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I.  INTRODUCCION.

A. Alcance y Objetivos

En el afio 1999'2, el Plan Nacional sobre el sida (PNS), la Sociedad Espafiola de
Farmacia Hospitalaria (SEFH) y el Grupo de Estudio del SIDA (GeSIDA), publicaron
por primera vez una serie de recomendaciones para mejorar la adherencia que fueron
actualizadas en 2004% y 2008*. La adherencia al tratamiento sigue siendo foco de
atencion de profesionales sanitarios e investigadores, por lo que se ha considerado
oportuno efectuar una revision y actualizacion de dicho documento de consenso,

basada en las actuales recomendaciones respecto al tratamiento antirretroviral®.

La adherencia inadecuada no solo al tratamiento antirretroviral (TAR) en el adulto, sino
también a otros farmacos prescritos en un paciente con infeccién por el VIH, sigue
siendo la principal causa de fracaso terapéutico. Existen diversos factores asociados a
la mala adherencia y otros que facilitan la misma, de ahi que antes de iniciar el TAR
conviene preparar al paciente, identificar las situaciones que puedan dificultar la
adherencia e intentar corregirlas. Asi mismo, se debera evaluar periédicamente la

adherencia durante el seguimiento del TAR y del resto de los farmacos prescritos.

Seguimos sin encontrar un método Unico para medir la adherencia de forma fiable. Es
por ello por lo que se hace necesario utilizar varios métodos combinados de facil
realizacion. Una buena relacion entre el personal sanitario y los pacientes facilita la
obtencion de una adecuada informacion sobre la adherencia. Estas reflexiones nos
conducen a la conclusion de que actualmente se dispone de mas y mejor informacion
sobre la adherencia al TAR, que las intervenciones deben ser multidisciplinares,
individualizadas y ajustadas a los nuevos patrones de transmision de la infeccion, y
que es fundamental incluir el control de la adherencia a otros farmacos prescritos al

paciente con el VIH.

El presente documento actualiza las recomendaciones publicadas en 2008 tras una
revision de la literatura cientifica lo que ha permitido emitir unas recomendaciones
consensuadas para la mejora de la adherencia al tratamiento. El objetivo principal es
ayudar a todos los profesionales sanitarios dedicados al control clinico y terapéutico de
los pacientes con el VIH, (médicos, farmacéuticos, enfermeras, psicologos y
trabajadores sociales) a mejorar la adherencia a toda la farmacoterapia que tenga

prescrita el paciente con el VIH.
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B. Metodologia

El panel redactor del documento esté integrado por clinicos expertos en la infeccién
por el VIH y el TAR designados por el Plan Nacional sobre el sida (PNS) y las Juntas
Directivas de GeSIDA y de la Sociedad Espafola de Farmacia Hospitalaria (SEFH)
que han aceptado participar voluntariamente y emitir una declaracion de conflicto de
intereses. Estos expertos se distribuyen en grupos redactor y revisor que se
responsabilizan de actualizar una seccién del documento. Tres miembros del Panel
(representando al PNS, GeSIDA y SEFH) actilan como coordinadores, cuyo cometido
ha sido revisar el documento. El coordinador del PNS se ha encargado de ensamblar
todas las secciones del documento y de la redaccién y edicion final del mismo. Los
redactores revisaron los datos mas relevantes de las publicaciones cientificas
(PubMed y Embase; idiomas: espafiol e inglés) y de las comunicaciones a los
congresos mas recientes hasta el 30 de noviembre de 2019. El texto elaborado por los
redactores se somete a la consideracion de los revisores Yy se incorporan las
aportaciones aceptadas por consenso. Una vez ensambladas todas las secciones, el
documento se discute y consensua en una reunion por audioconferencia del Panel.
Tras la incorporacion de las modificaciones aprobadas en dicha reunién, el documento
se expone durante 15 dias en las paginas web del PNS, de Gesida y de la SEFH para
gue profesionales, pacientes o quien esté interesado pueda hacer sugerencias que,
tras su estudio y deliberacién, pueden ser integradas en el documento final. EI Panel
considerara, en el caso de aparecer nuevas evidencias relevantes que impliquen
cambios en alguno de los apartados, que éstas sean incorporadas al documento. Las
recomendaciones de estas guias se basan en la evidencia cientifica y en la opinion de
expertos. Cada recomendacion se califica con una letra que indica su fuerza [A (debe
ofrecerse siempre), B (en general debe ofrecerse) o C (debe ofrecerse
opcionalmente)] y un ndmero que expresa las pruebas que sustentan dicha
recomendacion [l (resultados obtenidos a partir de uno o mas ensayos clinicos
aleatorizados de aspectos clinicos o de laboratorio 0 un metaandlisis); Il (de uno o mas
ensayos no aleatorizados o datos observacionales de cohortes); y lll (basado en la
opinion de expertos)]. EI PNS en colaboracién con las diferentes sociedades cientificas
implicadas, seguira actualizando este documento periddicamente en funcién de la
evolucion de los conocimientos sobre la adherencia al tratamiento. No obstante, se
recuerda que, dado que éstos cambian muy rapidamente, es conveniente que los

lectores consulten también otras fuentes de informacion.
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I1. DEFINICION Y COMPONENTES DE LA
ADHERENCIA TERAPEUTICA

A principios de siglo, la OMS definié el término adherencia como «el grado en el
gue 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»'. Pero la adherencia es un
concepto mas amplio que la simple toma de la medicacion, ya que abarca la
implicacion, y el compromiso del paciente con su estado de salud, su tratamiento y con

los profesionales sanitarios.

Para que un paciente mejore su adherencia debe adquirir un papel activo en el
proceso de gestidbn de sus patologias, aumentar su autonomia e incrementar su

capacidad de autocuidado.

Es necesario, que conozca la enfermedad, asi como el tratamiento prescrito, qué
objetivos a corto y medio-largo plazo se pretenden alcanzar y la importancia de cumplir
correctamente las pautas acordadas. Ademas, es clave que exista una relacién con los
profesionales sanitarios, basada en la confianza y el didlogo, facilitando Ila

participacion del paciente en la toma de decisiones.
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Aunque no existe una definicion universalmente aceptada, dado el nuevo perfil y
enfoque de trabajo con el paciente con infeccion por el VIH, se podria definir
adherencia como: ‘la capacidad del paciente de implicarse correctamente en la
eleccion, inicio y control de toda la farmacoterapia que tenga prescrita, permitiendo asi
alcanzar, en la medida de lo posible, los objetivos farmaco-terapéuticos planteados en

cada momento, acorde a su situacion clinica y expectativas de salud”.

Esta definicibn que pivota sobre el tratamiento antirretroviral como elemento
fundamental de la terapéutica en el paciente con infeccién por el VIH, pone de
manifiesto la cada vez mas frecuente e importante toma de medicacién concomitante

prescrita? y que no se incluye de forma sistematica, en la definicién de adherencia.

La adherencia incorrecta no es solamente un porcentaje determinado a partir de
las dosis de medicacién no tomadas, sino que es algo mucho mas complejo. La
adherencia a corto y medio-largo plazo es el resultado de un proceso que se desarrolla
a través de diferentes etapas: la aceptacion del diagnéstico, la percepcion de la
necesidad de realizar el tratamiento de forma correcta, la motivacion para hacerlo, la
disposicién y entrenamiento de habilidades para realizarlo, la capacidad de superar las
barreras o dificultades que aparezcan y el mantenimiento de los logros alcanzados con

el paso del tiempo®.

Clasicamente, para hablar de no adherencia al tratamiento se habia clasificado a la
misma en intencionada y no intencionada, para hacer referencia a la voluntariedad del

paciente en la toma incorrecta de los farmacos prescritos®.

En la actualidad, la no adherencia puede dividirse en primaria, que es la que mide
el tiempo que pasa desde que se realiza la prescripcion del farmaco hasta que el
paciente tiene en su posesion el farmaco prescrito y, secundaria, que es la que mide el
grado de utilizacion, de acuerdo a las recomendaciones realizadas, del medicamento
por parte del paciente a lo largo del tiempo. Es importante tener en cuenta que la falta

de adherencia puede ocurrir en cualquiera de estos dos ambitos o en ambos a la vez®.
Recomendacion

1. Se recomienda a la hora de evaluar la adherencia al tratamiento incluir no
sOlo la terapia antirretroviral sino también todos los farmacos prescritos al
paciente (A-I1).
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FACTORES QUE INFLUYEN EN LA ADHERENCIA

En los ultimos afios se han publicado mdltiples trabajos que estudian las variables

predictoras de la adherencia, incluyendo estudios de seguimiento longitudinal con

varias determinaciones de adherencia, en distintas poblaciones (nifios, adolescentes)

y en paises del tercer mundo. Sin embargo, existen muchas limitaciones que hacen

dificil

generalizar los resultados de los diferentes estudios: el método utilizado para

medir la adherencia, los factores evaluados, la poblacion estudiada y el disefio del

estudio.

Los factores estudiados pueden clasificarse en tres grandes grupos: los

relacionados con el individuo, con el tratamiento y con el equipo asistencial y sistema

sanitario. En la tabla 1 se resumen los diferentes factores implicados en la adherencia

al tratamiento antirretroviral.

Tabla 1. Factores relacionados con la adherencia incorrecta al tratamiento antirretroviral
PERSONAL
PACIENTE TRATAMIENTO . SANITARIO |
Caracteristicas Actitudes
Ausencia de soporte Desconfianza (sobre Numero de farmacos.* Interés por el
social o familiar.* eficacia del Frecuencia de tema.
Nivel socio tratamiento). dosificacion.* Satisfaccion
econdmico. Hostilidad (hacia los Duracién del profesional.
Nivel educativo. profesionales). tratamiento.* Estilo
Vivienda inestable Verglienza (estigma Restricciones comunicacion
Uso activo de social). alimentarias.* (directivo /
drogas.* Temor (efectos Efectos adversos.* interactivo)
Alcoholismo* adversos). Intrusividad en el estilo Actitud (distante /
Depresion, Fatalismo de vida. cordial).
Comorbilidad (pesimismo sobre la Tipo de tratamiento. Accesibilidad
psiquitrica.* evolucion). (consulta de
Calidad de vida Invulnerabilidad. dudas o
relacionada con la Baja percepcion de problemas).
salud autoeficacia.* Prejuicios.
Conocimientos y Insatisfaccion con la Disponibilidad de
creencias acerca atencion sanitaria y recursos.
del tratamiento. relacion sanitario-
Edad. paciente
Sexo.
Raza.
Idioma**
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* Caracteristicas que de forma mas contundente se han relacionado con dificultad para la adherencia.
** Ademas del desconocimiento del idioma, se consideran las barreras de acceso al sistema sanitario
(cultura sanitaria diferente, desconocimiento del sistema,...)

A) Factores relacionados con el individuo

Existen caracteristicas sociodemograficas que estan ligadas y son determinantes
en el nivel de adherencia de un individuo'. Algunos de estos estudios estan
relacionados con la edad, el sexo, la raza, el nivel educativo y cultural®, la situacién
econdmica®, la situacion de salud, el estilo de vida y la ausencia de un hogar estable o

condicién de sin hogarismo?® “.

Otras caracteristicas como disponer de domicilio fijo, una red de soporte social,
comunitaria (incluidos los “peers” pertenecientes a entidades no gubernamentales) o
familiar, la estabilidad emocional con la pareja y una buena calidad de vida relacionada
con la salud, han mostrado una relacién mas sélida con una mejor adherencia® ®. En el
caso de mujeres, la violencia contra la pareja tiene consecuencias negativas tanto en
la adherencia a los antirretrovirales (ARV) como en el retraso en alcanzar la supresion
virolégica. En algunos estudios realizados en gestantes, las mujeres diagnosticadas
con infeccion por el VIH durante la gestacion, aquéllas que planificaron su embarazo
actual y aquéllas que tomaban alguna medicacion previa a su embarazo son mas
probables de reportar adherencia diaria a los ARV’. Algunos trabajos también apuntan
a una menor adherencia a los ARV y peor retencién en las consultas de VIH en las
mujeres transgénero®. Iniciativas de empoderamiento emocional, econémico y de
autonomia en la mujer, counselling y seguimiento activo, asi como comprometer en el
soporte emocional a la pareja puede ayudar a mejorar la adherencia al tratamiento y la

retencién en las consultas de VIH'.

