparar el cumplimiento terapéutico entre los diferentes anticoagulantes
orales.

Disefio: estudio descriptivo transversal.
Emplazamiento: Atencién Primaria. Zona Basica de Salud de Bargas.

Participantes: se incluyd a pacientes que llevasen méas de 6 meses en tratamiento con anti-
coagulantes orales, pertenecientes a seis cupos de Medicina Familiar. Se excluy6 a pacientes
desplazados, incapaces de tomar la medicacién de forma auténoma, ingresados o fallecidos
durante el estudio.

Mediciones principales: las variables estudiadas fueron: edad, sexo, nivel educativo, unidad
familiar, tiempo de tratamiento, tipo de anticoagulante, efectos secundarios, polimedicacion,
tipo de receta, educacién para la salud y cumplimiento terapéutico. Se realizé estadistica des-
criptiva y analitica.

Resultados: se evaluaron 110 pacientes con una edad media de 73,02 (desviacién estan-
dar [DE]: 12,06) afios. Un 29,1% en tratamiento con anticoagulantes orales de accion directa
(ACOD). La mediana de tiempo de tratamiento fue de 47 meses (rango intercuartilico: 16-77,25),
el 84,5% eran polimedicados (7,36 + 3,96 farmacos de media). Fueron cumplidores en total el
81,81% (intervalo de confianza [IC] 95% 73,32-88,52%). El 93,75% fue cumplidor con ACOD (IC
95% 79,19-99,23%) frente al 76,92% con acenocumarol (IC 95% 66,00-85,71%) (p = 0,055). El
cumplimiento en polimedicados fue del 86%, frente al 58,8% en no polimedicados (p = 0,02).

Conclusién: Nuestro estudio ha mostrado una aparente mayor adherencia terapéutica en los
pacientes tratados con ACODs con respecto a los tratados con acenocumarol. La adherencia
al tratamiento es mayor en los pacientes polimedicados.

Palabras clave: Cumplimiento y Adherencia al Tratamiento, Atencién Primaria de Salud, Anti-
coagulantes.

ABSTRACT

Aim: To evaluate and compare treatment compliance among different oral anticoagulants.
Design: Transversal descriptive study.

Location: Primary Care. Bargas Basic Healthcare Area.

Participants: Patients in treatment with oral anticoagulants more than 6 months who belonged
to six Family Medicine quotas were included. Displaced patients, those unable to take medica-
tion autonomously, admitted to hospital or who died during the study were excluded.

Primary endpoints: The variables studied were: age, sex, educational level, family unit, treatment
time, type of anticoagulant, side effects, polymedication, type of prescription, education for
health and treatment compliance. Descriptive statistics and analysis were performed.

Results: 110 patients with a mean age of 73.02 (SD: 12.06) years old were studied. A total of
29.1% were in treatment with oral anticoagulants (OACs). Median treatment time was 47 months
(interquartile range: 16-77.25). A total of 84.5% were polymedicated (7.36+3.96 drugs on ave-
rage). In total 81.81% (95%Cl 73.32-88.52%) were compliant. A total of 93.75% complied with
OACs (95%CI 79.19-99.23%) compared to 76.92% with acenocumarol (95%CI 66.00-85.7 1%)
(p=0.055). Compliance in polymedicated patients was 86% compared to 58.8% in non-polyme-
dicated patients (p=0.02).

Conclusion: Our study revealed an apparent greater treatment adherence in patients treated
with OACs in regard to those treated with acenocumarol. Treatment adherence is greater in
polymedicated patients.

KEY WORDS: Anticoagulants. Primary Health Care. Treatment Adherence and Compliance.
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INTRODUCCION

