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Resumen

Objetivo: Identificar y analizar las causas méas frecuentes de
discontinuacion de la terapia antirretroviral que incluye la co-for-
mulacién: abacavir, lamivudina y zidovudina (ABC-3TC-AZT).

Meétodo: Estudio retrospectivo observacional de los pacientes
en tratamiento antirretroviral con ABC-3TC-AZT, atendidos en la
unidad de pacientes externos del servicio de farmacia durante el
periodo comprendido entre febrero de 2002 y junio de 2004. Se
analizo la causa de discontinuacién en aquellos pacientes que no
siguieron con esta terapia. Se evalu6 la adherencia mediante los
registros informéticos de dispensacion. Se disefi6 un andlisis de
supervivencia de Kaplan-Meier para identificar factores predicti-
vos de discontinuacion.

Resultados: Un total de 114 pacientes (85 hombres, 74,6%)
fueron tratados con esta terapia. Un 25,4% era naive. El 34,2%
(39/114) de los pacientes discontinué el tratamiento. Entre ellos,
el 44,8% (13/29) de los sujetos naive. En el 92,3% del total de
casos esto ocurrié antes de alcanzar las 48 semanas en tratamien-
to. Las causas de discontinuacion fueron: reacciones adversas
(46,1%), abandono voluntario (33,3%), decision clinica (15,4%) y
otros motivos (5,1%). Posible reaccién de hipersensibilidad a ABC
fue descrita en 9 pacientes. Se relacion6 tener carga viral detecta-
ble al inicio del tratamiento, ser ex-ADVP, y paciente naive, con
mayor probabilidad de discontinuacion (p < 0,05).

Conclusiones: Se encontr6 un alto porcentaje de disconti-
nuaciéon debido a efectos adversos y abandono voluntario, princi-
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palmente al inicio del tratamiento. Es necesario identificar a aque-
llos pacientes a los cuales este esquema les puede aportar un
beneficio terapéutico, especialmente los sujetos naive, y realizar
intervenciones para mejorar la adherencia y optimizar asi los
parametros de recuperacion.

Palabras clave: Abacavir. Lamivudina. Zidovudina. Disconti-
nuacion. Naive. Adherencia.

Summary

Objective: To identify and analyze the most common causes
for the discontinuation of antiretroviral therapy, including the co-
formulation of abacavir, lamivudine and zidovudine (ABC-3TC-
AZT).

Method: An observational, retrospective study was carried out
on patients receiving antiretroviral therapy with ABC-3TC-AZT
seen in the Pharmacy Department’s outpatient unit from February
2002 through June 2004. The causes for discontinuation among
patients withdrawing from this therapy were analyzed. Adherence
was assessed using computerized dispensation records. A Kaplan-
Meier survival analysis was designed in order to identify factors
predictive of discontinuation.

Results: In all, 114 patients (85 males, 74.6%) received this
therapy — 25.4% of them were naive patients — and 34.2%
(39/114) withdrew from this regimen, amongst them 44.8%
(13/29) of naive subjects. In 92.3% of cases this happened befo-
re treatment week 48. Discontinuation causes included: adverse
reactions (46.1%), voluntary discontinuation (33.3%), clinical deci-
sion (15.4%), and other reasons (5.1%). A possible hypersensiti-
vity reaction to ABC was reported for 9 patients. A greater like-
lihood of discontinuation was associated with detectable viral load
at therapy onset, ex-parenteral drug abuser status, and naive sta-
tus (p < 0.05).

Conclusions: A high percentage of discontinuations due to
adverse events and voluntary withdrawal was found, particularly
early during treatment. Patients who may therapeutically benefit
from this regimen, particularly naive subjects, should be identified,
and interventions to improve adherence and optimize recovery
parameters should be implemented.

