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RESUMEN 

La no adherencia al tratamiento es un problema significativo en pacientes con esquizofrenia 

y trastorno esquizoafectivo. La tasa de no adherencia en la esquizofrenia se sitúa entre 

40-50%. Entre las limitaciones de la literatura se incluye la dificultad para establecer una 

definición conceptual y operativa de no adherencia. Las consecuencias de la no adherencia 

incluyen recaídas, hospitalizaciones, aumento del riesgo de suicidio y aumento de gasto 

económico. 

Desafortunadamente, a pesar de la amplitud de estudios sobre la identificación de factores 

de riesgo asociados a la no adherencia, son pocos los predictores claramente identificados. 

Son factores de riesgo consistentemente asociados a no adherencia el pobre insight, 

actitud negativa hacia el tratamiento, abuso de sustancias y pobre relación terapéutica. 

Existen aún lagunas en la literatura, dificultando las recomendaciones en los clínicos en 

esta área. 

En esta revisión de la literatura de la no adherencia en pacientes con esquizofrenia y 

trastornos esquizoafectivos nos centramos en definición, prevalencia, consecuencias y 

factores de riesgo 
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ABSTRACT 

Medication non-adherence is a particular problem in patients with schizophrenia and 

schizoaffective disorder. Reported non-adherence rates in schizophrenia range between 

40% and 50%. Limitations in the literature include difficulty establishing a conceptual and 

operative definition of non-adherence. Clinical consequences of nonadherence include 

relapse, hospitalizations, greater suicide risk, and poor economic outcomes. Unfortunately, 

despite a wealth of studies seeking to identify factors associated with nonadherence few 

consistent predictors have been determined. Risk factors consistently associated with 

nonadherence are previous nonadherence, poor insight, negative attitude towards 

treatment, substance abuse and poor therapeutic alliance. Several gaps still exist in the 

literature, and it remains difficult to guide clinicians in this vital area. In this review of 

literature of non-adherence in patients with schizophrenia or schizoaffective disorder we 

focused on definition, prevalence, consequences and risk factors. 

 

DEFINICIÓN DE ADHERENCIA Y NO ADHERENCIA 

Definición conceptual 

La adherencia al tratamiento farmacológico es uno de los principales problemas en la 

práctica clínica médica (Osterberg y Blaschke, 2005). Si bien antiguamente se utilizaba el 

término cumplimiento como “el grado en que la conducta de un paciente, en relación con 

la toma de medicamentos, el seguimiento de una dieta o la modificación de hábitos de 

vida, coincide con las instrucciones proporcionadas por el médico o personal sanitario” 

(Haynes, 1979), se prefiere en la actualidad el término adherencia que la OMS ha definido 

como “el grado en que la conducta de un paciente, en relación con la toma de 

medicamentos, el seguimiento de una dieta o la modificación de hábitos de vida, coincide 

con las instrucciones proporcionadas por el médico o personal sanitario, aceptadas de 

mutuo acuerdo” (WHO, 2003). El término adherencia implica la colaboración del paciente 

y se aleja de un modelo paternalista (Acosta, Hernández y Pereira, 2009; Corcóstegui, 

Prieto y Lertxundi, 2007). 

En este texto se utilizará preferentemente el término adherencia. Sin embargo, se utilizará 

también el término cumplimiento, básicamente en todos aquellos contenidos que hagan 

referencia a estudios previos en los que se ha utilizado este término.  
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Definición operativa 

Un importante problema metodológico ha sido la ausencia, hasta hace unos años, de una 

definición conceptual y operativa adecuada de adherencia (Velligan et al., 2006; Kikkert et 

al., 2008; De las Cuevas et al., 2011a), lo que ha determinado una marcada 

heterogeneidad entre los estudios y sus resultados (Velligan et al., 2006; Kikkert et al., 

2008). Se ha planteado también el beneficio de diferenciar la no adherencia completa y la 

parcial (Velligan et al., 2006; Acosta, Ramallo-Fariña y Siris, 2014) o incluso la valoración 

de adherencia como un concepto dimensional (Julius et al., 2009).  