En diferentes estudios, jovenes y adultos jovenes menores de 25 afos tienen
menores niveles de adherencia a los ARV?. Mas aln, los adolescentes y adultos
jovenes que han adquirido la infeccidn por el VIH por via perinatal son un grupo con
especial riesgo de adherencia subdptima a los ARV debido a barreras existentes como
son el rechazo a la enfermedad, regimenes complicados de tratamiento antirretroviral
(TAR) o efectos adversos, cansancio/fatiga a tomar medicacion por largo tiempo y
dificultad en la transicién a la autonomia en los cuidados/consultas de VIH. Todos

estos factores se interrelacionan y son mas acentuados en presencia de depresion®.

Los factores de cardcter psicologico juegan también un papel clave en el
cumplimiento adecuado. La ansiedad, la depresion y el estrés dificultan la consecucién

de una adherencia 6ptima®. La depresién entre las personas que tienen infeccién por



DOCUMENTO DE CONSENSO PARA MEJORAR LA ADHERENCIA A LA FARMACOTERAPIA EN PACIENTES CON INFECCION POR EL
VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA HUMANA EN TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL (Actualizacion febrero de 2020)

el VIH ha permanecido infradiagnosticada y poco investigada durante muchos afios a
pesar de su emergente prevalencia actual, y estd claramente asociado con
interrupciones o discontinuaciones del TAR, fallo virologico, baja calidad de vida,
pobres resultados clinicos y menor supervivencia'. Los trastornos neurocognitivos
asociados al VIH denominados HAND vy las personas con problemas de salud mental
especialmente con sintomas psicéticos y bipolares también han sido asociados a
menor adherencia a los ARV*. Dada la elevada prevalencia de estas patologias en los
pacientes con infeccion por VIH es necesario considerar la intervencion psicolégica y
psiquiatrica como parte importante de la asistencia habitual y de la calidad de

atencion.

En algunas regiones del mundo, la no revelacién del serostatus a otras personas
incluyendo a la pareja, la familia y el entorno mas cercano estad asociada también a
menor adherencia a los ARV Asimismo, percepciones negativas en la imagen
corporal en hombres que tienen sexo con otros hombres (HSH) que tienen infeccién

por el VIH han sido asociadas también con pobre adherencia a los ARV.

La condicion de dependencia activa o uso diario de algunas drogas o el consumo
de poli-sustancias y el consumo problematico de alcohol, constituyen una barrera
importante en la consecucion de una adherencia O6ptima. Intervenciones para
identificar los pacientes con consumo problemético y/o perjudicial de drogas y alcohol,
reducir los riesgos asociados a su consumo y abordar el abuso de sustancias y alcohol
de manera interdisciplinaria y con entidades relacionadas a tratar las adicciones son

esenciales en el manejo clinico del VIH".

Por ultimo, el estigma interiorizado relacionado al VIH y haber sido discriminado o
sentirse discriminado esta asociado a menor calidad de vida en las personas con el
VIH'?. Esto tiene un impacto importante en la salud mental e implicacion en la
adherencia a los ARV, en la progresion de la enfermedad y en la salud global®. Una
situacion especial de vulnerabilidad es la sindemia de violencia, depresion y consumo
de drogas en el caso de mujeres con infeccion por el VIH y que favorece una
adherencia suboptima a los ARV'. Las actitudes y creencias de los pacientes
respecto a la medicacion, la enfermedad y el equipo asistencial juegan un rol en la
retencion en los cuidados y en la aceptacion y adherencia a los ARV. La capacidad de
cada paciente para entender la relacion entre adherencia y resistencia a la
medicacién, la motivacion personal, sentirse no maltratado/a y adecuadamente
atendido/a sin prejuicios también han mostrado estar asociados a una mejor

adherencia®®.
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Recomendaciones

1

Se recomienda identificar y tratar aspectos como la ansiedad, depresion, uso
de drogas o alcohol, estigma y violencia de la pareja; especialmente en jévenes

y mujeres, ya que son esenciales para una buena adherencia al tratamiento (B-
.
Para favorecer el refuerzo en la adherencia y la retencién en los cuidados del

VIH se recomienda proporcionar el soporte emocional y conductual a través de

una red familiar, comunitaria o de entidades no gubernamentales (B-I).
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B. Enfermedad y comorbilidades

La infeccién por VIH puede cursar de forma asintomética o sintomatica y la
aceptacion y adherencia al tratamiento pueden ser diferentes en cada una de estas
fases. Pocos estudios en pacientes con infeccion por el VIH han tenido en cuenta
estos factores. Los estudios que evaltan la relacion entre el estadio CDC de la
enfermedad y la adherencia han obtenido resultados contradictorios. En la mayoria no
se ha encontrado asociacion *°. Sin embargo, segun los datos obtenidos por Gao et
al., los pacientes en estadio B o C presentan una mejor adherencia que los pacientes
en estadio A, ya que asocian el mal cumplimiento con un mayor riesgo de
complicaciones. Estos datos no se han confirmado en estudios recientes, como el
publicado por Protopopescu y cols con los datos a diez afios de seguimiento de la
cohorte francesa APROCO, en los cuales se aprecia una peor adherencia en los
pacientes en estadio B o C de la enfermedad’. Algunos estudios sin embargo han
encontrado una mayor discontinuacion del TAR en pacientes con cargas virales
elevadas, quizas por no haber conseguido el control virolégico, respecto a los
pacientes con cargas virales bajas “'°. Respecto a los datos de linfocitos CD4 al inicio
del tratamiento y su influencia en la adherencia, una revisibn sistematica con
metaanalisis realizado por Bock et al., encuentra una minima peor adherencia en los
pacientes con cifras de linfocitos CD4 por encima de 200 cel/mm® (OR 0.90), que no
se mantiene en cifras mayores de 500 cel/mm®. Este aspecto se considera importante,
dado que actualmente se recomienda iniciar tratamiento en pacientes con cualquier
cifra de linfocitos CD4, con el riesgo que esto pudiera conllevar sobre una peor

adherencia por sentirse sano, no demostrado en este estudio .

Respecto a las comorbilidades asociadas a la infeccion por el VIH y su
influencia en la adherencia al tratamiento no hay estudios enfocados especificamente
en ello. En los estudios sobre factores asociados a la no adherencia se incluyen en
ocasiones la presencia 0 no de enfermedades asociadas, pero la Unica que se
presenta sistematicamente asociada con una peor adherencia son las enfermedades

mentales, fundamentalmente la depresion****. En pacientes mayores de 50 afios, si,
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se han realizado estudios en los que l6gicamente hay una mayor incidencia de

comorbilidades que en la poblacién joven, lo que indirectamente nos puede indicar la

influencia de éstas en la adherencia* *® Un metaandlisis orientado especificamente a

la comparacion de adherencia entre mayores o menores de 50 afios, encuentra un

menor riesgo de no-adherencia entre los mayores de 50 afios'’. Sélo el subgrupo de

pacientes mayores de 50 afios con deterioro neurocognitivo y/o depresion parecen

tener una peor adherencia .

Recomendaciones

1

El estadio de la infeccién por el VIH, y los niveles de linfocitos CD4 al inicio del
tratamiento, no deberian influir en la eleccién del TAR en lo que se refiere a la

adherencia (B-II).

Se recomienda descartar cuadros depresivos en los pacientes con el VIH ya

gue se asocian con una peor adherencia (B-II).
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C. Tratamiento

En numerosos estudios se ha demostrado que la adherencia al tratamiento
antirretroviral disminuye cuando aumenta la complejidad del mismo*% En la
actualidad, se ha alcanzado el maximo de la simplificacibn en cuanto al esquema
posolégico, se dispone de tratamientos coformulados que permiten pautas con un
comprimido diario administrados sin restricciones dietéticas. Las pautas de
dosificacién de una vez al dia y las coformuladas se han mostrado superiores a las

otras pautas en cuanto a adhesion y efectividad del TAR®.

Un aspecto importante del régimen terapéutico es, si en el caso de omision de
dosis el riesgo de fracaso virol6gico es similar con todas las pautas. Recientemente se
ha comunicado que tomar el TAR 4 dias consecutivos a la semana y 3 dias sin TAR,
no era inferior con la toma diaria independientemente del tipo de TAR* Sin embargo a
pesar de estos datos, ante un fallo virolégico, hay que considerar que la causa
principal es la omisién de alguna dosis. Se ha publicado que no tomar una o dos dosis
en las 4 semanas previas a la realizacion de la analitica puede determinar viremia
detectable hasta en el 13% de los casos siendo mas frecuente el fallo virolégico a

mayor niimero de dosis omitidas®.

Por otra parte la interferencia con los héabitos, bien en el horario de trabajo o en
ciertos momentos englobados en el contexto de la vida social del paciente, motiva que
algunos de ellos dejen de tomar la medicacion o que lo hagan en un horario

incorrecto®.
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Otro factor que aumenta la complejidad del tratamiento son los requerimientos
dietéticos. Determinados farmacos requieren una pauta muy estricta de dosificacion
porque su absorcidn se encuentra altamente condicionada por la presencia 0 ausencia
de alimentos en el momento de la toma. El estudio realizado por Nieuwkerk et al.’
mostré que el porcentaje de pacientes no adherentes aumenta considerablemente
cuando en la definicion de adherencia también se tienen en cuenta las

consideraciones dietéticas.

La aparicion de efectos adversos es un factor claramente relacionado con la
adherencia, con el abandono del tratamiento independientemente de la relevancia
clinica que pueda tener. Afortunadamente los farmacos antirretrovirales actuales son
muy bien tolerados. En los ensayos clinicos se ha observado que la interrupcion
debido a efectos adversos de los farmacos supone entre el 1-4% del total de las

8-11

interrupciones” " aungue en la practica clinica puedan ser discretamente mayores.

El impacto de la duracién del tratamiento en la adherencia es controvertido.
Mientras que algunos autores asocian la duracion del TAR con una mejor adherencia,
un estudio reciente relaciona la disminucion del nivel de adherencia con un prolongado

tiempo en tratamiento, al igual que ocurre en otras enfermedades cronicas™.

En resumen, muchas de las pautas actuales de TAR cumplirian con todos los
requisitos para ser consideradas esquemas preferentes, uno o dos comprimidos al dia,
en una sola toma, con escasos efectos adversos y frecuentemente sin condicionantes
dietéticos. Todas estas caracteristicas hacen que los esquemas de TAR actuales

mejoren de forma significativa la adherencia.
Recomendaciones

1 Para conseguir una adherencia 6ptima en los pacientes, se recomienda que las
pautas del TAR sean, en la medida de lo posible, de uno o dos comprimidos al
dia, en una Unica dosis de administracion, sin restricciones dietéticas, efectos
secundarios y sin interferencias con los habitos de vida de los pacientes (A-Il).
En pacientes con evidencia o riesgo de mala adherencia selectiva se
recomienda administrar pautas de antirretrovirales en comprimido Unico por ser
la estrategia mas eficiente para prevenirla (A-I1).

2 En presencia de fallo virolégico se debe valorar el grado de adherencia a la

terapia y su relacién con efectos adversos o tratamientos concomitantes (B-IIl).
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Equipo asistencial y sistema sanitario.

Para conseguir el objetivo terapéutico hay que alcanzar una adherencia al

tratamiento Optima. En el caso de los farmacos utilizados en el tratamiento

antirretroviral ha habido avances muy notables tanto en la galénica como en la

simplificacién y estos avances han colaborado sin duda a aumentar la adherencia y la

comodidad para el paciente.

Se han analizado con frecuencia los factores que influyen en la adherencia

relacionados con los farmacos y con el paciente’. En las revisiones de los
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factores que inciden en la adherencia se concluye que son muchos los
determinantes de la no adherencia, que la prediccion de la misma de forma
individualizada en los pacientes es dificultosa'y que quiza una vision mas amplia seria

mas efectiva para valorar los determinantes de la no adherencia®.

En este sentido esta menos estudiado el papel del equipo asistencial y del propio
sistema sanitario en la adherencia terapéutica y ambos representan aspectos de gran
relevancia para que el paciente se adhiera al tratamiento. Entre estos aspectos se
incluirian la informacién proporcionada a los pacientes respecto a su patologia y su
tratamiento asi como, la comunicacion y la relaciéon entre profesionales. Se constata
que la gran mayoria de los pacientes estan conformes con la informacion que se les
facilita, especialmente con el médico, con los farmacéuticos y con enfermeria®. Sin
embargo un estudio que intenta profundizar en la evaluacién de la implicaciéon del
equipo asistencial* nos sefiala que las respuestas de los componentes de los equipos
de salud, en relacién a las medidas aplicadas en la practica clinica para apoyar la
adherencia deberian ser mas homogéneas. Este estudio analiza las posibles
diferencias y las causas de las mismas, detectando diferencias significativas entre los
profesionales del equipo asistencial, (médicos, farmacéuticos y enfermeria) a la hora
de identificar problemas relacionados con la adherencia. Observa que la deteccion de
interacciones o la deteccion y resolucion de problemas relacionados con la
medicacién, no se consideran dentro de su cometido en sus actividades de rutina y
sefala las diferencias en la perspectiva que los distintos profesionales de la salud
tienen sobre las medidas de apoyo a la adherencia. La falta de tiempo y la formacion

son consideradas las principales causas que justifican esta falta de deteccion.

