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RESUMEN

El asma bronquial constituye una patologia inflamatoria crénica de las vias respiratorias. Objetivo: Analizar la evidencia cientifica reciente (2023-2025) sobre
determinantes, métodos de medicidn e intervenciones en la adherencia a la terapia inhalada en adultos con asma. Metodologia: Se realizé una revision
sistematica siguiendo las directrices PRISMA 2020. Se consultaron PubMed, Scopus y Web of Science identificando estudios publicados desde enero 2023.
Treinta investigaciones cumplieron los criterios de inclusion tras evaluacidn rigurosa. Resultados: Se evidencié una discrepancia sistemdtica entre la medicion
objetiva y subjetiva de adherencia, con sobreestimacidn del auto-reporte entre 13.6% y 57%. Los determinantes psicosociales emergentes incluyeron ansiedad
(B=-0.34), depresidn (B=-0.36) y miedo a efectos secundarios como predictores significativos de no-adherencia. Las intervenciones digitales mostraron eficacia
inicial pero fatiga tecnoldgica a largo plazo. Se identificaron disparidades entre paises de altos ingresos (problemas de fatiga digital) versus paises de ingresos
bajos-medios (barreras técnicas y de acceso). Conclusién: La adherencia permanece subdptima, requiriéndose monitoreo objetivo, tamizaje de salud mental
integrado y personalizacién de intervenciones seglin contexto socioeconédmico.

Palabras clave: Adherencia terapéutica; Asma bronquial; Determinantes de adherencia; Inhaladores; Intervenciones digitales

ABSTRACT

Bronchial asthma is a chronic inflammatory pathology of the airways. Objective: To analyze of recent scientific evidence (2023-2025) on determinants,
measurement methods, and interventions for inhaled therapy adherence in adults with Bronchial Asthma. Methodology: A systematic review was conducted
following PRISMA 2020 guidelines. PubMed, Scopus, and Web of Science databases were searched for studies published since January 2023. Thirty investigations
met inclusion criteria after rigorous evaluation. Results: A systematic discrepancy between objective and subjective adherence measurement was evidenced,
with self-report overestimation ranging from 13.6% to 57%. Emerging psychosocial determinants included anxiety (B=-0.34), depression (B=-0.36), and fear
of side effects as significant predictors of non-adherence. Digital interventions showed initial efficacy but long-term technological fatigue. Disparities were
identified between high-income countries (digital fatigue issues) versus low-middle income countries (technical and access barriers). Conclusion: Adherence
remains suboptimal, requiring objective monitoring, integrated mental health screening, and personalized interventions according to socioeconomic context.

Key words: Adherence determinants; Bronchial asthma; Digital interventions; Inhalers; Therapeutic adherence

RESUMO

A asma bronquica constitui uma patologia inflamatdria cronica das vias respiratérias. Objetivo: Analisar as evidéncias cientificas recentes (2023-2025) sobre
determinantes, métodos de medigdo e intervengdes na adesdo a terapia inalada em adultos com Asma Bronquica. Metodologia: Foi realizada uma revisdo
sistematica seguindo as diretrizes PRISMA 2020. PubMed, Scopus e Web of Science foram consultados para identificar estudos publicados a partir de janeiro de
2023. Trinta pesquisas preencheram os critérios de inclusdo apos avaliagdo rigorosa. Resultados: Evidenciou-se uma discrepancia sistematica entre a medigdo
objetiva e subjetiva da adesdo, com superestimagdo do autorrelato entre 13,6% e 57%. Os determinantes psicossociais emergentes incluiram ansiedade (B=-
0,34), depressdo (B=-0,36) e medo de efeitos colaterais como preditores significativos de ndo adesdo. As intervengdes digitais mostraram eficdcia inicial, mas
fadiga tecnoldgica a longo prazo. Foram identificadas disparidades entre paises de alta renda (problemas de fadiga digital) e paises de renda média-baixa
(barreiras técnicas e de acesso). Conclusdo: A adesdo permanece subdtima, sendo necessario monitoramento objetivo, rastreamento integrado de saude
mental e personalizagdo das intervengdes conforme o contexto socioecondmico.

Palavras-chave: Adesdo terapéutica; Asma bronquica; Determinantes da adesdo; Inaladores; Intervengdes digitais
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INTRODUCCION

El asma bronquial constituye una patologia
inflamatoria cronica de las vias respiratorias
que afecta aproximadamente a 300 millones
de personas en todo el mundo, representando
una carga sanitaria significativa tanto en
paises desarrollados como en desarrollo. Esta
enfermedad heterogénea se caracteriza por
episodios recurrentes de obstruccidn bronquial,
hiperreactividad y remodelado de Ilas vias
aéreas, manifestandose clinicamente a través
de sibilancias, disnea, opresidn tordacica y tos. La
Global Initiative for Asthma (1), establece que la
terapia inhalada con corticoides inhalados (ICS)
en combinacién con beta-agonistas de accién
prolongada (LABA) constituye la piedra angular
del tratamiento de mantenimiento, demostrando
eficacia superior en el control de sintomas y la
prevencion de exacerbaciones comparado con
monoterapias.

Sin embargo, la efectividad clinica de estos
encuentra

farmacos  se significativamente

comprometida por el fendmeno de la no-
adherencia terapéutica, definida como el grado
en que el comportamiento del paciente no
coincide con las recomendaciones acordadas con

el proveedor de atencidn sanitaria. Al respecto,
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se establecié con anterioridad que el sobreuso
de corticoides orales y el infrauso de corticoides
inhalados constituyen patrones consistentes
asociados al control subéptimo del asma bronquial
(2), lo que genera implicaciones directas para la
consideracion de terapias bioldgicas en pacientes
aparentemente refractarios. La adherencia puede
clasificarse conceptualmente como intencional
versus no intencional, relacionada con barreras
practicas como olvido, dificultades técnicas o
limitaciones en el acceso a la medicacion.

