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Durante los Ultimos afios hemos asistido a unos
avances notables en el campo del tratamiento
de la infeccién por VIH/sida, que han supuesto
un incremento marcado de la supervivencia, una
mejoria de la calidad de vida de las personas
con dicha infeccién y una disminuciéon de las
multiples complicaciones que se asocian a la
misma. En definitiva, la infeccion por VIH/sida
se ha convertido en una enfermedad infecciosa
crénica susceptible de tratamiento. Estos bene-
ficios se han debido a la introduccién de nuevos
farmacos antirretrovirales, los cuales se emplean
mediante terapias de combinacion que poseen
una notable potencia inhibitoria de la replicacién
viral, los denominados “tratamientos antiretro-
virales de gran actividad” (TARGA)!2. Tales avan-
ces han ido ligados simultdneamente a un cono-
cimiento detallado de la dindmica de replicacién
del VIH; en este sentido, el empleo en la practi-
ca asistencial de la Ilamada “carga viral
plasmatica” —cantidad de virus presente en la
sangre-, es un buen ejemplo de innovacion ana-
litica aplicada al objetivo de conocer en qué grado
se consigue una supresion profunda y duradera
de la replicacion del VIH.

Al hablar del tratamiento de la infeccion por VIH,
un componente imprescindible para ser tenido en
cuenta es el de las “resistencias a los
antirretrovirales”, es decir, la capacidad del pro-
pio virus de ser menos susceptible a la accién de
estos farmacos®*. La aparicion de resistencias
frente a los antimicrobianos es un fenémeno bio-
l6gico bien conocido de la patologia infecciosa
del hombre, y el VIH no es una excepcion a este
fendmeno, ya que es un virus capaz de desarrollar
resistencias frente a todos los antirretrovirales de-
sarrollados hasta la actualidad, caracterizandose
este virus, incluso, por una notable heterogenei-
dad genética cuando su poblacién viral es some-
tida a los procesos evolutivos de mutacién, com-
peticion y supervivencia de los genomas mejor

adaptados a cualquier presion selectiva, entre
ellas, el empleo de los farmacos anti-VIH. Para
que el fin aludido de conseguir una inhibicion efec-
tiva y mantenida de la replicacién viral se consi-
ga, es imprescindible un cumplimiento estricto
del tratamiento®¢. De esta forma introducimos un
elemento clave de la aproximacion integrada de
la terapia actual frente al VIH, cuyos componen-
tes conceptuales son cuatro: el uso de
antirretrovirales en combinaciones de gran efica-
cia, la monitorizacién de la efectividad del trata-
miento mediante el seguimiento de la carga viral,
la minimizacion del riesgo de desarrollo de resis-
tencias, y la potenciacion de la adherencia a los
farmacos.

La aplicacién de los TARGA tiene obviamente sus
limitaciones, pues en unos porcentajes variables,
que oscilan ampliamente entre un 25% y un 40%,
no logran la meta de la supresion de la replicacion
viral, definido esencialmente este fracaso del tra-
tamiento por la presencia de carga viral detectable
en la sangre. El fracaso terapéutico es un feno-
meno complejo y multifactorial; muy brevemen-
te, hay diversas variables asociadas al fracaso
virolégico o a una peor respuesta a la terapia anti-
VIH, entre ellos la existencia de terapias anterio-
res suboptimas, desarrollo de resistencias, pro-
blemas farmacocinéticos, la cuantia de la carga
viral al inicio del tratamiento, el estadio de la
infeccion por VIH, la patogenicidad de la cepa
infectante, y uno muy importante, que destaca-
mos en este editorial, la adherencia al tratamien-
to37. La mala adherencia a los antirretrovirales
tiene implicaciones a tres niveles, uno individual,
ya que su presencia limita marcadamente los be-
neficios terapéuticos y favorece la aparicion de
resistencias en cada caso tratado, otro a nivel de
la comunidad, ya que los virus resistentes pueden
transmitirse por todas las vias de contagio de la
infeccion, y finalmente, las implicaciones econd-
micas, pues un empleo inadecuado de estos me-
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dicamentos conlleva un gasto claramente
ineficiente.

El término “cumplimiento” se ha utilizado tradi-
cionalmente para referirnos a que un paciente toma
correctamente la medicacion, que sigue fielmen-
te las indicaciones u “6rdenes” terapéuticas. En
la actualidad, y especialmente en el entorno
asistencial de la infeccién por VIH, se estéa intro-
duciendo el término “adherencia”, en el sentido
de que éste implica un papel méas activo del pa-
ciente, con una actitud positiva y un compromiso
del mismo en la decision de iniciar y mantener un
tratamiento antirretroviral, en sus varios aspec-
tos: la toma de la medicacion con la frecuencia
prescrita, a las dosis correctas y en una relacién
adecuada con las comidas®®. En la literatura mé-
dica esta bastante bien analizado el problema de
la adherencia terapéutica en diversas patologias
que requieren terapias a largo plazo, tal como de
hecho es, hoy en dia, el tratamiento de la infec-
cién por VIH. Asi se conocen los porcentajes de
cumplimentacion de los tratamientos hipotensores,
antituberculosos, hipolipemiantes, etc., y de la
misma manera se esta estudiando e investigando,
de forma bastante exhaustiva, este tema en rela-
cién con los medicamentos anti-VIH.