Es posible que esta falta de coordinacién se vea influenciada por la interinidad de
los equipos asistenciales y la elevada tasa de reposicion del personal asistencial. En
estos casos el sistema sanitario deberé ser diligente en el sentido de consolidar los

equipos que consecuentemente mejoren la formacion y la propia cohesion asistencial.
Recomendaciones

1. Laevaluacion de los posibles factores para conseguir una adherencia 6ptima al

tratamiento debera ser de caracter multifactorial y multidisciplinar (C-II).

2. Se recomienda favorecer la estabilidad de los equipos asistenciales ya

gue influye positivamente en la mejoria del apoyo a la adherencia (C-Ill).
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E. Peculiaridades de los adolescentes.

El adolescente con infeccion por el VIH tiene mas dificultades para la adherencia al
tratamiento y al sistema de salud que el adulto debido a una menor autonomia y
privacidad®.

Tanto los adolescentes que han adquirido la infeccién por el VIH de forma perinatal
como los que lo hicieron por mecanismo conductual, tienen comprometida la
adherencia debido a una percepcion de la realidad donde conceden gran importancia
al presente inmediato y a su aceptaciéon en el grupo de sus iguales, sin priorizar ni
valorar el riesgo que conlleva para su salud la falta de cumplimiento del TAR?. Ademas
la infeccion por el VIH supone un estigma en la sociedad, lo cual a su vez puede influir

en la toma del TAR en estas edades.

La familia debe comprender que el adolescente tiene que ir entrenando la
autonomia asi como el conocimiento de su infeccidn, pero no debe traspasarse toda la

responsabilidad en el cumplimiento sin un periodo de transicion y supervision previo®.

El tipo de TAR también influye en la adherencia. El adolescente debe tomar una
actitud activa en la aceptacion de su tratamiento. La eleccion de éste debe intentar
adecuarse a sus necesidades en cuanto a sus actividades, rutina diaria y fines de
semana. Se debe priorizar un tratamiento que le permita realizar una actividad igual
gue sus pares, ademas de intentar simplificarlo a una toma diaria y un menor nimero
de comprimidos que los que tomaba en su infancia, con formulaciones combinadas y
sin efectos secundarios®. El adolescente de infeccion perinatal presenta una gran

fatiga en la toma de la medicacion.

Es sumamente importante en cada revisibn realizar la entrevista sobre
cumplimiento y detectar dificultades. El personal sanitario no debe emitir juicios de
valor, el grado de confianza y seguridad con el médico también puede influir en la

adherencia’®. Los pacientes de infeccién perinatal han mostrado riesgos de factores
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psicosociales y salud conductual lo cual se ha asociado a un peor cumplimiento®. La
deteccién de trastornos mentales, dificultades adaptativas y consumo de sustancias
adictivas debe ser abordado con atencién psicolégica especializada.

Se debe buscar si existe necesidad de apoyo para evitar fracasos de cumplimento.
La consulta con horarios flexibles “youth friendly”, la facilidad para contactar

directamente con el equipo asistencial favorecen la adherencia en esta edad’.

Se pueden usar terapias directamente observadas (TDO)?, ayuda psicoldgica,
apoyo de programa de Pares, seguimiento de farmacia, herramientas TIC consistentes
en alarmas en los dispositivos electrénicos (moévil), mensajes de texto, programas
gratuitos para APP°. Se han utilizado con éxito becas para los estudios y pequefios
incentivos econémicos™. Informar al adolescente de que la carga viral indetectable se
consigue tomando correctamente el TAR y que ello evita la transmision de la infeccion
a las parejas sexuales, es algo muy importante a esta edad y se ha observado que
mejora la adherencia, si bien no se debe dejar de reforzar los métodos barrera para

evitar ITS.
Recomendaciones

1. El adolescente debe tomar parte activa en la aceptacion del TAR. La
adherencia al tratamiento y la deteccion de dificultades deben ser
evaluados y discutidos en cada visita de los adolescentes con infeccion por
el VIH (A-11).

2. Se recomienda tener en cuenta el empleo de estrategias adecuadas a este

grupo de edad para mejorar la adherencia (A-Ill).

3. Se recomienda el uso de pautas de una vez al dia, con pocos efectos
secundarios y las coformulaciones, asi como adaptar el tratamiento a las

necesidades del adolescente para mejorar la adherencia (B-I11).

4. Ante problemas persistentes en la adherencia, se debe realizar un abordaje
gue incluya la deteccién de trastornos mentales y dificultades adaptativas y
explore el consumo de sustancias adictivas. Es importante en estos casos

la atencion psicologica (B-11).
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IV. METODOS PARA VALORAR LA ADHERENCIA

El método ideal de medida de la adherencia deberia ser altamente sensible y
especifico, permitir una medida cuantitativa y continua, fiable, reproducible, capaz de
detectar cambios de adherencia en el tiempo y aplicable en diferentes situaciones,
ademas de rapido y econémico. Pero en realidad este método ideal no existe, por lo
que debemos conocer las fortalezas y limitaciones de cada uno de los métodos que
aplicamos”.

Los métodos para la valoracion de la adherencia pueden clasificarse en directos e

indirectos.

A. Métodos directos

1. Concentraciones plasmaticas de farmacos antirretrovirales

Aungue se considera el método mas objetivo, presenta muchas e importantes
limitaciones. Asi lo demuestran los diferentes estudios en este sentido. A pesar de
observarse niveles de farmaco inferiores en los pacientes no adherentes y una buena
correlacion entre las concentraciones y los cuestionarios?, se han encontrado niveles

plasméticos considerados como adecuados en un porcentaje importante de pacientes
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con una baja adherencia autorreferida®. En otros estudios, considerando
exclusivamente este método como criterio de adherencia, no se han encontrado

diferencias significativas respecto al control virologico®* °.

Algunos sin embargo
demuestran que el nivel de farmacos es una variable que predice de forma
independiente la respuesta virologica®, mientras que en otros se ha encontrado una
aceptable sensibilidad pero una baja especificidad para identificar la respuesta
viroldgica’.

Es importante también considerar que existen muchas variables intra e
interindividuales que condicionan el comportamiento cinético de los farmacos
antirretrovirales. El establecimiento de un umbral estandar para clasificar a los
pacientes como adherentes o no adherentes resulta cuestionable®. Serfan necesarias
varias determinaciones en cada paciente, estudios farmacocinéticos poblacionales y
un conocimiento preciso de aquellos factores que afectan al perfil cinético de cada uno
de los farmacos, o al menos, a los grupos farmacologicos a los que pertenezcan. Si
bien se han conseguido avances en estos campos, aln no es posible disponer de

datos precisos fuera del &mbito de la investigacion®.

Por otra parte, la corta semivida de muchos ARV en plasma no permite detectar la
«adherencia de bata blanca», esto es la toma de medicacion de forma correcta poco
antes de la visita médica, pero que vuelve a dejarse después de la visita de

seguimiento™.

Por dltimo cabe destacar que este método requiere unas técnicas analiticas caras
y complejas, por lo que no es aplicable de rutina en la mayoria de nuestros hospitales.
Sin embargo, segun criterio clinico puede ser de utilidad en alguna situacion
individualizada y debe considerarse, en base a su objetividad, en los ensayos clinicos

destinados a evaluar la eficacia de nuevos farmacos o esquemas.

Se han utilizado otras matrices para estimar la adherencia antirretroviral y
exposicion acumulativa a los medicamentos como gota de sangre seca 0 muestras de
cabello con resultados variablescon potencial utilidad en zonas con recursos

limitados.
2. Evolucion clinicay datos analiticos.

La evolucion clinica y el resultado virolégico e inmunolégico no deberian
considerarse métodos de estimacion de la adherencia, sino mas bien la consecuencia
de ésta®. En ese sentido, los estudios de adherencia deberian considerar
sistematicamente la relacion entre sus resultados y los resultados virolégicos de forma

prospectiva.
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La carga viral indetectable no es un indicador perfecto de alta adherencia al TAR y

ademés no informa de los patrones de adherencia’. Sin embargo, el control de la

carga viral es un método indirecto Util y asequible en la practica asistencial para la

valoracion de la adherencia.

En pacientes con supresion viroldgica y una adherencia suboptima se han

observado niveles més altos de marcadores de inflamacién y coagulopatia®.

Por dltimo, el seguimiento inmunovirolégico como medida de estimacion de

adherencia al tratamiento no aplica al uso de PrEP.

Recomendaciones:

1.

Los métodos directos suelen adolecer de baja especificidad, por lo que no
deben utilizarse individualmente (B-Il). Considerar su utilizaciéon sélo en el

ambito de la investigacion.

La viremia plasmatica debe analizarse siempre que se estudie la adherencia,
pero no debe considerarse como un método de estimacién de ésta, sino como

una consecuencia. (B-III).
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B. Métodos indirectos

1. Valoracién del profesional sanitario

La valoracion de la adherencia de forma directa y subjetiva por parte de los

profesionales sanitarios es el método més utilizado por su mayor sencillez.

Sin embargo, las diferentes experiencias publicadas han demostrado que los
profesionales sanitarios sobreestiman notablemente la adherencia de los pacientes

cuando ésta se compara con otros métodos™ 2.

Para obtener resultados mas fiables, es recomendable que la entrevista
motivacional se realice de una manera abierta, sin prejuicios, y preguntando al
paciente por el numero de dosis omitidas en un periodo de tiempo concreto. Por
ejemplo: “Sé que es dificil tomar los medicamentos todos los dias. La mayoria de los
pacientes no los toma alguna vez. Pensando en las Ultimas 2 semanas, ¢cuantas

veces no los ha tomado?”.

En cualquier caso, la valoracion directa y subjetiva por parte del profesional

sanitario siempre deberd complementarse con otros métodos de valoracion.

Recomendaciones:

1. Se recomienda evitar la valoracion directa y subjetiva por parte del profesional
sanitario como Unico método de valoracion, por su conocida sobreestimacion,

ya que puede provocar decisiones subdptimas (B-lI).

2. El control de la carga viral es un método indirecto util y asequible en la practica

asistencial para la valoracion de la adherencia (C-III).
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2. Sistemas de control electrénico

Los sistemas de control electrénico de apertura de los envases (tipo Medication
Event Monitoring System —MEMS- o Electronic Drug Monitors —EDM-) son dispositivos
a modo de tapa que contienen un microprocesador que registra el dia y la hora en que
se ha abierto el envase. Esos datos pueden ser procesados posteriormente o a tiempo

real.

Por el momento son el método méas objetivo y fiable, teniendo una alta correlacién
con la efectividad del tratamiento®*. De esta forma, han servido como referencia en

algunas publicaciones para establecer la validez de otros métodos®”.

No obstante, entre sus limitaciones estan su elevado coste, que hace que se
utilicen mayoritariamente en el ambito de la investigacion, la exigencia de una
colaboracién por parte del paciente, la necesidad de tener que acondicionar la
medicacién en el dispositivo, la posibilidad de manipulacion, y el hecho de que la
apertura del envase no implique necesariamente la toma de la medicacion ni pueda
excluirse ésta a pesar de no quedar registrada en el dispositivo®. Ademas, aceptar el
dispositivo y la presencia continua de un sistema de registro debe ser considerado

como un posible sesgo a la hora de valorar la adherencia.

Recientemente han aparecido los “Digital Medicine Systems” (DMS), sensores
ingeribles dentro de una capsula, que incluye el medicamento, y que al exponerse al
acido gastrico transmiten una sefial a un parche cutaneo indicando la ingesta del
mismo. En la actualidad se estan desarrollando varios ensayos clinicos para evaluar

su utilidad en la medicién de la adherencia al tratamiento antirretroviral®.

Por ultimo, dentro de los sistemas de control electrénico también puede incluirse la
utilizacién de aplicaciones méviles que, aunque su objetivo principal es la promocion
de la adherencia mediante recordatorios y educacion sanitaria’®, pueden utilizarse
para registrar la toma de la medicacién y monitorizar la adherencia®. No obstante, este
método no ha sido aun validado como método de medida de la adherencia al

tratamiento antirretroviral.