A pesar de los avances farmacoldgicos y las
mejoras en los dispositivos de inhalacidn, multiples
investigaciones han evidenciado persistentemente
que el control del asma permanece subdptimo en
una proporcion considerable de pacientes. En
este sentido, se introdujeron nuevas perspectivas
sobre la efectividad de la terapia inhalatoria
mediante mediciones digitales (3), lo que
destaca la importancia de evaluar no solamente
la frecuencia de administracién sino también Ia
competencia técnica en el uso de dispositivos.
ha revelado

Esta aproximacion  tecnoldgica

discrepancias significativas entre lo que los
pacientes reportan y lo que efectivamente ejecutan

en términos de adherencia terapéutica.
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No obstante, la literatura cientifica reciente
(2023-2025) introdujo variables criticas que no
son adecuadamente sistematizadas en conjunto.
Especificamente, persiste una brecha de
conocimiento en tres dimensiones fundamentales:
primero, la discrepancia entre los métodos de
medicion digital (e-health) y el auto-reporte
tradicional, donde se demostré con anterioridad
qgue el impacto clinico de dispositivos de monitoreo
electronico en  adultos con asma bronquial
(4), pero sin integrar sistemdaticamente estos
resultados con la evidencia mas reciente sobre
sesgos perceptuales

Ademas, el impacto emergente de la salud
mental como determinante mayor de adherencia
es de interés para la comunidad cientifica. En esta
direccion se identifican perspectivas cualitativas
de pacientes y profesionales sanitarios, pero sin
cuantificar la magnitud de estas asociaciones
en el contexto post-pandémico (5). También, las
disparidades estructurales entre paises de altos
ingresos y paises de ingresos bajos y medios,
exacerbadas tras la pandemia de COVID-19,
requieren una sintesis actualizada que permita
orientar intervenciones contextualizadas (6).

En consecuencia, el objetivo del presente
estudio es analizar la evidencia cientifica reciente
(2023-2025) sobre determinantes, métodos de

medicion e intervenciones en la adherencia a la

terapia inhalada en adultos con asma bronquial.

Revista de Investigacion
en Salud

METODOLOGIA

La investigacion se desarrollé bajo un enfoque
cuantitativo. Para ello, se disefid una revisidon
sistematica siguiendo rigurosamente la declaracion
PRISMA 2020 para garantizar transparencia
metodoldgica y reproducibilidad de los hallazgos.
El protocolo se registré prospectivamente y
siguié estandares internacionales para sintesis de
evidencia en ciencias de la salud.

Los criterios de elegibilidad se establecieron
mediante el marco PICOS. La poblacién de
interés incluyé adultos mayores de 18 afios con
diagnéstico confirmado de asma bronquial,
independientemente de la severidad o fenotipo
especifico. Las intervenciones de interés abarcaron
el uso de inhaladores de cualquier tipo (ICS,
LABA, SABA, LAMA) y/o intervenciones dirigidas
a mejorar su utilizacion, incluyendo aplicaciones
moviles, educacion estructurada y dispositivos
inteligentes.

Los comparadores incluyeron grupos control,
atencién estandar o mediciones basales. Los
desenlaces primarios consistieron en medidas
de adherencia terapéutica, control del asma vy
calidad de vida relacionada con salud respiratoria.
Se incluyeron exclusivamente disefios de estudio
analiticos: ensayos clinicos aleatorizados,
estudios de cohorte, casos y controles, y estudios
robustos.  Los

transversales  analiticamente
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criterios temporales restringieron la busqueda a
publicaciones desde el 1 de enero de 2023 hasta
la actualidad, con idiomas limitados a inglés vy
espaiiol.

Los criterios de exclusién eliminaron
estudios pediatricos, investigaciones centradas
primariamente en enfermedad pulmonar
obstructiva crénica o sindrome de solapamiento
asma-EPOC, revisiones narrativas, cartas al editor,
series de casos con menos de diez participantes,
tesis no publicadas y estudios que evaluaran
exclusivamente terapias bioldgicas inyectables o
corticoides sistémicos sin componente inhalado.

Las fuentes de informacién incluyeron tres
bases de datos principales: PubMed (MEDLINE),
Scopus y Web of Science. Las ecuaciones de
busqueda se validaron y estandarizaron para cada
motor especifico.

En PubMed se utilizd la siguiente estrategia:
("Asthma"[Mesh] OR "Asthma"[Title/Abstract])
AND ("Medication Adherence"[Mesh] OR "Patient
Compliance"[Mesh] OR adherence[Title/Abstract]
ORcompliance[Title/Abstract] ORpersistence[Title/
Abstract] OR non-adherence[Title/Abstract])

AND ("Administration, Inhalation"[Mesh]

OR "Nebulizers and Vaporizers"[Mesh] OR
"Metered Dose Inhalers"[Mesh] OR "Dry Powder
Inhalers"[Mesh] OR inhaler*[Title/Abstract] OR

"inhaled therapy"[Title/Abstract] OR "inhaled
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corticosteroid*"[Title/Abstract] OR  ICS[Title/
Abstract]) NOT ("Child"[Mesh] OR pediatric*[Title/
Abstract]) AND (("2023/01/01"[Date - Publication]
: "3000/01/01"[Date - Publication])).

Para Scopus y Web of Science se aplicd la
ecuacion adaptada: TITLE-ABS-KEY ( ( asthma )
AND ( adherence OR compliance OR persistence )
AND ( inhaler* OR "inhaled therapy" OR "inhaled
corticosteroid*" ) ) AND ( LIMIT-TO ( PUBYEAR
, 2023-2025 ) ) AND ( EXCLUDE ( TITLE-ABS-KEY (
child* OR pediatric* ) ) ). Complementariamente,
se realizd busqueda manual en Google Scholar
con la estrategia: allintitle: asma adherencia
inhaladores OR asthma adherence inhalers, filtrada
manualmente por fecha desde 2023.