Tradicionalmente el punto de corte que se tomaba para definir adherencia era variable 

(oscilaba entre el 50 y el 90%), así como el tiempo durante el cual se consideraba un 

período sin tratamiento (Velligan et al., 2006).  Algunos autores consideraron el corte en 

75% (Buchanan et al., 1992) y otros en 85% (Kane et al., 2003; Roca et al., 2007). A 

partir del consenso de expertos el punto de corte de adherencia se establece en mayor o 

igual al 80% de la toma del tratamiento, lo que ha favorecido la homogeneidad entre los 

diferentes estudios sobre adherencia en pacientes con trastorno mental grave, desde 

entonces (Velligan et al., 2009). 

Prevalencia de la adherencia / no adherencia al tratamiento antipsicótico 

Se han señalado altas tasas de no adherencia en las diferentes enfermedades somáticas 

(Kripalani, Yao, y Haynes, 2007) y en los trastornos mentales (Llorca et al., 2008). En la 

esquizofrenia la prevalencia puede ser mayor que en enfermedades no psiquiátricas (Kane, 

Kishimoto, y Correll, 2013a). Las tasas de adherencia al tratamiento antipsicótico en la 

esquizofrenia se sitúan entre el 40-50% (Lacro et al., 2002; Velligan et al., 2009).  

La tasa de no adherencia varía con el seguimiento y puede aumentar tras el alta 

hospitalaria (Kane et al., 1985). Cifras bajas se obtienen en el estudio de Olfson et al. 

(2000) con un 19,2% de no adherencia a los tres meses, en ambos casos con un método 

único de medida, aumentando en otros estudios de mayor duración. Al menos el 50% de 

los pacientes serán cumplidores parciales o no cumplidores al año del ingreso, llegando al 

75% a los dos años (Weiden y Zygmunt., 1997). Kamali et al. (2006) encuentran que un 

tercio de los pacientes ingresados por primer episodio de esquizofrenia era no adherente 

a los seis meses de seguimiento.  
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Linden et al. (2001) hallan cifras similares en pacientes con esquizofrenia en seguimiento 

ambulatorio, donde hasta el 34,4% abandonan en dos años el programa de tratamiento 

del antipsicótico (en el que incluyen seguimiento terapéutico). El estudio CATIE encontró 

que 74% de los pacientes abandonan el tratamiento antes de los 18 meses (Lieberman et 

al., 2005).  

Además de la ausencia previa de una definición de adherencia, tal y como se ha 

mencionado, la mayor limitación en los estudios de prevalencia de adherencia ha sido la 

falta de un método validado de evaluación (Byerly et al., 2005b; Byerly, Nakonezny y 

Lescouflair, 2007), variando la prevalencia dependiendo de los distintos métodos de 

medición (Velligan et al., 2009). En revisiones de la literatura, el rango de no adherencia 

en la esquizofrenia era amplio debido a diferentes tipos de medida, oscilando entre el 20-

72% (Julius, Novitsky y Dubin, 2009) y 47-95% (Sendt, Tracy, y Bhattacharyya, 2015). 

En una reciente revisión sistemática que valora la adherencia en pacientes del espectro de 

la esquizofrenia y trastorno bipolar, encuentran tasas más limitadas según el metodo de 

medición de la adherencia, donde el 66% de los estudios utilizan métodos subjetivos para 

medir la adherencia (encontrando tasas de adherencia de 34-80%), un 16% utilizan 

métodos subjetivos y objetivos (con tasas de adherencia de 60-81%) y solo un estudio 

utiliza únicamente métodos objetivos (con tasa media de adherencia de 65,5%) (García et 

al., 2016). La tasa de adherencia es más limitada en los estudios con métodos objetivos, 

como con dispositivos MEMS (Medication Event Monitoring System) (Yaegashi et al., 2020), 

donde alcanza 60-85% el primer mes tras el alta, bajando a menos de 55% a los 3 y 6 

meses (Diaz et al., 2001; Byerly et al., 2005b; Remignton et al., 2007) e incluso inferior 

en otros estudios, con una media de 37,3% los primeros seis meses y tendencia a disminuir 

(Misdrahi et al., 2017). Geretsegger et al. (2019) realizan un estudio de adherencia a 

través de medición del tratamiento en plasma de todos los pacientes que ingresan, 

independientemente del diagnóstico, encontrando que dos tercios de los pacientes con 

esquizofrenia tienen menos tratamiento de lo que corresponde según lo pautado. 

