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l1ll. RESUMEN
TITULO: Adherencia terapéutica a manejo anti osteopor6tico en pacientes con fractura de
cadera por fragilidad: una revisién sisteméatica

INTRODUCCION: Las complicaciones que conllevan una fractura de cadera por fragilidad
son devastadoras. Es conocido que el manejo anti osteoporético disminuye el riesgo de una
segunda fractura, pero también que existen diversos factores que pueden afectar el nivel
adherencia y persistencia al tratamiento. El objetivo de esta revision es determinar el nivel
de adherencia y persistencia a manejo anti osteoporético en pacientes con fracturas de
cadera por fragilidad, para conocer cuales son las variables que puedan afectar de manera
positiva o negativa a dicho comportamiento en estos pacientes y asi poder tomar conductas
de mejora sobre las mismas.

OBJETIVO: evaluar el nivel de adherencia terapéutica a manejo anti osteoporético en
pacientes con fractura de cadera por fragilidad

MATERIAL Y METODOS:

Se realizé una Revision Sistematica de acuerdo con el método PRISMA. La busqueda se
llevd a cabo en el idioma inglés en las bases de datos PUBMED, Google Scholar, Web of
Science, Tesis UNAM. Se utilizaron término MeSH, asi como palabras clave. No se delimité
el tiempo. Se realizé un andlisis estadistico descriptivo, se calculé el riesgo de sesgo de
los estudios con Newcastle-Ottawa Scale (NOS) para estudios observacionales. El nivel de
evidencia de los articulos se evalu6 utilizando los niveles de evidencia de The Journal of
Bone and Joint Surgery. El protocolo fue aprobado por el Comité de Etica e Investigacion
en Salud con el nimero de registro R-2023-3401-031.

RESULTADOS: se encontraron 1134 articulos, 32 estaban repetidos, 1096 se eliminaron
por titulo y/o resumen. Se eligieron 15 articulos para revision de texto completo a los cuales
se les aplicaron los criterios de inclusion y exclusion y finalmente se eligieron 9 articulos
para hacer la revision sistematica, todos fueron estudios observacionales. Estos estudios
abarcan poblaciéon de 6 paises y 8173 pacientes, en su mayoria del sexo femenino y
mayores de 60 afios. La mayoria de los estudios tuvieron un riesgo de sesgo medio y un
nivel de evidencia Il y lll, La adherencia se evalué en la mayoria de los estudios a los 12
meses con un rango desde 53.8% hasta 66.6% y hasta los 48 meses con 57.3%. La
persistencia fue evaluada como minimo a los 12 meses con rango de persistencia desde
34% hasta 72% y hasta los 60 meses con 45.3%.

CONCLUSIONES: la adherencia terapéutica a manejo anti osteoporotico en pacientes con
fractura de cadera por fragilidad se encuentra entre el 53.8% y 66.6% a los 12 meses. La
persistencia a manejo anti osteoporoético en pacientes con fractura de cadera por fragilidad
varia entre 34% y 72% a 12 meses. Los principales factores que pueden afectar a la
adherencia y persistencia terapéutica en pacientes con fractura de cadera por fragilidad son
la edad, el sexo, el farmaco prescrito, la especialidad tratante, el ser parte de una clinica
FLS, tener citas subsecuentes, haber tenido manejo anti osteoporético previo y el nivel de
funcionalidad evaluado sobre todo con el indice de Barthel.
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IV. MARCO TEORICO

Introduccién

Las fracturas por fragilidad (FF) son resultado de un mecanismo de baja energia
(traumatismo menor, caida de su propia altura o sin trauma) que resultan de la osteoporosis
donde hay deterioro gradual de la microarquitectura y la masa 6sea (1-5).

En el mundo la tasa de mortalidad por fracturas de cadera es de 25% al afio (6). En México,
la mortalidad tras cualquier FF es del 20,2% vy el riesgo de sufrir una fractura de cadera
después de los 50 afios es del 8,5% en mujeres y del 3,8% en hombres (7) La columna es
la regién mas afectada, sin embargo, la cadera la mayoria de las veces requiere de cirugia
y, ademas, genera independencia, calidad de vida deteriorada, alto riesgo de muerte y altos
costos (6,8,9). La mayoria ya no recuperan su nivel de funcion previo y el 30% experimenta
pérdida de la independencia (8).

Una FF aumenta el riesgo de una segunda fractura. El riesgo relativo (RR) aumenta 2 a 4
veces para las fracturas de cadera o antebrazo y hasta 7 veces para la fractura vertebral
(2,10-12). El riesgo de una segunda fractura es 5 veces mas en el primer afio posterior a
la primera fractura y en los 5 afios posteriores hasta un tercio de los pacientes volvera a
fracturarse (13).

La mayoria de los pacientes con FF acuden a urgencias, sin embargo existe un
subdiagnoéstico de osteoporosis, que conlleva a tratamiento y seguimiento inadecuado en
dichos pacientes,(12) por lo que distintas unidades en nuestro pais ha implementado el
programa Capture the Fracture® de la International Osteoporosis Foundation (IOF), con las
Unidades de Coordinacion post fractura (FLS, por sus siglas en inglés, Fracture Liaison
Services), (7) que permiten la identificacion de pacientes, evaluacion de los factores de
riesgo, ejecucién de investigaciones de laboratorio e imagen, asi como recomendaciones
de tratamiento, y seguimiento para asegurar la adherencia al tratamiento. La Unidad de
Medicina de Alta especialidad Victorio de la Fuente Narvdez (UMAEVFN), del Instituto
Mexicano del Seguro Social (IMSS), a través del servicio de Cadera, Pelvis y Acetabulo ha
implementado una FLS, sin embargo, alin no se conocen los resultados debido a que aln
se encuentra en desarrollo (7).

Etiologiay fisiopatologia

La osteoporosis es la causa mas comun de FF (14). El aumento de la resorcion 6sea en
relacion con la formacion conduce a la disminucién de la densidad 6sea, que conlleva a el
adelgazamiento de las corticales y pérdida de conectividad trabecular, y, por tanto, a riesgo
de fractura, principalmente vértebras, fémur proximal, pelvis, radio distal y himero proximal

).

Factores de riesgo (8,14)
No modificables
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¢ Edad (mayor de 50 afios)
e Posmenopausia (disminucién de estrogenos)
e Ser mujer (menos masa 0sea, disminucion de estrogenos)
e Fractura previa (aumenta al doble el riesgo)
Modificables
e Caidas
e Alcohol (>2 U/dia)
e Tabaquismo
e Ejercicio insuficiente
e IMC <20 Kg/m?

Diagnéstico

La FF es aquella que se genera por trauma de baja energia como caidas de una silla, cama
o de su propio plano de sustentacién y que son secundarias a hueso osteoporético (7).
Existen pruebas de laboratorio y de imagen que son Utiles en el diagnostico de la
osteoporosis, pero que no son necesarios para el diagnéstico de FF (14).

- Laboratorio
Los niveles de 25 (OH) vitamina D debe ser mayor de 32 ng/ml (1). Existen distintos
marcadores séricos que se pueden medir, sin embargo, el telopéptido C, es la prueba
preferida, ya que tiene la mayor sensibilidad y especificidad para la descomposicion del
hueso maduro, al mismo tiempo que su uso clinico es sencillo (1,14).

- Imagen
Absorciometria de rayos X de energia dual (DEXA) es el estandar de oro y las puntuaciones
son como siguen (8,14):
Osteopenia: T entre -1y -2.5
Osteoporosis: T -2.5
Osteoporosis severa: T -2.5y FF
Como seguimiento la mayoria de las instituciones recomiendan realizan densitometria al
menos 2 afios posteriores al inicio del tratamiento (15).
En México la densitometria es la prueba de eleccion y se realiza como tamizaje si cumplen
los siguientes criterios: (3)

1. Mujeres mayores de 65 afios

2. Mujeres menores de 65 afios con:

- Historia familiar de fractura

- Tabaquismo

- Alcoholismo

- Causas secundarias

- Uso prolongado de corticoides (> 7.5 mg/d, 23 meses) (4)

10
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FRAX

El FRAX es una herramienta para calcular la probabilidad de fractura de cadera y de otras
fracturas osteoporoticas. Toma en cuenta la etnia, algunos datos del paciente, y puede
incluir o no densitometria 6sea (15). Se recomienda iniciar tratamiento farmacolégico a
personas con un T-score entre -1.0 a -2.5 en columna vertebral, cuello femoral o cadera si
la probabilidad de fractura mayor a 10 afios por el resultado del FRAX es mayor o igual a
20% o mayor o igual a 3% en caso de fractura de cadera (3,5,14).

Tratamiento

Las guias recomiendan ampliamente la medicacion contra osteoporosis después de una FF
sin la necesidad de contar con una densitometria u otras pruebas, pues esta demostrado
que el tratamiento reduce la mortalidad en personas mayores, asi como la incidencia de
nuevas fracturas (11,16). Existen medidas no farmacolégicas y farmacolédgicas, que se
describen a continuacion (17).

No farmacoldgico

La ingesta de cafeina (> 4 tazas de café/dia) se asocia con fractura de cadera en hombres
y mujeres, por lo que se debe recalcar el consumo moderado de esta sustancia (4).

El ejercicio programado e individualizado favorece el fortalecimiento del musculo y es eficaz
en la disminucion del riesgo de presentar osteoporosis, asi como de caidas (4). La mejoria
inducida por el ejercicio en la DMO de la columna lumbar y el cuello femoral reduce el riesgo
de fracturas por osteoporosis en aproximadamente un 10% (3).

Farmacologico

El tratamiento de primera linea para pacientes con alto riesgo de fractura es alendronato,
risedronato, acido zoledrénico y denosumab. Si no pueden usar la via oral se usara
teriparatida, denosumab o &acido zoledrénico(15) .

Vitamina D y calcio

La vitamina D mejora el rendimiento muscular, el equilibrio y disminuye el riesgo de caidas.
Con niveles adecuados, mejora la respuesta al tratamiento con bifosfonatos, aumenta la
densidad mineral 6sea (DMO) y previene fracturas. La ingesta recomendada de vitamina D
es de 1000 a 2000 Ul/dia vitamina D3 (3,18)

Un metaanalisis demostré que una ingesta adecuada de calcio incrementa la DMO y reduce
15% el riesgo total de fracturas y un 30% en fracturas de cadera. La ingesta recomendad
de calcio es de 1000-12000 mg/dia (3,18)

Bisfosfonatos

Los bisfosfonatos pertenecen a los antirresortivos(9). Es el tratamiento que mas se
prescribe para la osteoporosis(19). Los orales se prescriben como primera linea y los
intravenosos como segunda linea (15,20). Disminuyen la actividad osteoclastica al inhibir
la farnesil pirofosfato sintasa, una proteina en la via mevalonato/HMB co-A reductasa, e
inducir la apoptosis temprana(1). Han demostrado reducir el riesgo de fracturas, mejorar la

11



UMAE de Traumatologia, Ortopedia y Rehabilitacion Adherencia terapéutica a manejo anti osteoporético en pacientes con
“Dr. Victorio de la Fuente Narvaez”, Ciudad de México fractura de cadera por fragilidad: una revision sistematica
Conde Bautista |, et al.