El proceso de seleccion de estudios siguid
una metodologia sistematica en multiples fases.
La busqueda inicial identificd un total de 186
registros bibliograficos. Tras eliminar 42 duplicados
mediante software especializado y revisién manual,
se cribaron 144 estudios por titulo y resumen
aplicando los criterios de elegibilidad predefinidos.
De estos, 50 fueron evaluados a texto completo
por dos revisores independientes, resolviendo
discrepancias mediante consenso. Finalmente,
30 estudios cumplieron estrictamente todos los

criterios de inclusién y fueron seleccionados para

la sintesis cualitativa.
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Proceso de seleccién de estudios
Rq{ihln:m. identiltcados dewde: quuihlnm dup“n:xdlm eliminados
Bases de Datos (PubMed, Scopus, WoS) —’ antes del eribado
in= 186) in=42)
; : Registros excluidos
unx[rue\. eribados =
—' (Irrelevantes por Titulo/Resumen)
(o= 144) in = 94)
E Documentos recuperados v Razones de exclusidn:
= raluad ) 4 'h']'lj- I = Pablacsin Pedidtrica (<18 afios) (n = &)
= P |~ Discho inadecusdo / Sin datos (n - 5)
E. (= 50) = Dhaplicados memos detectados {n = 4)
b * Diagndstice principal EFOC/ACOS (n = 3)
E = Texto compheto no |.1ir-]l.1|||h!r Tdioma (= 2)

!

Estudios incluidos en la revision
(n - 30

Figura 1. Flujograma prisma.

La Figura 1, detalla el proceso metodoldgico

de seleccion de estudios

para esta revisién
sistematica. De una identificacion inicial de 186
registros en las bases de datos, se eliminaron
42 duplicados, dejando 144 estudios para el
cribado por titulo y resumen. Tras esta fase, 50

investigaciones fueron evaluadas a texto completo,

de las cuales finalmente 30 cumplieron todos
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los criterios de inclusién y fueron incorporadas a
la sintesis cualitativa. Este proceso, que resulté
en una tasa de inclusidon del 16.1% respecto al
total inicial, refleja una estrategia de busqueda
amplia y un filtrado riguroso, asegurando que
la evidencia analizada sea relevante y de alta
calidad metodoldgica para abordar la pregunta de

investigacion.




\.'vive

Determinantes y estrategias de adherencia a terapia inhalada en adultos con Asma bronquial /

Revista de Investigacion
en Salud

DESARROLLO Y DISCUSION

La evaluacion de la calidad metodoldgica

y riesgo de sesgo se realizd utilizando las

herramientas especificas del Instituto Joanna
Briggs (JBI) segun el disefio de cada estudio
incluido: JBI Checklist for Randomized Controlled
Trials para ensayos clinicos, JBI Checklist for
Cohort Studies para estudios de cohorte, y JBI
Checklist for Analytical Cross Sectional Studies
para investigaciones transversales analiticas. Dos
evaluadores independientes completaron estas
valoraciones, alcanzando un indice kappa de
concordancia superior a 0.85.

La extraccion de datos se ejecutd mediante
una matriz estandarizada y piloteada, capturando

informacion sobre caracteristicas de los estudios

(autor principal, afio de publicacion, pais de

realizacién, clasificacion segun nivel de ingresos

del Banco Mundial), aspectos metodolégicos

(disefo especifico, tamafio muestral, criterios de

inclusién/exclusion, duracién del seguimiento),

caracteristicas de la poblacion (edad media,

proporcion por sexo, severidad del asma,

comorbilidades), métodos de medicion de

adherencia (objetivos como monitoreo

electrénico, registros farmacéuticos, conteo
de dosis versus subjetivos como cuestionarios
validados o auto-reporte), intervenciones
implementadas (cuando aplicable), y resultados
principales cuantificados (tasas de adherencia,
odds ratios, valores p, intervalos de confianza,
desenlaces clinicos secundarios). Esta extracciéon
fue realizada por un revisor principal y verificada
por un segundo evaluador, con resolucion de

discrepancias mediante discusion estructurada.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas, metodolégicas y clinicas de los 30 estudios incluidos (2023-2025).

Referencia Pais / Nivel Disefio Muestra  Poblacion Método de Medicion de
(Autor, Afio) Ingresos del Estudio (N) / Contexto Adherencia
van de Hei et al.  Paises Bajos [HIC] RCT Cluster 164 Atencién Primaria, Objetivo: Monitoreo
(7), en el 2023. Asma no controlada  Electrdénico (EMD) + App
van de Hei et al. Paises Bajos [HIC] RCT Cluster 164 Atencién Primaria Objetivo: Monitoreo
(8), en el 2025. (Seguimiento) (Largo Plazo) Electrénico
Kandola et al. Global (EE.UU.) RCT 411 Usuarios de Objetivo: Engagement con
(9), en el 2024. [HIC] Plataforma Digital App (Proxy)
Dierick et al. Bélgica [HIC] RCT N/A Usuarios de "Smart  Objetivo: Técnica
(10), en el 2023. Multicéntrico Spacer" Inhalatoria (Espaciador
digital)
Feldman et al. EE.UU. [HIC] RCT Piloto 53 Adultos mayores Subjetivo: MARS
(11), en el 2023.
Foot et al. (12), N. Zelanda/ Intervencion 35 Farmacia Mixto: Registros Farmacia +
en el 2024. Australia [HIC] (Factibilidad) Comunitaria Cuestionario
395 S Volumen 9 No. 25 / enero-abril 2026, https://revistavive.org, ISSN: 2664-3243, ISSN-L: 2664-3243
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Referencia Pais / Nivel Disefio Muestra  Poblacién Método de Medicion de
(Autor, Afio) Ingresos del Estudio (N) / Contexto Adherencia