Los factores que influyen en la adherencia a los
antirretrovirales -y a los medicamentos, en general-
son multiples, y esquematicamente se dividen en los
siguientes®#10:

1.Los relacionados con el individuo infectado
por el VIH, tales como sus caracteristicas
de edad, sexo, formacién y nivel cultural,
entorno familiar y social (apoyo de parien-
tes o allegados), destacando las actitudes y
valores del paciente en relacién con la pro-
pia infeccion por VIH.

2.Los debidos a la enfermedad en si misma, tales
como su historia natural y su pronéstico.

3.Los propios del tratamiento antirretroviral:
el nimero de farmacos empleados en cada
caso, sus posologias y efectos adversos, la
interferencia de la toma de la medicacion
con los habitos diarios de cada individuo,
etc.

4.Los relacionados con el equipo asistencial,
destacando las peculiaridades de los mé-
dicos (motivacion, empatia, conocimien-
to, experiencia, etc.), y el papel de la en-
fermeria y de los farmacéuticos que parti-
cipan o pueden ser participes del proceso
asistencial.

Hay algunos aspectos claves que merecen la pena
comentar, aunque sea brevemente, en relacién con
la adherencia a los antirretrovirales, ya que son ele-
mentos conceptuales a destacar sobre el conocimien-
to de este tema:

1.Los sistemas de evaluaciéon de la adhe-
rencia son bastantes incompletos y es pre-
ciso que haya una buena investigacién
sobre los métodos indirectos y los direc-
tos asi como de elaboracién y validacion
de cuestionarios que sean sencillos y rigu-
r05055,8,11,12'

2.Esta relativamente bien establecido la aso-
ciacién entre el grado de adherencia y la cuan-
tia del beneficio terapéutico objetivado por la
carga viral, o dicho de otra manera, la mayor
o menor adherencia constituye un buen
predictor de mejor o peor respuesta, un dato
obtenido en ensayos clinicos y en estudios de
cohortes, aunque la informacion sobre el be-
neficio expresado mediante variables clinicas
es minimo!3-16,

3.El grado de adherencia a los antirre-
trovirales es bastante variado segtn se ob-
serva en la literatura -un hecho también
influido por la diversidad comentada de los
sistemas de analisis de la adherencia- y
corroborado por diversos estudios espafo-
les?’-20, Precisamente esta limitacién
metodolégica ha dificultado el establecer
un “umbral” o nivel minimo de adherencia
para conseguir un buen control virolégico;
sin embargo, si parece claro que se debe
ser muy exigente en el cumplimiento del
tratamiento para asegurar una carga viral
indetectable de forma duradera'®?!,

4.Hay intervenciones efectivas que potencian la
adherencia, es decir, es posible intervenir y
optimizar el beneficio clinico, virologico e
inmunolégico propio de la terapia anti-VIH, y
ello va ligado a la identificacion de algunas de
las variables que pueden asociarse con una
mala adherencia®®21-24,

Hay toda una serie de intervenciones para mejo-
rar la adherencia, entre ellas las medidas propias
del encuentro médico-paciente, en relaciéon con
la prescripcién de los antirretrovirales (informa-
cion detallada, consejo personalizado, estimulo
del compromiso de cada paciente, adaptacion de
unos tratamiento complejos a la vida cotidiana
de cada caso, accesibilidad para la atencion y
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consultas de dudas y efectos adversos, empleo de
hojas de seguimiento del tratamiento y de folle-
tos sencillos con dibujos de los medicamentos,
uso de pastilleros, revision sistematica de la ad-
herencia en cada consulta de seguimiento, etc.),
con la participacién potenciadora de otros profe-
sionales sanitarios en relacion con la dispensacion
y soporte continuado (equipo de enfermeria, far-
macéuticos hospitalarios, psicélogos si hay
transtornos concomitantes, etc). Hay otras es-
trategias pertenecientes al entorno familiar y so-
cial del paciente (participacién de sus familiares
y allegados para asegurar un seguimiento correc-
to, resolucién de problemas laborales, apoyo so-
cial, etc.) y a las peculiaridades personales de
cada caso (drogodependencia, motivaciéon para
seguir un tratamiento, etc.). En un estudio espa-
fiol, denominado “Pacta” (programa de apoyo al
cumplimiento del tratamiento), realizado mediante
encuestas a pacientes y a médicos, se ha obser-
vado que tanto unos como otros consideraban que
la medida mas importante era facilitar al maximo
las pautas posoloégicas, una tarea que debiera ser
prioritaria para la industria farmacéutica de los
antirretrovirales?®. Sélo a modo ilustrativo de al-
gunas iniciativas espafolas sobre este asunto,
obviamente no exhaustivo, podemos comentar
algunas estrategias facilitadoras y educativas
como son un video realizado por el Plan de Pre-
vencién y Control del Sida del Pais Vasco, unos
Prospectos Comprensibles (“Procom”) elabora-
dos por la Fundacion para la Formacién e Infor-
macion sobre Tratamiento en el VIH/sida (FIT),
los folletos editados por organizaciones no gu-
bernamentales (por ejemplo, por FASE), los im-
presos ilustrados por parte de muchos servicios
de farmacia hospitalaria para el seguimiento de
la medicacién, una agenda para los pacientes
(con diverso material educativo) elaborada por
el Plan del Sida de la Comunidad Valenciana, o
un manual (también para los pacientes) elabo-
rado en el hospital Ramén y Cajal.