Por tanto, las altas tasas de incumplimiento y el hecho de que se trate de un factor 

potencialmente prevenible (Kane, 2007), determinan que el estudio del incumplimiento en 

la esquizofrenia sea un objetivo prioritario en psiquiatría, tanto de los factores de riesgo 

como de la efectividad de las intervenciones para reducirlo (Acosta, Hernández y Pereira, 

2009). 
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Consecuencias de la no adherencia 

Entre las consecuencias más destacables de no adherencia en la esquizofrenia se 

encuentran el empeoramiento clínico (Kane, 2007), las recaídas (Linden y Chaskel, 1981; 

Kane, 1985; Weiden y Olfson, 1995; Lacro, 2002; Robinson et al., 2002; Weiden et al., 

2004; Leucht y Heres, 2006; Julius, Novitsky y Dubin, 2009; Masand et al., 2009; Higashi, 

et al., 2013), las hospitalizaciones (Weiden, 1995, 2004; Díaz et al., 2001; Raynor, et al., 

2001; Valenstein et al., 2002; Rittmannsberger et al., 2004; Knapp et al.,  2004; Gilmer 

et al., 2004; Ascher-Svanum, et al., 2006a; Novick et al., 2010; Caseiro et al., 2012; 

Higashi et al., 2013; Roberto et al., 2017; Andrews et al., 2017), mayor estancia media 

(Robinson et al., 2002; Leucht y Heres., 2006), mayor número de urgencias psiquiátricas 

(Ascher-Svanum et al., 2006b; Desai y Nayak, 2019), mayor consumo de tóxicos (Ascher-

Svanum et al., 2006a;2006b), agresividad y problemas legales asociados (Ascher-Svanum 

et al., 2006b), peor funcionamiento cognitivo (Ascher-Svanum et al., 2006a; Montes et 

al., 2013; Roberto et al., 2017), mayor discapacidad (Sun et al., 2018), peor pronóstico 

en general (Keith y Kane, 2003; Byerly, Nakonezny y Lescouflair, 2007; Llorca, 2008; 

Barkhof, et al., 2012; Novick et al., 2010; Haddad, Brain y Scott, 2014; Phan, 2016),  baja 

calidad de vida (Lacro et al., 2002; Coldham, Addington y Addington, 2002; Hayhurst et 

al., 2014), aumento de las resistencias a los antipsicóticos (Perkins et al., 2008), aumento 

del riesgo de suicidio (Hawton et al., 2005; Leucht y Heres, 2006; Byerly, Nakonezny y 

Lescouflair, 2007; Llorca, 2008; Novick et al., 2010; Haddad, Brain y Scott, 2014; Higashi 

et al., 2013) y aumento de mortalidad en general (Tiihonen et al., 2011). 

Algunas de las consecuencias nombradas previamente requieren la exposición de una serie 

de aspectos de consideración. En la esquizofrenia, el predictor más importante de recaída 

es la no adherencia (Fenton, Blyler, y Heinssen, 1997; Fleischhacker et al., 2003; Weiden 

et al., 2004; Byerly et al., 2007). El riesgo de recaída psicótica se multiplica por cinco a 

los cinco años en pacientes con esquizofrenia y trastorno esquizoafectivo no adherentes 

(Robinson et al., 1999). La tasa de hospitalización psiquiátrica aumenta en pacientes no 

adherentes (35%) o parcialmente adherentes (24%), respecto los adherentes (14%) con 

mayor riesgo a mayor número de días sin tratamiento (Gilmer et al., 2004; Weiden et al., 

2004). En el 58,6 % de los pacientes con esquizofrenia o trastorno esquizoafectivo 

ingresados en Unidades de agudos la razón principal del ingreso es la no adherencia al 

tratamiento (San et al., 2013).  
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En relación con la resistencia, Takeuchi et al. (2019) hallaron incluso una peor respuesta 

al mismo antipsicótico tras recaída en pacientes con esquizofrenia y trastorno 

esquizoafectivo.  