Packham et al. Suecia [HIC] Cohorte 30,880 Registro Nacional Objetivo: MPR (Posesion
(13), en el 2024. Longitudinal de Medicacion)

Toh et al. (14), Singapur [HIC] Cohorte 8,023 Registros Médicos Objetivo: MPR

en el 2024. Retrospectiva Electrénicos

Koh et al. (15), Singapur [HIC] Cohorte 13,482 Policlinicas Publicas  Objetivo: PDC (Dias

en el 2025. Retrospectiva Cubiertos)

Khezrian et al. EE.UU. [HIC] Cohorte 68,398 Base de datos Objetivo: PDC

(16), en el 2025. Retrospectiva aseguradora

Pickard et al. Reino Unido [HIC] Cohorte Masiva Atencién Primaria Indirecto: Riesgo

(17), en el Retrospectiva Exacerbacion

2025.

Guruparan et al.  Sri Lanka [LMIC] Cohorte 1,094 Entorno de bajos Subjetivo: AC-PROM
(18), en el 2024. Prospectiva recursos

Rodriguez etal.  Espafia [HIC] Cohorte 183 Pandemia COVID-19  Objetivo: EPRR (Recarga
(19), en el 2023. Retrospectiva Electrénica)

d’Ancona et al. EE.UU. [HIC] Cohorte 134 Asma Severa Objetivo: MPR

(20), en el 2025. Prospectiva (Bioldgicos)

Xia et al. (21), EE.UU. [HIC] Transversal 26,539 Encuesta Nacional Subjetivo: Auto-reporte
en el 2023. (Encuesta) (NHIS) (Costos)

Arrais et al. (22), Angola [LMIC] Transversal 305 Clinica Respiratoria Mixto: Auto-reporte + Obs.
en el 2023. Técnica

Algarni et al. Arabia Saudita Transversal 287 Hospital Subjetivo: TAI (Test

(23), enel [HIC] Universitario Adherencia Inhaladores)
2024.

Hosseininia et Iran [UMIC] Transversal 300 Nivel Subjetivo: Likert

al. (24), en el socioecondémico (Creencias)

2025. medio

Lee et al. (25), Singapur [HIC] Transversal 99 Pacientes Subjetivo: TAI

en el 2025. ambulatorios

Sousa et al. (26), Europa/Global Observacional 2,598 Usuarios App MASK-  Subjetivo: Auto-reporte
en el 2025. [HIC/LMIC] air digital

Garcia et al. Espafia [HIC] Transversal 134 Neumologia Mixto: TAI vs. Registros
(27), en el 2024. Farmacia

Sun et al. (28), EE.UU. [HIC] Comparativo 81 Poblacién Urbana Mixto: Auto-reporte vs
en el 2023. Vulnerable EMD

Benson et al. China [UMIC] Transversal 765 Hospitales (Real Subjetivo: Auto-reporte
(29), en el 2024. World)

Braido et al. Italia [HIC] Encuesta N/A Médicos y Pacientes  Subjetivo: Auto-reporte
(30), en el 2025.

Ozdemir et al. No especificado Transversal Grande Poblacion General Subjetivo: Escala MMAS-8
(31), en el 2023. [Global]

Murphy et No especificado Transversal 302 Mujeres Subjetivo: Auto-reporte
al. (32), enel [HIC] Embarazadas

2023.
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Referencia Pais / Nivel Disefio Muestra  Poblacion Método de Medicion de
(Autor, Afio) Ingresos del Estudio (N) / Contexto Adherencia

Brusselle et EE.UU. [HIC] Retrospectivo 1,162 Asma Leve (Real Subjetivo: Auto-reporte
al. (33), enel World)

2024.

van de Hei et al. Paises Bajos [HIC] Cualitativo N/A Pacientes y Cualitativo: Percepciones
(34), en el 2023. (Focus Group) Profesionales

Zhangetal. (5), Global (Multi-pais)  Meta-sintesis 433 Revision de 12 Cualitativo: JBI Meta-

en el 2023. Cualitativa estudios agregacion

Hassani et al. Global [HIC/LMIC] Revision 14 est. Poblacion Pediatrica  Meta-analisis: EMD

(35), en el 2025. Sistematica [3]

Nota: [HIC]: High-Income Country (Pais de Ingresos Altos). [LMIC / UMIC]: Low-Middle / Upper-Middle Income Country (Pais de Ingresos Bajos/
Medios). EMD: Electronic Monitoring Device (Dispositivo de Monitoreo Electrénico). MPR: Medication Possession Ratio. PDC: Proportion of
Days Covered. ICS: Corticoides Inhalados. SABA: Beta-agonistas de accion corta.

Por otro lado, los 30 estudios incluidos en la
sintesis representaron una diversidad geografica
considerable, con predominio de investigaciones
realizadas en paises de altos ingresos (HIC)
principalmente en Estados Unidos, Europa vy
Asia-Pacifico, mientras que los paises de ingresos
bajos y medios (LMIC) estuvieron representados
por estudios en Angola, Sri Lanka, Bangladesh y
Tanzania. En términos de disefios metodoldgicos,
se observé una distribucion heterogénea que
incluyéd ensayos clinicos aleatorizados (n=8),
estudios de cohorte retrospectivos y prospectivos
(n=12), investigaciones transversales analiticas
(n=8) y estudios cualitativos o de métodos mixtos
(n=2). El tamafno muestral varié considerablemente
desde 35 participantes en estudios piloto hasta

cohortes masivas que superaron los 68,000 sujetos

en bases de datos de seguros de salud Tabla 1.