Key words: Abacavir. Lamivudine. Zidovudine. Discontinua-
tion. Naive. Adherence.
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INTRODUCCION

El tratamiento antirretroviral que incluye al menos tres
farmacos (TARGA) es el de eleccion para el tratamiento de
la infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH)". La capacidad del paciente para efectuar una adhe-
rencia adecuada del régimen terapéutico es fundamental
para que el tratamiento sea satisfactorio, alcanzando los
objetivos primarios de supresion méxima y prolongada de
la carga viral (CV), el restablecimiento o conservacion de la
funcién inmunoldgica y la mejoria de la calidad de vida*®.
La adopcion de estrategias terapéuticas que combinan la
efectividad de los farmacos antirretrovirales y la implica-
cién del paciente, ha conseguido un importante aumento de
la supervivencia, ademas de disminuir los ingresos hospita-
larios y los costes asociados’®. Pese a ello, es necesario sim-
plificar, hasta el grado posible, el TARGA, mediante una
disminucién del nimero de comprimidos y la frecuencia de
administracion. Ademas, se deben reducir al maximo las
interacciones farmacoldgicas y los posibles efectos secun-
darios. Las numerosas opciones terapéuticas eficaces en el
tratamiento del VIH y la mejor adherencia conseguida con
una menor frecuencia de dosificacién, apuntan a que las
pautas de dosificacién dos veces al dia son idéneas en la
mayoria de las circunstancias®. En este sentido, una de las
ultimas aportaciones a la terapéutica antirretroviral ha sido
la co-formulacién en un mismo comprimido de tres princi-
pios activos de la misma familia de fairmacos antirretrovira-
les, de los que se dispone de bastante experiencia clinica,
abacavir, lamivudina y zidovudina (ABC-3TC-AZT), para
su dosificacion dos veces al dia.

Aunque los resultados de los ensayos clinicos sugieren
que un porcentaje superior al 90% de los que inician un
TARGA puede alcanzar CV indetectable, resultados de
estudios observacionales sugieren una mds baja propor-
cion de individuos que alcanzan esta situacion’.

D’arminio y cols."” describieron las causas para la
modificacién de cualquier tipo de TARGA, sin embargo
este estudio se realiz6 previamente a la disponibilidad del
régimen simplificado y en una poblacién apenas tratada
con tres inhibidores de la transcriptasa inversa (1%).

Por tanto, pese a la incorporacién de esta co-formula-
cion a la préctica clinica, la eleccion de farmacos antirre-
trovirales es todavia limitada y la modificacion del trata-
miento puede disminuir las opciones terapéuticas futuras.
Basdndonos en estas consideraciones, el objetivo de este
estudio es identificar y analizar cudles son las causas mds
frecuentes de no seguimiento con el régimen simplifica-
do con ABC-3TC-AZT de los pacientes en tratamiento
antirretroviral de nuestro hospital.

METODOS

Estudio observacional y retrospectivo de los pacientes
con indicacion de tratamiento antirretroviral a los que se
les prescribié el régimen simplificado con ABC-3TC-
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AZT en el periodo comprendido entre febrero de 2002 y
junio de 2004, en un hospital general de segundo nivel.
La seleccion se llevé a cabo a partir de la base de datos de
pacientes externos del servicio de farmacia, al cual acu-
dieron mensualmente para la dispensacion de su medica-
cién. De ella se tomo la informacién necesaria para cada
paciente referida a su tratamiento: esquema terapéutico
previo, adherencia al tratamiento anterior, fecha de inicio
del régimen simplificado, fecha de finalizacién o de cie-
rre del estudio (segtin procedia) y adherencia al mismo.

Las causas de discontinuacion se clasificaron en cuatro
categorias: a) intolerancia al farmaco (toxicidad basada
en datos de laboratorio, intolerancia gastrointestinal,
hipersensibilidad y otros efectos adversos); b) por deci-
siones clinicas (asociadas con pobre respuesta al trata-
miento: fracaso virolégico o baja adherencia); c) abando-
no voluntario; y d) otras causas. Cada paciente fue
unicamente incluido en una de las causas de finalizacion.