La fibrilacion auricular (FA) es la arritmia sostenida
mas frecuente, con una prevalencia que esta aumen-
tando con los afos. Se asocia a un mayor riesgo de
sufrir accidentes cerebrovasculares (ACV) y otros
efectos tromboembdlicos, asi como a una mayor
morbimortalidad’. Para reducir estos riesgos, las
guias recomiendan el tratamiento de larga duracién,
en la mayoria de los pacientes, con anticoagulantes
orales (ACO), siendo los antagonistas de la vitamina
K (AVK) (warfarina y acenocumarol) los cominmente
empleados? No obstante, presentan dificultades en
la practica clinica, ya que tienen una estrecha venta-
na terapéutica, multiples interacciones dietéticas y
farmacologicas (que llevan a cambios en el estilo de
vida) y precisan una monitorizacion rutinaria median-
te el ratio de normalizacion internacional (INR). Este
valor, generalmente, debe estar entre 2 y 3 para que el
tratamiento sea efectivo, lo que conlleva un ajuste de
dosis habitual. Por ello, en 2010 surgen los ACOD, en
el caso autorizado de FA no valvular. Se clasifican en
dos grupos: inhibidores de la trombina (dabigatran) y
del factor X activado (rivaroxaban, apixaban y edoxa-
ban). Estos no requieren monitorizacién, presentan
menos interacciones farmacoldgicas y han mostra-
do en numerosos estudios que tienen la misma efica-
cia que los AVK. Sin embargo, es necesario conocer
la funcién renal antes de empezar a administrarlos,
tienen un elevado coste, un dificil seguimiento de la
adherencia (ya que no se precisa monitorizacién) y
una vida media corta, por lo que deben administrarse
cada 12 horas (excepto edoxabén y rivaroxaban), lo
que hace mas dificil el cumplimiento terapéutico®®.

No obstante, no se inicia anticoagulacion en todos los
pacientes, sino que se utilizan dos escalas: CHA2DS-
2VASc y HAS-BLED. La primera estima el riesgo de
ACYV, de tal forma que una puntuacién = 2 requiere an-
ticoagulacioén oral en pacientes con FA. La segunda
mide el riesgo de hemorragia mayor en pacientes con
FA en tratamiento con ACQ, indicando una puntuacion
> 3 un alto riesgo de sangrado. Ambas escalas tienen
en cuenta la edad, el sexo y los factores de riesgo car-
diovascular, entre ellos la hipertension arterial (HTA) y
la diabetes mellitus (DM)87. Sin embargo, debido a que
se trata de un tratamiento crénico, la adherencia del
paciente y la persistencia del tratamiento sigue sien-
do un problema importante*8-'2,

La adherencia al tratamiento se define como la ade-
cuada ingesta de medicamentos segun la dosis, la
frecuencia y el horario prescritos®, expresada como
> 80% de los dias cubiertos por medicamentos dis-
pensados. La adherencia a la medicacioén es esencial
para la eficacia del tratamiento, siendo particular-
mente importante para la terapia anticoagulante™.

Otro concepto clave es la persistencia del tratamien-
to, definida como el tiempo transcurrido desde el ini-
cio hasta la interrupciéon del tratamiento®. La pobre
adherencia y la persistencia a los anticoagulantes
en pacientes con FA, véalvulas cardiacas artificiales
o tromboembolismo venoso (TEV) estan asociadas
con una inadecuada anticoagulacion y un alto riesgo
de recurrencia de eventos tromboembdélicos® '3,

13

Investigaciones realizadas con anterioridad en nues-
tro medio no han demostrado que exista diferencia en
la adherencia entre los AVK y los ACOD#™7. Sin em-
bargo, otros estudios si que han encontrado diferen-
cias significativas entre los distintos ACO, siendo ma-
yor la adherencia con los ACOD que con los AVK, tal
como vemos en un estudio publicado recientemente
en los Paises Bajos’®.

Por este motivo, el objetivo de nuestro estudio es
evaluar y comparar el cumplimiento terapéutico en-
tre los diferentes anticoagulantes orales en una zona
basica de salud.

MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio descriptivo transversal realiza-
do en pacientes en tratamiento con ACO, tanto con
AVK (acenocumarol y warfarina) como con ACOD
(dabigatran, rivaroxaban, apixaban y edoxaban), per-
tenecientes a seis cupos de Medicina Familiar en una
zona basica de salud de la provincia de Toledo, entre
el 1 de enero de 2018 y el 31 de diciembre de 2018.
En dicho estudio se incluy6 a pacientes que llevaban
més de 6 meses de tratamiento con ACO y a aque-
llos pertenecientes a los cupos de Medicina Familiar
en estudio, que tenian al menos 18 afios y que dieron
su consentimiento para participar. Se excluy6 a los
pacientes desplazados temporalmente a la zona de
salud en estudio, a aquellos incapaces de tomarse la
medicacién de forma auténoma, a los que estaban en
tratamiento con anticoagulantes parenterales, a los
que habian precisado ingreso hospitalario durante el
estudio y a los que habian fallecido.