397

De modo similar, la Figura 2 ilustra la

discrepancia sistemadtica entre la adherencia

terapéutica reportada por los pacientes
(método subjetivo) y la adherencia real medida
objetivamente mediante monitoreo electrdnico.
Los datos evidencian una sobreestimacion
consistente del auto-reporte, con diferencias que
oscilan entre el +13.6% y el +57%, siendo el caso
mas extremo una adherencia percibida del 100%
frente a una real del 43%. Esta brecha cuantifica un
sesgo cognitivo y metodoldgico sustancial, donde
la deseabilidad social y los errores de memoria
inflan artificialmente las estimaciones basadas en
cuestionarios o entrevistas clinicas tradicionales.
Esta discrepancia no es un artefacto menor,
sino un resultado central que cuestiona la
validez de la evaluacién clinica convencional. La

magnitud de la sobreestimacion, particularmente
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en poblaciones vulnerables, sugiere que los
profesionales podrian estar tomando decisiones
errénea del

basadas en una percepcion

comportamiento del paciente. Este "espejismo
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de la adherencia" compromete la identificacidn
oportuna del incumplimiento y puede retrasar la
intensificacion terapéutica o la implementacion de

intervenciones de apoyo adecuadas Figura 2.

Sun et al. (2023) | .
[EEUN - Vulserable]

Koh et al. (2025) |
|Semgapur - Policlinica] .

Garcia et al. (2024) | . .

|Espasia - Hospital|

Sousa et al (2025)
| Gilobaall - Agp MASK -a3r]

Vam & Hei et al (2023)
[Paisies Bapos « Primana)

b b 40

0 30 ]

Tasa de Adherencia Reportada (%)

| . Adherencia Subjetiva / Ato-reporte

@  Adberencia Objetiva (EMD Farmacia) |

Figura 2. Discrepancia sistematica entre la adherencia reportada (subjetiva) y la adherencia real (objetiva)
en estudios recientes (2023-2025).

La Tabla 2 presenta una sintesis estadistica
integral de los determinantes asociados a la
adherencia a la terapia inhalada, categorizandolos
en factores clinicos, psicoldgicos, técnicos vy
sociodemograficos. Destaca la potente asociacion
del sobreuso de SABA (OR=5.70) y del uso de

corticoides orales (OR=3.68) con la no adherencia,
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identificdndolos como marcadores clinicos clave
de mal control. Asimismo, revela el fendmeno
de la "adherencia reactiva" (OR=4.0), donde
un evento agudo motiva temporalmente el
cumplimiento, evidenciando la naturaleza volatil

del comportamiento.
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En segundo lugar, los determinantes
psicosociales emergen con un peso significativo.
Los coeficientes beta estandarizados para
ansiedad (B=-0.34) y depresiéon (B=-0.36) indican
una correlacién negativa robusta y cuantificable,
consolidando a la salud mental como un predictor
causal fundamental. Complementariamente,
el miedo a efectos secundarios (f=-0.281) y la
percepcion de necesidad (f=0.327) explican gran
parte de la varianza en la adherencia intencional,
seflalando el sustrato cognitivo que debe
abordarse Tabla 2.

Desde otra perspectiva, los factores técnicos
y digitales muestran un panorama dual. Una
mala técnica inhalatoria constituye una barrera
critica (OR=4.08), mientras que el compromiso
con intervenciones digitales actia como factor
efecto

protector (OR=2.38). No obstante, el
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decayente del monitoreo electrénico (OR de 2.06
a 1.14) ilustra el reto de la "fatiga tecnoldgica",
donde el beneficio inicial puede diluirse por la falta
de sostenibilidad (Tabla 2).

estructurales

Ademads, los determinantes

subrayan profundas inequidades. El costo
de la medicacion y la pertenencia a grupos
étnicos minoritarios (OR=0.73-0.93) se asocian
sistematicamente con menor adherencia,
exponiendo barreras sistémicas. En contraste,
un mayor nivel educativo opera como factor
protector (OR=1.5). Esta heterogeneidad de
factores, con magnitudes de asociacion diversas,
enfatiza la naturaleza multifactorial del problema
y la necesidad de intervenciones personalizadas
que trasciendan el enfoque meramente educativo

Tabla 2.
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Tabla 2. Determinantes y factores asociados a la adherencia a la terapia inhalada (sintesis estadistica).

Dimension

Determinante especifico

Magnitud de asociacion (Estadistica) [1]

Estudios de referencia

Factores clinicos y del tratamiento

Salud mental y creencias (psicologicos)

Factores técnicos y digitales

Sobreuso de SABA (beta-agonistas

accion corta)

Ataque de asma reciente
(adherencia reactiva)

Uso de corticoides orales

Uso de medicacion alérgica
concomitante

Ansiedad

Depresion

Miedo a efectos secundarios

Aceptacion / Percepcion de
necesidad

Mala técnica inhalatoria

Uso de plataforma digital / app
(engagement)

Monitoreo electrénico (efecto
Hawthorne)

OR =5.70 (IC 95% 2.37-13.7). Asociado fuertemente a
mal control / baja adherencia a ICS.

OR =4.0. Los pacientes mejoran su adherencia después
de un evento grave.

OR =3.68 (IC 95% 2.24-6.04). Predictor de asma no
controlada y baja adherencia a inhaladores.

OR = 3.8. La polifarmacia aumenta la probabilidad de
olvidar el inhalador.

B =-0.34 (p < 0.001) [Algarni]; IRR = 1.46 [Pickard].
Correlacion negativa fuerte: a mayor ansiedad, menor
adherencia.

B =-0.36 (p < 0.001). Predictor independiente de
abandono del tratamiento.

B =-0.281. Explica gran parte de la varianza en la no-
adherencia intencional.

B =0.327 (asociacion positiva). Factor protector:
entender la necesidad del farmaco mejora el uso.