Se calculd la adherencia con el fin de determinar alguna
relacién con las causas de discontinuacion de este trata-
miento. Para ello, se utilizaron los registros informaticos de
dispensacion a través del indicador ADHmid (adherencia
multiintervalo de dispensacién = nimero de dias de medi-
cacion dispensada/nimero total de dias observados). Se
compard, en aquellos individuos pre-tratados, el ADHmid
calculado para los seis meses anteriores al cambio de trata-
miento frente al mismo indicador para los seis meses poste-
riores al inicio de la terapia con ABC-3TC-AZT, para eva-
luar cambios en la adherencia. Se consideré paciente
cumplidor si ADHmid > 95%"*°. Para completar la infor-
macion necesaria para realizar el estudio, se tuvo acceso a
la base de datos de la unidad de gestion clinica de enferme-
dades infecciosas del hospital, de la que se obtuvieron las
principales variables sociodemograficas y clinicas del
paciente: edad, factor de riesgo, estadio VIH, esquemas
antirretrovirales previos, CVP y linfocitos CD4, (extraidos
de los andlisis que trimestralmente se les realiz6 en nuestro
hospital a todos los pacientes VIH), aparicion de efectos
adversos durante el tratamiento y motivo de la prescripcién
del régimen simplificado. Se evalué el incremento de CD4
para los pacientes que alcanzaron las 12 semanas en trata-
miento. Asi mismo, se determiné el porcentaje de sujetos
que alcanzé éxito virologico (EV) a lo largo del estudio,
definido como mantenimiento de CVP indetectable o des-
censo de 1 log en VIH-ARN cop/mL a las 12 semanas tras
el inicio de la terapia con el régimen simplificado'.

Las variables continuas recogidas se han descrito a tra-
vés de la media [+ desviacion estandar (DE)] o la media-
na [rango intercuartilico (IQR)] y las categdricas como
porcentajes. Las diferencias entre grupos de variables
categdricas se han analizado mediante el test de x> La
probabilidad de discontinuacién del tratamiento fue cal-
culada desde el inicio de la terapia hasta la fecha de dis-
continuacién de la terapia o la fecha de cierre del estudio.
Se considerd que un paciente discontinud la terapia cuan-
do se produjo un cambio de tratamiento, no acudid a sus
revisiones clinicas en dos ocasiones consecutivas o0 no se
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le realiz6 la dispensacién de la medicacion en el servicio
de farmacia durante un periodo superior a tres meses. La
probabilidad de discontinuacién fue analizada mediante
el estadistico Kaplan-Meier y la comparacién entre gru-
pos se hizo a través del estadistico log rank.

El anélisis estadistico fue realizado con el programa
SPSS v. 11,5.

RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio un total de 114 pacientes.
Las caracteristicas sociodemograficas de la poblacion
estudiada se muestran en la tabla I.

Tabla I. Caracteristicas sociodemogréaficas de los pacientes
Edad

media (+ DE) 40 afnos (+ 4)
Sexo
Hombres 85 (74,6%)

Factor de riesgo

Ex-ADVP 54 (47,4%)
Sexual 15(13,1%)
Otros/desconocido 45 (39,5%)
Estadio VIH

A 3(37,7%)
B 2(19,3%)
C 35 (30,7%)
No disponible 4(12,3%)

La mediana de tiempo en tratamiento con el régimen
simplificado para los pacientes del estudio fue de 21
meses (IQR: 16-25 meses). Ninguno de los pacientes a
los que se les prescribi6 el régimen simplificado por fallo
viroldgico al tratamiento previo tenia CVP basal superior
a 100.000 cop/mL.