DMO y normalizar los marcadores séricos elevados de recambio 6seo(9,11,20). Los
posibles efectos secundarios incluyen dolor géstrico, irritacion esofagica y mialgias. A largo
plazo pueden conducir a un metabolismo 6seo adindmico, que paraddjicamente resulta en
fragilidad esquelética y, rara vez, fracturas femorales atipicas (21).

Los esquemas recomendados en México para la administracion son las siguientes (4):

1. Alendronato oral 10 mg + calcio + vitamina D al dia o
2. Risedronato oral (5 mg/dia o 35 mg una vez a la semana) + calcio + vitamina D

Los bifosfonatos de administracion oral se recomiendan administrar en ayuno, no ingerir
alimentos, bebidas o farmacos 30 minutos después de la dosis, debido a su pobre absorcion

(4).

Denosumab

Anticuerpo monoclonal contra el ligando de RANK producido por los osteoblastos, evita que
llegue al activador del receptor del factor nuclear kB en la superficie de los osteoclastos y
sus precursores (9,18). Se recomienda como primera linea en pacientes con alto riesgo de
fractura y que no pueden usar la terapia oral (15).

La administracion subcutanea de 60 mg de denosumab cada 6 meses aumenta la DMO del
paciente. Reduce el riesgo de fracturas osteoporéticas de mas del 50 % en mujeres
postmenopausicas de alto riesgo (1)

Teriparatida

Es un formador de hueso, analogo recombinante de la hormona paratiroidea que en dosis
bajas intermitentes promueve la diferenciacién de los osteoblastos y disminuye la apoptosis
de estos. La exposicién intermitente a dosis bajas se logra administrando 20 pg por via
subcutanea cada dia (9,18). Se recomienda en pacientes con fracturas por fragilidad
previas o con alto riesgo de fracturas y para quienes no pueden recibir terapia oral (15).
Confiere una reduccion del 70% en el riesgo de fracturas vertebrales y una reduccion del
38% en el riesgo de fracturas no vertebrales (1).

Adherencia terapéutica

La adherencia terapéutica es imprescindible para que un medicamento consiga el efecto
deseado, tiene mayor relevancia en las enfermedades cronicas. En la osteoporosis la
adherencia terapéutica es imprescindible para prevenir nuevas fracturas,(16,19) existen
distintos farmacos con distintas caracteristicas, los mas utilizados son los bisfosfonatos, y
en estos se han registrado niveles de adherencia subéptimos de entre 30 a 60% a 1 afio
(22).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), defini6 en 2003 a la adherencia terapéutica
como «el grado en el que la conducta de un paciente, en relacion con la toma de
medicacion, el seguimiento de una dieta o la modificacion de habitos de vida, se
corresponde con las recomendaciones acordadas con el profesional sanitario»(23),
posteriormente la Sociedad Internacional de Farmacoeconomia e Investigacion de
Resultados Sanitarios (ISPOR) defini6 cumplimiento terapéutico (sinénimo: adherencia)
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como el “grado en que un paciente actia de acuerdo con la dosis, la pauta posoldgica y el
plazo prescritos” (24,25).

La persistencia terapéutica a se define como el tiempo durante el cual el paciente continta
con el tratamiento, es decir, la cantidad de tiempo que transcurre desde el inicio hasta la
interrupcidn de un farmaco(24,25). La persistencia a bisfosfonatos también se ha evaluado,
y se han reportado niveles tan bajos de persistencia como del 20% al afio (26).

Otra variable que ha influido en la adherencia a bisfosfonatos es el inicio de la medicacion
que se define cédmo tiempo que transcurre desde la prescripcion hasta la primera ingesta
del medicamento(27), pues se ha encontrado que esto contribuye de manera negativa a la
adherencia terapéutica y puede ser secundaria a no surtir la primera receta u a otros
factores, (5,22) y que incluso tiene repercusiones econémicas (28).

Para evaluar la adherencia terapéutica existen métodos directos e indirectos. Los métodos
directos incluyen terapia directamente observada o la determinacion de algun metabolito en
sangre, estos son mas precisos, sin embargo, son costosos e implican mucho tiempo para
su aplicacion. Dentro de los métodos indirectos se incluyen principalmente los dispositivos
electrénicos, los analisis de registros de dispensacion, el recuento de medicacion sobrante
y las encuestas, estos son menos costosos, implican menor tiempo, sin embargo, el
principal inconveniente es que no es totalmente objetivo (29)

Los resultados de adherencia se pueden expresar de forma cuantitativa y no cuantitativa,
dependiendo del método que se utilice, por ejemplo, para el recuento de medicacién
sobrante se puede utilizar la tasa de persistencia de la medicacion (MPR, por sus siglas en
inglés) o la proporcion de dias cubiertos (PDC) el cual se expresa como adherente cuando
éstos son mayores a 80% y no a adherente cuando son menores de 80% y se ha
demostrado buena concordancia entre la dispensacion y la ingesta del medicamento
(22,30,31). Para los no cuantitativos, como los cuestionarios, se expresan solo como
adherente y no adherente, y cada cuestionario tiene sus criterios para generar el resultado,
por ejemplo, el Medication Adherence Questionnaire (MAQ) o 4-item Morisky Medication
Adherence Scale consta de cuatro preguntas dicotémicas, se considera que el paciente es
adherente si responde de manera correcta las cuatro preguntas (29) Este cuestionario es
uno de los mas adaptables a la clinica, entre poblaciones, Util en pacientes con bajo nivel
de alfabetizacion, y adecuado la deteccion inicial, es rapido de administrar y ha sido
validado en varias enfermedades, este tiene una confiabilidad de 0.61. (31,32)
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a. Antecedentes

Antecedentes

Identifica los elementos que integran la pregunta:
(P)aciente o Problema: pacientes con fractura de cadera por fragilidad
(O)utcome, desenlace o evento: adherencia terapéutica a manejo
antiosteoporotico

Se realizé una busqueda sistematica a partir de la siguiente pregunta:
¢, Cual es la adherencia terapéutica a manejo anti osteoporotico en pacientes con
fractura de cadera por fragilidad?

La busqueda se realizé en cinco bases de datos electronicas, utilizando dos
elementos de la pregunta: (P) y (O). Ver tabla 1y 2.

Tabla 1. Palabras clave y términos alternativos de la pregunta utilizados en la
busqueda.

Términos alternativos Términos MeSH Términos DeCS
Fractures, Hip Hip Fractures Hip Fractures
Intertrochanteric Fractures
Fractures, Intertrochanteric
Trochanteric Fractures
Fractures, Trochanteric
Trochlear Fractures, Femur
Femur Trochlear Fracture
Femur Trochlear Fractures
Fracture, Femur Trochlear
p Fractures, Femur Trochlear
Trochlear Fracture, Femur
Femoral Trochlear Fractures
Femoral Trochlear Fracture
Fracture, Femoral Trochlear
Fractures, Femoral Trochlear
Trochlear Fracture, Femoral
Trochlear Fractures, Femoral
Subtrochanteric Fractures
Fractures, Subtrochanteric

Fracture, Osteoporotic Osteoporotic Fractures Osteoporotic Fractures
P Fractures, Osteoporotic
Osteoporotic Fracture
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Adherence, Medication Medication Adherence Medication Adherence
Drug Adherence

Adherence, Drug

Medication Nonadherence
Nonadherence, Medication
Medication Noncompliance
Noncompliance, Medication
Medication Non-Adherence
Medication Non Adherence
o Non-Adherence, Medication
Medication Persistence
Persistence, Medication
Medication Compliance
Compliance, Medication
Medication Non-Compliance
Medication Non Compliance
Non-Compliance, Medication
Drug Compliance
Compliance, Drug

DeCS: Descriptores en Ciencias de la Salud; MeSH: Medical Subject Headings.
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Tabla 2. Estrategia de busqueda.

Adherencia terapéutica a manejo antiosteoporoético en pacientes con
fractura de cadera por fragilidad: una revision sistematica
Conde Bautista |, et al.

Base de . . . . Algoritmo o enunciado de basqueda (incluye
datos Selecciona los filtros activados en la busqueda operadores booleanos, de proximidad y de texto)
p ) p y
Text Availability L] Letter
[] Abstract ] Multicenter Study
] Free full text ] News
L] Full text ] Newspaper Article
Article Attribute [] Observational Study
[] Associated data [] Observational Study, Veterinary
Article Type [ ] Overall
[ ] Book and Documents [] Patient Education Handout
] Clinical Trial [] Periodical Index
X Meta-Analysis [] Personal Narrative
[JRCT [] Portrait
[] Review [] Practice Guideline
X] Systematic Review [] Pragmatic Clinical Trial
Publication Date ] Preprint
[]1year ] Published Erratum
[]5years [] Research Support, American
PubMed [] 10 years Recovery and Reinvestment Act
[] Custom Range [] Research Support, N.I.H.,
Article Type Extramural
[] Address [] Research Support, N.I.H.,

[] Autobiography

[ Bibliography

[] Case Reports

] Classical Article

] Clinical Conference

[] Clinical Study

] Clinical Trial Protocol
[] Clinical Trial, Phase |
[] Clinical Trial, Phase I
[] Clinical Trial, Phase Il
[] Clinical Trial, Phase IV
[] Clinical Trial, Veterinary
[ ] Comment

Intramural

[] Research Support, Non-U.S.
Gov't

[ ] Research Support, U.S. Gov't,
Non-P.H.S.

[] Research Support, U.S. Gov't,
P.H.S.