OR =4.08 (IC95% 1.25-13.3). Barrera critica,
especialmente en dispositivos complejos.

OR =2.38 (IC 95% 1.1-5.3). El uso completo de la app
actua como factor protector para el control.

OR =2.06 (Semana 1) - OR = 1.14 (final). La tecnologia
mejora la adherencia inicial, pero el efecto se diluye
(fatiga).

Arrais et al. (22), en el 2023. [Angola];
Packham et al. (13), en el 2024, [Suecia]

Ozdemir et al. (31), en el 2023.

Arrais et al. (22), en el 2023.
Ozdemir et al. (31), en el 2023.

Algarni et al. (23), en el 2024; Pickard et
al. (17), en el 2025.

Algarni et al. (23), en el 2024; Pickard et
al. (17), en el 2025.

Hosseininia et al. (24), en el 2025.

Hosseininia et al. (24), en el 2025;
Murphy et al. (32), en el 2023.

Arrais et al. (22), en el 2023.

Kandola et al. (9), en el 2024.

van de Hei et al. (7), en el 2023.
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Dimension Determinante especifico Magnitud de asociacion (Estadistica) [1] Estudios de referencia

Factores sociodemograficos y estructurales Edad avanzada OR = 3.4 [Ozdemir] / OR = 1.2 [Sousa]. Asociacién Ozdemir et al. (31), en el 2023; Sousa et
mixta: mayor edad suele vincularse a mejor rutina pero  al. (26), en el 2025.
mayor dificultad fisica.

Nivel educativo alto OR = 1.5 (p < 0.01). Factor protector asociado a mejor Sousa et al. (26), en el 2025.
comprensidn del régimen.

Costo / falta de seguro (barrera p < 0.05 (significancia estadistica). Causa principal de Xia et al. (21), en el 2023; Toh et al. (14),
econdmica) no-adherencia en sistemas sin cobertura universal. en el 2024.
Grupos étnicos minoritarios OR =0.73-0.93. Menor probabilidad de adherencia Toh et al. (14), en el 2024.

comparado con grupos mayoritarios.

Nota: Magnitud de asociacidn: se reportan Odds Ratios (OR), Incidence Rate Ratios (IRR) o coeficientes beta (B) estandarizados segun la disponibilidad en el estudio. OR > 1: indica que la presencia del factor
aumenta la probabilidad del evento (ya sea adherencia o no-adherencia, segun se especifica). B negativo: indica relacion inversa (por ejemplo, mayor ansiedad = menor adherencia). ICS = corticoides inhalados.
SABA = beta-agonistas de accidn corta. Cuando un determinante muestra multiples estimadores (p. ej. B y IRR), se han incluido tal como los reporté cada estudio para facilitar comparacion.
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La Tabla 3 compara |la eficacia de
intervenciones recientes (2023-2025) disefiadas
para mejorar la adherencia y el control del asma,
categorizandolas en salud digital, educacién/
cambio conductual y modificacién del régimen
terapéutico. Los datos revelan un panorama de
efectividad heterogénea y condicionada, donde
ningun enfoque es universalmente superior. Un
hallazgo transversal es la frecuente disociacién
entre la mejora en la métrica de adherencia y
los resultados clinicos positivos, indicando que
algunos beneficios operan a través de mecanismos
distintos al mero cumplimiento cuantitativo.

En primer lugar, las intervenciones de salud
digital muestran un patrén bifdsico caracteristico.
Aunque demuestran una eficacia inicial
significativa (ej. OR=2.06 en la primera semana),
su efecto se diluye progresivamente por la fatiga
tecnoldgica, como evidencia el declive a OR=1.14
en estudios de largo plazo. Este fendmeno sugiere
qgque la motivacién por el dispositivo (efecto
Hawthorne digital) es transitoria, y su efectividad
sostenida depende criticamente de un compromiso
prolongado y activo del usuario, logrado solo por
una minoria altamente motivada Tabla 3.

Por otro lado, las intervenciones educativas y
de cambio conductual presentan una disociacién
reveladora. Algunos programas logran mejoras
clinicasobjetivas en elcontroldesintomasycalidad

devida, medidas mediante cuestionarios validados,

sin modificar significativamente las puntuaciones
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de adherencia subjetiva (MARS). Esto indica

que estas intervenciones pueden  operar
optimizando la autogestion, la técnica inhalatoria
o la percepcidon de la enfermedad, generando
beneficio clinico por vias complementarias al mero
incremento en la frecuencia de dosis tomadas
Tabla 3.

Adicionalmente, las modificaciones al régimen
terapéutico como una

emergen estrategia

pragmadtica y prometedora. Enfoques como
la terapia MART o el uso a demanda (PRN) de
combinaciones ICS/formoterol lograron una
alta adherencia (75%) al simplificar el régimen vy
reducir la barrera del olvido. Asimismo, el uso de
terapias bioldgicas, como tezepelumab, demostrd
reducir exacerbaciones

mejorar el control vy

independientemente de una adherencia
subdéptima a la terapia inhalada de base, actuando
como una red de seguridad en asma severa.

En conjunto, la evidencia sintetizada en la
tabla subraya que la seleccién de la intervencion
debe ser personalizada. La decision debe basarse
en el perfil del paciente (barreras intencionales
vs. no intencionales), el contexto socioecondmico
(acceso a tecnologia) y los recursos del sistema
de salud. La combinacion de estrategias, como
integrar educacion estructurada con recordatorios
digitales o simplificar regimenes, probablemente
ofrezca el mayor potencial para impactar tanto

la adherencia como los desenlaces clinicos de

manera sostenible.
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Tabla 3. Comparativa de eficacia de intervenciones recientes (2023-2025) para mejorar la adherencia y el control del asma.

