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abreviaturas

AF: Atencion Farmacéutica

CAB: Cabotegravir

CMO: Capacidad-Motivacion-Oportunidad
CV: Carga viral

EMA: Agencia Europea del Medicamento

FH: Farmacia Hospitalaria

INI: inhibidores de la integrasa.

IM: Intramuscular

IMC: indice de masa muscular

ITINN: inhibidores de la transcriptasa inversa no nucledsidos
OMS: Organizacion Mundial de la Salud

PK/PD: farmacocinética/farmacodinamica

PREMS: Patient Reported Experience Measure

PROMS: Patient-Reported Outcome Measure

PVV: personas viviendo con VIH

RPV: rilpivirina

SNC: Sistema Nervioso Central

TAR: tratamiento antirretroviral

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana

VHB: Virus Hepatitis B
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AL PACIENTE CON INFECCION POR VIH EN TRATAMIENTO CON FARMACOS LONG-ACTING ‘\

» La necesidad e importancia de alcanzar el reto mundial de mejorar la atencion a los pacientes
gue viven con infeccién por VIH implica para todos los profesionales sanitarios reorientar los es-
fuerzos no ya solo en el adecuado control de los pacientes desde el punto de vista viroinmunolo-
gico sino que supone abordar la patologia con un enfoque mas holistico.

» También para la Farmacia Hospitalaria supone una nueva etapa dentro de la Atencién Farma-
céutica a estos pacientes, donde, al tradicional enfoque de trabajo multidisciplinar en colaboracion
con los distintos profesionales sanitarios que participan en la toma de decisiones y cuidado del
paciente, se une ahora el abordaje multidimensional de los mismos.

» Tras varias décadas y etapas previas en el abordaje del paciente que vive con infeccion por VIH
donde importaban otros aspectos (la supervivencia, las infecciones oportunistas, las comorbili-
dades, etc.) se plantea ahora, un punto de inflexién en la nueva etapa denominada de “optimi-
zacion del seguimiento” que exigira la incorporacion de enfoques novedosos que repercutan en
la consecucion de los objetivos planteados en estos pacientes, desde todos los puntos de vista 'y
con la ayuda de nuevos farmacos con vias de administracion diferentes.

» Lallegada del concepto de humanizacion asistencial ha puesto en boga, el paso de una valora-
cién de la satisfaccidn del paciente con su asistencia (basada en la mejora de los procedimientos)
hacia un concepto de experiencia del paciente, mas basado en la relacion del mismo con los di-
ferentes profesionales que le atienden a través de lo que se denomina “patient journey”, todo ello
con la vista puesta en mejorar los resultados en salud con la repercusion logica de menores costes
asociados que debe aplicarse con regularidad en este tipo de pacientes

» Latransformacion propuesta necesitara obligatoriamente discurrir por tres periodos adaptativos
gue se sucederan sin solucién de continuidad pero que son necesarios identificar para poder su-
perarlos con éxito: sobreesfuerzo asistencial, fase cadtica-intermedia y fase de éxito y resultados.

» Este nuevo escenario requiere de la presentacion y cumplimiento de compromisos por parte del
paciente ya que estan directamente relacionados con el éxito terapéutico que garantice el control
de la infeccion por VIH: adherencia y cumplimiento de visitas multidisciplinares, tanto presenciales
como telematicas.

» Serecomienda que las visitas de Atencion Farmacéutica se lleven a cabo siguiendo el modelo
CMO, que ha demostrado su utilidad en estos pacientes, basandose en la estratificacion asisten-
cial, el cumplimiento de objetivos en relacion a la farmacoterapia y el seguimiento longitudinal,
gue combina la presencialidad y la atencion a distancia gracias a las nuevas tecnologias.

» Elplan de cuidados e intervenciones de estos pacientes en tratamiento con farmacos long-acting
debe ser multidimensional integrando las diferentes esferas que componen al individuo (nutri-
cionales, socioeconémicas, cognitivas, emocionales, afectivas etc).

» Esde sentido comun reconocer que los diferentes entornos asistenciales y, concretamente, cada
servicio de FH dispondran de diferentes recursos estructurales, humanos y materiales para afron-
tar la llegada de este nuevo escenario terapéutico. Se recomienda, en la medida de lo posible,
homogenizar las actuaciones a llevar a cabo en el seguimiento de los PVV, acordando la defi-
nicion de los circuitos asistenciales con el resto de profesionales, liderando el proceso farma-
coterapéutico en todo lo relacionado con el manejo del tratamiento por parte del paciente y,
aplicando, en la medida de lo posible, las recomendaciones establecidas en estas guias.
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1.1

El paciente que vive con infeccion por VIH en la actualidad

Mas de 30 afios después de la aparicion del VIH a nivel mundial, la epidemia continda con una
estimacion de mas de 37 millones de personas viviendo con VIH (PVV). El acceso generalizado
a tratamiento antirretroviral (TAR) ha disminuido drasticamente la morbimortalidad relacionada
con el VIH y mejorado su calidad de vida.

Sin embargo, las necesidades e inquietudes de las PVV cambian, al igual que han cambiado los
tratamientos, ofreciendo opciones mas seguras y que permiten mayor independencia a la po-
blacion VIH. Diversos estudios reflejan que el 65% de las PVV preferirian estar mas involucrados
en la toma de decisiones sobre su tratamiento. La aparicion de tratamientos en formulaciones
de accion prolongada o long-acting supone un cambio de paradigma, eliminando barreras de los
tratamientos orales como el estigma asociado o el cumplimiento terapéutico diario gracias a la
administracion mensual o bimensual.

A la aparicion de nuevos tratamientos va sumado el cambio en el perfil del PPV.