Se estudié toda la muestra, por lo que no fue necesa-
rio hacer una predeterminacién del tamafo muestral.
Las variables estudiadas fueron:

- Edad.
- Sexo.

- Nivel educativo: dividido en estudios primarios, se-
cundarios y superiores.

- Unidad familiar: ;con quién vive? (con hijos, con
pareja, con algun otro familiar, con pareja e hijos o
solo).

- Tiempo de tratamiento: medido en meses.

- Tipo de anticoagulantes: AVK frente a ACOD.

- Tipo de ACOD: dabigatran, rivaroxaban, edoxaban
y apixaban.

- Efectos secundarios: si hubo o no hemorragia.

- Polimedicacién: definida como la toma de al me-
nos cuatro medicamentos simultdneamente utili-
zados de forma crénica’.

- Tipo de receta: electrénica (permite hacer recetas
por un periodo largo de tiempo, ver sirecoge la me-
dicacién en el momento adecuado o si no ha reco-
gido alguna) o no electrdnica (solo permite hacer
una receta de cada medicacién, y no nos permite
saber si el paciente harecogido la medicacién o no).

- Educacion para la salud: registro en la historia cli-
nica de haber proporcionado informacién a los
pacientes sobre cémo y cuando tomar la medica-
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cién, interacciones con otros farmacos o alimen-
tos, dudas del paciente, etc. (si/no).

- Cumplimiento terapéutico: evaluado con el cues-
tionario de Morisky-Green. Este test es cualitativo
y dicotémico (se contesta con si 0 no) y est4 vali-
dado en nuestro idioma y pais. Consta de cuatro
preguntas: 1) ;/Olvida alguna vez tomar los medica-
mentos para tratar su enfermedad?; 2) ;Toma los
medicamentos a las horas indicadas?; 3) Cuando
se encuentra bien, ;deja de tomar la medicacién?;
4) Sialguna vez le sienta mal, ;deja usted de tomar-
la? Se considerd que el paciente era cumplidor si
respondié de forma correcta a las cuatro pregun-
tas, es decir, no/si/no/no, respectivamente?°2',

Los datos se recogieron a través del listado de los
pacientes en tratamiento con ACO aportado por el
Servicio de Farmacia de la Gerencia de Atencién Pri-
maria de Toledo. A continuacion, se cité a los pacien-
tes para explicarles el objetivo del estudio, solicitar
su consentimiento para participar en el mismo y rea-
lizar el cuestionario de Morisky-Green a aquellos que
habian firmado el consentimiento. Ademas, se revisé
la historia clinica de los pacientes que habian acepta-
do participar en el estudio.

Se solicité consentimiento informado segun la Ley
Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccion
de Datos Personales y Garantia de los Derechos Di-

gitales, a todos los sujetos de estudio. Se asegurd
la confidencialidad de los datos obtenidos segun la
normativa vigente. Se obtuvo la aprobacion de la Co-
mision de Investigacién y de la Gerencia de Atencién
Primaria de Toledo para la realizacién del estudio.

Las caracteristicas de la poblacion estudiada y los re-
sultados registrados en el seguimiento se evaluaron
mediante estadistica descriptiva, utilizando medidas
de centralizacion (media, mediana) y dispersion (DE,
rango intercuartilico). Se comprobd la normalidad de
la distribucién de las variables mediante la prueba
de Kolmogorov-Smirnov. Se utilizé la prueba de chi
cuadrado para la comparaciéon de variables cualita-
tivas, correlaciones para las variables cuantitativas y
t de Student o ANOVA (o los correspondientes test
en caso de distribucién no paramétrica) para la com-
paracion de medias. Los datos se analizaron con el
programa estadistico SPSS 25.0 para Windows.

RESULTADOS

Se evaluaron un total de 129 pacientes, de los cuales
19 (14,7%) rechazaron participar en el estudio, resul-
tando la muestra final de 110 pacientes, con una edad
media de 73,02 + 12,06 afos. El 59,1% fueron hom-
bres. No se encontraron diferencias significativas en
la edad segun el sexo. El 70,9% estaba en tratamiento
con acenocumarol y el resto con ACOD. Las caracte-
risticas de la muestra se describen en la tabla 1.