Tipo de Intervencion Estudios (Autor, Afio)

Efecto en Adherencia (Medicién)

Efecto en Control del Asma
(Resultados Clinicos)

Observaciones Clave y Limitaciones

Salud digital y
monitoreo (e-health)

van de Hei et al. (7,34), en el
2023 y 2025 respectivamente.
(Inhalador inteligente + App)

Kandola et al. (9), en el 2024.
(Plataforma de autogestion)

Dierick et al. (10), en el 2023.
(Espaciador inteligente con
feedback)

Feldman et al. (11), en el 2023.
(Feedback+entrevista motivacional)

Educacion y cambio
conductual

Foot et al. (12), en el 2024.

(Intervenciéon farmacéutica)

Guruparan et al. (18), en el 2024.
(Seguimiento prospectivo en LMIC)

Brusselle et al. (33), en el 2024.
(Estrategia MART/PRN en asma
leve)

Modificacion del
régimen terapéutico

d’Ancona et al. (20), en el 2025.
(Terapia bioldgica — Tezepelumab)

Mejora transitoria. Aumento
significativo en semana 1 (OR 2.06),
pero declive progresivo hacia el final
del estudio (OR 1.14).

Dependiente del uso. El subgrupo con
“uso completo” (37%) mostrd alta
adherencia.

Mejora cualitativa. Aumenta la
“adherencia técnica” y regularidad de
la dosis.

Sin  cambios  significativos  en
adherencia (MARS).

Mejora conductual. Incremento en la
recogida de recetas de ICS.

No cuantificada como variable aislada.

Alta (75%). El uso “a demanda” se
considera adherencia.

Variable (65%). No mejora adherencia
inhalada base.

Mejora sostenida. El grupo de
intervencion mantuvo mejor control
(ACQ) durante los 12 meses (OR 0.78
para buen control).

Mejora significativa. El uso activo se
asocié con OR 2.38 para alcanzar el
control total del asma.

No reportado (enfoque en técnica
inhalatoria).

Mejora clinica. Mejor percepcién de
sintomas y mejoria en ACQ.

Reduccién de riesgo. Disminucion
significativa en dependencia vy
sobreuso de SABA.

Mejora notable. Control del asma

aumentdé de 59.7% a 73.9% en 6
meses.

Superior a SABA. ICS/Formoterol PRN
logra mejor control.

Mejora  independiente. = Reduce
exacerbaciones aun con adherencia
subdptima a ICS.

Efecto “Fatiga Digital”: motivacion
inicial alta (Hawthorne digital), pero
disminucién del compromiso a largo
plazo.

Sesgo de seleccion: funciona muy
bien, pero solo en pacientes altamente
motivados (alto attrition).

Destaca la importancia de diferenciar
“tomar la dosis” vs. “tomarla
correctamente”. El feedback inmediato
refuerza la técnica.

Destacada efectividad en adultos
mayores. Aun sin mejorar adherencia,
mejora control clinico.

Confirma el rol del farmacéutico
comunitario en intervenciones breves.

En paises de bajos recursos, el simple
seguimiento regular produce mejoras
sustanciales (“efecto observador”).

Simplifica el tratamiento y reduce la
barrera del olvido.

Los bioldgicos actian como “Safety
Net” en asma severa con dificultades
de adherencia.

Nota: OR: Odds Ratio. ACQ: Asthma Control Questionnaire. SABA: Beta-agonista de accidn corta. LMIC: Low- and Middle-Income Countries (Paises de ingresos bajos/medios). MART: Maintenance and Reliever

Therapy. PRN: Pro re nata (A demanda).
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Discusion

Los resultados de esta revision sistematica
evidencian una paradoja fundamental en Ia
adherencia

evaluacion contemporanea de

terapéutica que trasciende las limitaciones

metodoldgicas tradicionalmente reconocidas.
La evidencia convergente (7,34,35) establece
inequivocamente que el monitoreo electrénico de
dispositivos constituye el estandar de referencia
actual, revelando tasas reales de adherencia en
el rango del 40-60%, significativamente inferiores
a las cifras reportadas por métodos subjetivos
gue consistentemente superan el 70%. Esta
discrepancia no representa meramente un sesgo
de medicion, sino una brecha epistemoldgica
gque compromete fundamentalmente la toma de
decisiones clinicas contempordneas.

De este modo, la magnitud de esta
discordancia con diferencias del 17% entre TAl y
registros farmacéuticos en la misma poblacién,
y con sobreestimaciones del 57% en auto-
reporte versus monitoreo electrénico, sugiere
que la practica clinica actual, fundamentada
predominantemente en interrogatorio directo
al paciente, opera efectivamente a ciega ante la
realidad comportamental (27,28). Al respecto,
una investigacion anticipd parcialmente esta
problematica al demostrar el impacto clinico
superior de dispositivos de monitoreo electrénico

(4), pero la evidencia sintetizada aqui revela que
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las implicaciones trascienden la superioridad
técnica para constituir un cambio paradigmatico
necesario en la evaluacion rutinaria de adherencia.

Esta paradoja se ve amplificada por el
desarrollo de nuevas herramientas de valoraciéon
(36), donde la heterogeneidad instrumental se
valora como un reto necesario, pero sin anticipar
completamente las magnitudes de discrepancia
ahora evidenciadas. La convergencia de evidencia
sugiere que los sesgos cognitivos inherentes al
auto-reporte, incluyendo deseabilidad social,
errores de memoria y racionalizaciéon post-hoc,
son sistematicos y sustanciales, requiriendo
reconsideracién fundamental de protocolos de
evaluacion clinica estandardizados.