Tabla Il. Caracteristicas de la terapia antirretroviral anterior y
motivos de prescripcion del régimen simplificado

Terapia antirretroviral previa Pacientes(%)
Tratamiento previo
Naive 29 (25,4%)
2INTI+11IP 50 (43 8%)
3 INTI 5(4,3%)
Otros 30 (26,3%)
Cumplimiento previo
Cumplidor 64 (56,1%)

21(18,4%)
29 (25,4%)

No cumplidor
No aplicable (naive)

Motivo prescripcion 3TC/AZTIABC
Control efectos adversos
Simplificacién del régimen 39 (34,2%)
Control virolégico 3127,2%)
Otros 9 (7,9%)

35 (30,8%)

Los sujetos del estudio (Tabla II) procedian mayori-
tariamente (43,8%) de regimenes que incluian 2 inhibi-
dores de la transcriptasa inversa + 1 inhibidor de la pro-
teasa (2 INTI + 1IP), siendo la combinacién formada
por 3TC, AZT y nelfinavir la més prescrita (56,0%). En
este grupo de pacientes la causa principal del cambio
fue la simplificacién del tratamiento. Por otra parte,
ningln paciente presentaba anteriormente la co-formu-
lacién 3TC/AZT en su régimen terapéutico al no estar
incluida dicha presentacién en la guia farmacoterapéu-
tica del hospital. En el grupo denominado “otros” se
incluyeron 8 combinaciones posibles, de ellas, el
74,2% contenia efavirenz; para estos pacientes el moti-
vo principal para la prescripcién del régimen simplifi-
cado fue la aparicién de anormalidades metabdlicas
(aumento de triglicéridos y/o colesterol).

De los 114 pacientes a los que se les prescribi6 ABC-
3TC-AZT durante el periodo de estudio, el 34,2% no
continud la terapia. Las causas se detallan en la figura 1.

La principal causa de cambio en el tratamiento en este
estudio fue la apariciéon de efectos adversos (46,1%).

Total de pacientes

13/39 (33,3%)

Pacientes naive

2/39 (5,1%)

6/39 (15,4%)

M Efectos adversos

M Abandono
voluntario
[H Decisidn clinica

[ Otros

1113 (7,7%)

7/13 (53,8%)

1/13 (7,7%)

18/39 (46,1%)

4/13 (30,7 %)

Fig. 1.- Causas de discontinuacion con el régimen simplificado.
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Nueve pacientes (7,9%) presentaron sintomas de hiper-
sensibilidad a ABC. En ninguna de las ocasiones se com-
prometi6 la vida del paciente ni se requirié hospitaliza-
cién. En todos los casos la terapia con ABC-3TC-AZT
fue retirada y los pacientes evolucionaron favorablemen-
te. El resto de los efectos adversos fueron de cardcter leve
(nauseas, vomitos, dolor de cabeza, diarrea, etc.), todos
ellos ya descritos en la bibliografia'*.

Un 33,3% (13/39) de los individuos abandonaron la
terapia con ABC-3TC-AZT, ocurriendo este hecho en el
primer semestre del tratamiento para ocho de ellos, y en
un periodo de tratamiento superior para el resto de
pacientes.

La decision clinica fue el tercer motivo de cambio de
tratamiento (15,4%). Uno de estos casos se debid a baja
adherencia, mientras que los cinco restantes fueron por
fracaso viroldgico (cuatro de ellos documentados con test
de resistencias). La mediana de tiempo hasta la aparicién
de resistencias fue de cinco meses (IQR: 2-7). Dicha cir-
cunstancia no comprometio la respuesta a regimenes pos-
teriores, ya que todos los pacientes fueron controlados
con otros esquemas terapéuticos.

La dos causas de discontinuacion consideradas en el
apartado de “otros” se debieron a un ajuste del tratamien-
to al estilo de vida del paciente.

No se encontraron diferencias significativas en los
motivos de discontinuacién entre individuos naive y pre-
tratados. El 92,3% de los pacientes que discontinuaron el
tratamiento lo hizo antes de alcanzar las 48 semanas tras
el inicio del régimen simplificado. El 94,6% de los
pacientes que continuaban en tratamiento al finalizar el
estudio habia estado mds de 48 semanas en tratamiento
con ABC-3TC-AZT.