El reconocimiento de que la adherencia al trata-
miento antirretroviral es un aspecto capital de la
practica clinica llevo a la Secretaria del PNS a la
constituciéon en 1998 de un grupo de trabajo que
revisase el tema y estableciese una serie de reco-
mendaciones para evaluar y mejorar la adheren-
cia a esta terapia, que supuso en ese mismo ano
un gasto para el Estado de unos 36.000 millones
de pesetas. Este grupo de expertos confluyd con
otros asesores de la Sociedad Espafola de Far-
macia Hospitalaria y del Grupo de Estudio de Sida
de la Sociedad Espafnola de Enfermedades Infec-

ciosas y Microbiologia Clinica, y en abril de 1999
se publicé un documento conjunto denominado
“Recomendaciones para mejorar la adherencia al
tratamiento antirretroviral”, que se edité por di-
versas vias (revistas y paginas web)82627, En este
documento se ha revisado con detalle la serie de
factores que influyen sobre la adherencia, sus sis-
temas de evaluacion, etc.. Paralelamente la SPNS,
en colaboracién con el Insalud, y con el apoyo de
las dos sociedades cientificas citadas y de la So-
ciedad Espanola Interdisciplinar del Sida, ha pu-
blicado unos carteles y folletos que con el titulo
de “Hazlo bien, si estas con un tratamiento fren-
te al VIH, tienes mucho que ganar”, que consti-
tuyen un material divulgativo de educacion, de
apoyo para la labor de los profesionales sanita-
rios, para los propios pacientes, para las ONG y
las instituciones sanitarias. La SPNS no estima
que el reto de la adherencia deba circunscribirse
a los antirretrovirales, pues otros fArmacos, como
los antituberculosos, deben considerarse desde la
misma perspectiva, y en este sentido han de po-
tenciarse los programas de tratamiento supervi-
sados en muchos pacientes coinfectados por el
VIH y M. tuberculosis®®. Pero la adherencia no
es s6lo un tema ligado a los medicamentos, sino
que debe ampliarse conceptualmente a las medi-
das preventivas, sea la vacuna frente al virus de
la hepatitis B o la prevencién de la propia infec-
cion por VIH, por ejemplo, la adherencia al con-
dén en las relaciones sexuales de riesgo, y como
tal hay que abordarlo sistematicamente en las
consultas?®.

La SPNS también considera que la adherencia
terapéutica constituye un apartado importante
de la investigacion clinica sobre la infeccion por
VIH/sida. Por ello, y en el contexto de las activi-
dades de la Fundacion para la Investigacién y la
Prevencién del Sida en Espafa (FIPSE), se ha
priorizado dicho tema. Esta fundacion esta fi-
nanciando cuatro proyectos aprobados en la con-
vocatoria de 1999 que, considerados en con-
junto, esperamos aporten una valiosa informa-
cion cientifica en cuanto la evaluacién de méto-
dos indirectos y directos sobre adherencia a los
antirretrovirales, la elaboracién y validacion de
cuestionarios, y sobre el impacto de las diver-
sas intervenciones que la potencien.

Hoy por hoy, el hecho de comenzar un tratamiento
antirretroviral implica un compromiso indefinido de
su realizacién®®. Existen, por ello, multiples retos
relacionados con la adherencia terapéutica, los cua-
les pueden, esquematicamente, agruparse en dos
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apartados, unos estan ligados a la identificacion de los
factores predictores de adherencia y a los sistemas de
evaluacion de la misma, y otros se refieren a las mul-
tiples estrategias de intervencién que pueden
potenciarla. Frente a un problema multifactorial no
hay soluciones simplistas. Todos debemos implicar-
nos en su abordaje ya que todos tenemos tareas
pendientes: los propios pacientes y la comunidad a
través de las ONG, los médicos, ATS y farmacéuti-
cos que participan en el proceso asistencial y sus
sociedades cientificas, los laboratorios de la indus-
tria farmacéutica que investigan y comercializan los
farmacos anti-VIH, y las administraciones sanitarias.
El esfuerzo sinérgico de todos los agentes implica-
dos facilitaréd que el beneficio potencial de los actua-
les antirretrovirales sea el maximo posible para los
pacientes con infeccién por VIH.
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