Recomendaciones

1. Se recomienda utilizar los sistemas de control electronico de apertura de los
envases como método de referencia en la validacion de otros métodos, pues

es el método indirecto que ha demostrado una mayor fiabilidad (A-l). A dia de
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hoy, su elevado coste dificulta su utilizacibon como método de medida de la
adherencia en la practica asistencial.

3. Recuento de medicaciéon sobrante

Este método indirecto consiste en calcular la adherencia segun la férmula siguiente:

n°® unidades dispensadas - n° unidades devueltas
. . *
n° unidades prescritas

% adherencia= 100

Se ha utilizado con éxito debido a sus ventajas: es objetivo, permite una medida
cuantitativa y es relativamente poco costoso. No obstante, aportar la medicacion es
molesto y aparatoso para el paciente, y re-contarla resulta complejo para los
profesionales sanitarios por requerir tiempo y personal. Ademas, esta medida es
facilmente manipulable por parte del paciente y no aporta informacion sobre la

naturaleza del problema o qué patrén de omision de dosis sigue el paciente?.

Aunque el recuento de medicacién produce una sobreestimacion de la adherencia
cuando se ha comparado con el sistema MEMS®, ha demostrado correlacién con los
resultados virolégicos en poblacién con infeccién por el VIH® y es un método que se ha
usado frecuentemente como patrén. No obstante, su uso rutinario exige disponibilidad
de tiempo y personal, por lo que su implantacién deberia ir precedida de un estudio de
factibilidad.

Recomendaciones

1. El recuento de medicacion sobrante es un método aceptable, pero es

conveniente utilizarlo en combinacién con otros métodos (B-II).

4. Registros de dispensacion

Es un método indirecto que parte de la asuncion de que un paciente no puede
tomar la medicacion que no le es dispensada y que toma de forma adecuada aquella
que se le ha dispensado. Este método ha demostrado una buena correlacion con los

& 113 v yna aceptable especificidad y sensibilidad® *®. Ademas,

resultados virolégicos
ha demostrado su capacidad predictiva para la deteccion de mutaciones de

resistencia®.

Requiere que la dispensacién se realice de forma centralizada. Sus principales
limitaciones son que la dispensacion de la medicacion no es sindnimo de cumplimiento

correcto, que no permite diferenciar tipos de incumplimiento y que la movilidad de los
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pacientes y el compartir medicacion con sus allegados puede inducir sesgos en la

valoracion.

La tendencia a acumular medicacion, aunque no se precise, produce una
importante sobreestimacion de la adherencia con este método. Por el contrario, el uso
de compartir medicacion de allegados produce infraestimacion, aunque este hecho

parece ser de menor trascendencia.

Si bien el planteamiento del método es sencillo, las diferentes estimaciones hacen
gue en ocasiones su cdlculo resulte complejo. Puede calcularse la adherencia en
funcién de los dias de retraso en la recogida de la dispensacion o del niumero de
unidades galénicas dispensadas, y hacerlo de modo global o por cada medicamento,

existiendo diferencias entre unas aproximaciones y otras.

Se suele calcular la tasa de posesion de la medicacién o “medication posession

ratio” mediante la siguiente férmula:

n°® unidades galénicas totales dispensadas
. ra . . *
n°® de unidades galénicas totales previstas

Tasa de posesion de medicacion (%) = 100

El calculo de este indicador se realiza utilizando fechas de dispensacion. Se
incluyen las unidades dispensadas desde la primera fecha estudiada hasta las de la
dltima dispensacion (inclusive). Se consideran como unidades previstas las necesarias
para cumplir el tratamiento en los dias incluidos desde la primera dispensacion hasta

la Ultima.

En fases iniciales del tratamiento se recomienda calcularlo en periodos cercanos a
tres meses, mientras que en fases mas avanzadas en periodos cercanos a seis

meses.

En nuestro pais donde los farmacos antirretrovirales son dispensados de manera
centralizada en las farmacias de los hospitales publicos es un sistema factible,
relativamente econdémico, que permite establecer registros de forma rutinaria e
informatizada con un seguimiento longitudinal de los pacientes, habiéndose
demostrado una buena correlacién entre la adherencia medida por este método y la

evolucion virolégica de los pacientes™ ™,

Recomendaciones

1. Se recomienda el uso de los registros de dispensacion como método de
evaluacion de la adherencia debido a su sencillez de aplicacion, objetividad y

bajo coste. No obstante, se recomienda utilizarlos en combinacién con otros
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métodos debido a que disponer de la medicacion no implica necesariamente
tomarla o hacerlo de forma adecuada (B-Il).

5. Cuestionarios o adherencia autorreferida

Son uno de los métodos més frecuentemente utilizados debido a su sencillez, a
gue requieren de pocos recursos y se pueden adaptar a las caracteristicas de cada

centro.

El procedimiento consiste en solicitar al paciente que conteste unas preguntas
previamente definidas para, en funcidon de sus respuestas, poder valorar el grado de
adherencia. Los hay que miden la adherencia a nivel cualitativo, cuantitativo o ambos,
y permiten valorar otros aspectos como la adherencia al horario o los motivos de no

adherencia.

Las principales limitaciones derivan justamente de la aparente sencillez del
método, asi como del sesgo de memoria de los pacientes. La subjetividad es inherente
a los propios cuestionarios y, aunque se ha demostrado una correlacién entre la
adherencia autorreferida y la efectividad antirretroviral™™*®, también se ha puesto de
manifiesto su relativa baja sensibilidad, muy variable segun los estudios, al compararlo
con métodos mas objetivos®® #. La correlacion con sistemas electronicos parece ser
mejor con cuestionarios que estiman la adherencia en periodos cortos (4 ultimos

dias)” %%,

Por otro lado, casi puede afirmarse que hay tantos cuestionarios como estudios de
investigacion publicados. Adicionalmente, la inmensa mayoria no han sido validados,
lo que unido a esa notable heterogeneidad provoca que se deba ser extremadamente
prudente a la hora de comparar resultados procedentes de estudios de diferentes
poblaciones y con diferentes métodos. Esto ha sido claramente puesto de manifiesto al
aplicar a la misma poblacion diferentes cuestionarios, obteniendo resultados
absolutamente dispares®. Se ha observado una mayor correlacion con los resultados
clinicos si los cuestionarios procedian de fases iniciales del tratamiento, si se
informaba al paciente previamente del uso confidencial de la informacion obtenida, y

cuando se fijaba un umbral de adherencia superior al 95%°.

Entre los cuestionarios validados en poblacién espafiola, cabe destacar el
cuestionario SMAQ?® (Tabla 2).
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Tabla 2. Cuestionario de adherencia SMAQ

Si No

Clsi [No

Clsi o

isi o
5. En la dltima semana ¢ cuantas veces no tomo alguna dosis? A: ninguna B: 1-2 C: 3-5

D: 6-10 E: mas de 10.

6. Desde la dltima visita ¢ cuantos dias completos no tomo la medicacion? DR

Tabla 1.Se considera no adherente: 1: si, 2: no, 3: si, 4: si, 5: C, D o E: méas de dos dias. El cuestionario
es dicotémico, cualquier respuesta en el sentido de no adherente se considera no adherente.. La
pregunta 5 se puede usar como semicuantitativa: A: 95 -100 %, B: 85-94%, C: 65-84%, D: 30-64% y E: <
30%.

Sin embargo, este cuestionario tiene la limitacion de que fue validado en pacientes
tratados con inhibidores de la proteasa no potenciados, por lo que seria necesario
adaptarlo y validarlo para las pautas que se emplean mas frecuentemente en la

actualidad.

También se dispone del cuestionario SERAD (Tabla 3), que ha sido validado en
poblacion espafiola y permite una valoraciébn cuantitativa y cualitativa de la
adherencia®’.

Por ultimo, entre los cuestionarios utilizados en estudios internacionales destaca el
“AIDS Clinical Trial Group (ACTG) self-reported adherence”, que interroga al paciente
sobre el nimero de medicamentos no tomados en un periodo de 4 dias®®, o el PMAQ
(Patient Medication Adherence Questionnaire)®. Un aspecto a considerar es que estos
cuestionarios fueron disefiados en poblaciones de pacientes y tratamientos distintos a
los actuales.

A pesar de que la investigacion con el empleo de cuestionarios para la valoracién
de la adherencia es un tema en continuo avance, resulta urgente el disefio y validacion
de nuevos cuestionarios mas adaptados al perfil de paciente actual, pues la mayoria
reciben pautas de tratamiento mas sencillas, como las formulaciones en pastilla Unica
diaria.
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Tabla 3. Cuestionario de Adherencia SERAD.

l Codigo paciente Fecha evaluacion Evaluador:

ULTIMA SEMANA ULTIMO MES

w g T (o € F G A T 7 X T W N a

SERAD 1.1

No disponer de la medicacion en
el de la toma

W o voces ) Motvos o | N* 0o weces | Motvos oe | N G veces - Wolvos deno | N doveces | Motves deno b)
N que no no consumo | que no se 0 respeis que no = consume Gue NG 38 speto <)
HORA | MEDICACION | PASTILLAS congume | Y8l PASAS | ol pn by | respatsn | (a3 i) | consume | otalpastlias | g ap g respotan (of:a3: 11)
L condiciones dicha toena L condiciones do
it de toma s L
por toma por toma

d)

e)

Simplemente olvido
Intentar evitar efectos
secundarios
Quedarse dormido

Estar haciendo oiras cosas
incompatibles con ka toma e

DESAYUNO

a

Mo quenis quit las persanas eon
que estaba vean que toma
medicaciin

Cambios en la rutina diaria (dia de

n} Estar enfermo

k) Quedarse sin pastillas
COMIDA 1] NO(‘._UOFN lomarse la

parsias

m}  Por prescripeitn médica
n}  Comprensién incomecta de las

prescripcicnes dol médico
o) Cwas

fiesta, fin de semang, vacaciones,...)

0 D pastilas para tomar
[} Sentirse deprimido o desmotivado

CENA desde la Gltima visita

tas veces

haber podido tomar su
medicacién?

Ni vez

102 veces

de 3 a 5 veces

de 6 a 10 veces

11 o més veces
Motivos de no consumo:

TOTAL TOTAL TOTAL TOTALH TOTALJ TOTALK TOTALM
< E F

PoIPE
{lF ks

|
il

Zonmo oo

olz z|e x|e =
olzz|c x|= -
olz 2|~ x|~
PIFF

zolnmo ol
|z o mlo ofo

F o m

Aparte de este Gltimo mes,

Recomendaciones

1. Se recomienda la utilizacion de cuestionarios de medida de la adherencia,
combinados con otros métodos de valoracién, siempre que se haya procedido
a su validacion y adaptacion al ambito concreto de aplicacion (A-11).

6. Combinaciones de métodos

En lineas generales, los cuestionarios, los recuentos de medicacion y los registros
de dispensacion del Servicio de Farmacia, proporcionan valores sobrestimados de
adherencia® " > > % probablemente los sistemas tipo MEMS proporcionan valores

infraestimados de adherencia® &**.

Si bien se ha avanzado de forma notable en la caracterizacion de la especificidad y
sensibilidad de los distintos métodos, en su validacion y en el andlisis de sus
limitaciones y relaciones entre si, continda vigente la recomendacion de combinar
varios de ellos para obtener informacion de la situacion real con la mayor exactitud

posible® *.

En la tabla 4 se resumen las ventajas y limitaciones de cada uno de los métodos.
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Recomendaciones

1. Puede considerarse un minimo aceptable la asociacion de un cuestionario

validado y el registro de dispensacion, obtenidos con una frecuencia trimestral

(B-II).

2. En un contexto de estudio clinico que pueda incluso incluir intervenciones para

la mejora de la adherencia, se recomienda utilizar al menos uno de los métodos

mas objetivos: sistema MEMS, determinacion de concentraciones plasméticas

de farmacos o recuento de medicamentos (C-ll)

Tabla 4. Resumen de las ventajas y limitaciones de cada método.