Variables n(110) Porcentaje
Sexo Hombre 65 59,10%
Mujer 45 40,90%
Estudios primarios 78 70,90%
Nivel educativo Estudios secundarios 17 15,50%
Estudios superiores 15 13,60%
Vive solo 16 14,50%
Vive con hijos 11 10%
Unidad familiar Vive con pareja 60 54,50%
Vive con otro familiar 3 2,70%
Vive con hijos y pareja 20 18,30%
Polimedicacion Si 93 84,50%
No 17 15,50%
Educacion para la salud Si 40 36,40%
No 70 63,60%
Tipo de anticoagulante ACOD 32 29,10%
AVK 78 70,90%
Dabigatran 9 28,10%
. Edoxaban 3 9,40%
Tipo de ACODS (n=32) Apixaban 11 34,40%
Rivaroxaban 9 28,10%
. Hemorragia 11 10%
Efectos secundarios No hemorragia 99 90%
L o Si 90 81,80%
Cumplimiento terapéutico
No 20 18,20%

ACOD: anticoagulantes orales de accién directa. AVK: antagonistas de la vitamina K.

Tabla 1. Caracteristicas de los participantes
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. Cumplimiento terapéutico
Variables - Valor p
Si No
Mujer 84,40% 15,60%
Sexo 0,62
Hombre 80% 20%
Estudios primarios 79,50% 20,50%
Nivel educativo Estudios secundarios 88,20% 11.80% 0,63
Estudios superiores 86,70% 13,30%
Vive solo 81,30% 18,40%
Vive con hijos 90,90% 9,10%
Unidad familiar Vive con pareja 81,70% 18.30% 0,94
Vive con otro familiar 66,70% 33,30%
Vive con hijos y pareja 80% 20%
» Si 75% 25%
Educacién para la salud 0,2
No 85,70% 14,30%
Hemorragia 100% 0%
Efectos secundarios . 0,21
No hemorragia 79,80% 20,20%
) . AVK 76,90% 23,10%
Tipos de anticoagulante 0,05
ACOD 93,80% 6.20%
Polimedicacién Si 86% 14% 001
No 58,80% 41,20% ‘

ACOD: anticoagulantes orales de accion directa. AVK: antagonistas de la vitamina K.

Tabla 2. Comparacion de cumplimiento terapéutico con las distintas variables

La mediana de tiempo de consumo de tratamiento
fue de 47 meses (rango intercuartilico 16-77,25). La
media de farmacos consumidos por paciente fue de
7,36 £ 3,96.

De los pacientes que participaron en el estudio, fue-
ron cumplidores el 81,8% (intervalo de confianza [IC]
95%: 73,32-88,52%). Los pacientes consumidores
de ACOD cumplieron adecuadamente en un 93,8%
(IC 95%: 79,19-99,23%), mientras que los que toma-
ban acenocumarol cumplieron en un 76,9% (IC 95%:
66,00-85,71%) (p = 0,055). No se encontraron dife-
rencias estadisticamente significativas entre la edad
de los cumplidores y la de los no cumplidores (73,22
+11,9vs 72,10 £ 13,04; p = 0,7), en el tiempo medio
de tratamiento medido en meses de los cumplido-
res frente al de los no cumplidores (57,13 + 58,36 vs
56,85 + 49,27; p = 0,94), ni en el nimero de farmacos
consumidos por los cumplidores frente a los no cum-
plidores (7,57 + 4,00 vs 6,45 + 3,74; p = 0,26). Tampo-
co hubo diferencias estadisticamente significativas
entre cumplidores y no cumplidores por sexo, nivel
educativo, educacion para la salud y unidad familiar
(tabla 2).

De los que recibieron educacion para la salud (36,4%),
fueron cumplidores el 75% (siendo cumplidores el
85,7% de los que no la recibieron; p > 0,05).

El 84,5% del total eran polimedicados. De ellos, el
86% de los pacientes polimedicados eran cumplido-
res, frente al 58,8% de los pacientes no polimedica-
dos (p = 0,001). La media de farmacos consumidos
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fue de 7,57 + 4,00 en los pacientes cumplidores, y
de 6,45 + 3,74 en los pacientes no cumplidores (p =
0,26).