En relación con las consecuencias económicas, muchos estudios apoyan el aumento en 

general del gasto sanitario en pacientes no adherentes (Weiden y Olfson, 1995; Thieda et 

al., 2003; Gilmer et al., 2004; Knapp et al., 2004; Byerly, Nakonezny y Lescouflair, 2007; 

Sun et al., 2018; Novick et al., 2010; Barkhof et al., 2012; Dilla et al., 2013; Roberto et 

al., 2017; Desai et al., 2019). Por otro lado, un ensayo clínico encuentra que los costes de 

los servicios comunitarios y sociales de los pacientes no adherentes son menores (King et 

al., 2014) y también un metanálisis informa que el gasto de la hospitalización generada 

por no adherencia podría compensarse por el no generado por el consumo del fármaco 

(Pennington y McCrone, 2018). En este sentido, Gilmer et al. (2004) aseguran que los 

costes sanitarios son mayores en pacientes no adherentes y los de farmacia superiores en 

adherentes. En estos estudios no se tienen en cuenta otros gastos indirectos como los 

generados por deterioro funcional. Se ha considerado que un 40% del gasto generado por 

el tratamiento de las personas con esquizofrenia se debe al incumplimiento (Byerly, 

Nakonezny y Lescouflair, 2007). 

 

FACTORES DE RIESGO DE NO ADHERENCIA 

Revisión global 

En este apartado se expone una revisión de los factores de riesgo de la no adherencia 

hallados hasta la actualidad, así como del grado de solidez de tales hallazgos. Estos 

factores se ofrecen contextualizados en una de las clasificaciones más utilizadas, en aras 

de mayor claridad expositiva.   

El conocimiento de los factores de riesgo es una estrategia básica para poder realizar 

intervenciones adecuadas encaminadas a reducir la no adherencia (Hugtenburg et al., 

2013; Haddad, Brain y Scott, 2014).  

Clásicamente los factores se dividen en: relacionados con el paciente, con el médico, con 

el tratamiento y con el entorno (Acosta, Hernández y Pereira, 2009; Corcóstegui, Prieto y 

Lertxundi, 2007).  
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Se trata simplemente de una clasificación académica y conceptual, ya que en la práctica 

clínica un paciente puede presentar varios factores (Fleischhacker et al., 2003). Anexo 1  

Factores relacionados con el paciente 

En relación con los factores sociodemográficos, varios estudios consideran que son los 

menos consistentes en relación con su influencia sobre la adherencia (Lacro et al., 2002; 

Acosta et al., 2009; Sendt, Tracy y Bhattacharyya, 2015). Velligan et al. (2009) han 

señalado un patrón de paciente no adherente a antipsicóticos como varón, joven y de bajo 

nivel socioeconómico. Algunos estudios apoyan el predominio masculino entre los no 

adherentes (Fleischhacker et al., 2003; Nosé, Barbui y Tansella, 2003; Byerly, Nakonezny 

y Lescouflair, 2007; Morken et al., 2007; Tan et al., 2018), aunque no todos (Lacro et al., 

2002; Remington et al., 2007; Acosta el al., 2009), incluso alguno ha hallado una menor 

adherencia en mujeres (Stentzel et al., 2018). Existen estudios que hallan un predominio 

de no adherencia en jóvenes (Coldham, Addington y Addington, 2002; Hui et al., 2006b; 

García et al., 2016) pero este hallazgo no se encuentra en otros estudios que utilizan MEMS 

(Linden et al., 2001; Valenstein et al., 2004; Remington et al., 2007; Acosta el al., 2009). 