[] Research Support, U.S. Gov't
[] Retracted Publication

[] Retraction of Publication

[] Scientific Integrity Review

[] Technical Report

[] Twin Study
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Base de . . . . Algoritmo o enunciado de busqueda (incluye
datos Selecciona los filtros activados en la busqueda operadores booleanos, de proximidad y de texto)
p ' p y

[] Comparative Study [] validation Study

[] Congress [] Video-Audio Media

[] Consensus [] Webcast

Development Conference Species

[] Consensus [] Humans

Development Conference, [] Other Animals

NIH Language

[] Controlled Clinical Trial ~ [] English

[] Corrected and [] Spanish

Republished Article [] Others

[] Dataset Sex

] Dictionary [] Female [] Male

[] Directory Journal

E DgP"C.a:e Publication [] Mediine (("hip fractures"[mesh]) or (“osteoporotic
PubMed Editoria Age fractures”[mesh])) and (“medication

] Electronic
Supplementary Materials
[] English Abstract

[] Evaluation Study

] Festschrift

[] Government Publication
[] Guideline

[] Historical Article

[] Interactive Tutorial

L] Interview

] Introductory Journal
Article

(] Child: birth-18 years

] Newborn: birth-1 month
] Infant; birth-23 months
[] Infant: 1-23 months

[] Preschool Child: 2-5 years
[] Child: 6-12 years

[] Adolescent: 13-18 years
[] Adult: 19+ years

] Young Adult: 19-24 years
[] Adult: 19-44 years

[ ] Middle Aged + Aged: 45+
years

[] Lecture [] Middle Aged: 45-64 years
[] Legal Case [] Aged: 65+ years
[] Legislation [ 180 and over: 80+ years

adherence"[mesh])
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Base de . . . . Algoritmo o enunciado de blsqueda (incluye
datos Selecciona los filtros activados en la busqueda operadores booleanos, de proximidad y de texto)
p ,dep y
Idioma L] Sin las palabras
[] Cualquier idioma Donde las palabras aparezcan
[] Buscar solo paginas  [] En todo el articulo
en espafiol [] En el titulo del articulo
Google Buscar articulos Mostrar articulos fechados adherence" and "hip fracture” and fragility
scholar [] Con todas las entre - fracture"
palabras
[] Con la frase exacta
[] Con al menos una de
las palabras
Base de datos [] Universidad
[] Toda la base de [] Escuela/Facultad
datos [IGrado
E Solo tesis impresas E Carrera
Solo tesis digitales Afo ;
TESISUNAM  Campo de basqueda ] Clasificacion fractura de cadera or ogteopoross and
[] Todos los campos Adyacencia adherencia
] Titulo [] Buscar las palabras
[] Sustentante separadas
[] Asesor [] Buscar las palabras juntas
[]Tema Periodo del al
COCHRANE hip fractures or "osteoporotic fractures" and
"medication adherence"
PROSPERO hip fractures" or "osteoporotic fractures" and

"medication adherence"
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Se eliminaron las citas duplicadas en las distintas bases de datos. Se revisaron los
titulos y resumenes de las citas recuperadas y se excluyeron aquellas no
relacionadas con la pregunta. Posteriormente se evaluaron los articulos de texto
completo y se eligieron aquellos que cumplieron con los siguientes criterios de
seleccion. Ver tabla 3.

Tabla 3. Criterios de seleccion de los articulos de texto completo.

Criterios de inclusion
1. Articulos en idioma inglés o espafiol
2. Pacientes con fracturas por fragilidad secundaria a osteoporosis primaria
3. Seguimiento minimo de 6 meses
4. Tratamiento con al menos un farmaco antiosteoporotico
5. Pacientes mayores de 50 afios
Criterios de exclusion
Otro idioma
Fracturas por trauma de alta energia
Serie de casos
Paciente con enfermedades que afecten el metabolismo éseo distinto a osteoporosis
Reporte de casos
Estudios que no reporten adherencia y/o persistencia

ogrLNE

A continuacién, se muestra un resumen del proceso de seleccion. Ver figura 1.

Numero total de citas identificadas: 545 ‘

Numero de citas identificadas por cada base de datos:

Pubmed: 168/Google Scholar: 200/Tesis UNAM:
123/Cochrane: 52/PROSPERO: 2

Identificacion

Numero total de citas duplicadas: 22

Numero total de citas excluidas basadas en el titulo y
resumen: 544

Tamizaje

Ndmero total de articulos de texto completo
recuperados: 1

L Numero de articulos de texto completo removidos por
cada criterio de exclusién: 0

Elegibilidad

= Numero total de articulos incluidos en la revision: 1

Inclusidn

Figura 1. Proceso de seleccion. Adaptado de: Muka T, Glisic M, Milic J, Verhoog S, Bohlius J, Bramer W, et

al. A 24-step guide on how to design, conduct, and successfully publish a systematic review and meta-analysis in medical
research. European Journal of Epidemiology. 2020 Jan 1;35(1):49-60.
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A continuacion, se resumen los articulos de texto completo que cumplieron con los
criterios de seleccion. Ver tabla 4.

Tabla 4. Tabla de recoleccidon de datos de los articulos seleccionados.

Primer Pais Disefio del Tamafio | Intervencion Desenlace o Magnitud del ICo
Autory estudio de 0 exposicion evento desenlace* valor de p
Afio de muestra
publicacién
Bastounis A, | Reino Revisién 2 656 NA Persistencia 'y HR para p: 0.05
et al. 2022 Unido | sistematica 659 Adherencia a | zolendronato =
integral y bisfosfonatos | 0,73 (95%Crl:
Meta-analisis 0,61, 0,88)
en red

IC: intervalo de confianza; *: medidas de resumen o medidas de efecto.
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V. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En el mundo 1 de cada 3 mujeres y 1 de cada 5 hombres mayores de 50 afios
sufriran una FF durante su vida, (33) y el RR de una segunda fractura aumenta 2 a
4 veces (2,10,12). Los sitios mas afectados son la columna, la mufieca y la cadera,
sin embargo, ésta ultima tiene la mayor tasa de mortalidad, 25% al afio y a los dos
afos hasta el 40%(4,6,10). Ademas de que la mayoria de las veces requiere una
cirugia y, genera independencia y alto riesgo de muerte(3,12,22,33).

En nuestro pais, los costos relacionados con el manejo de la osteopenia, la
osteoporosis y la FF alcanzan méas de $7,575 millones de pesos en 2020 (7)
Solamente el Hospital de Traumatologia de la UMAEVFN del IMSS en el 2022
atendié 1746 pacientes con fractura de cadera, con un costo por dia cama de
aproximadamente $11,919, asumiendo una estadia hospitalaria promedio de 7 dias
que equivale a $83,433 y un costo por cirugia de aproximadamente $54,100, dando
un total de $137,533 por cada paciente, sin considerar la estancia en urgencias,
implante, estudios de laboratorio, estudios de imagen, costos por consultas
subsecuentes, ni costos por el personal sanitario implicado en la atencion (34).

En el mundo méas del 50 % de pacientes con fracturas por fragilidad no tienen
diagnoéstico de osteoporosis y solo entre 20 y 30% recibe tratamiento después de
una fractura de cadera (1,5,22). Un estudio mexicano que incluyé 838 pacientes
encontr6 que soélo el 3.3% tenia diagndstico previo de osteoporosis, 17.2%
recibieron tratamiento al alta y 23.3% recibieron suplementos, se encontré que en
pacientes que tuvieron una segunda fractura no se modificaron los planes de
diagndstico ni tratamiento (2,18).

En respuesta a esto se ha implementado el programa Capture the Fracture® de la
IOF en México, con las FLS (7). Los cuales han demostrado disminuir el riesgo de
una segunda fractura, los costos al sistema de salud y aumentar la calidad de vida
(12,33,35,36). La UMAEVFN, a través del servicio de Cadera, Pelvis y Acetabulo ha
implementado una FLS, en donde se hace la identificacion de pacientes y la
prescripcion médica de inicio del tratamiento con &acido risendronico que
actualmente se inicia en las Unidades de Medicina Familiar (UMF) del IMSS, sin
embargo, el seguimiento de dichos pacientes sigue siendo un tema complejo y se
requieren conocer las acciones que se llevan a cabo en los pacientes a los que les
ha prescrito la medicacion (12,37).

Distintas FLS del mundo han realizado el seguimiento de sus pacientes a través de
la evaluacion de la adherencia terapéutica, y han reportado resultados
controversiales debido a los distintos farmacos empleados, a la implementaciéon o
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no de asesorias sobre salud 0sea, a la falta de comunicacion entre niveles de
atencion, entre otros,(16,37—39) sin embargo, no se han reportado resultados sobre
adherencia terapéutica y seguimiento de los pacientes con FF en Latinoameérica ni
México, ni revisiones sistematica al respecto de cual es la mejor opcion terapéutica
en la actualidad por lo que es imprescindible una revision sistemética para
determinacion de la adherencia terapéutica a manejo antiosteoporético en pacientes
con fractura de cadera por fragilidad y asi poder plantear nuevas opciones de
manejo para los pacientes que sufren estas fracturas, ademas de aplicarlo a nuestra
UMAE vy posteriormente poder realizar un estudio para evaluar la adherencia
terapéutica de los pacientes atendidos en esta unidad y que son incluidos a la FLS
y en el futuro certificar nuestra UMAE como un centro de referencia para la atencion
de estos pacientes.
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VI. PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢, Cual sera la adherencia terapéutica a manejo anti osteoporotico en pacientes con
fractura de cadera por fragilidad?
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VIl.  JUSTIFICACION

La adherencia a la medicacion es esencial para aumentar y mantener la densidad
O0sea adecuada y disminuir el riesgo de otra fractura, (13,16,17,28) y con esto
disminuir la mortalidad y los costos hospitalarios, sin embargo, el riesgo de fractura
disminuye directamente con la persistencia de la medicacion, siendo 12y 46% a 1
y 4 afios, respectivamente (5,10,13,22,28)

La adherencia a los manejo anti osteoporotico y especialmente a bisfosfonatos
generalmente es deficiente (19,26), la no adherencia a bisfosfonatos conduce hasta
en un 46% el riesgo de otra fractura, ademas de que aumenta la relacion costo-
efectividad, y mas de la mitad de los pacientes a quienes se les indica un
bisfosfonato no cumplen con el tratamiento en 1 afio y hasta mas 50% lo ha
interrumpido en ese momento (12,17,20,28) Existen diversos factores que influyen
en el nivel de adherencia a manejo anti osteoporético como son la edad, las
comorbilidades, el nivel de independencia, la polifarmacia, la facilidad de obtencion
del medicamento, no surtir la primera receta, entre otros (10,17,22). Estos factores
se han publicado en diversos paises y en distintas temporalidades, sin embargo, no
existen revisiones sistematicas sobre el tema y es por ello que es imprescindible
identificar el nivel de adherencia o no adherencia a dichos farmacos para conocer
en donde se encuentra el majeo en la actualidad y asi poder guiar mejor el
tratamiento,(22) asi como evaluar en el futuro la adherencia terapéutica de los
pacientes atendidos en nuestra UMAE y a largo plazo convertir la UMAE como un
centro de referencia para la atencion de pacientes con fracturas de cadera por
fragilidad.
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VIIl. OBJETIVOS
IX. MATERIAL Y METODOS
a. Diseno: Revision sistematica

Tabla 5. Clasificacion del tipo de investigacion y disefio del estudio.
TIPO DE INVESTIGACION TIPOS DE DISENO

Guias
Meta-andlisis

Investigacion
Secundaria

Community

X

Revisiones Sistematizadas

Por el tipo de
intervencion

Por el tipo de
analisis

Por el nimero de veces y el momento en

gue se mide la variable de interés
Fase

[\ O

Ensayo Clinico Controlado

Aleatorizado Fase

11l O
-Con grupos cruzados
-Con grupos paralelos

(enmascaramiento: simple,

doble o triple ciego) Fase
1l

Experimental
(modelos
humanos)

Analitico

Ensayo Clinico Controlado No
. ] Fase
. L Aleatorizado o Cuasi- I
Investigacion experimental
Clinica Fase

Ensayo Clinico No Controlado

Cohorte
Casos y Controles
Transversal

Estudios de Validez de Pruebas
Diagnosticas

Analitico
(analizan
hipétesis)

(OO ol o |4

Investigacion Primaria

a

Bedside (junto a la cabecera del paciente)

Observacional . o
Estudios Ecoldgicos

(exploratorios, de grupos mdltiples, de
series de tiempo, 0 Mixtos)
Encuesta Transversal o de Prevalencia
Series de Casos
Reporte de Caso

a

Descriptivo

In vivo
(modelos animales)
In vitro

Farmacocinética
Farmacodinamia

Investigacién
Preclinica

(6rganos, tejidos, células,
biomoléculas)

In silico
(simulacién computacional)

Toxicologia
Biologia molecular
Ingenieria genética

Biocompatibilidad, etc.