DISCUSION

Los principales resultados de nuestro estudio indi-
can que la mayoria de los pacientes son cumplidores.
Aunqgue no se han observado diferencias significati-
vas entre los diferentes anticoagulantes, al igual que
en otros estudios*'*"7, nuestros resultados mues-
tran una clara tendencia a la significacion y estéan al
borde de la significacidn, lo que podria ir a favor de la
existencia real de dichas diferencias, como por otra
parte si mostraron estudios previos como el de Be-
naghmouch et al'8, siendo mayor la adherencia en los
ACOD que en los AVK. Esta mayor adherencia puede
deberse a que necesitan menos controles, no tiene
interacciones con los alimentos y son mas faciles de
tomar, ya que la dosis diaria es constante. Una mayor
adherencia, en general, también puede verse influi-
da positivamente por una buena relacion médico-
paciente, ya que el paciente tendra mayor confianza
para exponer sus preocupacionesy el médico tendra
una mayor facilidad para ayudarle a que siga sus re-
comendaciones, tal y como plantearon en su estudio
De las Cuevas et al®2.

Sin embargo, si hemos observado diferencias esta-
disticamente significativas en relacién con la polime-
dicacion y el cumplimiento terapéutico, existiendo
una mejor adherencia entre los polimedicados que
entre los no polimedicados, de forma coincidente
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con el estudio de Polymeris et al'®. Este hecho po-
dria deberse a una mayor implicaciéon del paciente
al tomar la medicacion por una mayor conciencia de
enfermedad, asi como a que la toma de la medica-
cién en pacientes que necesitan muchos farmacos
es algo rutinario en su vida diaria, como también ob-
servaron Mostaza et al®. Por otra parte, las caracte-
risticas de nuestro estudio y de la muestra pueden
haber tenido una cierta influencia en la obtencién de
estos resultados, que seria conveniente confirmar en
futuros trabajos.

Llama la atencion, con respecto a la educacion sa-
nitaria sobre el tratamiento, la escasez de la misma
y el mayor cumplimiento de los pacientes que no la
recibieron. Ambos aspectos pueden deberse a que
verdaderamente no se realiza 0 a que no se registra
de laforma correcta en la historia clinica del paciente.
Esto podria explicarse, al menos en parte, por la gran
presion asistencial, lo que dificulta realizar una buena
atencion y al mismo tiempo dejarlo todo registrado
en la historia clinica*?4, a pesar de la importancia de
la misma, ya que es la principal herramienta de tra-
bajo en Atencién Primaria. Por otro lado, nos hemos
encontrado con que los pacientes que toman mas
farmacos reciben mas educacion sanitaria, lo cual
puede deberse a que normalmente se trata de pa-
cientes con patologias crénicas que precisan segui-
miento y revisiones mas frecuentes?. Esto hace que
nos planteemos la necesidad de incentivar la educa-
cion para la salud por parte del personal sanitario en
relacién con las caracteristicas del farmaco (efectos
secundarios, interacciones alimentarias y farmaco-
I6gicas...), asi como de la patologia por la cual esta
indicado el tratamiento y el riesgo que supone la falta
de cumplimiento (riesgo de ACV, trombosis...). Asi-
mismo, no hay que olvidarse de la importancia del
registro en la historia clinica, puesto que es nuestra
principal herramienta de trabajo.

Por dltimo, hemos encontrado que los efectos se-
cundarios son leves en la gran mayoria de los casos,
siendo estos en su mayor proporcién hematuria o
epistaxis. Estos hallazgos van en la linea de que son
farmacos bastante seguros, por lo que su manejo pue-
de ser realizado desde Atencion Primaria. También po-
demos decir que el hecho de padecerlos puede influir
en una peor adherencia al tratamiento, ya que es un
motivo para dejar de tomar la medicacion, como tam-
bién puede verse en otros estudios anteriores??’,

En este estudio se han evaluado las diferencias en
relacién con el cumplimiento entre los ACOD y AVK
(concretamente el acenocumarol), empleando el test
de Morisky-Green. Hemos empleado este test por-
que es uno de los mas utilizados en la practica clinica
real para evaluar la adherencia, ademas de ser sen-
cillo y barato. Sin embargo, presenta el problema de
que es de caracter subjetivo, tiende a sobreestimar el
cumplimiento y tiene una sensibilidad y especificidad
no muy altas. Aparte de estas limitaciones, también
nos encontramos con las propias de cualquier es-
tudio descriptivo, como que no pudimos establecer
relaciones de causa-efecto. Ademas, este estudio ha
sido realizado con una muestra de pacientes de una
Unica zona basica de salud, y creemos que podria ser

REV CLIN MED FAM 2021; 14(1): 12-17

interesante ampliar el estudio al resto del area sani-
taria. Hay que afadir los posibles sesgos de informa-
cion, por falta de registro en la historia clinica, y el de
participacion.