Por un lado, tenemos el paciente mas joven, con un perfil educacional y relacion con los sistemas
sanitarios mucho mas elevada y exigente y, por otro, el paciente de edad avanzada con comor-
bilidades asociadas, en algunos casos, incluso, supervivientes de las primeras etapas de la epi-
demia. Este ultimo grupo es de especial importancia, ya que se estima que para el afio 2030
mas del 70% de las PVV tendra una edad superior a 50 afios. Esto se ve reflejado en un aumento
de las comorbilidades asociadas, asi como de la polifarmacia y la complejidad de estos trata-
mientos concomitantes. Ademas, cada vez hay mas literatura que afirma que en el paciente VIH
mayor se producen cambios inmunolégicos propios de edades mas avanzadas en poblacién no
infectada, que lleva a un envejecimiento acelerado. En ambos casos, subyace, una atencion es-
pecifica e individualizada, acorde a las caracteristicas y necesidades de cada individuo.

Por otra parte, el programa Conjunto de las Naciones Unidas sobre el VIH/SIDA (ONUSIDA) pro-
puso alcanzar ya para el afio 2020 el conocido como “Objetivo 90-90-90". Esta ambiciosa pro-
puesta pretendia que dicho afio se consiguiera que al menos el 90% de la poblacion mundial
infectada por VIH estuviese diagnosticada, 90% con TARy, finalmente, el 90% de estos pacientes
con una carga viral plasmatica indetectable. Debido al problema de salud publica que supuso la
pandemia ocasionada por la COVID-19y la paralizacion que provoco a nivel mundial no se logro
alcanzar para dicho ano.

A pesar de la enorme importancia que supone un adecuado control viroinmunolégico de los PVV
para la consecucion de unos resultados clinicos ¢ptimos, no debemos olvidar otros aspectos
mas alla de la propia enfermedad. Por ello, ya en 2016 se propuso ir mas alla de la supresion de
la carga viral planteando un cuarto objetivo, en el cual se consideraba que el 90% de los pacientes
controlados presenten, adicionalmente, una buena calidad de vida relacionada con la salud.
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La necesidad e importancia de alcanzar este enorme reto mundial para los PVV implica para
todos los profesionales sanitarios orientar los esfuerzos no ya solo en el adecuado control de
los pacientes desde el punto de vista viroinmunoldgico sino que supone abordar la patologia
con un enfoque mas holistico.

También para la Farmacia Hospitalaria (FH) estamos hablando de una nueva etapa dentro de la
Atencion Farmacéutica (AF) al PVV, donde, al tradicional enfoque de trabajo multidisciplinar en
colaboracion con los distintos profesionales sanitarios que participan en la toma de decisiones
y cuidado del paciente, se une ahora el abordaje multidimensional de los mismos. En esta linea
tanto la propia redefinicion del concepto de AF como la nueva metodologia de seguimiento pro-
puesta (CMO), van sin duda, en esa linea.

En definitiva, tras varias décadas y etapas previas en el abordaje del PVV donde importaban
otros aspectos (la supervivencia, las infecciones oportunistas, las comorbilidades etc.) estamos
hablando ahora, por tanto, de un punto de inflexién en la nueva etapa denominada de “optimiza-
cion del seguimiento del paciente VIH" que nos exigira la incorporacion de enfoques novedosos
que repercutan en la consecucion de los objetivos planteados en los PVV, desde todos los puntos
de vista y ahora con la ayuda de nuevos farmacos con vias de administracion diferentes.

1.2

Nuevos modelos de asistencia sanitaria a las personas que
viven con infeccion por VIH

Para el afio 2050, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) proyecta que mas de dos mil mi-
llones de personas en el mundo tendran mas de 60 afios, mas del doble que la que hay en la ac-
tualidad.

Desde el punto de vista del PVV, el escenario no es muy diferente. Para 2030 casi el 70% de los
pacientes a nivel mundial tendran mas de 50 afos y es conocido como, a partir de esa edad la
prevalencia de comorbilidades y, en consecuencia, de polifarmacia se dispara con respecto a
poblacién no-VIH.

Las implicaciones sociales, econémicas y sanitarias de estas tendencias para las instituciones
son profundas.

Ya en la actualidad, las patologias complejas y cronicas relacionadas con la edad suponen la
mayor parte de los presupuestos de atencion sanitaria en todo mundo. Sin embargo, la presta-
cion de servicios sanitarios y sociales sigue concentrandose en entornos hospitalarios y espe-
cializados, lo que lleva al uso, en algunos casos, ineficiente de recursos de salud que ya de por
si son limitados o escasos.

La consecuencia final es deterioro de la calidad de la atencion para los pacientes, asi como un
incremento de costes desorbitada, ya que la complejidad de la demanda no es satisfecha por
modelos de atencion sanitaria “tradicionales”.
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La llegada de los nuevos farmacos long-acting plantea una oportunidad para acercarse a un
nuevo modelo asistencial mas cercano a cubrir las verdaderas necesidades del PVV en la ac-
tualidad, independientemente de su perfil.

Caracteristicas comunes de las soluciones propuestas

Numerosos autores e instituciones sanitarias de prestigio han propuesto, en los Ultimos afios,
con mayor o menor calado, diferentes iniciativas para dar respuesta a esta situacion. En términos
generales las caracteristicas comunes de todas ellas son las siguientes:

» Hacen hincapié en la prevencion antes que, en el tratamiento, con el objetivo de ayudar a
las personas a mitigar los factores que contribuyen a la aparicion de enfermedades.

» Integrar todos los aspectos de las necesidades de atencion sanitaria, desde la salud, la
vinculacion asistencial hasta las relacionadas con la edad y el envejecimiento.