Benchside (junto al
hancrn)

Investigacion
Biomédica Basica

(disefio y desarrollo de biomoléculas, farmacos, biomateriales, dispositivos

médicos)

OO O 0000

Adaptado de:Cohrs RJ, Martin T, Ghahramani P, Bidaut L, Higgins PJ, Shahzad A. Translational Medicine definition by the
European Society for Translational Medicine. New Horizons in Translational Medicine. 2014; 2: 86-8.
Borja-Aburto V. Estudios ecolégicos. Salud Publica de México. 2000;42(6): 533-8.
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b. Sitio

Servicio de Cadera, Pelvis y Acetabulo del Hospital de Traumatologia de la
Unidad Médica de Alta Especialidad (UMAE) de Traumatologia, Ortopedia y
Rehabilitacion “Dr. Victorio de la Fuente Narvaez” en la Ciudad de México.

c. Periodo
Del Marzo 2022 al Agosto 2022

d. Material
i. Criterios de Seleccioén
Tabla 6. Criterios de Seleccion.

Criterios de inclusién
Articulos en idioma inglés o espafiol
Pacientes con fracturas por fragilidad secundaria a osteoporosis primaria
Seguimiento minimo de 6 meses
Tratamiento con al menos un farmaco anti osteoporotico
Pacientes mayores de 40 afios
Criterios de exclusion
Otro idioma
Fracturas por trauma de alta energia
Estudios que no incluyan fractura de cadera
Serie de casos
Paciente con enfermedades que afecten el metabolismo éseo distinto a osteoporosis
Reporte de casos
Estudios que no reporten adherencia y/o persistencia

e. Métodos
Identifica los elementos que integran la pregunta:
(P)aciente o Problema: pacientes con fractura de cadera por fragilidad
(O)utcome, desenlace o evento: adherencia terapéutica a manejo
antiosteoporotico

Se realizé una busqueda sistematica a partir de la siguiente pregunta:

¢, Cual es la adherencia terapéutica a manejo anti osteoporotico en pacientes con
fractura de cadera por fragilidad?
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iii.  Método de Recoleccion de Datos
La busqueda se realizé en cuatro bases de datos electrénicas por 2 investigadores
independiente, utilizando dos elementos de la pregunta: (P) y (O). Ver tabla 7y 8.

Tabla 7. Palabras clave y términos alternativos de la pregunta a utilizar en la
bldsqueda.

Términos alternativos Términos MeSH Términos DeCS
Fractures, Hip Hip Fractures Hip Fractures
Intertrochanteric Fractures
Fractures, Intertrochanteric
Trochanteric Fractures
Fractures, Trochanteric
Trochlear Fractures, Femur
Femur Trochlear Fracture
Femur Trochlear Fractures
Fracture, Femur Trochlear
P | Fractures, Femur Trochlear
Trochlear Fracture, Femur
Femoral Trochlear Fractures
Femoral Trochlear Fracture
Fracture, Femoral Trochlear
Fractures, Femoral Trochlear
Trochlear Fracture, Femoral
Trochlear Fractures, Femoral
Subtrochanteric Fractures
Fractures, Subtrochanteric
Fracture, Osteoporotic Osteoporotic Fractures | Osteoporotic Fractures
Fractures, Osteoporotic
Osteoporotic Fracture
Fragility Fracture
Adherence, Medication Medication Adherence Medication Adherence
Drug Adherence
Adherence, Drug
Medication Nonadherence
Nonadherence, Medication
Medication Noncompliance
Noncompliance, Medication
Medication Non-Adherence
Medication Non Adherence
O | Non-Adherence, Medication
Medication Persistence
Persistence, Medication
Medication Compliance
Compliance, Medication
Medication Non-Compliance
Medication Non Compliance
Non-Compliance, Medication
Drug Compliance
Compliance, Drug
DeCS: Descriptores en Ciencias de la Salud; EMTREE: Embase Subject Headings; MeSH: Medical Subject
Headings.
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Tabla 8. Estrategia de busqueda.
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Base de . . . . Algoritmo o enunciado de busqueda (incluye
datos Selecciona los filtros activados en la busqueda operadores booleanos, de proximidad y de texto)
p ) p y
Text Availability L] Letter
[] Abstract ] Multicenter Study
] Free full text ] News
L] Full text ] Newspaper Article
Article Attribute [] Observational Study
[] Associated data [] Observational Study, Veterinary
Article Type [ ] Overall
[ ] Book and Documents [] Patient Education Handout
] Clinical Trial [] Periodical Index
[] Meta-Analysis [] Personal Narrative
[JRCT [] Portrait
[] Review [] Practice Guideline
[] Systematic Review [] Pragmatic Clinical Trial
Publication Date ] Preprint
[]1year ] Published Erratum
[]5years [] Research Support, American
PubMed [] 10 years Recovery and Reinvestment Act
[] Custom Range [] Research Support, N.I.H.,
Article Type Extramural
[] Address [] Research Support, N.I.H.,

[] Autobiography

[ Bibliography

[] Case Reports

] Classical Article

] Clinical Conference

[] Clinical Study

] Clinical Trial Protocol
[] Clinical Trial, Phase |
[] Clinical Trial, Phase I
[] Clinical Trial, Phase Il
[] Clinical Trial, Phase IV
[] Clinical Trial, Veterinary
[ ] Comment

Intramural

[] Research Support, Non-U.S.
Gov't

[ ] Research Support, U.S. Gov't,
Non-P.H.S.

[] Research Support, U.S. Gov't,
P.H.S.

[] Research Support, U.S. Gov't
[] Retracted Publication

[] Retraction of Publication

[] Scientific Integrity Review

[] Technical Report

[] Twin Study
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Base de . . . . Algoritmo o enunciado de blsqueda (incluye
datos Selecciona los filtros activados en la busqueda operadores booleanos, de proximidad y de texto)
p ' p y

[] Comparative Study [] validation Study

[] Congress [] Video-Audio Media

[] Consensus [] Webcast

Development Conference Species

[] Consensus [] Humans

Development Conference, [] Other Animals

NIH Language

[] Controlled Clinical Trial ~ [] English

[] Corrected and [] Spanish

Republished Article [] Others

[] Dataset Sex

] Dictionary [] Female [] Male

[] Directory Journal

E DgP"C.a:e Publication [] Mediine (("hip fractures"[mesh]) or (“osteoporotic
PubMed Editoria Age fractures”[mesh])) and (“medication

] Electronic
Supplementary Materials
[] English Abstract

[] Evaluation Study

] Festschrift

[] Government Publication
[] Guideline

[] Historical Article

[] Interactive Tutorial

L] Interview

] Introductory Journal
Article

(] Child: birth-18 years

] Newborn: birth-1 month
] Infant; birth-23 months
[] Infant: 1-23 months

[] Preschool Child: 2-5 years
[] Child: 6-12 years

[] Adolescent: 13-18 years
[] Adult: 19+ years

] Young Adult: 19-24 years
[] Adult: 19-44 years

[ ] Middle Aged + Aged: 45+
years

[] Lecture [] Middle Aged: 45-64 years
[] Legal Case [] Aged: 65+ years
[] Legislation [ 180 and over: 80+ years

adherence"[mesh])
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Base de datos

Selecciona los filtros activados en la blusqueda

Algoritmo o enunciado de blsqueda (incluye
operadores booleanos, de proximidad y de texto)

Google scholar

Idioma

[] Cualquier idioma

[] Buscar solo paginas
en espafiol

Buscar articulos

[] Con todas las
palabras

[] Con la frase exacta
] Con al menos una
de las palabras

L] Sin las palabras

Donde las palabras
aparezcan

] En todo el articulo

[] En el titulo del articulo
Mostrar articulos fechados
entre -

adherence" and "hip fracture" and fragility
fracture”

TESISUNAM

Base de datos

[] Toda la base de
datos

[] Solo tesis impresas
[] Solo tesis digitales
Campo de basqueda
[] Todos los campos
[] Titulo

[] Sustentante

[] Asesor

[]Tema

[] Universidad

[] Escuela/Facultad
[IGrado

[] Carrera

[ ] Afio

] Clasificacion
Adyacencia

[] Buscar las palabras
separadas

[] Buscar las palabras juntas
Periodo del al

fractura de cadera or osteoporosis and
adherencia

Web of Science

"hip fractures" and "medication adherence"y
"osteoporotic fractures" and "medication
adherence"
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Se eliminaron las citas duplicadas en las distintas bases de datos. Se revisaron
los titulos y resumenes de las citas recuperadas y se excluyeron aquellas no
relacionadas con la pregunta. Posteriormente se evaluaron los articulos de texto
completo y se eligieron aquellos que cumplieron con los siguientes criterios de
seleccion. Ver tabla 9.

Tabla 9. Criterios de seleccion de los articulos de texto completo.

Criterios de inclusién
Articulos en idioma inglés o espafiol
Pacientes con fracturas por fragilidad secundaria a osteoporosis primaria
Seguimiento minimo de 6 meses
Tratamiento con al menos un farmaco anti osteoporotico
Pacientes mayores de 40 afios
Criterios de exclusion
Otro idioma
Fracturas por trauma de alta energia
Estudios que no incluyan fractura de cadera
Serie de casos
Paciente con enfermedades que afecten el metabolismo éseo distinto a osteoporosis
Reporte de casos
Estudios que no reporten adherencia y/o persistencia
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A continuacion, se muestra un resumen del proceso de seleccién que se utilizara
de acuerdo con el método PRISMA. Ver figura 2.