No existe consenso en relación con las dificultades económicas como factor de riesgo 

(Fleischhacker et al., 2003), aunque hay estudios que señalan tal asociación (García et al., 

2016; Wang et al., 2016; Ahmad, Khalily, y Hallahan, 2017). Aunque existe algún estudio 

que relaciona mejor adherencia con la religión, en general no se considera un factor de 

riesgo consolidado (Gearing et al., 2011), tal y como ocurre con la etnia (Valenstein et al., 

2004; Byerly, Nakonezny y Lescouflair, 2007; Perkins et al., 2008; García et al., 2016). 

No parece considerarse el estado civil como factor de riesgo (Remington et al., 2007; 

Acosta el al., 2009) aunque algún estudio ha hallado mejor adherencia en pacientes 

casados (Rabinovitch et al., 2009). Tampoco hay acuerdo en relación con peor nivel 

educativo en paciente no adherentes (Linden et al., 2001; Acosta el al., 2009), aunque es 

apoyado por varios estudios (Cuffel et al., 1996; Robinson et al., 2002; Hudson et al., 

2004; Byerly, Nakonezny y Lescouflair, 2007; Perkins et al., 2008; Llorca, 2008; Bodén et 

al., 2011; García et al., 2016).   

En relación con los factores de riesgo relacionados con la enfermedad, el más destacable 

es el deficiente insight. Es un factor de riesgo avalado por múltiples estudios (Olfson et al., 

2000; Lacro et al., 2002; Nosé, Barbui y Tansella, 2003; Coldham, Addington y Addington,  
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2002; Rittmannsberger et al., 2004; Byerly et al., 2005b; Kamali et al., 2006; Ascher-

svanum et al., 2006a; Perkins et al., 2008; Llorca, 2008; Velligan et al., 2009; Acosta et 

al., 2009; Goff, Hill y Freudenreich, 2010; Novick et al., 2010; Baloush-Kleinman et al., 

2011; Staring et al., 2011 Higashi et al., 2013; Staring et al., 2013; Vanderwaal et al., 

2015; Sendt, Tracy y Bhattacharyya, 2015; Tham et al., 2016; García et al., 2016; Ahmad, 

Khalily y Hallahan, 2017; Velligan et al., 2017), aunque no por todos (Linden et al., 2001; 

Remington et al., 2007). En el consenso de expertos se ha considerado el insight como 

uno de los factores de riesgo que más contribuye a la falta de adherencia (Velligan et al., 

2009).  

El incumplimiento previo es también un factor consistentemente asociado a la no 

adherencia (Lacro et al., 2002; Ascher-Svanum et al., 2006a; Velligan et al., 2009; Novick 

et al., 2010). 

En relación con la sintomatología de la enfermedad, hay estudios que apoyan la asociación 

de ideas de perjuicio, persecución y grandeza a la no adherencia al tratamiento (Coldham, 

Addington y Addington, 2002; Fleischhacker et al., 2003; Nosé, Barbui y Tansella, 2003; 

Kamali et al., 2006; Janssen et al., 2006; Remington et al., 2007; Velligan et al., 2009; 

García et al., 2016). La gravedad se ha asociado con la no adherencia (Hudson et al., 2004; 

Yang et al., 2012; Tessier et al., 2017), pero no en todos los estudios (Linden et al., 2001; 

Lacro et al., 2002). Por su parte, la sintomatología negativa puede afectar a la capacidad 

del paciente para ser cumplidor (Janssen et al., 2006; Rodríguez Chamorro et al., 2008), 

aunque otros estudios encuentran que los pacientes adherentes tienen más síntomas 

negativos (Rettenbacher et al., 2004). Pese a estas aparentes contradicciones, el consenso 

de expertos considera que los síntomas negativos pueden afectar a la adherencia (Velligan 

et al., 2009). También hay estudios que señalan una influencia negativa de clínica 

depresiva (Perkins et al., 2008; García et al., 2016) y de la hostilidad en la adherencia 

(Janssen et al., 2006; Novick et al., 2010; Gabriel et al., 2017).  