» Descentralizar la atencidn sanitaria, al sacarla del ambito de la atencion especializada para
acercarla a los entornos comunitarios, a menudo con la ayuda de la digitalizacion.

La llegada del concepto de humanizacion asistencial ha puesto en boga, el paso de una valora-
cién de la satisfaccion del paciente con su asistencia (basada en la mejora de los procedimien-
tos) hacia un concepto de experiencia del paciente, mas basado en la relacién del mismo con
los diferentes profesionales que le atienden a través de lo que se denomina patient journey, todo
ello con la vista puesta en mejorar los resultados en salud con la repercusion l6gica de menores
costes asociados.

Modelo tradicional

Enfocado en la patologia principal
y el control viroinmunolégico

Asistencia enfocada a la consulta
(relacion episddica)

Estandarizacion de la asistencia
(priorizacion de momentos
asistenciales)

Eficacia y seguridad del
tratamiento como items de
calidad de la asistencia

Relaciones profesionales
multidisciplinares

Uso racional de los recursos

Nuevos modelos propuestos

Enfoque holistico e integral de la salud y el
bienestar del paciente

Asistencia basada en la continuidad de
cuidados (relacion longitudinal)

Individualizacion de la asistencia basada en
la complejidad del individuo y sus
determinantes de salud

Calidad de vida y mejora de la experiencia del
paciente como items de calidad

Relaciones profesionales interdisciplinares y
multidimensionales

Optimizacion de la asistencia
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1.2.1

La necesidad de transformacion de la asistencia al paciente que vive con
infeccion por VIH.

Como en toda transformacion asistencial, es necesario superar las resistencias, costumbres,
tradiciones y ralentizadores que en cualquier proceso de este tipo puede aparecer. Dado el nuevo
perfil del PVV y, adicionalmente, también las necesidades especificas del largo superviviente o
el paciente de reciente diagnostico, pero de edad mas avanzada, es necesario tener en cuenta
los siguientes aspectos para poder transformar su asistencia y ajustarse a sus necesidades in-
dividuales y dinamicas.

Las soluciones comunes propuestas para afrontar esta situacion en la mejora de la asistencia
a estos pacientes pasan por:

» Realizar pequefios cambios sucesivos e incrementales. Las grandes transformaciones
son muy dificiles de conseguir, sobre todo si dependen de voluntades externas; por lo que
parece mucho mas sencillo ir acercandose al nuevo modelo con pequefios cambios su-
cesivos e incrementales.

» Planificar los pasos a medio plazo. La pandemia ha cambiado la vision general sobre la
salud, aunque sigue siendo bien percibido por la ciudadania. En un escenario como en el
gue nos encontramos en la actualidad, sera dificil poner en marcha de forma rapida cam-
bios, sobre todo los de mayor coste o repercusion asistencial en los procesos, pero sin
duda, la planificacion de los cambios es una gran ayuda estratégica sobre todo cuando se
comparte con todos los implicado, incluidos los propios pacientes.

» Gestionar cambios en la normativa y cultura organizacional. Basicamente se identifican
dos grandes ralentizadores a la hora de conseguir la transformacion: la rigidez normativa
y organizativa, y la propia cultura de la organizacion sanitaria. Para conseguir que la trans-
formacion se ponga en marcha se necesitara cambiar ambas y es posible que sea mas
sencillo cambiar las normas que la cultura. Para este Ultimo cambio hara falta contar con
toda la organizacion.

Toda transformacién como la propuesta necesitara obligatoriamente discurrir por tres periodos
adaptativos que se sucederan sin solucion de continuidad pero que son necesarios identificar
para poder superarlos con éxito:

1. Fase de sobreesfuerzo asistencial: Al iniciar el proceso de transformacion sera necesario
un impulso inicial por parte de todos los profesionales encargados de llevarlo a la practica.
Una vez marcada la estrategia asistencial superar los habitos, rutinas, procesos y enfoques
clasicos conllevan un mayor esfuerzo. Es importante mantener esa motivacion inicial para
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que no dependa exclusivamente de los objetivos personales sino de los objetivos de la or-
ganizacion. Ejemplos claros de esta fase seran el redisefio asistencial y nuevos roles de los
profesionales para establecer |as visitas, administraciones, seguimiento de aquellos pacien-
tes en los que se inicien terapias long-acting.

Fase cadtica o intermedia. Es la fase mas importante por cuanto, una vez puesto en marcha
los procesos de transformacion conviviran los dos modelos propuestos el tradicional y el
mas innovador. Surgen situaciones de caos organizativo en el que, practicamente de manera
innata los profesionales tenderan a volver a “lo de siempre” en el momento que identifiquen
alguna circunstancia por lo que se pierda el control o la directriz organizativa (son ejemplos
claros en el entorno del paciente VIH, la necesidad de incorporar la estratificacion como ele-
mento indicador de la intensidad en el seguimiento a los diferentes pacientes o la llegada e
implantacion de la atencion farmacéutica dual, combinando la presencialidad con el segui-
miento telematico).

Fase de éxito y retorno de resultados. Una vez superado lo que diferentes autores denominan
“la meseta de potencial latente” (la diferencia entre lo que deberia ocurrir y lo que ocurre en
términos de crecimiento), empiezan a percibirse los resultados y beneficios de la implanta-
cion de la nueva sistematica de trabajo. Es el momento al que debemos aspirar a llegar y
que, ademads sera diferente (en términos de semanas, meses o incluso afos), para cada or-
ganizacion.