Figura 2: Estrategia de busqueda con diagrama de flujo del modelo PRISMA

Identificacion de estudios a través de bases de datos:1134

Numero de citas identificadas por
cada base de datos:

Pubmed: 168

Google Scholar: 200

Web of Science: 643

Tesis UNAM:123

Registros duplicados eliminados:
32

] [ Identificacion ]

¥

Numero total de citas excluidas
basadas en el titulo y resumen:
1087

h 4

Numero total de articulos de texto
completo recuperados: 15

Tamizaje

[

¥

Namero de articulos de texto
completo removidos por cada criterio .
Informes excluidos:

de exclusion: 6 1. Seguimientc menor a 6
meses.

2. Estudios que no incluyeron
fractura de cadera.

v 3. Estudios que no reportaron

adherencia o persistencia.

Reporte de casos

v

Nuamero total de articulos incluidos 4
en la revision: 9 :

[W [ Elegibilidad ]

Modificado de: http://www.prisma-statement.org/PRISMAStatement/FlowDiagram
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vi. Recursos Humanos

1. Grushenka Vanessa Aguilar Esparza
X] Concepcion de la idea
[ Escritura del anteproyecto de investigacion
] Recoleccion de datos
[X] Analisis de los datos
[ Interpretacion de los resultados
[] Escritura del manuscrito final
X Revisién del manuscrito final

2. Ismael Conde Bautista
X] Concepcion de la idea
X Escritura del anteproyecto de investigacion
X Recoleccién de datos
X Analisis de los datos
X Interpretacion de los resultados
X Escritura del manuscrito final
] Revisién del manuscrito final

3. Juan Jonathan De La Cruz Pacheco
X Concepcion de la idea
[ Escritura del anteproyecto de investigacion
] Recoleccion de datos
X Analisis de los datos
X Interpretacion de los resultados
[ Escritura del manuscrito final
X Revisién del manuscrito final

4. David Santiago German
[J Concepcion de la idea
[ Escritura del anteproyecto de investigacion
] Recoleccion de datos
X Analisis de los datos
Xl Interpretacion de los resultados
[ Escritura del manuscrito final
X Revisién del manuscrito final

5. Ruben Torres Gonzalez
[J Concepcion de la idea
[] Escritura del anteproyecto de investigacion
[] Recoleccién de datos
[ Analisis de los datos
[ Interpretacion de los resultados
[ Escritura del manuscrito final
X Revisién del manuscrito final

6. Karen Samantha Agliero Galvan
[] Concepcion de la idea
X1 Escritura del anteproyecto de investigacion
X Recoleccién de datos
[ Analisis de los datos
[ Interpretacion de los resultados
[ Escritura del manuscrito final
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vii. Recursos Materiales

Se utilizo laptop, computadora institucional, acceso a internet, acceso a motores de
busqueda, bases de datos e informacion (Pubmed, Google Scholar, Tesis UNAM,
Web of Science, etc.), asi como el Centro de Documentacion del Hospital de
Ortopedia.
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X1. ANALISIS ESTADISTICO

Analisis estadistico descriptivo: Las variables cuantitativas con distribucion
normal o paramétrica se expresaran en medias + desviaciones estandar (DE),
aguellas con una distribucion no paramétrica se expresaran en medianas y rango
intercuartilar. Las variables cualitativas se expresardn en frecuencias absolutas o
namero de observaciones (n) y frecuencias relativas o porcentajes (%).
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Xll. CONSIDERACIONES ETICAS

El presente trabajo de investigacion se llevara a cabo en fuentes secundarias de
informacion, con base al Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud, que se encuentra vigente actualmente en el territorio de

los Estados Unidos Mexicanos:
X Titulo Segundo: De los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres Humanos,
XCapitulo | Disposiciones Comunes, en los articulos 13 al 27.
[Icapitulo II. De la Investigacién en Comunidades, en los articulos 28 al 32.
[ICapitulo Ill. De la Investigacién en Menores de Edad o Incapaces, en los articulos 34 al
39.
[ICapitulo IV. De la Investigacién en Mujeres de Edad Fértil, Embarazadas, durante el
Trabajo de Parto, Puerperio, Lactancia y Recién Nacidos; de la utilizacion de Embriones,
Obitos y Fetos y de la Fertilizacion Asistida, en los articulos 40 al 56.
[ICapitulo V. De la Investigacion en Grupos Subordinados, en los articulos 57 al 58.
[ICapitulo VI. De la Investigacion en Organos, Tejidos y sus Derivados, Productos y
Cadaveres de Seres Humanos, en los articulos 59 al 60.
[ITitulo Tercero: De la investigacion de nuevos Recursos Profilacticos, de Diagnosticos,
Terapéuticos y de Rehabilitacion.
[ICapitulo |. Disposiciones Comunes, en los articulos 61 al 64.
[IcCapitulo 1. De la Investigacion Farmacoldgica, en los articulos 65 al 71.
[ICapitulo llI. De la Investigacion de Otros Nuevos Recursos, en los articulos 72 al 74.
[Titulo Cuarto: De la Bioseguridad de las Investigaciones.
[ICapitulo I. De la Investigacion con Microorganismos Patégenos o Material Biologico que
pueda Contenerlos, en los articulos 75 al 84.
[Icapitulo II. De la Investigacion que implique construccion y manejo de acidos nucleicos
recombinantes, en los articulos 85 al 88.
[Icapitulo I1. De la Investigacién con is6topos radiactivos y dispositivos y generadores de
radiaciones ionizantes y electromagnéticas, en los articulos 89 al 97.
XTitulo Sexto: De la Ejecucion de la Investigacion en las Instituciones de atencion a la salud,
Capitulo Unico, en los articulos 113 al 120.
[Titulo Séptimo: De la Investigacion que incluya a la utilizacion de animales de experimentacion,
Capitulo Unico. En los articulos 121 al 126.

Asi como también acorde a los cédigos internacionales de ética: Declaracion de
Helsinki de la Asociacion Médica Mundial. Principios éticos para las investigaciones
médicas en seres humanos. Adoptada por la 182 Asamblea Médica Mundial,
Helsinki, Finlandia, junio 1964 y enmendada por la 292 Asamblea Médica Mundial,
Tokio, Japon, octubre de 1975; 352 Asamblea Médica Mundial, Venecia, ltalia,
octubre 1983; 412 Asamblea Médica Mundial, Hong Kong, septiembre 1989; 482
Asamblea General Somerset West, Sudafrica, octubre 1996; 522 Asamblea General,
Edimburgo, Escocia, octubre 2000; Nota de Clarificacién, agregada por la Asamblea
General de la AMM, Washington 2002; Nota de Clarificaciéon, agregada por la
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Asamblea General de la AMM, Tokio 2004; 592 Asamblea General, Seul, Corea,
octubre 2008; 642 Asamblea General, Fortaleza, Brasil, octubre 2013.

El presente trabajo se presentara ante el Comité de Investigacion en Salud (CIS
3401) y ante el Comité de Etica en Investigacion en Salud (CE| 3401-8) de la UMAE
de Traumatologia, Ortopedia y Rehabilitacion “Dr. Victorio de la Fuente Narvaez” en
la Ciudad de Meéxico, mediante el Sistema de Registro Electronico de la
Coordinacion de Investigacion en Salud (SIRELCIS) para su evaluacion y dictamen.

El presente estudio cumple con los principios recomendados por la Declaracion de
Helsinki, las Buenas Practicas Clinicas y la normatividad institucional en materia de
investigacion (Norma 2000-001-009 del IMSS); asi también se cubren los principios
de: Beneficencia (los actos médicos deben tener la intencion de producir un
beneficio para la persona en quien se realiza el acto), No maleficencia (no infringir
dafio intencionalmente), Justicia (equidad — no discriminacion) y Autonomia
(respeto a la capacidad de decisién de las personas y a su voluntad en aquellas
cuestiones que se refieren a ellas mismas), tanto para el personal de salud, como
para los pacientes, ya que el presente estudio contribuira a generar informacién con
respecto a cuales son las mejores opciones terapéuticas para el manejo
antiosteoporotico en fracturas de caderas por fragilidad y las variables que lo
modifican y asi aplicar dicha informacién en el tratamiento de nuestros pacientes.
Acorde a las pautas del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion en Salud publicada en el Diario Oficial de la Federacion sustentada en
el articulo 17, numeral I, se considera una investigacion sin riesgo.

l. Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de investigacion documental
retrospectivos y aquellos en los que no se realiza ninguna intervencién o modificaciéon intencionada en las
variables fisiolégicas, psicoldgicas y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los que se
consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos y otros, en los que no se le identifique
ni se traten aspectos sensitivos de su conducta;

Il Investigacion con riesgo minimo: Estudios prospectivos que emplean el riesgo de datos a través de
procedimientos comunes en examenes fisicos o psicolégicos de diagnésticos o tratamiento rutinarios, entre
los que se consideran: pesar al sujeto, pruebas de agudeza auditiva, electrocardiograma, termografia
coleccion de excretas y secreciones externas, obtencion de placenta durante el parto, coleccion de liquido
amniotico al romperse las membranas, obtencion de saliva, dientes deciduales y dientes permanentes
extraidos por indicacién terapéutica, placa dental y célculos removidos por procedimiento profilactico no
invasores, corte de pelo y ufias sin causar desfiguracion, extraccién de sangre por puncion venosa en adultos
en buen estado de salud, con frecuencia méaxima de dos veces a la semana y volumen méximo de 450 mL en
dos meses, excepto durante el embarazo, ejercicio moderado en voluntarios sanos, pruebas psicolégicas a
individuos o grupos en los que no se manipulara la conducta del sujeto, investigacion con medicamentos de
uso comun, amplio margen terapéutico, autorizados para su venta, empleando las indicaciones, dosis y vias
de administracion establecidas y que no sean los medicamentos de investigacion que se definen en el articulo
65 de este Reglamento, entre otros, y

II. Investigacion con riesgo mayor que el minimo: Son aquellas en las que las probabilidades de afectar al sujeto
son significativas, entre las que se consideran: estudios radiolégicos y con microondas, ensayos con los
medicamentos y modalidades que se definen en el articulo 65 de este Reglamento, ensayos con nuevos
dispositivos, estudios que incluyan procedimientos quirdrgicos, extraccion de sangre 2% del volumen
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circulante en neonatos, amniocentesis y otras técnicas invasoras o procedimientos mayores, los que empleen
métodos aleatorios de asignacion a esquemas terapéuticos y los que tengan control con placebos, entre otros.