El principal activo que aporta nuestro trabajo es que
no existen estudios similares en nuestra area sanita-
ria, y conocer el grado de adherencia de los pacien-
tes a los tratamientos crénicos (en este caso, ACO)
ayudaria a mejorar la formacién del personal sanitario
y la educacién para la salud en los pacientes.

En conclusioén, nuestro trabajo ha mostrado una apa-
rente mayor adherencia terapéutica de los pacientes
tratados con ACOD que de los tratados con aceno-
cumarol. La adherencia al tratamiento es mayor en
los pacientes polimedicados. El registro de la edu-
cacion sanitaria en la historia clinica es bajo, sin que
hayamos podido determinar si la causa es que no se
realiza o que no se registra adecuadamente. Es pre-
Ciso establecer estrategias de accidén para mejorar
la educacion sanitaria en los pacientes tratados con
anticoagulantes.

CONFLICTO DE INTERESES

Los autores declaran no tener ningdn conflicto de in-
tereses.

16



Cumplimiento terapéutico en pacientes en tratamiento con ... David Iglesias, C. et.al.

ORIGINAL BREVE

BIBLIOGRAFIA

1.

14.

17

Gbémez-Doblas JJ, Lépez-Garrido MA, Esteve-Ruiz |, Barén-
Esquivias G. Epidemiologia de la fibrilacién auricular. Rev Esp
Cardiol. 2016;16(Supl A):2-7.

Precioso FJ, Larré MJ, Navarro FM, Silvero YA, Garrido L,
Llisterri JL. Grado de control y cumplimiento terapéutico.
Semergen. 2016;42(6):363-9.

Hanemaaijjer S, Sodihardjo F, Annemieke H, Wensing M, Peter
AGM, Marcel L, Teichert M. Trends in antithrombotic drug use
and adherence to non-vitamin K oral anticoagulants in the
Netherlands. Int J Clin Pharm. 2015;37:1128-35.

Rivera-Caravaca JM, Estevez-Pastor MA, Roldan

V, Marin F, Lip GY. H. Non-Vitamin K antagonist oral
anticoagulants:impact of non-adherence and discontinua-
tion. Expert Opin Drug Saf. 2017;16(9):1051-62.

Castellucci LA, Shaw J, Van der Salm K, Erkens P, Le Gal G,
Petrich W, et al. Self-reported adherence to anticoagulation
and its determinants using the Morisky medication adheren-
ce scale. Thromb Res. 2015;136:727-31.

Paquette M, Franca LR, Teutsch C, Diener HC, Lu S, Dub-
ner SJ, et al. Persistence with Dabigatran Therapy at 2
Years in Patients with Atrial Fibrillation. J Am Coll Cardiol.
2017;70(13):1573-83.

Alberts M, Peacock W, Fields L, Bunz TJ, Nguyen E, Milen-
tijevic D, et al. Association between once- and twice-daily
direct oral anticoagulant adherence in nonvalvular atrial
fibrillation patients and rates of ischemic stroke. Int J Cardiol.
2016;215:11-3.

Nelson W, Song X, Thomson E, Smith D, Coleman C, Dama-
raju C, et al. Medication persistence and discontinuation
of rivaroxaban and dabigatran etexilate among patients
with non-valvular atrial fibrillation, Curr Med Res Opin.
2015;31(10):1831-40.

Vrijens B, Heidbuchel H. Non-vitamin K antagonist oral anti-
coagulants: considerations on once- vs. twice-daily regimens
and their potential impact on medication adherence. Europa-
ce.2015;17:514-23.

Beyer-Westendorf J, Ehlken B, Evers T. Real-world per-
sistence and adherence to oral anticoagulation for stroke
risk reduction in patients with atrial fibrillation. Europace.
2016;18:1150-7.

Oramasionwu U, Duffey K, Shilliday B, Brown L, Denslow S,
Landrum E, et al. The Association of Health Literacy with
Time in Therapeutic Range for Patients o Warfarin Therapy. J
Health Commun. 2014;19:19-28.