Elementos clave Descripcion

Estructura organizativa Abordaje multidisciplinar con enfoque multidimensional
Mayor coordinacion entre diferentes entornos asistenciales.
: Aportacion especifica del conocimiento de cada ambito
Interrelacién interniveles : asistencial. Combinacion de elementos presenciales y
: digitales (Atencion Farmacéutica dual)

Toma de decisiones incluyendo al paciente (PROM, PREMS)

Roles asistenciales Planificacién y programacioén de la actividad (estratificacion)

¢ Incorporacion sistematica de la investigacion y la innovacion
I+I-docencia en los procesos organizativos. Formacion y competencias
:  necesarias para los profesionales encargados de la atencién

: Incorporacion de soluciones que permitan la medicion y toma
Medicién de resultados de decisiones en base a resultados en salud en diferentes
: ambitos de la atencion al paciente

i Relacion estratégica con las profesionales encargados de los
Transformacién digital i procesos de transformacién e implantacion de la estrategia
: digital en los servicios y estructuras sanitarias
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La Agencia Europea del Medicamento (EMA) ha autorizado el uso de la combinacién Cabote-
gravir (CAB) y Rilpivirina (RPV) para el tratamiento de pacientes con infeccion VIH controlada.
Se trata de dos farmacos de accion prolongada con una nueva via de administracion. Estos son
los primeros, pero ya estan en desarrollo otros farmacos de accion prolongada que supondran
alternativas al actual arsenal terapéutico.

Los desafios asociados a estas nuevas formas de administracion, hace necesario desarrollar
una buena planificacion y preparacion tanto por parte de los servicios sanitarios, incluido como
no, el servicio de FH, como por parte de los pacientes.

2.1

Compromisos del paciente

Los TAR de accion prolongada disponibles en la actualidad se deben administrar via intramus-
cular por parte de un profesional sanitario con una frecuencia mensual o bimensual. Es por este
motivo por lo que el inicio de estos tratamientos por parte de los pacientes requiere una serie de
COMpPromisos.

Antes de adentrarnos en los compromisos, hay que destacar los beneficios para el paciente de
estas formas alternativas de administracion. Los estudios describen la mejora de la privacidad
del paciente y reduccion del estigma social de la poblacion con infeccion por VIH. Al ser farmacos
de accion prolongada no deben administrarse diariamente y no es necesario ocultarlos en el do-
micilio para evitar que familiares y amigos sean conocedores de la infeccion. Por otro lado, se
ha estimado que los TAR de accion prolongada mejoran la adherencia de los pacientes. Se podria
incluso optimizar si la indicacion no estuviera limitada a pacientes con CV controlada ya que
esto es dificil en muchos casos en poblacion especialmente sensible como pacientes con abuso
de sustancias, desérdenes psiquiatricos o mentales y pacientes sin hogar. Finalmente, los far-
macos Vvia parenteral evitan las interacciones que condicionan su absorcion entre las que destaca
el efecto de primer paso hepatico.

Los compromisos exigidos al paciente estan directamente relacionados con un buen cumpli-
miento terapéutico que garantice el éxito del control de la infeccién por VIH.

1. Buena adherencia al tratamiento oral previo al inicio de TAR de accion prolongada.

Como ya se ha especificado, actualmente CAB+RPV solo esta indicado en pacientes con CV in-
detectable, motivo por el cual exige que los pacientes candidatos al tratamiento tengan un buen
cumplimiento con el TAR previo. Por otro lado, existe la opcion de iniciar la terapia con CAB+RPV
via oral para confirmar la tolerancia y seguridad de estos farmacos. Esto se ha planteado como



\‘ @ GUIA PRACTICA DE ATENCION FARMACEUTICA MULTIDISCIPLINAR Y MULTIDIMENSIONAL
‘\ AL PACIENTE CON INFECCION POR VIH EN TRATAMIENTO CON FARMACOS LONG-ACTING

una opcion tras los buenos resultados de la extension del estudio FLAIR en el que los partici-
pantes que habian sido randomizados a la terapia oral se cambiaron a la IM sin la dosis inicial
oral obteniéndose buenos resultados en cuanto a supresion virolégica y tolerancia.

Cumplimiento con las visitas médicas

La mejora del tratamiento ha conseguido el envejecimiento de esta poblacion que actualmente
presentan comorbilidades y polifarmacia las cuales requieren un seguimiento estrecho por parte
del equipo médico. La exencion de este seguimiento puede ir en detrimento del paciente por lo
gue no se deben reducir las visitas de seguimiento a pesar del buen control viroinmunolégico.

Cumplimiento con las visitas de atencién farmacéutica

El nuevo modelo de AF con metodologia CMO han demostrado mejoras en la calidad de vida de
los pacientes y aumento de la adherencia tanto del TAR como de los tratamientos concomitan-
tes. Los farmacos de administracion parenteral evitan interacciones a nivel de absorcion, pero
no estan exentos de posibles interacciones a nivel de metabolismo por lo que el estrecho segui-
miento de la farmacoterapia por parte del farmacéutico clinico es de especial relevancia.

Cumplimiento con las visitas de administracion

CAB+RVP son dos farmacos que de administracion IM por parte de profesional especializado.
Es por ello, que los pacientes no pueden omitir las visitas requeridas para la administracion mas
alla de los siete dias de margen en los cuales se ha demostrado la eficacia del tratamiento. En
Espafa el tratamiento se ha autorizado con administraciones mensuales o bimensuales. Esta
ultima frecuencia de administracion reduce a la mitad las visitas inicialmente previstas para los
pacientes con este tratamiento.