Método indirecto

Valoracion
profesional

sanitario

MEMS

Recuento de
medicacién

sobrante

Registros de

dispensacion

Cuestionarios

Bibliografia

del

Ventajas

Sencillez

Correlacion con eficacia
virolégica

Permite conocer patrones
de adherencia en el tiempo

Bajo coste
Correlacion con eficacia
virolégica

Sencillo de implementar
Correlacion con resultados
clinicos

Mide adherencia
longitudinal

Bajo coste

Facilidad de
implementacion
Correlacion con resultados
virolégicos

Permite calcular
adherencia cualitativa,
cuantitativa y motivos de
no adherencia

Limitaciones

Subjetividad

Coste elevado

Uso so6lo en investigacion
Infraestimacién/o
sobreestimacion de la
adherencia

Vulnerable a fallos tecnolégicos
Sobreestimacion de la
adherencia

Necesidad de colaboracion del
paciente

Se asume que el paciente no
acumula medicacién
Sobrestimacion de la
adherencia

No fiable si el paciente comparte
la medicacion

Se asume que la recogida
equivale a adherencia

Falta de estandarizacion,
elevada heterogeneidad
Pocos validados
Sobreestimacion de la
adherencia

Sesgo de memoria

Baja sensibilidad
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C. Modelos predictivos de adherencia terapéutica (Capitulo nuevo)

La disponibilidad de registros electronicos con datos longitudinales de los
pacientes a disposiciobn de los investigadores, cada vez con mayor volumen y
granularidad de la informacion, facilita el desarrollo de modelos predictivos que
identifiquen pacientes en riesgo para diferentes situaciones clinicas, incluyendo la falta
de adherencia terapéutica. Estas soluciones se han basado hasta ahora en técnicas
estadisticas que detectan patrones presentes en datos histéricos con el objetivo de

detectar o predecir tendencias en nuevos datos.

Numerosos estudios han intentado explorar las diferentes variables explicativas de
la falta de adherencia al tratamiento en personas con infeccion por el VIH, aunque no
muchos de ellos con el objetivo de desarrollar modelos predictivos validados que
permitan disefiar estrategias dirigidas'>. Ademas, hasta ahora, la capacidad predictiva
de estos modelos en general no ha sido Optima y existe una significativa
heterogeneidad entre ellos haciendo dificil su aplicacibn generalizada. Asi, en
ocasiones se han desarrollado en poblaciones concretas con tamafios muestrales
pequefios, donde hay diferencias en la definicion y en el umbral de adherencia, los
tratamientos utilizados en funcion del momento del estudio, la forma de medir la

adherencia y los tipos de variables incluidas.
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Los métodos estadisticos clasicos no resultan adecuados para el andlisis de
grandes voliumenes de datos (big data) por lo que se ha desarrollado el denominado
andlisis predictivo, incluyendo técnicas como el aprendizaje automatico (“machine
learning”) y la mineria de datos (“data mining”)® que permiten analizar un elevado
namero de variables en amplios conjuntos de pacientes y detectar asociaciones
inesperadas. Estos métodos ya se han utilizado en diferentes patologias en el &mbito

de la adherencia terapéutica” ®

, € incluso existen servicios comerciales que ofrecen
plataformas de anélisis predictivo (Ej. RxAnte, Loppback Analytics)®. La aplicacién de
este nuevo enfoque en el entorno de la adherencia al tratamiento de la infeccién por el

VIH en el futuro podra contribuir al desarrollo de modelos de prediccion Utiles.

En nuestro entorno, se ha elaborado una escala predictiva de adherencia, muy
sencilla de utilizar con alta sensibilidad y especificidad, destacando su alto valor

predictivo negativo®; (http:/artshiv-calculator.humimar.org/es) aunque para Su UsO

generalizado deberia ser evaluada en diferentes escenarios clinicos.

Recomendaciones

1. Se recomienda desarrollar modelos predictivos de adherencia con el objetivo
de identificar pacientes en riesgo y desarrollar estrategias de soporte para
prevenir fallos futuros del tratamiento (C-III).
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V. ESTRATEGIAS PARA MEJORAR LA ADHERENCIA
A LA FARMACOTERAPIA

A. Estrategias de apoyo y ayuda

1. Prescripcion del TAR y la medicacion concomitante

a) Papel del médico especialista

Antes de iniciar la prescripcion, el médico deberia tener en cuenta unas premisas
bésicas: La mejor oportunidad para conseguir una terapia efectiva la constituye el
primer tratamiento. El inicio de la terapia antirretroviral no es una emergencia excepto
en casos de profilaxis postexposicion o profilaxis de transmision vertical tanto en la

madre como en el nifio expuesto.

Es importante valorar de forma individual el momento de inicio del TAR y los
farmacos antirretrovirales que deben formar parte del régimen inicial, sopesando las
ventajas e inconvenientes de cada una de las opciones. En la eleccién de la terapia
antirretroviral hay que considerar las comorbilidades que presenta el paciente, los
farmacos concomitantes asi como el consumo de drogas de uso recreativo valorando
de forma exhaustiva la probabilidad de interacciones. Es fundamental la buena

disposicién y la maotivacion del paciente a la hora de decidir cuando iniciarlo

En la actualidad el TAR debe instaurarse lo mas precozmente posible una vez
confirmado el diagnéstico por el beneficio no sélo para el paciente sino también
comunitario al disminuir el riesgo de transmision sexual. No es imprescindible esperar
a recibir todos los resultados de la primera visita y debemos seleccionar el esquema
terapéutico que mejor se adapte al estilo de vida y comorbilidades, valorando el riesgo

de mala adherencia.

Tomada la decisién de iniciar el tratamiento antirretroviral, la prescripcion pasa por
tres fases diferenciadas: informativa, consenso y compromiso Yy finalmente

mantenimiento y soporte. Las caracteristicas de las mismas se resumen en la tabla 5.
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Tabla 5. Recomendaciones para la prescripcién

FASE

Informativa

Consenso y compromiso

Mantenimiento y soporte

OBJETIVOS

Identificar posibles factores de riesgo del paciente sobre la
adherencia

Averiguar la situacion social, laboral y familiar

Conocer la situacién psicologica y patologia concomitante
(drogodependencia, alcoholismo, proceso psiquiatrico, otras
comorbilidades...)

Explicar los objetivos, esquemas de dosificacion, efectos adversos
potenciales del tratamiento, la importancia del control virolégico.
Ofrecer las posibles alternativas de tratamiento

Resaltar la importancia de la adherencia en la eficacia del
tratamiento

Adaptar el tratamiento a la vida cotidiana del paciente
Consensuar los medicamentos dosis y pauta con el paciente
Posponer el tratamiento hasta conseguir el consenso y el
compromiso con el mismo

Tratar las situaciones concomitantes (depresion, ansiedad,
alcoholismo, drogodependencia)

Solicitar el compromiso del paciente en la adherencia al
tratamiento.

Implicar, si fuera necesario en el cumplimiento, a un familiar
(pareja, padres, hijos...)

Evaluar la adherencia con el tratamiento
Conocer los problemas y ofrecer soluciones
Atencion accesible (teléfono, hospital de dia, consulta externa)

2. Seguimiento del TAR y la medicacion concomitante (Apartado nuevo)

El envejecimiento de la poblacién con infeccion por el VIH ha aumentado la

aparicion de comorbilidades no relacionadas especificamente con la infeccién, como

la enfermedad cardiovascular, diabetes mellitus, insuficiencia renal, osteopenia y

osteoporosis 0 trastornos psiquiatricos’. Como consecuencia, ha aumentado la

prescripcion cronica de farmacos no antirretrovirales y la polifarmacia. A pesar de que

la polifarmacia puede estar justificada, su uso se asocia con un potencial riesgo de

interacciones medicamentosas y de acontecimientos adversos, de falta de adherencia

al tratamiento, de un mayor riesgo de hospitalizaciones, de caidas y de muerte?®.

Actualmente, el abordaje del paciente con infeccidén por el VIH debe ir méas alla del
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tratamiento de la infecciobn y del manejo de su tratamiento antirretroviral. Es
fundamental realizar una revision completa de toda la medicacién y de la complejidad
del tratamiento, monitorizar la adherencia de todos los medicamentos que toma el
paciente de forma periédica y fomentar habitos de vida saludable (cese del
tabaquismo y del consumo de alcohol, practica de ejercicio fisico, alimentacion, etc.).

Para ello es indispensable la colaboracion multidisciplinar de todos los

profesionales de salud implicados en el cuidado del paciente con infeccion por el VIH.
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b) Papel del farmacéutico especialista.

Uno de los temas prioritarios en las consultas de atencion farmacéutica (AF) es el
abordaje de la adherencia. En los Ultimos afios, se ha desarrollado el “Mapa
Estratégico de Atencién al paciente Externo” y el modelo de “Atencién Farmacéutica
CMOQO” (capacidad-motivacién-oportunidad) que ha reforzado la importancia en la

orientacion farmacéutica hacia las necesidades individuales de cada paciente.

El farmacéutico especialista es clave en la valoracién sistematica y en la mejora de
la adherencia del paciente tanto al tratamiento antirretroviral como al resto de

medicacion.

La atencion farmacéutica especializada en el momento de la dispensacion del
tratamiento es una intervencion esencial para monitorizar la adherencia y desarrollar
intervenciones educativas, motivacionales y conductuales que permitan reforzarla®™.
En la consulta, el farmacéutico especialista ofrece un clima de confidencialidad y
confianza con el paciente que facilita la comunicacion, asi como la identificacion y
manejo precoz de todos los factores de riesgo que puedan relacionarse con una
adherencia subdptima. En este sentido, cabe destacar su importancia en la deteccion
y manejo adecuado de los posibles eventos adversos e interacciones relacionados con

todos los medicamentos y sustancias que pueda estar tomando el paciente, su labor
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en la revision de la adecuacion del tratamiento farmacolégico completo a la situacion
clinica del paciente en cada visita, y en la monitorizacion continua de los resultados
reportados por los pacientes, conocidos como Patient-Reported Outcomes. Para el
desarrollo adecuado de esta labor, resulta fundamental la estratificacion de sus
necesidades, la entrevista motivacion y el uso de las nuevas tecnologias para un
contacto permanente, de manera que puedan identificarse y solucionarse aquellas

situaciones que puedan comprometer una adherencia 6ptima.

El papel que debe ejercer el farmacéutico es de consultor y asesor motivando al
paciente y ofreciendo la informacién necesaria para que pueda tomar las decisiones
adecuadas. Es fundamental generar vinculos de confianza suficientes para que el
paciente exprese sus dudas, dificultades y preocupaciones y poder asi individualizar
las intervenciones en funcién de las barreras detectadas. Para ello, es muy importante
la formacion en entrevista motivacional. Durante la consulta de AF se debe resaltar la
importancia que tiene la adherencia al tratamiento en su totalidad, no Unicamente al
tratamiento antirretroviral, identificar posibles barreras y potenciar los aspectos
positivos para mantener una buena adherencia®. Asi mismo reforzara la necesidad de

realizar un correcto seguimiento en las consultas programadas por parte de su médico.

Como ya se ha comentado, también es clave disponer de una herramienta de
estratificacion que permita la identificacion de subgrupos con diferentes niveles de
riesgo y perfiles de necesidad de Atencion farmacéutica diferenciados, y definir

recomendaciones para cada uno de estos subgrupos® ’.

Por dltimo, las nuevas tecnologias permiten realizar AF a distancia, de forma
continua y adaptada a las necesidades del paciente, monitorizar la adherencia y

ayudar al paciente con la toma de su medicacion mediante alarmas y servicios de

mensajeria®*°.

En la tabla 6 se resumen los objetivos de la consulta de atencién farmacéutica.

Tabla 6. Objetivos de la consulta de atencion farmacéutica

FASE OBJETIVOS

e Averiguar el nivel de conocimientos del paciente sobre su enfermedad y
tratamiento para resolver dudas y aclarar conceptos erréneos.

e Conocer el estilo de vida del paciente, horarios y actividades cotidianas para
poder, posteriormente, establecer un esquema individualizado de toma de
medicacion.

Plespeetion e Averiguar y revisar el resto de farmacos que esta tomando el paciente

(incluyendo automedicacion, medicina alternativa, etc.) y monitorizar las posibles

interacciones.
e Analizar todos los condicionantes que pueden influir en la adherencia.
Monitorizar la adherencia al tratamiento ARV y a la medicacion concomitante.
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e  Transmitir al paciente los conocimientos suficientes para conseguir una correcta
utilizacion de los medicamentos y, por tanto, obtener el maximo beneficio
optimizando asi el tratamiento antirretroviral.

e Proporcionar informacioén oral y escrita sobre el tratamiento y la planificacion de
éste segun las necesidades y habitos particulares del paciente. La informacion
béasica debe incluir el nombre del farmaco, dosis, frecuencia, accion del

Educacioén/ medicamento, consideraciones y consejos sobre la administracion, condiciones
Motivacion especiales de conservacion, interacciones relevantes y efectos adversos mas
importantes o aquellos que tengan mas probabilidad de aparecer.

e Resaltar la importancia de la adherencia al tratamiento y motivar al paciente
para tomar adecuadamente la medicacion.

e Establecer la estrategia mas eficaz para mejorar la adherencia tanto al
tratamiento ARV como a la medicacion concomitante de forma individualizada
de acuerdo a las caracteristicas del paciente.