La mediana de tiempo para el no seguimiento fue: dos
meses (IQR: 1-3) para los pacientes que presentaron efectos
adversos, ocho meses (IQR: 6-10) para aquellos cuya deci-
si6n de no continuar fue tomada por el clinico y tres meses
(IQR: 2-6) para los que abandonaron voluntariamente el
tratamiento o tuvieron otras causas de discontinuacidn.

Un total de 61 pacientes estuvieron en tratamiento
antirretroviral el tiempo necesario para valorar cambios
en el cumplimiento terapéutico tras la modificacion de la
terapia. El 43,8% de los pacientes previamente no-cum-
plidores pasé a considerarse cumplidores tras el cambio
de terapia, mientras que el 13,9% de los cumplidores con
el esquema anterior pasaron a ser no-cumplidores poste-
riormente (p > 0,05). El grupo de pacientes naive alcanzé
un porcentaje de sujetos considerados cumplidores a los
seis meses en tratamiento mayor que el grupo de los pre-
tratados 82,2 vs 74,6% (p > 0,05).

Se evalué la eficacia clinica a las 12 semanas de trata-
miento, alcanzando el 80,9% el EV, con una mediana de
incremento de CD4 de 57 cel/mL. De los pacientes que
estaban en fracaso virolégico con su anterior tratamiento,
el 20,0% alcanzé EV, mientras que el 90,1% de los que
partian con EV lo mantuvo. Por otro lado, el 71,4% de los
pacientes naive logré EV.
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Tabla Ill. Andlisis de supervivencia Kaplan-Meier para identificar
factores predictivos de discontinuacion de la terapia

Variable N Evento % Continua p
tratamiento

Supervivencia 114 72 63,1

Sexo

Hombre 85 32 62,3 0,6514

Mujer 29 10 65,5

Edad

< 40 anos 65 25 61,5 0,5714

> 40 ahos 49 17 65,3

Estadio (*)

A 43 15 65,1 0,4730

B 22 5 77,2

C 35 " 68,5

Factor de riesgo*

ADVP 54 24 55,6 0,0351

Sexo 15 1 93,3

Adherencia anterior*

Cumple 64 21 67,2 0,4672

No cumple 21 5 76,2

Adherencia actual*

Cumple 76 20 73,6 0,2426

No cumple 27 " 59,3

CD4 (*,1)

> 200 87 28 67,8 0,808

<200 14 4 71,4

CV (*,1)

Indetectable 87 25 71,3 0,001

Detectable 24 16 33,3

Tratamientos previos

Naive 29 13 44,8 0,0108

Un tratamiento 11 6 45,4

Dos tratamientos 68 19 72,1

Tres 0 mas tratamientos 6 1 83,3

Tiempo en tratamiento(t)

Naive 29 13 44,8 0,0002

Un aho 2 2 00,0

Dos afios 20 7 65,0

Tres o mas ahos 63 17 73,0

*Datos restantes no disponibles. (1) Valores al inicio de la terapia con el régimen simplifi-
cado. $Tiempo desde la fecha de prescripcion del primer tratamiento antirretroviral.

El andlisis de supervivencia de Kaplan-Meier (Tabla
IIT) asocid a aquellos pacientes con CVP detectable al
inicio de la terapia una mads alta probabilidad de dis-
continuacién con el régimen simplificado (p < 0,001).
En funcién de los grupos de riesgo, fueron los pacien-
tes ex-ADVP los que presentaron un menor seguimien-
to del tratamiento (55,6%) (p < 0,035). Ademas, fue de
interés identificar cémo los pacientes naive estuvieron
relacionados con una mds alta probabilidad de no
seguimiento que el resto de pacientes previamente tra-
tados (p < 0,05). No se encontré asociacién significati-
va entre el cumplimiento o no a la terapia prescrita y
una mayor discontinuacién de la misma.
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DISCUSION