2.2

Recursos del sistema sanitario

La inclusion de esta nueva alternativa terapéutica supone un reto para los sistemas sanitarios
ya que se trata del primer TAR de administracion IM que requiere la administracion por parte de
profesionales sanitarios. Las necesidades detectadas para estos sistemas son:

EDUCACION SANITARIA A LOS PACIENTES

Los pacientes deben ser conocedores de las nuevas opciones terapéuticas disponibles y de los
beneficios que pueden aportarles. Igual de relevante es transmitir la importancia de los compro-
mMisos que deben adquirir, asi como hacerlos conocedores de las consecuencias de un mal cum-
plimento de los mismos. Finalmente explicar los efectos adversos de estos nuevos tratamientos
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y como manejarlos, asi como las posibles terapias puente en caso de tener que saltarse alguna
visita para la administracion de la medicacion.

1. Disponibilidad y programacion horaria

Dado la necesidad de una administracion por personal especializado, los pacientes deben
acudir a las consultas donde se disponga de este personal. Para facilitar el acceso a los pa-
cientes se considera oportuno poder ofrecer el servicio en una franja horaria que se ajuste
a sus necesidades (horario de tarde, ampliacion horaria...)

2. Aumento de las visitas presenciales

La frecuencia de seguimiento de los PVV se ajusta a sus condiciones individuales basadas
en los modelos de estratificacion disponibles. La mayor parte de los PVV requiere visitas
presenciales bianuales, pero estos nuevos farmacos condicionaran que pasen a ser visitas
bimensuales al menos para cubrir las necesidades de administracion de la medicacion.

3. Aumento del personal sanitario especializado en la administracién de farmacos

La necesidad de una administracion IM por personal sanitario hace que se deba incluir este
personal en el circuito asistencial. La ausencia a estas citas requerira un estrecho segui-
miento de los pacientes para evitar retrasos en la administracion que puedan tener como
consecuencia fracasos terapéuticos con resistencia a los TAR. Se recomienda, siempre que
sea posible, que en aquellos servicios de FH que dispongan de personal, recursos y logistica
la administracion de este tipo de farmacos se haga in situ por parte de la enfermeria de la
FH, tras la visita de AF de inicio o seguimiento a estos pacientes.

4. Equipos para correcto almacenamiento y conservacion de la medicacion

La RPV de accion prolongada requiere conservacion en nevera (temperatura entre 2-8°C)
por lo que se debe dotar de neveras aquellos espacios en los que habitualmente se conserva
el TAR de administracion oral almacenado a temperatura ambiente. EIl CAB en cambio no
requiere condiciones especiales de conservacion.

5. Técnicas de laboratorio para la determinacidn de niveles plasmaticos de TAR

CAB+RVP para el tratamiento de la infeccion por VIH se ha comercializado como una dosis
unica para todos los pacientes. A pesar de ello hay datos que sugieren que existe una varia-
bilidad interindividual para los farmacos de accién prolongada. Asi factores como IMC, masa
muscular, tejido cicatrizado o situaciones clinicas especiales (fallo hepatico, didlisis...) po-
drian beneficiarse de un seguimiento de los niveles plasmaticos de estos nuevos farmacos.
Disponer de esta herramienta no seria estrictamente necesario para iniciar el tratamiento,
pero podria facilitar el ajuste de dosis segun PK/PD y evitar la sobre/infra dosificacion de
los pacientes.
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Todas estas necesidades suponen en definitiva un aumento o reorganizacion de la dota-
cion de recursos para poder proveer a las unidades de los servicios necesarios de los que
carecen en la actualidad y que pueden ser claves para el éxito de los nuevos TAR de accion
prolongada.

2.3

Algoritmo de seguimiento en visitas de inicio y continuacion

Establecer un circuito sencillo y coordinado es esencial para facilitar al paciente el cumplimiento
de los compromisos exigidos, asi como para facilitar el éxito terapéutico de las terapias de accion
prolongada (Material de apoyo).

Es de sentido comun reconocer que los diferentes entornos asistenciales y, concretamente, cada
servicio de FH dispone de diferentes recursos estructurales, humanos y materiales para afrontar
la llegada de este nuevo escenario terapéutico. Se recomienda, en la medida de lo posible, ho-
mogenizar las actuaciones a llevar a cabo en el seguimiento de los PVV, acordando la definicion
de los circuitos asistenciales con el resto de profesionales, liderando el proceso farmacotera-
péutico en todo lo relacionado con el manejo del tratamiento por parte del paciente.

Inicialmente se debera llevar a cabo una visita de preseleccion en la que sin presencia del pa-
ciente el equipo multidisciplinar analice sus caracteristicas, asi como su situacion viroinmuno-
|6gica que permita indicar el TAR con CAB+RPV.

Se recomienda que las visitas de AF se lleven a cabo siguiendo el modelo de atencion farma-
céutica CMO, basado en la estratificacion asistencial, el cumplimiento de objetivos en relacion a
la farmacoterapia y el seguimiento longitudinal, que combina la presencialidad y la atencion a
distancia gracias a las nuevas tecnologias.

El personal de enfermeria responsable de la administraciéon debe ser personal cualificado y en-
trenado para ello, conocedor del perfil de paciente VIH y del TAR.