Por lo anterior, no requiere de Carta de Consentimiento Informado. La informacion
obtenida sera con fines de la investigacion, asi como los datos de los pacientes no
se haran publicos en ningun medio fisico o electrénico.
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XIll.  RESULTADOS

Seleccion de los estudios

En esta revision sistematica se encontraron 1134 articulos en total de los cuales 32
estaban repetidos, 1096 se eliminaron por titulo y/o resumen. Se eligieron 15
articulos para revision de texto completo a los cuales se les aplicaron los criterios
de inclusion y exclusion y finalmente se eligieron 9 articulos para hacer la revision
sistematica, todos fueron estudios observacionales. Las causas por lo que se
eliminaron los otros estudios fue principalmente por un seguimiento menor a 6
meses, estudios que no incluyeron fracturas de cadera, reporte de casos y estudios
gue no reportaron adherencia o persistencia. Estos estudios abarcan poblacién de
6 paises y 8173 pacientes, en su mayoria del sexo femenino y mayores de 60 afios.

Caracteristicas de los estudios

Todos los estudios son cohortes, publicados entre el 2011 y 2021, con muestras
que van desde 160 hasta 4856 pacientes, la mayoria mujeres entre 70 y 80 afios.
El seguimiento fue codmo minimo 12 meses y hasta 66 meses, en 5 estudios el 100
por ciento de los pacientes padecieron fracturas de cadera y en el resto
representaron alrededor de un cuarto de la muestra total, el estudio de Senay
reporta que se incluyeron fracturas de cadera, sin embargo, no especifica el
porcentaje. Para evaluar la significancia estadistica de las variables estudiadas en
los estudios todos utilizaron un intervalo de confianza del 95% con un valor de p:
<0.05. El nivel de evidencia de cada estudio se evalué utilizando los niveles de
evidencia de The Journal of Bone and Joint Surgery. En la tabla se resumen las
caractericas generales de los estudios.
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Tabla 10: Caracteristicas generales de los estudios

Primer Pais Disefio del Tamafio de | Pacientes Edad Sexo Seguimiento ICo Nivel de
Autor y estudio muestra con fractura (afos) femenino (meses) valor de p | evidencia
Afo de (pacientes) | de cadera (%)
publicacié (%)
n
Kanahori M | Japon Cohorte 278 100 82,0(7.7) 89.8 36 p: £0.05 1]
2021 Observacional
Longitudinal
Prospectivo
Analitico
Multicéntrico
Klop C Paises Cohorte 961 21.2 69,8 (9.6) 81.3 60 p: <0.05 1}
2015 Bajos Observacional
Prospectivo
Longitudinal
Analitico
Ojeda- Espafia Cohorte 380 31.4% 70.0(9) 86.8 48 p: <0.05 1]
Bruno S Observacional
2011 Prospectivo
Longitudinal
Analitico
Senay A Canada Cohorte 373 sSD 65,6 (+ 86.9 24 p: £0.05 1]
2019 Observacional 11,0)
Longitudinal
Prospectivo
Analitico
Garcia- Espania Cohorte 4856 100 75-84 87.4 12 -66 p: £0.05 1
Sempere A QObservacional
2017 Longitudinal
Retrospectivo
Analitico
Gamboa A | Espafia Cohorte 160 100 83,79+ 87.5 12 p: £0.05 1
2018 Observacional 5,82
Transversal
Prospectivo
Analitico
Naranjo A Espafia Cohorte 549 26 72 (9) 78 24 p: 0.05 1
2015 Observacional
Prospectivo
Longitudinal
Descriptivo
Kim SJ Corea Cohorte 250 100 81 (55-96) 87 12 p: =0.05 1
2021 Observacional
Transversal
Retrospectivo
Analitico
Hsu CY Taiwan Cohorte 366 100 739+76 88,2 24 p: =0.05 1l
2015 Observacional
Retrospectivo
Transversal
Descriptivo
SD: sin datos.
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Riesgo de sesgo de los estudios incluidos

Se utilizo la escala New-Castle Ottawa para calcular el riesgo de sesgos para
estudios observacionales, Unicamente 1 estudio tuvo riesgo bajo de seso, 6 estudios
tuvieron riesgo medio de sesgos y 2 estudios tuvieron riesgo alto de sesgos. En la
tabla se resume el riesgo de sesgos de cada estudio.

Tabla 11: Riesgo de sesgos para estudios observacionales (New-Castle
Ottawa Scale*)

Autor y Ao de Seleccion Comparabilidad Resultados Total Tipo de
publicacién sesgo
Kanahori M, 2021 00O OO0 OO0 8 Riesgo medio

Klop C, 2015 Q000 Q0 Q00 9 Bajo riesgo
Ojeda-Bruno S, 0000 o0 o0 8 Riesgo medio
2011

Senay A, 2019 OO00O [} o000 8 Riesgo medio
Garcia-Samepere Q000 (] o0 7 Riesgo medio
A, 2017

Gamboa A, 2018 00O [ ] OO0 6 Riesgo alto
Naranjo A, 2015 000 (%] (%] 5 Riesgo alto
Kim SJ, 2021 0000 [ ) o000 8 Riesgo medio
Hsu CY, 2015 O000 O 000 8 Riesgo medio

* 9 estrellas bajo riesgo de sesgo; 7 y 8 estrellas riesgo medio; <6 estrellas alto riesgo de sesgo.
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Factores asociados a adherencia terapéutica

En la tabla se incluyen los estudios que evaluaron adherencia a través de MPR o
PDC, asi como las variables que estan asociadas a mejorar o empeorar la
adherencia terapéutica. Las variables estudiadas y que tuvieron alguna
significancia estadistica son ser parte de una FLS, la edad, el sexo, el especialista
responsable y si el paciente tuvo experiencia con el manejo anti osteoporotico. La
adherencia se evalud en la mayoria de los estudios a los 12 meses con un rango
desde 53.8% hasta 66.6% y hasta los 48 meses con 57.3%.

Tabla 12: Resumen de los factores asociados* a la adherencia por cada

estudio
Autor y Ao de Edad Sexo Especialidad FLS Seguimiento Experiencia previaal Adherencia
publicacién (afos) tratamiento
Senay A, 2019 o 12 meses:
64.2%
24 meses:
63.5%
Garcia-Samepere A, 12 meses:
2017 o o o 66,6%
48 meses:
57.3%
Hsu CY, 2015 ° 12 meses:
53.8%

*Aquellas variables que tuvieron una p: <0.05. @ variables estadisticamente significativas que
afectan la adherencia.

Factores asociados a persistencia terapéutica

La mayoria de los estudios utilizaron curvas de Kaplan — Meier para presentar
estimaciones de persistencia a lo largo del tiempo. La tabla resume las variables
que pueden afectar la persistencia. Las variables estudiadas y que tuvieron alguna
significancia estadistica son edad, sexo, farmaco prescrito, especialista
responsable, ser parte de una FLS, tener experiencia en el tratamiento previo y el
nivel de funcionalidad evaluado con el indice de Barthel. La persistencia fue
evaluada como minimo a los 12 meses con rango de persistencia desde 34% hasta
72% y hasta los 60 meses con 45.3%.
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Tabla 13: Resumen de los factores asociados* a la persistencia por cada

estudio
Autor y Aiio de Edad Sexo Farmaco Especialidad FLS Seguimiento Experiencia previa indice de Persistencia
publicacion al tratamiento Barthel
Kanahori M, 2021 o 36 meses: 45.6%
Klop C, 2015 o 12 meses: 75%
60 meses: 45.3%
Ojeda-Bruno S, ° 48 meses: 71%
2011
Senay A, 2019 e 12 meses: 66.4%

24 meses: 55.6%

Garcia-Samepere

12 meses: 55.1%
A 2017 o

48 meses: 43.5%

Gamboa A, 2018

(<

° 12 meses: 35%

o O

Naranjo A, 2015 o 6 meses: 74%
12 meses: 72%.

18 meses: 72%.

24 meses:

73%.
Kim SJ, 2021 o 12 meses: 34%
Hsu CY, 2015 9 12 meses: 48.4%

24 meses: 33,1 %

*Aquellas variables que tuvieron una p: <0.05. @ variables estadisticamente significativas que
afectan la adherencia.
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XIV. DISCUSION
En general, las investigaciones disponibles sobre adherencia y persistencia a

manejo anti osteopordético reportan resultados muy distintos, y esto principalmente
es debido a que pueden influir muchos factores como la edad, sexo, farmaco,
funcionalidad, especialidad responsable, modelo de atencién, etc. También es bien
conocido que existe una mala adherencia y persistencia a dicho tratamiento y esto
cobra relevancia clinica debido a la asociacion importante entre la mala adherencia
y persistencia y el aumento de riesgo de fractura, mortalidad, calidad de vida,
recursos, por ello evaluar el nivel de adherencia y persistencia a manejo anti
osteopordético en pacientes con fractura de cadera por fragilidad asi como los
factores que pueden afectar de manera positiva 0 negativa cobra importancia en
este estudio.

La adherencia terapéutica se puede evaluar de manera cualitativa principalmente
con cuestionarios de autoinforme y de manera objetiva sobre todo con tasas como
MPR o PDC. Es relevante sefialar que a pesar de que varios estudios mencionen
objetivos sobre adherencia realmente evallan persistencia a la medicacion, y es por
ello que Unicamente 3 estudios reportaron este resultado. Un estudio arrojo que el
manejo del paciente en una FLS mejoro la adherencia terapéutica, 64.2% al afio y
63.5% de los pacientes obtuvieron un PDC mayor a 80%. Ellos también
demostraron que tener mas de 80 afios se vuelve un predictor de no persistencia y
no adherencia (HRa = 2,55, IC del 95 % [1,15-5,66])(20). La UMAE VFN
actualmente es parte del programa FLS de la IOF.

El estudio de Garcia- Samepere A. et al, comparo pacientes que tenian experiencia
con el manejo anti osteoporético en el afio previo a su fractura y encontré que estos
tuvieron mejor PDC. A los 12 meses fue de 58.7% para usuarios nuevos vs 66.6%
para pacientes experimentados y a los 4 afios 46.3% vs 57.3%, respectivamente.
Este estudio también encontré que ser hombre y tener mas de 85 afios disminuye
la adherencia(22), similar a los encontrado por Senay A, et al.