Entre los factores clínicos generales asociados a la no adherencia, tiene relevancia el 

consumo de tóxicos, con numerosos estudios que lo avalan (Lacro et al., 2002; Coldham, 

Addington y Addington, 2002; Nosé, Barbui y Tansella, 2003; Fleischhacker et al., 2003; 

Hudson et al., 2004; Rittmannsberger et al., 2004; Kamali et al., 2006; Janssen et al., 

2006; Ascher-svanum et al., 2006a; 2006b; Perkins et al., 2008; Novick et al., 2010; 

Higashi et al., 2013; García et al., 2016; Gabriel et al., 2017; Ahmad, Khalily y Hallahan, 

2017; Velligan et al., 2017).   
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Sin embargo, existen otros estudios, realizados con MEMS, que no hallan tal asociación 

(Remington et al., 2007; Acosta et al., 2009). 

La posible asociación entre el tiempo de evolución y la no adherencia es aún controvertida, 

con estudios que hallan asociación con un mayor tiempo de evolución (Remington et al., 

2007), otros con menor duración de la enfermedad (Lacro et al., 2002; Hui et al., 2006a; 

García et al., 2016), y otros en los que no se halla asociación (Acosta et al., 2009). 

Factores relacionados con el entorno 

Entre los factores asociados con el entorno, se ha hallado asociación de la no adherencia 

con la dificultad de acceso a los servicios sanitarios (Perkins et al., 2002) y a las recetas 

(Bodén et al., 2011). Muchos estudios relacionan la adherencia con el apoyo familiar y 

social (Roberts, 1985; Coldham, Addington y Addington, 2002; Hudson et al., 2006; 

Perkins et al., 2008; Karve et al., 2009; Rabinovitch et al., 2009; Baloush-Kleinman et al., 

2011; Velligan et al., 2009; 2017; Tan et al., 2018) y vivir con familiares (Gilmer et al., 

2004), aunque no todos los estudios lo apoyan (Verdoux et al., 2000; Rittmannsberger et 

al., 2014). Además, la convivencia puede ser un factor de riesgo si las relaciones son 

estresantes (Fleischhacker et al., 2003). También se ha puesto en relación la percepción 

negativa de la enfermedad por parte del entorno con la no adherencia (Fleischhacker et 

al., 2003) y con el estigma (Hudson et al., 2004; Hui et al., 2006a; Staring et al., 2009; 

Brain et al., 2014). 

Factores relacionados con los profesionales sanitarios 

Existen estudios que vinculan la falta de adherencia con cuestiones relacionadas con el 

médico. Algunos estudios hallan asociación entre la deficiente relación terapéutica y la no 

adherencia (Lacro et al., 2002; Löffler et al., 2003; Rittmannsberger et al., 2004; Weiden 

et al., 2004; Byerly, Nakonezny y Lescouflair, 2007; Llorca, 2008; Velligan et al., 2009; 

Miller et al., 2009; Novick et al., 2010; Baloush-Kleinman et al., 2011; Sendt et al., 2015; 

García et al., 2016; Tessier et al., 2017). Los pacientes con adherencia tienen mayor 

confianza en sus médicos (Linden et al., 2001). La “buena relación con su médico” fue uno 

de los factores más importantes asociados a la adherencia cuando se estudian los aspectos 

subjetivos hacia la medicación de pacientes con esquizofrenia (Löffler et al., 2003). Otros 

factores asociados a la no adherencia han sido una baja frecuencia del contacto terapéutico 

(Rittmannsberger et al., 2004), y la deficiente planificación del alta hospitalaria (Lacro et 

al., 2002). 
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Factores relacionados con el tratamiento 

Uno de los factores de riesgo de falta de adherencia más estudiado es la presencia de 

efectos adversos del tratamiento. La presencia de efectos adversos del tratamiento 

farmacológico se ha hallado como factor de riesgo de la no adherencia en múltiples estudios 

(Buchanan et al., 1992; Adams y Howe, 1993; Linden et al., 2001; Löffler et al., 2003; 