Lo ideal es que haya constituida una unidad de atencion al paciente con enfermedades infec-
ciosas formados por un equipo multidisciplinar que incluya al menos lo siguientes profesionales:
meédico internista/ enfermedades infecciosas, farmacéutico y enfermera. Ademas, se reco-
mienda la presencia de psiquiatra, técnico de farmacia y administrativo. Estas unidades serian
las Optimas para poder alcanzar la excelencia en la atencion al paciente con infeccion por VIH
ya que facilita el acceso, la comodidad y la comunicacién entre profesionales. Sin embargo, la
casuistica actual es heterogénea en la mayoria de los centros hospitalarios por lo que el personal
de enfermeria que cumpla con la mision de administrar la medicacion puede estar ubicado en
los Servicios de Farmacia. Estos estan habituados a administrar diferentes tipos de medicacion
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parenteral ademas de garantizar que se cumplen con los requisitos de conservacion para la me-
dicacion. En caso de no estar disponible esta opcion habria que valorar responsabilizar a enfer-
meria de hospital de dia del centro lo cual dificultaria mas el desplazamiento de la medicacion 'y
la garantia de su correcta conservacion.
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3.1

Plan de cuidados y seguimiento farmacoterapéutico

El plan de cuidados de los PVV en tratamiento con farmacos long-acting debe ser multidimen-
sional integrando las diferentes esferas que componen al individuo (nutricionales, socioecond-
micas, cognitivas, emocionales, afectivas etc).

Con la incorporacion de esta via de administracion se pretende facilitar la adaptacion del TAR a
la vida del paciente, una faceta importante una vez se tienen farmacos altamente efectivos, se-
guros y comodos y que puede repercutir en la adherencia al tratamiento, la mejora en la calidad
de viday en la diminucion del estigma y la condicion de enfermo de los pacientes.

La cronicidad de la enfermedad implica la toma del TAR de forma indefinida. La toma diaria de
medicacion oral puede acarrear falta de adherencia debido a la pérdida de conciencia sobre la
importancia de la medicacion para el control de la enfermedad y el posible hartazgo del paciente,
asi como el recuerdo permanente de que la persona esta enferma y necesita la toma diaria del
tratamiento.

La pérdida de adherencia puede ocasionar aparicion de resistencias y el fallo en el control de la
enfermedad lo que puede desembocar en la progresion de la patologia y, a nivel de salud publica,
en la posibilidad de trasmision de la enfermedad, que esta suprimida en los pacientes con carga
viral indetectable.

En la adherencia influyen diversos factores como la complejidad del TAR, la aparicion de efectos
adversos relacionados con el tratamiento, la posible aparicion de interacciones relevantes clini-
camente o el aumento de las comorbilidades y la polifarmacia asociada si tenemos una vision
integral de la persona.

Por todo ello, el seguimiento farmacoterapéutico por parte de los farmacéuticos hospitalarios
es esencial para conseguir pacientes adherentes al tratamiento, con un manejo adecuado de la
toxicidad y con pautas o mas sencillas posible, mejorando asi la calidad de vida de los pacientes
y sus resultados en salud.

SELECCION DE PACIENTES Y ESTRATIFICACION ASISTENCIAL

El primer momento donde el farmacéutico hospitalario puede intervenir es en la seleccion de los
pacientes que mas se pueden beneficiar de un cambio de farmaco. En pacientes con carga vi-
rolégica suprimida y buen control inmunologico puede ser necesario el cambio de tratamiento
por diversos factores como son la aparicion de toxicidad, el diagndstico de comorbilidades y la
deteccion de posibles interacciones o las preferencias del paciente. En ese sentido se deben
priorizar combinaciones que han demostrado beneficio en ensayos clinicos de simplificacion o
en pacientes naive, idealmente con farmacos de los recomendados como preferentes en pa-
cientes sin TAR previo. Ademas, es necesaria una evaluacion minuciosa del perfil de toxicidades,
interacciones, restricciones dietéticas y actividad sobre el VHB, si fuera necesario, del nuevo ré-
gimen.
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La indicacion financiada en ficha técnica incluye la combinacion de ambos farmacos para el tra-
tamiento de la infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana tipo 1 en adultos que estan
virolégicamente suprimidos en un tratamiento antirretroviral estable, sin evidencia actual o previa
de resistencia a, y sin fracaso virolégico previo con, inhibidores de la transcriptasa inversa no
nucledsidos (ITINN) e inhibidores de la integrasa (INI). Por tanto, entre los criterios que debemos
tener en cuenta a la hora del cambio de tratamiento son:

ADULTO:

» Paciente con TAR estable (al menos 6 meses)

» Carga Viral Indetectable

» No resistencias a ITINN o INI

» No fracaso virologico previo estando en tratamiento con ITINN o IN
» No Embarazo o deseo gestacional

» No Infeccion por VHB

Especialmente seran pacientes candidatos aquellas PVV comprometidos con el trata-
miento pero con problemas de adherencia derivados de olvidos o aquellos con dificultad
para la deglucién o con problemas de absorcion oral de farmacos.

Uno de los pilares del nuevo modelo de AF es la capacidad, entendida como la estratificacion de
los pacientes en funcion de sus caracteristicas en relacion a la farmacoterapia y la dedicacion
de una mayor cantidad de recursos tanto personales como de tiempo a aquellos pacientes que
mas lo necesitan. EL modelo de seleccion y estratificacion especifico para PVV fue el primero
en desarrollarse dentro de la iniciativa MAPEX y recientemente se ha realizado una simplificacion
para mejorar su incorporacion a la practica clinica habitual en la actualidad y ajustarse mas a la
realidad de las consultas de AF.

En dicho modelo se incorporan aspectos demograficos, relacionados con las comorbilidades y
con la farmacoterapia como la polifarmacia, la complejidad farmacoterapéutica o la adherencia
a la medicacion global. Ademas, se incorpora un analisis integral de la persona con items rela-
cionados con el estado psicosocial, el nivel neurocognitivo o la fragilidad, asi como el uso de re-
cursos sanitarios previos, el estatus socioecondmico y la consecucion de los objetivos
propuestos en relacion a la farmacoterapia del paciente.