Dispensacion e Dispensacion
Planificacion e  Planificacién de la siguiente visita a la consulta de AF en coordinacion con el
siguiente cita resto de visitas del paciente.

Recomendaciones

1. Se debe implantar la valoracion sisteméatica de la adherencia del paciente tanto

del TAR como del resto de medicacién (A-II).

2. Es fundamental generar vinculos de confianza suficientes para que el paciente
exprese sus dudas, dificultades y preocupaciones y motivar al paciente para

mantener una buena adherencia (A-II).

3. Es necesario individualizar las intervenciones para mejorar la adherencia en

funcion de las barreras detectadas (A-II).

4. Se utlizardn las nuevas tecnologias para el seguimiento del paciente a

distancia siempre que sea posible (A-I1).

5. El control de la adherencia debe realizarse mediante la colaboracion

multidisciplinar entre los diferentes profesionales sanitarios implicados (A-II).
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c) Papel del profesional de enfermeria

Dado el caracter de cronicidad de la infeccion por el VIH, el papel de enfermeria
experta en este campo resulta fundamental para mejorar la adherencia terapéutica y

fomentar el autocuidado del paciente.

La adherencia es un fenbmeno multiple y complejo; multiple porque intervienen
una gran variedad de conductas, como tomar la medicacion, acudir a las citas, evitar
conductas de riesgo, etc. Y complejo porque el momento, circunstancia y afectacion
estdn condicionados por diferentes variables relacionadas con la persona, el

tratamiento, la familia, el entorno, el personal sanitario y las interrelaciones entre ellos’.

La consulta de enfermeria es el lugar idéneo donde crear una relacion de empatia,
confidencialidad, confianza y respeto para entender al paciente en todo su contexto,
permitiéndonos conocer su disposicion y recursos para abordar las causas, factores o
barreras que puedan condicionar la adherencia y el cumplimiento terapéutico,

mejorando, por tanto, la eficacia del mismo.

La disponibilidad y flexibilidad que se proporciona desde enfermeria facilita la
accesibilidad y conexion del paciente con el resto del equipo multidisciplinar,
favoreciendo la vinculacion a las unidades de VIH, resultando de gran ayuda la
aparicion y uso generalizado de las nuevas tecnologias, que facilitan la comunicacion

continuada.

Se aplican planes de cuidados dirigidos a educar y empoderar en el autocuidado

con intervenciones que modifiquen conductas y comportamientos para promover la
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autonomia, compromiso, responsabilidad, autocontrol y refuerzo conductual, con
estrategias centradas en la realidad y necesidades tanto fisica como psiquica y social
de cada paciente®.

Mejorar el cumplimiento precisa revision, innovacién e ir acorde con los tiempos.
Como consecuencia de los avances del TAR, la poblacion con infeccion por el VIH
presenta una mayor esperanza de vida. Esto conlleva una nueva realidad donde
aparecen otros problemas, la polifarmacia, las comorbilidades, fragilidad,
vulnerabilidad, soledad asociada al proceso de envejecer, que pueden llegar a
interferir en la adherencia. Por ello, es necesaria una atencion proactiva que identifique
problemas y necesidades para la continuidad de cuidados fuera de las unidades de
VIH, enlazando a los centros de Atencién Primaria, recursos comunitarios territoriales
y entidades de ayuda de soporte a los pacientes y sus familias (ONGs, asociaciones
de pacientes, etc.). De especial interés resultan los programas de “coaching entre

pares “ y de “paciente experto °.

Fomentar el autocuidado conduce directamente a cambios en el estado de salud y
en la calidad de vida del paciente, mejorando la autoeficacia, proporcionandole
recursos personales para lograr objetivos y estimular la participacién activa en su
cuidado®.

Recomendaciones:

1. Se recomienda realizar intervenciones destinadas a informar, motivar, orientar
y capacitar para entender y aceptar el diagnéstico y adaptarse a convivir con la

infeccién por el VIH manteniendo la indetectabilidad (A-Il).

2. En pacientes con dificultades de cumplimiento terapéutico, se recomienda un
modelo de atencion individualizado con un enfoque multidisciplinar ya que

resulta basico para desarrollar las diferentes estrategias de intervencion (A-11).

3. Desde las unidades de VIH se debe favorecer la participacion territorial y
enlace entre el paciente, la atencion primaria y los recursos comunitarios de

entidades de ayuda y de organizaciones de pacientes (A-I1l)
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d) Papel del psicélogo y/o psiquiatra

Las dificultades en la adherencia al tratamiento antirretroviral pueden atribuirse en
algunas ocasiones a problemas emocionales, directa o indirectamente relacionados
con la enfermedad en si misma. La depresion, la ansiedad, el consumo de sustancias
y la percepcion de estigma, entre otros, se han asociado a niveles inadecuados de
adherencia’.

El psicélogo puede intervenir para que la persona afectada pueda realizar un
proceso adecuado de adaptacion a la enfermedad a través de las distintas situaciones
que se presenten. Al inicio, la intervencion psicol6gica puede ayudar a un mejor ajuste
del diagndstico, previniendo asi la posibilidad de que se instauren estrés, ansiedad o
depresion que puedan influir en que el/la paciente no cuide bien de su salud. El
desarrollo de un crecimiento post-traumatico tras recibir el diagnostico se ha
relacionado con un mejor ajuste y una mayor satisfaccién vital’>. El manejo de la
medicacién y su repercusion en el estado emocional y calidad de vida, la incorporacién
de los habitos de salud a la vida cotidiana, la relacién con familia y entorno, entre
otras, son areas susceptibles de intervencion psicolégica. Frecuentemente surgen
dudas respecto a cémo comunicar y compartir el diagndstico, y mantener la
enfermedad en una situacion de ocultamiento puede constituir una amenaza para
realizar el tratamiento de forma adecuada®. Otras areas de intervencion habituales en
la practica clinica son la ansiedad y la depresion, comunes tanto en la persona recién
diagnosticada como en aquellas que llevan largo tiempo en tratamiento y que pueden
presentar un logico cansancio y abatimiento. A menudo, tras olvidos frecuentes de la
medicacién o cuadros reiterados de intolerancia a los farmacos, subyacen estados
emocionales depresivos que necesitan ser desenmascarados y abordados desde la
intervencion psicolégica. Finalmente, algunos grupos merecen una mirada especial por
las dificultades en la adherencia que se han descrito en ellos, tales como los jévenes
infectados por transmision vertical* o algunos colectivos donde el estigma esta

instaurado de manera muy intensa, como las personas transexuales®.

En cuanto al psiquiatra, su intervencion serd fundamental cuando se diagnostique
patologia psiquiatrica asociada o no a la enfermedad que requiera control

farmacologico. Los pacientes con enfermedades psiquiatricas que no estan estables
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no podran alcanzar ni mantener la necesaria adherencia al tratamiento. Ademas, el

psiquiatra debe colaborar con los profesionales que atienden a personas con infeccion

por el VIH a detectar precozmente la patologia psiquiatrica.

El entorno familiar y social es también de suma importancia en la problematica del

VIH. Una contribucidon positiva del entorno potenciara la adherencia. Siempre que sea

posible se debera intentar implicar a las personas emocionalmente significativas para

el paciente en el proceso de su enfermedad.

Recomendaciones

1. Sien la préactica clinica se detecta la presencia de un problema emocional o un

trastorno mental es recomendable la derivacién al psicélogo o psiquiatra para
prevenir o abordar problemas en la adherencia al tratamiento antirretroviral, ya

gue éste puede verse amenazado por dichos problemas (A-II).

Debe procurarse la maxima disponibilidad posible del equipo asistencial
(médicos, farmacéuticos, profesionales de enfermeria, psicélogos y psiquiatras)
para resolver las dudas y problemas que el paciente presente a lo largo del
tratamiento (A-I111).

Hay que valorar la existencia de patologia psiquiatrica descompensada o
factores emocionales que pueden dificultar la adherencia (A-Il).
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B. Estrategias de intervencién educacionales, motivacionales vy

conductuales

Son numerosos los estudios que se han desarrollado a lo largo del tiempo para
evaluar la eficacia de diferentes estrategias de intervencion en la mejora o
mantenimiento de una adecuada adherencia al tratamiento antirretroviral. Algunas de
estas intervenciones se han basado en dotar de recursos educativos a la persona
afectada sobre la enfermedad y la funcion de los farmacos, mostrando un buen
resultado a largo plazo'. Otras han pretendido incidir en aspectos mas
comportamentales. Recientemente han aumentado las intervenciones que incluyen
tecnologia como mensajes SMS, interacciones a través de diferentes programas

informaticos o uso de aplicaciones®.

Un reciente metaanalisis evalué la eficacia de diferentes intervenciones,
concluyendo que los mensajes SMS mejoraban la adherencia cuando se afiadian al
seguimiento clinico rutinario®. Ademas, mdltiples intervenciones y no aquellas
individuales promovian una mayor adherencia. En el caso de la supresion viral, s6lo
aquellas intervenciones cognitivo-conductuales y de apoyo parecian superiores a la
practica clinica habitual. No obstante, la eficacia de las intervenciones parecia

disminuir con el paso del tiempo®.

En la tabla 7 se resumen las intervenciones en adherencia mas utilizadas en

funcion de las causas asociadas.
Recomendaciones

1. Las estrategias de intervencién psicoeducativas y cognitivo-conductuales
han demostrado ser eficaces para incrementar la adherencia al tratamiento

antirretroviral (A-1).

2. La eficacia de las intervenciones disminuye con el paso del tiempo por lo
gue resulta fundamental seguir manteniendo una conducta clinica de

promocion de una adecuada adherencia al tratamiento antirretroviral (A-Il)

3. Deben implementarse dichas estrategias en los centros sanitarios, de forma
pluridisciplinar, por parte de los profesionales sanitarios con

responsabilidad en la atencion a personas con infeccion por VIH (A-l11).
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Tabla 7. Resumen de intervenciones en adherencia

Causas potenciales de

adherencia inadecuada

Posibles intervenciones

Factores
relacionados con
el paciente

Factores sociales,
econémicos,
educativos

Factores
relacionados con
el tratamiento

Factores del
equipo asistencial

Bibliografia

No aceptacion. Rechazo del
diagnéstico. Rechazo del
tratamiento (creencias y actitudes)
Olvidos y barreras. Insuficiente
comprension de la enfermedad y su
tratamiento. Insuficiente
entendimiento de la relacion
riesgo/beneficio.

Motivos de dosificacién y
cumplimiento.

Comorbilidad psiquiétrica.

Uso y abuso de drogas.

Falta de apoyo social y/o familiar.
Escasos recursos. Bajo nivel
educativo.

Efectos adversos, nimero de dosis
diarias. Intrusismo en la vida del
paciente. Falta de adaptacion a las
preferencias y necesidades del
paciente.

Falta de recursos. Atencion
masificada e impersonal. Ausencia
de coordinacion entre diferentes
servicios de apoyo a la asistencia.
Insuficiente formacion en terapia
antirretroviral. Falta de
accesibilidad. Deficiente formacion
en relacién personal sanitario-
paciente.

Analizar relacion paciente — profesional
sanitario y mejorar la efectividad de la
relaciéon. Negociar y consensuar el plan
terapéutico. Fomentar la percepcién de
indicadores de la necesidad de tratamiento.
Informar sobre riesgos y beneficios del
tratamiento. Asociar tomas de medicacién con
actividades cotidianas. Técnicas especiales y
ayudas para el cumplimiento (alarmas,
teléfonos, etc.). Mejorar la comunicacion
paciente — profesional sanitario. Informacion
referente a la enfermedad y el tratamiento,
motivo de la dosificacion, riesgo del
incumplimiento. Informacion oral y escrita.
Verificar comprension. Derivar para
intervencion psicolégica en areas
disfuncionales o intervencion psiquiatrica si
se detecta patologia psiquiatrica.

Buscar alianza con familia y allegados.
Conocer necesidades sociales. Reclutar
organizaciones comunitarias. Educacion
intensiva , explicaciones claras y
comprensibles y adaptadas.

Simplificar el régimen terapéutico.
Individualizar tratamiento. Comorbilidad,
preferencias, interacciones. Ayudar a
desarrollar mecanismos de reaccion (p.e.
anticipacion y manejo de efectos adversos)

Accesibilidad y continuidad de la asistencia.
Equipo multidisciplinar. Recursos materiales y
humanos suficientes y coordinados.
Formacion sélida en terapia antirretroviral y
en atencion al paciente.