Hudson et al., 2004; Rettenbacher et al., 2004; Karow et al., 2007; Perkins et al., 2008; 

Velligan et al., 2009; Dibonaventura et al., 2012; García et al., 2016; Ahmad, Khalily y 

Hallahan, 2017; Velligan et al., 2017), así como la inadecuada eficacia del tratamiento 

(Byerly, Nakonezny y Lescouflair, 2007; Perkins et al., 2008; Llorca, 2008; Velligan et al., 

2009; Barkhof et al., 2012; Haddad, Brain y Scott, 2014). Por otro lado, hay autores que 

señalan que se puede producir un aumento de efectos adversos en pacientes adherentes 

(Linden et al., 2001; Rettembacher et al., 2004) y que las experiencias subjetivas de 

secundarismos pueden ser más importantes en la adherencia que la severidad de los 

efectos adversos (Lacro et al., 2002). El consenso de expertos consideró la preocupación 

del paciente sobre efectos adversos como un factor importante en la adherencia (Velligan 

et al., 2009). 

En muchos estudios se ha tratado de dilucidar la posible asociación de la no adherencia 

con el tipo, frecuencia y/o dosis, y vía de administración del antipsicótico (Linden et al., 

1981; Linden et al., 2001; Lacro et al., 2002; Valenstein et al., 2004; Lieberman et al., 

2005; Osterberg y Blaschke, 2005; Janssen et al., 2006; Kamali et al., 2006; Byerly, 

Nakonezny y Lescouflair, 2007; Kane et al., 2007; Llorca, 2008; Velligan et al., 2009; 

Acosta et al., 2009; Baloush-Kleinman et al., 2011; Kaplan, Casoy y Zummo, 2013; Tham 

et al., 2016; Kishimoto et al., 2017; 2018; Shafrin et al., 2017; Maestri, et al., 2018; 

Lertxundi et al., 2018).  No hay consenso respecto a que exista mayor adherencia con 

antipsicóticos atípicos respecto a los clásicos (Lacro et al., 2002; Byerly, Nakonezny y 

Lescouflair, 2007). En relación con las fórmulas depot / Inyectables de larga duración (ILD) 

respecto a la oral, la mayoría de estudios hallan una mayor adherencia para los primeros 

(Burton et al., 2005; Kane et al., 2007; Acosta et al., 2009). La no adherencia se ha 

asociado con una mayor complejidad de la pauta de tratamiento en algunos estudios (Lacro 

et al., 2002; Fleischhacker et al., 2003; Burton et al., 2005; Yaegashi et al., 2020), pero 

no en todos (Remington et al., 2007; Acosta et al., 2009). La mayor duración del ingreso 

previo (Bodén et al., 2011), así como la involuntariedad del ingreso (Janssen et al., 2006) 

se han asociado con la no adherencia. 
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En síntesis, teniendo en consideración especial las revisiones sistemáticas y los estudios 

de mayor relevancia, los factores más consistentemente asociados con la no adherencia 

han sido el deficiente insight (Lacro et al., 2002; Nosé, Barbui y Tansella, 2003; Higashi et 

al., 2013; Sendt, Tracy y Bhattacharyya, 2015; Tham et al., 2016; Velligan et al., 2017), 

el consumo de tóxicos (Lacro et al., 2002; Nosé, Barbui y Tansella, 2003; Higashi et al., 

2013; Velligan et al., 2017), el incumplimiento previo (Lacro et al., 2002; Tham et al., 

2016; García et al., 2016), las creencias negativas sobre la enfermedad y las actitudes 

negativas hacia la enfermedad (Higashi et al., 2013; Sendt, Tracy y Bhattacharyya, 2015; 

Tham et al., 2016; García et al., 2016), la deficiente relación terapéutica (Lacro et al., 

2002; Sendt et al., 2015), la gravedad de los síntomas (Nosé, Barbui y Tansella, 2003; 

García et al., 2016) y los efectos adversos de los fármacos (García et al., 2016; Velligan 

et al., 2017). 
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