En las consultas de AF a PVV, se debe trabajar con este modelo independiente del tipo de TAR
prescrito ya que nos da una vision holistica del paciente. Tras la estratificacion inicial, tanto el
tipo de intervencion como la periodicidad del seguimiento vendran determinados en funcion del
nivel obtenido.
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» ADHERENCIA Y CUMPLIMIENTO DE OBJETIVOS FARMACOTERAPEUTICOS

La via de administracion IM supone no tomar un comprimido diario, pero requiere de un com-
promiso del paciente para su administracion con un margen de 7 dias de forma bimensual. Esta
administracion debe realizarse por personal sanitario formado en administracion de farmacos
en una Unidad de dia/consulta de enfermeria de enfermedades infecciosas o del servicio de Far-
macia dependiendo de las posibilidades de cada centro.

Como ya esta ampliamente descrito, existen numerosas variables predictoras de la adherencia,
gue engloban aspectos individuales, relacionados con el tratamiento y con el equipo sanitario
implicado en su cuidado.

En relacion con las variables dependientes del individuo, la estigmatizacion de la enfermedad se
asocia a una peor calidad de vida, lo que puede repercutir de forma importante en la salud mental
y la adherencia al tratamiento. Los farmacos long-acting puede ofrecer una ventaja en este sen-
tido, por un lado, porque al no tomar un farmaco oral diario puede disminuir la presencia de la
enfermedad en el dia a dia de la persona. Por otro lado, la forma de liberacion prolongada permite
mantener niveles de farmaco constante que mitigan las posibles fluctuaciones en la adherencia
asociadas a problemas de salud mental o consumo de sustancias.

EI TAR actual estda compuesto por farmacos extremadamente eficaces, seguros, comodos y de
baja complejidad gracias a los preparados coformulados de administracion unica diaria. A pesar
de esto, algunos pacientes pueden presentar problemas de toxicidad o de interferencia en la
vida diaria que pueden condicionar la adherencia al tratamiento, entendiendo adherencia en el
contexto global de toma del farmaco de la forma correcta. En aquellos pacientes con toma de
TAR con una complejidad mayor, debido a que necesitan de recomendaciones especificas de
administracion en relacién con la alimentacion o los horarios, la administracion de farmacos
long-acting puede ser una alternativa. En este sentido, la complejidad farmacoterapéutica del
TAR tedrica se duplica independientemente del resto de farmacos que tenga el paciente pres-
crito, debido a que la forma farmacéutica inyectable tiene una complejidad mayor independien-
temente de si es autoadministrada o administrada por personal sanitario. Se desconoce el
impacto que este parametro puede tener en estos pacientes y debe ser objeto de estudios post-
comercializacion.

Finalmente, la relacion y confianza del paciente con el equipo multidisciplinar es clave en el re-
fuerzo de la adherencia. En los centros que exista un equipo multidisciplinar formado por al
menos médicos, farmacéuticos y enfermeras se contara con un buen tejido de base para la im-
plantacion del circuito de prescripcion, validacion, AF y administracion de los farmacos de libe-
racion prolongada. Mejorar la comunicacion de todos los agentes implicados facilitara su
desarrollo y crecimiento, asi como mejores resultados en salud de los pacientes.
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> TOXICIDAD

Segun los ensayos clinicos, la administracion de CAB/RPV de forma IM se asocia de forma ma-
yoritaria con reacciones en el lugar de inyeccion (76%), cefalea (7%) y pirexia (7%). Si tenemos
en cuenta el seguimiento a largo plazo, los datos del estudio FLAIR no muestran incidentes de
seguridad resefiable y las reacciones notificadas coinciden con las notificadas en estudios de
duracion inferior.

A parte de la toxicidad inherente a la nueva via de administracion, pueden seguir presente toxi-
cidades asociadas a los farmacos de forma individual independientemente de la via de admi-
nistracion empleada. En este caso, se asocia el uso de estos farmacos a alteraciones
metabodlicas y de incremento de peso, alteraciones del sistema nervioso central (SNC) con au-
mento de depresion, ideacion suicida o malestar abdominal con nauseas, vomito o diarrea.

Independientemente de la via de administracion, es de vital importancia explicar al paciente las
posibles reacciones adversas asociadas al tratamiento para que el paciente conozca como debe
manejarlas y potenciar el autocuidado. En ese sentido, al tratarse de farmacos de liberacion pro-
longada la aparicion de efectos adversos asociados al tratamiento puede mantenerse en el
tiempo debido a la presencia de farmaco en el organismo de manera continua durante dos
meses. Por ello, cobra especial relevancia el empleo de la induccion oral con CAB/RPV especial-
mente en pacientes que no hayan estado en tratamiento con RPV o INI. En ese momento sera
imprescindible formar al paciente para reconocer precozmente la posible aparicion de efectos
adversos asociados al tratamiento, asi como hacer un seguimiento exhaustivo de estos aspectos
en cada una de las visitas presenciales o telematicas previstas para cada paciente.

> INTERACCIONES

Los farmacos de administracion parenteral evitan interacciones a nivel de absorcion ya que no
estan sujetos a modificaciones en el pH gastrico, la quelacion con cationes o las alteraciones
en los trasportadores a nivel gastrico. Sin embargo, no estan exentos de posibles interacciones
a nivel de metabolismo hepatico debido a la inhibicion/induccion de enzimas del CYP3A4,
UGT1A1/9 o trasportadores.