La prescripcion de un régimen terapéutico basado tni-
camente en tres INTI, debe ser una medida ampliamente
meditada, tanto para los pacientes naive como para aque-
llos pacientes previamente tratados, atendiendo al por-
centaje de pacientes que requieren de otra modificacién
en su esquema en un periodo relativamente corto de tiem-
po. En nuestro estudio pricticamente uno de cada tres
sujetos no siguid en tratamiento con el régimen simplifi-
cado al afo del inicio de la terapia, una proporcién en
principio mayor que las expresadas por Katlama y cols.
(22%)" o Clumeck y cols. (12%)", si bien estos hallazgos
se realizaron sobre pacientes incluidos en estudios con-
trolados. En este sentido se explica el porcentaje superior
de pacientes encontrados en estos estudios que no conti-
nuaron el tratamiento por efectos adversos, asi como la
menor proporcion de individuos con abandono voluntario
o cambio por decision clinica.

Profundizando en las causas que han motivado los cam-
bios de esta terapia, llamo la atencion la elevada frecuencia
de discontinuacion con el régimen simplificado de los
pacientes naive. Es importante recalcar este aspecto, ya que
la bibliografia actualmente disponible en este sentido es
relativamente escasa y ademds se orienta en la direccion
contraria”, lo que nos obliga a tomar estos resultados con
cautela. Publicaciones recientes muestran que las causas
mas probables de fallo en la terapia inicial en los pacientes
naive son: la inadecuada potencia del régimen, la pobre
adherencia o reacciones adversas a la medicacién'", por lo
que, en base a los resultados de este estudio, una vez des-
cartada la primera causa, confirman los otros aspectos
como los principales factores a tener en cuenta a la hora de
iniciar un tratamiento con ABC-3TC-AZT. De ese modo,
se explica como un régimen terapéutico de actividad
demostrada y recomendado como pauta alternativa por su
potencia terapéutica para este subgrupo de pacientes'”, fra-
casa en este caso.

Los multiples estudios con fairmacos antirretrovirales
indican que la frecuencia de discontinuacién debido a
toxicidad depende tanto del farmaco como del tiempo de
seguimiento, por lo que, en contraposicién al hecho de
tener varios principios activos en la misma formulacién
que puedan sumar sus efectos adversos, el ser farmacos
de los que se dispone de amplia experiencia clinica hace
que estas toxicidades sean esperadas y tratables en la
medida de lo posible, tanto farmacoldgicamente como
mediante la educacién terapéutica de los pacientes. En
esta linea, el porcentaje de individuos con aparicién de
sintomas de hipersensibilidad a ABC, fue consistente con
los datos presentados por otros autores'"'*'".

El andlisis de la duracién del tratamiento puso de
manifiesto como el periodo critico para determinar el
éxito de la terapia se establece en el primer trimestre de
la misma, donde fueron mds los pacientes que no conti-
nuaron con el tratamiento, lo que estd en concordancia
con otros autores®”'. Sin embargo, se desprendi6 del estu-

dio que un 11% del total de individuos abandoné volun-
tariamente el régimen prescrito, ocurriendo este hecho en
cualquier momento de su seguimiento. En el contexto de
seguimiento rutinario de adherencia, el andlisis periddico
de los registros de dispensacién y la consideracion del
abandono voluntario como la falta de dispensacion de la
medicacion, puede alertar tempranamente sobre la adhe-
rencia al tratamiento® y de esa manera poder alcanzar en
el maximo nimero de sujetos los verdaderos beneficios
por los cuales esta formulacién fue disefiada, siendo ade-
mds necesario un seguimiento constante por parte de
todos los agentes involucrados en la salud del paciente.