Plantear terapia directamente observada en
determinados a&mbitos asistenciales.
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3. Kanters S, Park JJ, Chan K, et al. Interventions to improve adherence to antiretroviral
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e40.
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C. Estrategias en la pauta terapéutica. (Apartado nuevo)

Los esquemas de TAR han evolucionado en los dltimos afios a pautas con
farmacos coformulados en un solo comprimido y con una farmacocinética que soporta
el uso de una sola toma al dia (QD)". En la actualidad todos los esquemas preferentes
y alternativos de las pautas de inicio son en QD, la mayoria de ellos en un solo
comprimido®. La excelente tolerancia y la escasa toxicidad de estos tratamientos
hacen que se facilite enormemente la adherencia con respecto a los esquemas de

hace sélo unos afios.

Por otra parte, pacientes que por razones mdultiples vienen con esquemas de
tratamiento mas complejos se pueden beneficiar de simplificar su tratamiento
asegurando la supresion virolégica. El documento de consenso de GeSIDA/PNS sobre
tratamiento antirretroviral tiene un capitulo dedicado a la simplificacién que describe
muy bien los posibles cambios de tratamiento, las ventajas para el paciente y el aval
gque refrenda esos cambios en los diferentes ensayos clinicos. Es fundamental, y asi lo
refleja el documento, asegurar la supresién viroldgica a la hora de simplificar un

régimen terapéutico para reducir la complejidad del mismo.

Un paso mas viene de la mano de la hano-tecnologia y la posibilidad de coformular
principios activos en forma de nanoparticulas. Son los tratamientos parenterales de
larga duracién (“long acting’)* °. Ya hay ensayos clinicos en los que pautas de dos
farmacos por via I.M. cada mes o cada dos meses demuestran la no inferioridad frente
a esquemas en triple terapia por via oral. Esta por dilucidar qué tipo de pacientes se

beneficiarian de estas pautas y cual sera el beneficio en la adherencia.

En resumen, en un futuro muy inmediato el TAR tendr4 un amplio abanico de
posibilidades desde pautas clasicas por via oral, hasta tratamientos en long acting por

via I.M. o implantes subcutaneos?®.
Recomendaciones:

1. Hay que adecuar el tratamiento a las caracteristicas del paciente y simplificar

en lo posible los esquemas de TAR (A-ll).

2. En pacientes con supresion viroldgica mantenida con pautas complejas, puede
considerarse simplificar el TAR a pautas mas sencillas siempre y cuando se

pueda asegurar la supresion viroldgica (A-I).
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D. Estrategias TICs, TACs y 2.0. (Apartado nuevo)

Desde hace unos afios, las intervenciones basadas en tecnologia digital han
surgido como una herramienta de utilidad para la asistencia al paciente con infeccién
por el VIH a lo largo de su vida, combinadas con la asistencia estandar. Entre ellas, se
ha puesto en marcha multitud de iniciativas basadas en eSalud (utilizaciéon de Internet
en el ambito de la salud, como por ejemplo los registros médicos electrénicos o
proyectos 2.0), mSalud (uso de dispositivos moviles, tales como teléfonos, teléfonos
inteligentes o tabletas, con fines sanitarios) o telesalud (utilizacién de informacién en
formato electrénico y tecnologias de la comunicacion para dar soporte sanitario a larga
distancia), demostrando potencial utilidad en diversos ambitos como, entre otros, la
adherencia al tratamiento, el acceso a poblaciones dificiles de alcanzar, promocién de
pruebas diagnésticas, formacion, informacion, prevencion, soporte emocional,
motivacion para el paciente o la interaccion y comunicacién entre profesionales y

pacientes™>,

En relacion a la adherencia, ademas de para registrarla y medirla, existe consenso
en considerar que la tecnologia digital puede ser efectiva para mejorarla, si bien las
evidencias publicadas ofrecen resultados contradictorios. En general, se considera que
las intervenciones basadas en mSalud, especialmente a través de mensajes de texto o
llamadas telefonicas, son las mas eficaces. Algunas intervenciones basadas en
videos, cuestionarios o iniciativas en entorno web también han demostrado su
utilidad®®. Por otra parte, diversos estudios llevados a cabo con poblaciones
especificas (como hombres que tienen sexo con hombres o jovenes y adolescentes)
han demostrado que los usuarios demandan un perfil mas social de las intervenciones,
que permita la interaccion entre iguales y con los profesionales sanitarios* °. En este
sentido, algunas intervenciones basadas en redes sociales pretenden crear grupos y

comunidades que sean de utilidad para motivar a los pacientes a mantener una buena
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adherencia al tratamiento’. Otra utilidad que pueden tener las redes sociales es como
ayuda a la monitorizacion de la adherencia, ya que muchos pacientes comparten
informacion personal (incluyendo comportamientos relacionados con el VIH y el
tratamiento) que, analizada de forma agregada, puede aportar informacion valiosa
para entender y predecir comportamientos en relacion a la adherencia al tratamiento’.
Otra posibilidad que brindan los canales digitales es la puesta en marcha de
programas online entre iguales (programas de paciente experto) cuya eficacia sobre la
mejora de la adherencia ha sido puesta de manifiesto en algunas evaluaciones

preliminares®*°.

Hay que ser conscientes de las limitaciones de las evidencias disponibles para
evaluar la eficacia real de la tecnologia digital en la mejora de la adherencia, ya que
muchos de los estudios publicados presentan deficiencias metodoldgicas (estudios
exploratorios y descriptivos, presencia de sesgos, disefio abierto) que dificultan extraer
conclusiones robustas® 2. Ademas, teniendo en cuenta que la infeccion por el VIH es
una condicidn crénica, existe incertidumbre en relacion al mantenimiento de la eficacia
de las intervenciones a largo plazo®. También hay que tener en cuenta que las
diferentes estrategias digitales pueden tener distinta eficacia en diferentes

poblaciones, por lo que es necesario evaluarlas en cada una de ellas®***,

Recomendaciones

1. Se sugiere poner en marcha estrategias digitales ya que, combinadas con la
asistencia estandar, han demostrado que pueden ser eficaces para mejorar la

adherencia al tratamiento (A-111).

2. Se deben considerar las intervenciones basadas en mSalud, especialmente a
través de mensajes de texto o llamadas telefénicas, han demostrado ser las

mas eficaces (A-ll).

3. Al implementar intervenciones en el entorno digital, se debe tener en cuenta el
perfil social de las mismas, ya que los usuarios demandan que permitan la

interaccion entre iguales y con los profesionales sanitarios (A-I1).

4. Se debe explorar el andlisis agregado de la informacion compartida por los
pacientes en redes sociales, ya que puede aportar informacién valiosa para
entender y predecir comportamientos en relacion a la adherencia al tratamiento
(B-111).
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E. Estrategias para mejorar la adherencia a la PREP. (Apartado nuevo)

La eficacia de la PrEP estd estrechamente vinculada a niveles elevados de

adherencia®.

Los ensayos sobre eficacia de la PrEP en las poblaciones diana, han medido de
diversas formas esta adherencia, y en ocasiones ha resultado sub6ptima, por lo que

es necesario desarrollar estrategias para mejorarla™?.

La mayoria de las intervenciones o estrategias se han implementado
principalmente en el colectivo de hombres gais, bisexuales y otros hombres que tienen
sexo con hombres. Aunque actualmente estdn en marcha diferentes estudios
experimentalesl, existen limitaciones en la fuerza de la evidencia sobre la eficacia real
de estas intervenciones dado que hay pocos ensayos clinicos publicados hasta el
momento (Tabla 8) Se han pilotado intervenciones de tipo cognitivo-conductual como
el counseling y el seguimiento personalizado, que indican que este tipo de

intervenciones influyen positivamente en la adherencia®’.

48


http://www.jmir.org/2017/11/e394/

DOCUMENTO DE CONSENSO PARA MEJORAR LA ADHERENCIA A LA FARMACOTERAPIA EN PACIENTES CON INFECCION POR EL
VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA HUMANA EN TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL (Actualizacion febrero de 2020)

Tabla 8. Intervenciones para mejorar la adherencia a PrEP y sus efectos

Estudio Lljgo dg’ Descripcién Efecto
Intervencion
La adherencia media
) . durante el mes anterior a
Partners PrEP Numero flexible de sesiones la intervencion fue del
Ancillary . . identificando barreras y 76% y aumento
Adherence Counseling mejorado facilitadores, incluyendo un significativamente al 84%
componente opcional para i
Study [4] parejas en el_mes posterior a la
primera sesién de
intervencion (p <.001).
) ] Cuatro sesiones semanales
Counseling mejorado que abordaron barreras y Sin beneficio; alta
Project comentarios de facilitadores; la adherencia se adherencia observada
PrEPARE [5] adherencia y midi6 con Wisepil® y el para todos los
conducta comportamiento sexual se participantes

evalu6 con SMS

Las dos partes exploran
facilitadores contextuales,
barreras y necesidades

. . . individualizadas para mejorar

iPrEx OLE [6] | Counseling mejorado la promocién de la salud -
sexual, la adherencia a la

PreP y el deseo de continuar

con la PrEP
Para el nUmero medio de
dosis omitidas, RR = 0.5
. Sistema de apoyo basado en (IC 95% 0.3-0.8, p =
iText)[8] mSalud SMS 0.008) por conteo de

pildorasy RR = 0.5 (IC
95% 0.3-0.9, p = 0.023)
por autoinforme

Adaptado de Haberer J. Current concepts for PrEP adherence in the PrEP revolution: from
clinical trials to routine practice. Curr Opin HIV AIDS. 2016 Jan;11(1):10-17

Estudios cualitativos han encontrado que otras estrategias, como la integracion de
la PrEP en una rutina diaria, utilizacion de pastilleros, recordatorios a través de
smartphones, llevar la medicacién en todo momento o el apoyo de parejas o pares,
tienen cierta efectividad. En funcién de las dificultades para una correcta adherencia,
se podria considerar implementar en cada paciente una o varias de las estrategias

mencionadas’.

Las intervenciones del tipo mSalud, a través de mensajes de texto han logrado una

buena aceptacion de los usuarios y efectividad; observandose en algunos casos una

8 9

disminucion de hasta el 50% en el olvido de las tomas Para una mayor

aceptabilidad y eficacia es recomendable adaptar el mensaje de texto: proteger la

@ Dispensador de medicamentos habilitado para Internet, que permite la administracion remota de
medicamentos en tiempo real
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privacidad utilizando lenguaje ambiguo, personalizar el envio, optimizar el
hardware/software para minimizar los errores, reducir costes, elaborar protocolos de
transferencia de datos seguros y desarrollar sintaxis de programacion para facilitar el
andlisis diario de los datos'.

Existen colectivos vulnerables, como las personas usuarias de drogas, con un
mayor riesgo de mala adherencia, en los que se debe prestar una especial atencion®.
Es necesario desarrollar estrategias para mejorar la administracion de la PrEP en
inyectores de drogas, abordar las barreras multinivel que obstaculizan la adopcion vy el
cumplimiento de la PrEP considerando entre otros puntos: la mejora en la informacion,
el apoyo social y la promocion de cambios en el entorno. Ademas, al prescribir la PrEP
se debe orientar al paciente en la toma de decisiones informadas sobre el uso del
preservativo, e identificar estrategias individualizadas para maximizar la adherencia en
este contexto™. En el caso de usuarios de chemsex, algunos estudios encuentran que
una forma de favorecer la adherencia seria tener en cuenta los patrones de uso de
drogas sexuales vy recreativas, realizando una recomendacibn de PrEP

personalizada* 2,

Otros colectivos en los que se ha encontrado una mayor frecuencia de interrupcion
de la PrEP, es el de mujeres y el de personas jévenes. Segun un estudio reciente, los
menores de 29 afios fueron mas propensos a abandonar la PrEP que los mayores de
40 afios™.

Entre las principales razones de abandono en mujeres que participaron en el
ensayo FEM PrEP, donde la adherencia fue menor al 40%, se sefalaron la
preocupacion por la naturaleza de la investigacion y los efectos secundarios de los

farmacos, ademas de la falta de apoyo de su entorno™.

En cambio las mujeres adherentes, indicaron, ademas de motivaciones personales
como la reduccion del riesgo y el interés por el resultado de la investigacion, otras

estrategias como recordatorios y el apoyo de su entorno familiar y comunitario™.

A pesar de que los sintomas asociados con la PrEP se producen en una minoria
de usuarios y suelen resolverse en pocos meses, otros estudios también encontraron
que disponer de una mayor informacion sobre sus caracteristicas puede mejorar la

adherencia®®.