De esta forma, evitamos interacciones clasicas como la de RPV con antiacidos e inhibidores de
la bomba de protones o del CAB con compuestos iénicos o vitaminicos que tan frecuentemente
se daban en la practica clinica. Se mantienen interacciones relacionadas con farmacos antia-
rritmicos, tuberculostaticos, anticonvulsivantes, corticoides a altas dosis y antipsicoticos. Asi
mismo precaucion en el uso de farmacos que incrementan el intervalo QT de forma conjunta
con RPV. A pesar de que no es frecuente la aparicion de interacciones con drogas recreativas,
debemos permanecer alerta al igual que con preparados de herboristeria y suplementos que au-
mentan el rendimiento deportivo.
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3.2

Atencion dual

La atencién farmacéutica, como la hemos conocido hasta el momento ha desaparecido para
transformarse en una version mejorada que engloba la denominada “atencion dual’, es decir,
una atencion mas alla del hospital que permita estar en contacto con el paciente de forma per-
manente potenciando el seguimiento farmacoterapéutico a tiempo real sin estar ligado al acto
de dispensacion o administracion. En este sentido el modelo dual de atencion, presencial y no
presencial, debe estar basado en el acto unico asistencial y la telefarmacia. Se recomienda ins-
taurar planes estratégicos para la implantacion a medio plazo de este tipo de seguimiento en
los servicios de FH, incluyendo programas o herramientas informaticas para asegurar la traza-
bilidad de todo el proceso y compartir las intervenciones realizadas con todo el equipo multidis-
ciplinar que realiza el seguimiento al paciente.

» ACTO UNICO ASISTENCIAL

Los nuevos modelos de asistencia sanitaria multidimensionales deben responder a las necesi-
dades de los pacientes. La tendencia emergente de la atencion dual implica que los contactos
presenciales del paciente con el sistema sanitarios deban ser optimizados al maximo para me-
jorar la experiencia del paciente y disminuir costes indirectos asociados como pérdidas de horas
lectivas, horas laborales o dificultad a la hora de la conciliacion familiar de los pacientes. En el
caso de pacientes que reciban terapia con farmacos long-acting el circuito debe estar perfecta-
mente organizado para poder realizarse en acto unico con la consiguiente repercusion positiva
en satisfaccion con la asistencia sanitaria y en la calidad de vida del paciente. Se recomienda,
por tanto, la implantacion rutinaria de la programacion de citas en acto unico asistencial con las
visitas de seguimiento medico a estos pacientes.

» TELEFARMACIA

La Telefarmacia es la practica farmacéutica a distancia a través del uso de las tecnologias de la
informacion y comunicacion. Abarca como principales actividades llevadas a cabo en los servi-
cios de FH, las siguientes: validacion terapéutica, documentacion clinica, consulta de AF, moni-
torizacion terapéutica de los pacientes, seguimiento de la adherencia, formacion e informacion
sobre medicamentos, coordinacion con profesionales sanitarios a nivel intra y extrahospitalario
y evaluacion de resultados en salud.

Se recomienda, por tanto, la implantacién del seguimiento combinado presencial y telematico a
los pacientes para asegurar el correcto uso de la medicacion y acompafiamiento permanente a
los pacientes en seguimiento con este tipo de medicamentos.
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> PROM/PREMS

Como se ha comentado anteriormente, uno de los hitos de la atencion dual y particularmente
de la telefarmacia es la monitorizacion terapéutica de los pacientes en tiempo real. Ya no solo
se busca que los pacientes tengan un buen control viroinmunoldgico, también se empieza a
tener consciencia de la relevancia de obtener resultados farmacoterapéuticos relacionados con
la calidad de vida y la experiencia del paciente en el sistema sanitario y con su enfermedad y tra-
tamiento, lo que conocemos como Patient-Reported Outcome Measure (PROMs) y Patient Reported
Experience Measure (PREMS).

Dentro de las herramientas validadas o ampliamente empleadas en PVV podemos destacar los
cuestionarios de calidad de vida, que se han empleado tradicionalmente en investigacion y apor-
tan de forma fiable informacion sobre la experiencia del paciente en su enfermedad y con el tra-
tamiento. Uno de los instrumentos mas empleados por su sencillez y su versatilidad es el
cuestionario EQ-5D.

El rol del paciente en la toma de decisiones en relacion a su enfermedad y tratamiento cada vez
tiene mas peso en la asistencia sanitaria. La activacion de los pacientes con su enfermedad y
tratamiento hace referencia a este concepto en el que el paciente forma parte del equipo multi-
disciplinar. Asi mismo la experiencia del paciente en su paso por la asistencia sanitaria tiene
cada vez mas relevancia. Cuestionarios como el IEXPAC permiten aportar conocimiento en este
sentido con una vision de mejora continua.

Todas estas herramientas o cuestionarios pueden incluirse en entornos web o apps que permitan
tener un feed-back con los pacientes de forma periédica fomentando el autocuidado y la corres-
ponsabilidad del tratamiento. Asi mismo es importante tener canales de comunicacion rapida
con el paciente para que el paciente se sienta apoyado y acompafiado en todo el proceso.

Se desconoce por el momento qué impacto tendra el uso de estos farmacos en la calidad de vida
y la experiencia del paciente con su enfermedad. En un sub-estudio del ATLAS-2M se valoraron
diferentes PRO en relacion con las preferencias del tratamiento y sus inconvenientes en la admi-
nistracion de 4 semanas frente a 8 semanas siendo favorable a la administracion bimensual.

Ademas, se han comparado numerosos PRO en relacion a la administracion IM versus la oral,
obteniéndose mejor puntuacion en relacion con la satisfaccion con el tratamiento y su acepta-
cion en el caso de la administracion IM.

Se recomienda la implantacion, medicion, monitorizacion y toma de decisiones a partir de cues-
tionarios PROM/PREMs en pacientes tratados con farmacos long-acting.
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