La modificacién del tratamiento debida a fracaso viro-
l6gico fue baja (12,8%). No continuaron el tratamiento
por aparicién de resistencias un porcentaje de individuos
inferior al expresado por Ait-Khaled y cols.” en un estu-
dio realizado s6lo sobre pacientes naive. Sin embargo,
esta no fue la primera causa de no seguimiento, en con-
traposicion a lo expresado por D’arminio y cols.", si bien
este estudio reflejé una poblacién mds numerosa y princi-
palmente tratada con 2 INTI + 1 IP. El buen estado clini-
co de la cohorte estudiada y el relativo corto periodo de
seguimiento, pueden explicar el bajo porcentaje de no
seguimiento debido a fracaso viroldgico.

Aunque el objetivo primario de esta investigacion no
fue la evaluacion de la eficacia en la supresion de la CVP,
los resultados mostraron que ABC-3TC-AZT presenta
una actividad frente al VIH en la linea de lo que presen-
tan otros autores con terapias que incluyen los mismos
principios activos pero con distintas presentaciones® .
En nuestros pacientes, el régimen simplificado logré
mayoritariamente un control viroldgico en aquellos indi-
viduos naive y mantuvo a aquellos pacientes con CVP
indetectable, ademds de conseguir una aceptable mejoria
en el recuento de CD4 tanto en naive como en pre-trata-
dos. Con respecto a los cinco pacientes a los que se les
suspendio el tratamiento por fracaso virolégico, cuatro de
ellos procedian de un régimen posoldgico que incluia
algin no nucledsido y todos llevaban mas de cinco afios
en tratamiento antirretroviral. Durante el periodo de estu-
dio, tres de estos pacientes fueron considerados cumpli-
dores. Todos partieron de CVP detectable.

Los beneficios de la reduccién del nimero de formas far-
macéuticas y de la complejidad del esquema terapéutico en
la potenciacién de la adherencia y consecuentemente de la
eficacia antirretroviral, han quedado demostrados amplia-
mente en la bibliografia>**, independientemente del desa-
cuerdo sobre el mejor método para medirla. Es probable
que, debido a la duracién del estudio, se hayan detectado
los problemas de adhesion del inicio y primeras etapas de
tratamiento y no los propios del medio-largo plazo. Pese a
que se selecciond el ADHmid a los 6 meses para valorar
cambios en la adherencia, en otros esquemas antirretrovira-
les estudiados la “pill-fatigue” se da con mayor frecuencia
al afio de tratamiento'?, por lo que los datos aportados sobre
cumplimiento deberdn ser confirmados con mediciones en
periodos mas amplios de seguimiento. Esta razén puede
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explicar el hecho de no haber encontrado la asociacién esta-
distica con el mal cumplimiento para los pacientes que dis-
continuaron su tratamiento que se comunica con frecuencia
en otros estudios”'**. Pese a todo, los niveles de adherencia
encontrados, tanto en naive como en pre-tratados, fueron
optimos (82,2 y 72,4% cumplidores respectivamente a los
seis meses de tratamiento). Estos valores se encuentran en
la linea de lo expresado por Ibarra y cols.” (80%) en una
poblacién de individuos pre-tratados Unicamente. Compa-
rativamente, los cambios en los habitos de cumplimiento se
dan principalmente en aquellos sujetos con niveles iniciales
de adherencia subdptimos (el 43,2% pasan a considerarse
cumplidores) mientras que el 13,9% de los inicialmente
cumplidores empeoran su adherencia. Estos datos podrian
servir de base para orientar las intervenciones farmacéuti-
cas para la optimizacién del cumplimiento terapéutico prin-
cipalmente en el subgrupo de individuos que parten con
peores niveles de adherencia.

Existen algunas limitaciones de este estudio, la primera
de ellas es que s6lo se imputd una causa de discontinuacion
a cada individuo, a pesar de que, como es sabido, suelen ser
varios factores los que influyen a la hora de no seguir con
un tratamiento. Asi, se combind la modificacion debida a
fracaso virolégico con la baja adherencia debido a que
ambos factores son raramente independientes. Por otra par-
te, nuestra poblacién fue predominantemente varones, ex-
ADVP, con CVP controlada y fundamentalmente cumpli-
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