Hsu CY, et al, en el 2015 evalué el nivel de adherencia y encontraron un MPR mayor
a 80% en el 53.8% al afio y 98.5% a los 2 afios. Compararon la prescripcion por
parte de un ortopedista vs otros especialistas y encontraron que la prescripcién por
un ortopedista es un factore de riesgo para la no adherencia a 1 afio (OR 1,69, IC
de 95 % 1,10 —2,59) como a los 2 afios (OR 2,44, IC 95 % 1,31-4,51). Todo esto
posiblemente a que el especialista pasa mayor tiempo en el quiréfano y es reacio a
llevar tratamientos a largo plazo. (10)
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Todos los estudios evaluaron persistencia a la medicacion y se describieron
distintas variables que afectan este comportamiento. Un estudio evalu6 el nivel de
funcionalidad con el indice de Barthel y encontré que aquellos que tuvieron un
puntaje menor a 30 (bajo) tienen mas riesgo de ser no persistentes (OR: 3.38, 95%
Cl: 1.33-8.57, p = 0.0105)(26). Gamboa A. et al, en el analisis bivariado también
encontré6 que un indice de Barthel bajo a la admision o al alta disminuye la
persistencia, por lo que la inclusion de los especialistas en geriatria es
imprescindible para el manejo integral del paciente con fractura de cadera por
fragilidad. Ademas, encontré que la edad mayor a 85 afios también disminuye el
nivel de persistencia(6).

Otro factor que aumenta el riesgo de ser menos persistente es tener mas de 80
afos, esto principalmente a los 12 meses (HR 2,07; IC del 95 % 1,27 a 3,37) (p =
0,003)(13).

En un estudio encontraron que la persistencia es mejor en pacientes con citas
subsecuentes en el primer afio en una Unidad de Metabolismo Oseo y Osteoporosis
y esto mejora la persistencia a 4 afnos, (78,1 % frente a 51,8 %,p < 0,001). (16). De
manera similar, la persistencia terapéutica aumenté cuando se les prescribio el
farmaco al paciente en una FLS 66.4% a 68.2% al afio y de 55.6% a 57.1% a los 2
afos, asi como a aquellos que acudieron a todas sus citas a la FLS (20). Esto indica
que posiblemente iniciar el manejo y realizar el seguimiento en un centro
especializado de fracturas sea un factor importante para mejorar el nivel de
persistencia.

El estudio de Garcia- Samepere A. et al, compard pacientes que tenian experiencia
con el manejo anti osteoporotico en el afio previo a su fractura vs nuevos usuarios
al manejo y encontré que los nuevos tienen peor persistencia, 54,5% no persistencia
frente al 44,9 % de los usuarios experimentados, y 75,4 %y 67,1 % respectivamente
a los 4 afos, sin embargo, ésta ultima cifra no fue significativa. Este estudio también
encontré que ser hombre y tener mas de 85 afios disminuye la persistencia.(22). De
manera similar Naranjo A, et al, evaluaron la persistencia a los 6, 12, 18 y 24 meses
y esta oscil6 alrededor del 70%, los factores asociados mejor persistencia fueron el
sexo femenino (p =0,001) y tratamiento previo con antirresortivo (p = 0,002). (35).
Parece que el tener tratamiento para osteoporosis contribuye en una mejor
persistencia, sin embargo, la osteoporosis en nuestro pais se encuentra
subdiagnosticada, lo que hace que muy pocos reciban tratamiento incluso para
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prevencion secundaria, es por ello que las FLS se enfocan en identificar a estos
pacientes con el fin de disminuir el riesgo de fractura.

Kim SJ, et al, en el 2021 encontré 34% de persistencia a 12 meses, evaluo distintas
variables, y encontr6 que los pacientes con denosumab tuvieron mayor persistencia
que aquellos pacientes con algun otro tratamiento, posiblemente debido a una
administracion subcutanea semestral (17). De manera similar Bastounis A, et al, en
una revision sistematica y un meta analisis en red del 2022, sobre adherencia
terapéutica a bisfosfonatos para prevenir fracturas por fragilidad encontré que los
pacientes que mejor se adhirieron son aquellos que tuvieron tratamiento con 4cido
zolendroénico debido a que se aplic6 de manera anual (19), esto sugiere que las
presentaciones semestrales o anuales aumentan el nivel de adherencia y
persistencia.

Hsu CY, et al, en el 2015 evalué el nivel de persistencia y encontraron que el 48.4%
y el 33.1% fue persistente al afio y a los 2 afilos. Compararon la prescripcion por
parte de un ortopedista vs otros especialistas y encontraron que la persistencia es
menor cuando el tratamiento es prescrito por un ortopedista (23,4 % ortopedia y
41,2 % otros, p = 0,001) (10). Se encuentra documentado que el especialista en
ortopedia no cuenta con el conocimiento suficiente para diagnosticar, iniciar el
tratamiento y continuar con el seguimiento de estos pacientes, por lo que se debe
poner énfasis en la formacion y en la actualizaciébn continba sobre todo en
patologias de alta mortalidad como es la fractura de cadera.

El presente trabajo tiene algunas limitaciones. Los estudios evaluaron distintas
variables que dificultan la homogeneidad de la revision. La calidad de los estudios
es regular, asi como el riesgo de sesgo de los mismos, ademas de que ningun
estudio fue hecho en un pais de Latinoamérica ni de una economia emergente, lo
gue realmente exprese que los resultados en nuestra poblacion sean menores.

Otra limitante es que Unicamente 5 estudios tuvieron una poblacién cien por ciento
de fracturas de cadera por fragilidad, asi que las variables evaluadas en estudios
en donde incluyeron otros tipos de fractura puedan no expresar realmente el
comportamiento en este tipo de fracturas. Por otro lado, estos estudios no hicieron
una comparacion directa de la fractura de cadera vs otras fracturas para evaluarla
como un factor de riesgo aislado.

Siempre existe la limitante de que a pesar de que la adherencia y la persistencia se
evallen a través de métodos cuantitativos son métodos indirectos y no aseguran
gue el paciente realmente administre el medicamento.
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A pesar de las limitaciones, esta revision proporciona un resumen util sobre la
persistencia y la adherencia al manejo anti osteoporético en pacientes con fractura
de cadera por fragilidad y los factores que puedan afectar a dicho comportamiento,
para asi poder enfocarse en ellos y disminuir su impacto en la practica clinica.
Ademas, proporciona informacion util para poder generar o mejorar un plan de
deteccion, atencion y seguimiento de estos pacientes, asi como continuar con un
programa de FLS en la UMAE VFN. Este estudio también da pie a nuevas
investigaciones tanto clinicas como bibliogréficas, especificamente en la realizacién
de un meta andlisis.
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XV. CONCLUSIONES

La adherencia terapéutica a manejo anti osteoporotico en pacientes con fractura de
cadera por fragilidad se encuentra entre el 53.8% y 66.6% a los 12 meses y se
modifica con el tiempo. La persistencia a manejo anti osteoporoético en pacientes
con fractura de cadera por fragilidad varia entre 34% y 72% a 12 meses. Los
principales factores que pueden afectar a la adherencia y persistencia terapéutica
en pacientes con fractura de cadera por fragilidad son la edad, el sexo, el farmaco
prescrito, la especialidad responsable, el ser parte de una clinica FLS, tener citas
subsecuentes, haber tenido manejo anti osteoporotico previo y el nivel de
funcionalidad evaluado sobre todo con el indice de Barthel.
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XVII. ANEXOS

Anexo 1. Instrumento de Recoleccion de Datos.
Palabras clave y términos alternativos de la pregunta utilizados en la busqueda.
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Términos alternativos

Términos MeSH

Términos DeCS

[)
®)

DeCS: Descriptores en Ciencias de la Salud; MeSH: Medical Subject Headings.

Estrategia de busqueda.

Base de

datos

Selecciona los filtros activados en la

busqueda

Algoritmo o enunciado de busqueda

(incluye operadores booleanos, de

proximidad y de texto)

PubMed

Text Availability

] Abstract

] Free full text

L] Full text

Article Attribute

[] Associated data
Article Type

] Book and Documents
] Clinical Trial

[] Meta-Analysis

[ 1RCT

[] Review

[] Systematic Review
Publication Date
[]1year

[]5years

[]10 years

[] Custom Range
Article Type

] Address

] Autobiography

] Bibliography

[] Case Reports

[] Classical Article

[] Clinical Conference
] Clinical Study

] Clinical Trial Protocol
] Clinical Trial, Phase |
] Clinical Trial, Phase I
] Clinical Trial, Phase Il
] Clinical Trial, Phase IV
] Clinical Trial, Veterinary
] Comment

L] Letter

] Multicenter Study
] News

] Newspaper Article
[] Observational Study
[] Observational Study,
Veterinary

[] Overall

[] Patient Education
Handout

[] Periodical Index

[] Personal Narrative
L] Portrait

[] Practice Guideline
[] Pragmatic Clinical
Trial

L] Preprint

[] Published Erratum
[] Research Support,
American Recovery and
Reinvestment Act

[] Research Support,
N.I.H., Extramural

[] Research Support,
N.I.H., Intramural

[] Research Support,
Non-U.S. Gov't

[] Research Support,
U.S. Gov't, Non-P.H.S.
[] Research Support,
U.S. Gov't, P.H.S.

[] Research Support,
U.S. Gov't

[] Retracted Publication
[] Retraction of
Publication
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] Scientific Integrity
Review

[] Technical Report
[] Twin Study

PubMed

[] Comparative
Study

[] Congress

] Consensus
Development
Conference

] Consensus
Development
Conference, NIH
] Controlled
Clinical Trial

] Corrected and
Republished Article
[] Dataset

[] Dictionary

[] Directory

[] Duplicate
Publication

] Editorial

] Electronic
Supplementary
Materials

[] English Abstract
] Evaluation
Study

] Festschrift

] Government
Publication

] Guideline

] Historical Article
] Interactive
Tutorial

] Interview

[ Introductory
Journal Article

] Lecture

[] Legal Case
[ Legislation

[] validation Study

] Video-Audio Media

[] Webcast

Species

[] Humans

] Other Animals

Language

[] English

[] Spanish

[] Others

Sex

[] Female [[] Male

Journal

] Medline

Age

[ Child: birth-18 years

] Newborn: birth-1 month
[ Infant: birth-23 months
[ Infant: 1-23 months

] Preschool Child: 2-5 years
[] Child: 6-12 years

[] Adolescent: 13-18 years
L] Adult: 19+ years

[] Young Adult: 19-24 years
[] Adult: 19-44 years

[] Middle Aged + Aged: 45+ years
[] Middle Aged: 45-64 years
[] Aged: 65+ years

[] 80 and over: 80+ years
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Algoritmo o enunciado de

Base de Selecciona los filtros activados en la busqueda (incluye
datos busqueda operadores booleanos, de
proximidad y de texto)
Idioma [] Con la frase exacta
[] Cualquier [] Con al menos una de
idioma las palabras
[] Buscar solo [] Sin las palabras
paginas en Donde las palabras
Google espafiol aparezcan
scholar Buscar articulos [] En todo el articulo
[] Cualquier tipo ] En el titulo del articulo
X1 Articulos de Mostrar articulos
revision fechados entre -
[] Con todas las
palabras
Base de datos [] Universidad
[] Toda la base de [ ] Escuela/Facultad
datos []Grado
[] Solo tesis [] carrera
impresas [] Ao
[] Solo tesis [] Clasificacion
digitales Adyacencia
TESISUNAM Campo de [] Buscar las palabras
busqueda separadas
[] Todos los [] Buscar las palabras
campos juntas
[] Titulo Periodo del al
[] Sustentante
[] Asesor
[]Tema
WEB OF
SCIENCE
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Criterios de seleccion de los articulos de texto completo.
Criterios de inclusién

NogkrwdhE

Criterios de exclusiéon

Noghr~wdhE

Proceso de seleccion.