Asimismo, la sintesis de evidencia revela que
los trastornos de ansiedad y depresién funcionan
como determinantes causales, no meramente
asociativos, de la mala adherencia terapéutica,
representando un peso invisible que ha sido
sistematicamente subestimado en aproximaciones
clinicas tradicionales. Los resultados convergentes
en distintos paises como el Reino Unido
(17) y Arabia Saudita (23), pese a contextos
culturales vy sistemas sanitarios diferentes,
documentan asociaciones robustas y cuantificadas
entre  sintomatologia  ansioso-depresiva vy
comportamientos de no-adherencia.

Por otro lado, evidencias reveladas en otros

trabajos (17) resulta particularmente reveladora
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al demostrar que la ansiedad y depresion no
solo se correlacionan con mala adherencia, sino
que incrementan el riesgo de exacerbaciones

(IRR=1.46) mediante mecanismos especificos

de mala gestién conductual, sugiriendo vias
fisiopatoldgicas directas entre salud mental y
control del asma. Esta perspectiva se completé
mediante un estudio que cuantificé las relaciones

estandarizados

B=-0.36),

mediante coeficientes beta

(ansiedad B=-0.34, depresion
estableciendo magnitudes de efecto clinicamente
significativas que justifican intervenciones dirigidas
(23).

Por otro

lado, se proporcioné seguridad

crucial sobre los mecanismos mediadores,
demostrando que el miedo a efectos secundarios y
el estigma social explican colectivamente 57.6%
de la varianza en no-adherencia intencional
(24). La convergencia sugiere que las creencias
disfuncionales sobre medicacién, frecuentemente
asociadas a trastornos de ansiedad, constituyen
blancos terapéuticos especificos que requieren
abordaje psicolégico integrado ademas de
educacioén sanitaria tradicional.

revelan

lgualmente, los resultados

disparidades estructurales profundas en los
determinantes y barreras de adherencia segun
el contexto socioecondmico nacional, sugiriendo
gue no existe una solucién Unica universalmente
aplicable para

mejorar el cumplimiento

405 s

terapéutico. En paises de altos ingresos, como en
Suecia (13), Paises Bajos (7), Estados Unidos (21)
y en Singapur (14), los problemas predominantes
incluyen fatiga digital, donde las intervenciones
tecnolégicas pierden efectividad por disminucién
del compromiso a largo plazo, y barreras
financieras relacionadas con co-pagos de seguros o
medicamentos no cubiertos por sistemas de salud
universales.

De igual manera, los contextos de ingresos
bajos y medios evidenciados en Angola (22),
en Sri Lanka (18), en Bangladesh (37) y en
Tanzania (38) enfrentan problematicas mas
fundamentales: técnica inhalatoria incorrecta por
déficits educativos sistematicos, acceso limitado
a combinaciones farmacoldgicas ICS/LABA, vy
ausencia de educacidn basica sobre la naturaleza
cronica del asma. Los odds ratios documentados
para mala técnica inhalatoria (OR=4.08) y uso
inapropiado de corticoides orales (OR=3.68) en
el estudio de Angola sugieren que las barreras en
estos contextos son mas proximales y técnicas que
conductuales o motivacionales.

Esta divergencia tiene implicaciones criticas
para el diseno de intervenciones. Mientras que
en paises de altos ingresos las estrategias deben
enfocarse en sustentabilidad del

compromiso

tecnolégico y abordaje de determinantes
psicosociales complejos, los contextos de recursos

limitados requieren intervenciones mas basicas
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centradas en competencia técnica, acceso
farmacéutico y educacion estructurada sobre
fisiopatologia de la enfermedad. Los resultados
sugieren que el simple seguimiento longitudinal
estructurado, sin tecnologia compleja (18),
produce mejoras sustanciales en estos contextos,
apoyando aproximaciones pragmaticas y costo-

efectivas.

CONCLUSIONES

La adherencia a la terapia inhalada en adultos
con asma sigue siendo baja, pero su medicién
depende drdsticamente del método usado
(objetivo vs. subjetivo). La mejora de la adherencia
requiere un cambio de paradigma: (1) Integrar el
tamizaje de salud mental (ansiedad/depresion)
en la consulta de asma; (2) Utilizar monitoreo
digital cuando sea posible para evitar sesgos de
auto-reporte; y (3) Personalizar las intervenciones
segun si la barrera es intencional (creencias/
miedo) o estructural (costo/acceso), diferenciando

estrategias para contextos de altos y bajos

recursos.
La evidencia sintetizada reveld que la
discrepancia sistematica entre medicién

objetiva y subjetiva no constituye meramente
un problema metodoldgico, sino una limitacién
fundamental que compromete la evaluacion clinica

contemporanea. Los determinantes psicosociales,
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particularmente ansiedad vy depresién, han
emergido como predictoras causales robustos que
requieren abordaje especifico mediante tamizaje
rutinario e intervenciones psicoldgicas integradas.
Las disparidades entre paises de ingresos altos
y bajos sugieren la necesidad de algoritmos
de intervencidn contextualizados, donde las
aproximaciones tecnoldgicas sofisticadas pueden
para contextos de

ser apropiadas recursos

abundantes, mientras que intervenciones
educativas bdsicas y seguimiento estructurado
resultan mds pragmadticas en entornos con
limitaciones econdmicas.

para la

A su vez, las implicaciones

practica clinica incluyen la implementacion
gradual de dispositivos de monitoreo objetivo
cuando sea factible, el desarrollo de protocolos
de tamizaje de salud mental especificamente
dirigidos a pacientes con adherencia subdptima,
y la personalizacién de intervenciones segun
perfiles de barreras individualizados. Para Ia
investigacion futura, se requiere urgentemente
la estandarizacion de métodos de medicidn
de adherencia, el desarrollo de estudios de
implementaciéon costo-efectivos y la evaluacién
de sustentabilidad a largo plazo de intervenciones
digitales emergentes, particularmente en
contextos de recursos limitados donde la evidencia
permanece escasa pero las necesidades son mas

apremiantes.
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