Gorst-Rasmussen A, Skjoth F, Larsen TB, Rasmussen LH,
Lip GYH, Lane DA. Dabigatran adherence in atrial fibrillation
patients during the first year after diagnosis: a nationwide
cohort study. Thromb Haemost. 2015;13:495-504.

Chatterjee S, Sardar P, Giri JS, Ghosh J, Mukherjee D.
Treatment Discontinuations Whit New Oral Agents for Long-
term Anticoagulation: Insights from a Meta-analysis of 18
Randomized Trials Including 101.801 Patients. Mayo Clin
Proc. 2014;89(7):896-907.

Salma IP, Chad C, Robyn S, Kathryn B, Ryan ML, Donald

EM, et al. Assessment of Patient Adherence to Direct Oral
Anticoagulant vs Warfarin Therapy. J Am Osteopath Assoc.
2017;117(1):7-15

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

Polymeris A, Traenka C, Hert L, Seiffge D, Peters N, De Mar-
chis GM, et al. Frequency and Determinants of Adherence to
Oral Anticoagulants in Stroke Patients with Atrial Fibrillation in
Clinical Practice. Eur Neurol 2016;76:187-93

Koénigsbriigge O, Simon A, Domanovits H, Pabinger |, Ay C.
Thromboembolic events, bleeding, and drug discontinua-
tion in patients with atrial fibrillation on anticoagulation: a
prospective hospital-based registry. BMC Cardiovasc Dis.
2016;16:254

Xiaoxi Y, Neena SA, Caleb A, William C, Victor MM, Lindsey RS,
et al. Effect of Adherence to Oral Anticoagulants on Risk of
Stroke and Major Bleeding Among Patients with Atrial Fibrilla-
tion. J Am Heart Assoc. 2016;5(2). pii:e003074.

Benaghmouch N, De Veer AUWM, Zibelonghi C, Van Dijk L,
ten Berg JM. First report of a comparative patient-oriented
perspective on the use od non-vitamin-K oral anticoagu-
lants or vitamin-K antagonists in atrial fibrillation: patients
experiences, side-effects and practical problems leading to
non-adherence. Neth Heart. 2019;27:596-604.

Masnoon N, Shakib S, Kalisch-Ellett L, Caughey GE. What
is polypharmacy? A systematic review of definitions. BMC
Geriatrics. 2017;17:230.

Ferrdn M, Marcet J, Casabella B, Fernandez ML, De la Torre
M. Educacioén sanitaria a pacientes hipertensos: propuesta
de un test de conocimiento y cumplimiento. Aten Primaria.
1988;5(1):25-30.

Val Jiménez A, Amorés Ballestero G, Martinez Visa P, Fer-
nandez Ferré ML, Ledn Sanromé M. Estudio descriptivo del
cumplimiento del tratamiento farmacolégico antihiperten-
sivo y validacién del test de Morisky y Green. Aten Primaria
1992;10(5):767-70.

De las Cuevas C, Betancort M, De Leén J. The necessity-con-
cern framework in the assessment of treatment adherence of
psychiatric patients and the role of polypharmacy in Spanish
sample. Hum Psychopharmacol Clin Exp. 2020;35:€2721.

Mostaza JM, Suérez Fernadndez C, Castilla Guerra L, Surifiach
JM, Tamarit JJ, Diaz Diaz JL, et al. Type and doses of oral
anticoagulant and adherence to anticoagulant treatment in
elderly patients with atrial fibrillation: the ESPARTA study. J
Comp Eff Res. 2018;7(3): 223-32.

Clarkesmith DE, Pattison HM, Khaing PH, Lane DA. Educatio-
nal and behavioural interventions for anticoagulant therapy in
patients with atrial fibrillation. Cochrane Database Syst Rev.
2017;4: CD008600

Wilson A, McDonald P, Hayes L, Cooney J. Health promotion
in the general practice consultation: a minute makes a diffe-
rence. BMJ. 1992;304(6821):227-30.

Thorne K, Jayathissa D, Briggs J, Taylor S, Reid K, De Silva

J, et al. Adherence and outcomes of patients prescribed
dabigatran (Pradaxa) in routine clinical practice. Intern Med J.
2014;44(3):261-5.

Sebastian E, Volker R, Felix M, Michael B, Ulrich L. Drug adhe-
rence in patients taking oral anticoagulation therapy. Clin Res
Cardiol. 2014;103:173-82.

REV CLIN MED FAM 2021; 14(1): 12-17