C ’ . . . pe
° Numero total de citas identificadas:
®
2
&
€ Numero de citas identificadas por cada base de datos:
(9]
p=)
Numero total de citas duplicadas:
o Numero total de citas excluidas basadas en el tituloy ‘
Sl resumen: ‘
S
©
|_
Numero total de articulos de texto completo
recuperados:
©
(1]
© , , .
= Numero de articulos de texto completo removidos por
o ™ . . .z
& cada criterio de exclusién:
[J]
w
c
0
5 = Nuamero total de articulos incluidos en la revisién:
(8]
c
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Tabla de recoleccion de datos de los articulos seleccionados.

Primer Autor Pais Disefio Tamafio Intervencion o Desenlace  Magnitud del ICo

y del de exposicion 0 evento desenlace* valor

Afio de estudio muestra dep
publicacién

IC: intervalo de confianza; *: medidas de resumen o medidas de efecto.
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Anexo 2. Solicitud de Excepcién de la Carta de Consentimiento Informado.
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Anexo 3. Carta de No Inconveniencia por la Direccion.

0 GOBIERNO DE S | —;W DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS
. , @ Unidad Medea To ATa fipecaicad
M E x I c 0 | @ | @ Mowptal de Traumatoiog s, Ortopedia y Renadvtacidn
| |} D Victoro de la Fusnte Nanvier” Thadad de Mevco
IMSS m Sentodyinrlmstmzroddimantion

Ciudad de México a 25/05/2023

Carta de No Inconveniente del Director de la Unidad donde se efectuara el
Protocolo de Investigacion

A Quien Corresponda
Instituto Mexicano del Seguro Social

Presente
Por medio de la presente con referencia al “Procedimiento para la Evaluacién,
Registro, Seguimiento, Enmienda y Cancelacioén de Pretocolos de Investigacién
presentados ante el Comité Local de Investigacién en Salud y el Comité Local
de Etica en Investigacién” Clave 2810-003-002; asi como en apego a la
normativa vigente en Materia de Investigacién en Salud, en mi cardcter de
Directora Titular de la UMAE de Traumatologia, Ortopedia y Rehabilitacion "Dr.
Victorio de la Fuente Narvaez” en la Ciudad de México, declaro gue no tengo
inconveniente en que se efectue en esta institucién el protocolo de
investigacién en salud titulado: Adherencia terapeutica a manejo
antiosteoporético en pacientes con fractura de cadera por fragilidad: una
revisién sistematica
Vinculado al(a) Alumno/a Ismael Conde Bautista del curso de es én
médica en Ortopedia. El cual serd realizado en el Servicio de Ca v
Acet&blo, bajo la direccién del investigador(a) responsable Grushenka Vanessa
Aguilar Esparza en caso de que sea aprobado por el Comité de Etica en
Investigacién en Salud 34018 y el Comité Local de Investigacién en Salud 3401,
siendo este(a) el(la) responsable de solicitar la evaluacion del proyecto, asi
como una vez autorizado y asignado el numero de registro, informar al Comité
Local de Investigacién en Salud (CLIS) correspondiente, respecto al grado de
avance, modificacién y eventualidades que se presenten, durante el desarrcllo
del mismo en tiempo y forma.
A su vez, hago mencién de que esta Unidad cuenta con la infraestructura
necesaria, asi como los recursos humanos capacitades para a.‘nier cualquier
evento adversd: que Se presente durante la realizacidén del estudi citado. Sin
otro particula A r q1b un cordial saludo.
Atentamen{e
/ ;

» Dra. Fryﬁa Medi

Directora Titul
Nombre Gru Nombre G
i\
Investigador Raipnﬁgable

Para el investigador responsable: Favor de imprimir
documento; posteriormente desde su bandeja como LnVCNl'V se
cargarad en anexos. Hacer llegar la oriaginal al secret: i
correspondiente.
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Anexo 4. Carta de Aceptacion del Tutor.

<V v OIRECOION DE PRESTALIONES MM ICAY
v:\ ' GOB‘lBRNO DB l :’ ' Uvwitad MIBIN & 40 Aba Laper itutad
. ' M Ex I | | @ Himptialde Higuene Aoy batalamia i
es! ' 5 ‘ ', U0 W e e e Connlad 2o Mdanin
-~ 1ern neis Poonsdun ko Filis w0 wrear wim o Sanel

Ciudad do Moxico a 25H/05/202)
Carta de aceptacién de tutor y/o investigador reaponsable del proyeacto

Nombre del Servicio/ Departamento
Cadera, Pelvis y Acotabulo

Nombre dol/La Jefe de Servicio/ Departamento:
Grushenka Vanessa Aguilar Esparza

Por medio de la presente con referoncla al “Procedimionto para  la
Evaluacion, Registro, Sequimiento y Modificaclon de Protocolos e
Investigacién en Salud preseontados ante el Comité Local de Investlgacion
y Etica en Investigacién en Salud” Clave 2810-003-002; Al como en
apego en la normativa vigente en Materia de Investiqacion on Salud,
Declaro que estoy de acuerdo en participar como tutor del trabajo do
investigacién del/a  Alumnola) Ilsmael Conde Bautista del  curdso  de
especializacion médica en Ortopedia, avalado pot ]
Univerasidad Naclonal Auténoma de México, vinculado al proyecLo i
investigacién titulado:

Adherencia Terapéutica A Manejo Antiosteopordtica En  Pacientes  Con
Fractura De Cadera Por Fraglilidad: Una Hevision Slatematica

En el cual se encuentra como investigador/a responsable el/la:

Grushenka Vanessa Aguilar Esparza

Siendo este{a) el(la) responsable de solicitar la  evaluacion del
proyecto, asi como una vez autorizado y asignado el numero de registro,
informar al Comité Local de Investigacion  en Salud (CL1S)
correspondientemente, respecto al grado de avance, modificacton vy
eventualidades que se presenten, durante el desarrollo de este en Ulempo
y forma.

Nombre y firma autégrafa del/ la tutor/a
Juan Jonathan De La Cru:z Pacheco

v

Nombre y firma del/la Investigador/a rosponr-z:«-:
Grushenka Vanessa Aguilar Esparza

Para ol investigador responsable: Favor de lmprimic, lrmar, escanear ol
documentor posteriormente dosde su bandoja como tnvestigador responsable on
SIRELCIS, se cargard en anexos, Macer llegar la original al secretario del CLIS
correspondiente,

e g e ook Rl 2023
S ZA NN 445 T A G AN AP A2 DL Sse s S R AR R ik e = e Francisco
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Anexo 5. Dictamen del Comité de Etica e Investigacion en Salud.

§7123, 16:20 SIRELCIS

(M
O EESTICAL

A INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
@ DMRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS

Dictamen de Aprobado

Corird Local de Inerssgecdn e Saksd 3401,
Urdad Méoice de HNis Ce w9, Ortopecs ¢ De Vicsorio de la Fuests Merebeld

Fagrates COPFEPVLLS 17 C1 09 00% 052
ey CONSIOLTICN CONRIGETICA 00 CFT 081 2018022

FECHA Midresles, 0F da Julls e 2020

Maestro (8) Grushenkas Vanessi Aguilar Esparza

PRESENTE

‘thgo o agradu e nwﬁaﬂa que &l peo! de im = 1 con tiulo Adh

en con fi @ de cadera por fragilidad: una revision skumat!a que
sametio a consideracidn para avaluacidn do este Comitd, de acuerdc con las recomendacionss da sus integrantes
y de los revisores, cumple con |a calidad metodaldgics v s requerimientos da éiica y de investigacon, por lo que
el dictamen ¢s APROBADROQ:

Nimera ce Reglstro Insttucionsl
R-2023-3401-031

De acuerdo 2 |a normativa .nperz 4 presentar en Junio de cada afic un informe de saguiméento técnico
. Este dictamen Yene vigencis de un affo, por 10 Que & Caso Je ser

necesario, requerira solidt; : Comité de Etica en [nvestigacion, al términa de la vigenda del

ATENTAMENTE

Doctor (&) Friye
Predidente delCorr

=tigecsn en Sslud No. 3401

yrorre

IMSS

SUCLALIAL ¥ SO ARG MO0
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CORDENAON
LN REATIOAL IO

alud

‘ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
@ DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS

Dictamen de Aprobado

Comne de £tica en Investigacion 34018,
Unidad Mecica de Alta Espocialicad De Traumatalogia, Otopadia v Rehabiitacidn Dr. Victario ce 'a Fuerte Narvdez

Registro COFEPRIS 17 CI 09 005 052
Regatro CONBIOETICA CONBIOETICA 09 CEI 001 2018012

FECHA Jueves, 01 de junio de 2023

Mtra. Grushenka V. Aguilar Esparza

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de investigacion con titulo Adherencia terapéutica a manejo
antiosteoporotico en pacientes con fractura de cadera por fragilidad: una revision sistematica que
sometié a consideracion para evaluacion de este Comité, de acuerdo con las recomendaciones de sus Integrantes
y de los revisores, cumple con la calidad metodolégica y los requerimientos de ética y de investigacidn, por lo que

el dictamenes APROBADO:

NOmero de Registro Institucional

Sin ndmero de registre

De acuerdo a la normativa vigente, debera presentar en junio ce cada afio un Informe de seguimiento técnico
acerca del desarrollc del protocolo a su cargo. Este dictamen tiene vigencia de un afio, por 10 que en caso de ser
nacesario, requerira solicitar la reaprobacion del Comité de £tica en Investigacién, al términc de la vigenda del
mismo.

ATENTAMENTE

Lic. ESTELA LOPEZ MARTINEZ
Presidente del Comité de Etica en Investiacion No. 34018

Imprimr

IMSS

SIGURIDAD Y 8OLIDARIOAD SO0
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