Existe cierta coincidencia en que la PrEP debe ser una intervencion holistica,
evaluando, ademdas del contexto socioeconomico y politico, las necesidades de la
poblacion diana para maximizar asi la aceptabilidad y adherencia'’. Se deben tener en

cuenta la dinamica de los comportamientos y el riesgo de adquirir infeccién por el VIH
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a la hora determinar la estrategia mas adecuada para un individuo determinado, con

intervenciones adaptadas que aborden, a diferentes niveles, las barreras a las que

puedan enfrentarse los/las usuarios/as de PrEP*®,

En septiembre de 2019, se ha aprobado la inclusion de la PrEP en el SNS como

herramienta de prevencion®. Ser& importante hacer un seguimiento en las poblaciones

clave, para determinar el nivel de adherencia, y en caso de ser suboptima, analizar las

estrategias mas adecuadas para mejorarla.

Recomendaciones

1.

La PrEP debe ser una intervencion holistica, evaluando, ademas del contexto
socioecondémico y politico, la dinamica del comportamiento y las necesidades
de la poblacién diana, con intervenciones adaptadas para abordar, a diferentes
niveles, las barreras a las que puedan enfrentarse los usuarios de PrEP para

maximizar asi la aceptabilidad y adherencia. (C-IlI).
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V1. CIRCUITO OPTIMO DE PRESCRIPCION,
DISPENSACION Y SEGUIMIENTO

A. Introduccidn

Aunque en el momento actual los esquemas de tratamiento son pautas con pocos
comprimidos, bien tolerados y con escasa toxicidad, el hecho de que por el momento
el TAR sea indefinido y tengan que tomarlo sujetos asintomaticos no deja de ser un

reto el seguimiento y la retenciéon permanente de los pacientes.

El tiempo que transcurre entre el diagndstico hasta la primera visita con el médico
gue va a evaluar a dicho paciente y le va a prescribir tratamiento debe ser corto. Se
aconseja que sea inferior a dos semanas y lo 6ptimo seria menos de una semana. El
acortar el tiempo desde el diagnostico hasta la vinculacibn mejora la retencion
posterior, facilita el apoyo psicologico de forma rapida y el acceso a una informacion
rapida y veraz. Se debe atender de forma rapida a la(s) pareja(s) y planificarse los
estudios complementarios, analiticas y resto de pruebas, estudio de contactos, cribado
de infecciones de transmision sexual etc. También debe pactarse con el paciente la
forma de comunicacion en el futuro (via teléfono, mail, mensajeria electrénica etc.)
Seria recomendable informar al Servicio de Farmacia de este nuevo diagndstico con el

fin de preparar adecuada y conjuntamente el inicio del tratamiento.
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El siguiente punto es el inicio del TAR y aunque en algunas ocasiones se podria
iniciar el primer dia, las Guias recomiendan que se inicie cuando el paciente esté

preparado, lo cual ocurre en la mayoria de los pacientes en la segunda visita.

Esta segunda visita no deberia tampoco demorarse mas de dos semanas entre
otros motivos para disminuir lo antes posible el riesgo de transmision. Durante estas
dos visitas el médico ha podido comprobar si el paciente presenta un perfil que
dificultara la adherencia y retencidbn en el sistema: consumo activo de drogas,
alcoholismo, enfermedad mental, deterioro cognitivo, sindrome depresivo, ciertos
inmigrantes por su habitos y costumbres, su movilidad o la barrera idioméatica,
ausencia de apoyo social o problemas de soledad'. Este subgrupo de sujetos en el
que a priori puede ser mas dificil su adherencia y retencién, ademas de gestionar los
problemas concretos, puede ser candidato a Consulta de Farmacia o Enfermeria con
atencion prioritaria para reforzar la adherencia. La siguiente visita que podria ser
telefénica seria para comprobar la adherencia, posibles efectos adversos, deteccién

de nuevas interacciones y confirmar la eficacia del tratamiento (figura 1).

Tanto la Consulta Médica como la de Farmacia deberian estar coordinadas y
compartir informacién para evitar visitas innecesarias o adicionales, es decir haciendo
coincidir la consulta médica con la de recogida de la medicacién y a ser posible con
otras actuaciones como vacunaciones, extracciones sanguineas, pruebas

complementarias, visitas a otras consultas, etc.

Los sujetos con factores de mala adherencia merecen una mencion especial. Es
recomendable introducir herramientas informaticas de alerta activa a partir de los
sistemas de informacién, prescripcion y dispensacién para identificar pacientes con
adherencia suboptima. Dicha informacion debe compartirse entre todos los
profesionales implicados en el seguimiento del paciente con infeccion por el VIH para
establecer las medidas individualizadas més adecuadas para revertir dicha situacion.
Asimismo, debe estar establecida la forma de actuacién: recordatorio telefénico,
mensajeria electronica, mail etc. y haberse definido perfectamente la persona
asignada para ello, que en unos casos sera del Servicio de Farmacia y en otras de la
consulta médica o de enfermeria. Todo ello debe ser registrado en la historia clinica
del paciente El objetivo es alertar al paciente y gestionar nuevamente, ya sea una cita
o la recogida de medicacion y evaluar las causas que han motivado la falta de

adherencia a farmacia o a la consulta **.
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Figura 1. Diferentes puntos desde el momento de la infeccién hasta la vinculacién y
supresion virolégica

‘ *Optimo < 1 sm ‘ ‘ *Optimo < 1 sm - | *Optimo 8-12sm ‘ **Optima >90%
| Mejorar el dco precoz ” Répida citacién | | Inicio precoz del TAR |

I Bolsa de infeccién oculta | Tpo \ﬁnculacléﬂ

I Infecciéon Diagndstico 12 yisita | |Inicio TAR| Supresidn viroldgica

..

“*Los tiempos son estimativos y se pueden alargar por mdiltiples circunstancias relacionadas con la
gestion de la consulta y/o del paciente
**a adherencia 6ptima al TAR se estima que debe de ser >90%

B. Dispensacion de la medicacion antirretroviral

La dispensacion de los medicamentos para el tratamiento de la infeccion por VIH
en el ambito del SNS debe realizarse en los Servicios de Farmacia Hospitalaria,
mediante la presencia y actuacion profesional de un farmacéutico especialista con

experiencia en VIH.

Concretamente, la actuacion farmacéutica para la mejora de la adherencia puede
dividirse en tres etapas: 1) Valoracion inicial del paciente, 2) educacién terapéutica y 3)

planificacion personalizada de la farmacoterapia.

1. Valoracion inicial

En la valoracion inicial del paciente, se debe tener en cuenta que una buena
comunicacion entre el farmacéutico y el paciente es un requisito necesario para lograr

con éxito los objetivos farmaco-terapéuticos propuestos.

A través de la entrevista con el paciente debe obtenerse informacion util que pueda
favorecer o comprometer los objetivos farmaco-terapéuticos propuestos con el
paciente. Estos datos pueden agruparse en socioecondémicos, clinicos (incluyendo
comorbilidades y calidad de vida), farmaco-terapéuticos, relacionados con el entorno

sanitario y nivel de conocimiento sobre el tratamiento y la patologia.
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Esta valoracion inicial permitird detectar qué factores pueden dificultar la
adherencia terapéutica.

2. Educacion terapéutica

En el &mbito de la infeccion por el VIH, mdltiples estudios han abordado las
intervenciones conductuales y psicolégicas para mejorar la adherencia y los resultados
clinicos de los pacientes®°. El autocuidado es uno de los factores que ha demostrado
mejorar la adherencia al tratamiento, incrementar los linfocitos CD4, disminuir la carga

viral y disminuir los comportamientos de riesgo’.

Un estudio reciente, demuestra la mejora de la adherencia utilizando el modelo

CMO de Atencién Farmacedtica en pacientes con infeccién por el VIHE,
3. Planificacion personalizada del seguimiento

Respecto a la personalizacion del seguimiento debe recordarser que la
optimizacion de la adherencia terapéutica pasa por planificar las citas presenciales y
no presenciales, intentando potenciar el acto Unico y las nuevas formas de
comunicacion. La dispensacidon no debe estar condicionada por el namero de
comprimidos de los envases de medicamentos sino por aspectos clinicos, personales
y de la relacién con el sistema sanitario (citas en el hospital, distancia al hospital, etc.).
Asi, varios estudios recomiendan la dispensacion multimensual teniendo en cuenta la
estabilidad de la enfermedad, la tolerancia al tratamiento, la localizacién de los
servicios sanitarios y el tiempo en tratamiento antirretroviral, con el objetivo de
disminuir las barreras de acceso al tratamiento, facilitar el cumplimiento y mejorar la

respuesta virolégica en pacientes con infeccién por el VIHO9.
C. Seguimiento del paciente con infeccién por el VIH

El seguimiento farmacoterapéutico especializado permite valorar el alcance de los
objetivos terapéuticos, analizar la seguridad y la adherencia, detectar potenciales
interacciones farmacologicas y reorientar el plan farmacoterapéutico si fuera
necesario. Para un correcto seguimiento resulta esencial la integracion con el equipo
multidisciplinar que atiende al paciente, comunicando la informacién relevante
obtenida en la consulta, asi como establecer un circuito 6ptimo para manejar los
efectos adversos del tratamiento, la falta de adherencia al tratamiento, la pérdida de

seguimiento del paciente y los reinicios de tratamiento.
El farmacéutico debe:

- Verificar que el paciente conoce como tomar correctamente el tratamiento y los

posibles efectos secundarios y las medidas para evitarlos o minimizarlos.
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- Valorar la adherencia segun el registro de dispensaciones y segun cuestionario
especifico y registrar esta informacion en la historia clinica del paciente.

-Desarrollar intervenciones individualizadas de mejora de la adherencia

farmacoterapéutica.

- Revisar el tratamiento global del paciente para evitar efectos adversos o
interacciones farmacoldgicas, asi como valorar la desprescripcion de farmacos no

antirretrovirales.

- Analizar y documentar los resultados de efectividad y seguridad tanto los efectos

adversos referidos por el paciente como las alteraciones analiticas detectadas

Ademas, en este seguimiento farmaco-terapéutico, el feedback con los pacientes
es un elemento muy importante, ya que permitira adaptar el programa de seguimiento
a sus necesidades y reorientar los objetivos farmaco-terapéuticos. La evaluaciéon de
los Patient-Reported Outcomes (PRO) permite conocer los sintomas, estado funcional
y estado de salud, CVRS (calidad de vida relacionada con la salud), bienestar o
satisfaccion respecto al cuidado o tratamiento recibido desde la perspectiva del

paciente.

En la figura 2 se establece el circuito 6ptimo de prescripcion, dispensacion y

seguimiento.

En la figura 3 se muestra el algoritmo de actuacion para la mejora de la adherencia

en la dispensacion.
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egZLS’”Figura 2. Circuito 6ptimo de prescripcion, dispensacion y seguimiento.

Primera fase (evaluacion)

Consulta médica

Ewzluzacidn inicial

Gestionar citasy pruebas dizgnosticas

Pactar forma de comunicacian

|ldentificar posibles factores de bsja sdherencia

Segunda fase (prescripciony dispensacion)

Consulta Médica e Servicio de Farmacia

Prescripcidn TAR
Indicaciones de prescripcién: Dispensacidn del TAR

- Drosis - Refuerza menszjes de laconsulta madica

- Horarios - Conservacian de la medicacian

- Restricciones - Interacciones

- Posibles efectos adversos - Solventa dudas

- Muewvs cita - Cita de recogidade la medicacian

Tercera fase (seguimiento, en todas las visitas)

l:CII'IEI.IﬂIEI Mé‘dicﬂ M Sewiciu de Farmacia
Evaluacion de |z eficacia Comprabar el TAR prescrito
Evaluacion de efectos adversos Verificar conocimientos del paciente
Comprobar adherencia Valorar laadherencia (2 métodos)
Reforzar aedherencia. Mo solo del TAR sino de Refuerzo personalizado de |z adherencia
t::l!:la la medicacidn prescrita. Registrar datos de seguridad
Revisar posiblesfirmacos prescritos, que Revisar tretamiento global
puedan suspenderse por no estar ya indicados Aszesorar sobre posiblesinteracciones

Evaluacion PRO

Establecer zlertas Establecer zlertas
Compartir informacian Compartir informacian
Répida intervencion en caso de pérdidade cita Avizar sino recogidade la medicacion
Relacion constante con |z Consultz de Farmacia Relacion constante con la Consulta médica
Identificar factores de mala adherencia Aconsejar desprascripoion si necesario

Corregiren lo posibles esos factores
- Gestionar citacon la Consulta de Enfermeria
- Cita para apoyo psicologico
- Atencidntoxicomanias
- Eerviciossocizles gto
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Figura 3. Algoritmo para la mejora de la adherencia
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EQUIPO MULTIDISCIPLINAR VISITAS Y SEGUIMIENTO
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