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RESUMEN

Se realiza un estudio descriptivo de corte transversal para evaluar la calidad de la
prescripcion de los medicamentos antirretrovirales en personas que viven con VIH/sida
y acogidas a este tratamiento en la provincia de Guantanamo entre 1998 y 2007. Se
analiza la calidad de la prescripcion en 29 pacientes, teniendo en cuenta los
componentes de este servicio de salud y sus resultados. Del total de personas, el
96.55 7% estd acogido al sistema de atencion ambulatoria. El estudio evalu6 el
comportamiento de las prescripciones que en el 89.65 % de los casos fue inadecuado,
lo que se corresponde con inadecuados procesos de la prescripcion, lo que a su vez
influyé en los elevados porcentajes de pacientes que presentaron reacciones adversas
medicamentosas, determinando que la adherencia terapéutica fuera baja y el grado de
satisfaccion, inadecuado. Se estudiaron las variables: indicacion médica, esquema
terapéutico, individualizacion del tratamiento, combinacion medicamentosa, adherencia
terapéutica, aparicion de reacciones adversas medicamentosas y grado de satisfaccion.
Los resultados permitieron emitir recomendaciones a partir de conclusiones que indican
baja calidad de las prescripciones.

Palabras clave: AGENTES ANTIRRETROVIRALES/administracion y dosificacion;
PRESCRIPCION DE MEDICAMENTOS/normas.

INTRODUCCION

La aportacion de los nuevos medicamentos antirretrovirales altamente activos,
disponibles desde 1996 para el tratamiento de la infecciéon por VIH/sida, ha
supuesto un cambio fundamental en el patrén de la enfermedad, en su impacto en la
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supervivencia de los pacientes y en su calidad de vida. La contribucion de la
industria farmacéutica, basada en la investigacién de nuevos farmacos mds activos,
ha sido clave y lo ha cambiado todo en el panorama del VIH/sida en pocos afios. La
mortalidad ha caido en apenas 15 afios a la mitad en todo el mundo desarrollado y
una enfermedad considerada mortal se ha convertido en una enfermedad cronica y
controlada.'?*

Los nuevos medicamentos antirretrovirales lograron controlar la replicacién del
virus y, como consecuencia, la recuperacién paulatina del sistema inmunitario. El
empleo de tratamientos antirretrovirales, que combinan distintos fdrmacos
permitio que muchas personas gravemente afectadas por la infeccién por VIH/sida
recuperaran su estado de salud. Los nuevos esquemas de fratamiento fueron
utilizados, también, por personas que adn no habian sufrido un grave dafio del
sistema inmunitario, para prevenir el deterioro de éste.’?

El VIH, como los otros virus que afectan al hombre, se comporta en el organismo
como un pardsito intracelular obligado, que necesita las enzimas y las
macromoléculas de la célula huésped para su replicacion. Esta absoluta dependencia
de las funciones metabdlicas de las células huéspedes constituye la principal
dificultad para el desarrollo de la actividad antiviral® y la principal causa de la alta
toxicidad de estos medicamentos, ya que conseguir el bloqueo de la actividad viral
sin lesionar el metabolismo celular no es un problema de fdcil solucién.>”

La prescripcion de un medicamento, en sentido general, y de los medicamentos
antirretrovirales, en particular, es el reflejo resumido de las actitudes y
expectativas del prescriptor en relacién con el curso de la enfermedad y con la
funcién que los fdrmacos pueden desempefiar en la terapéutica’® En ella se
reflejan los fdrmacos disponibles, la informacién diseminada sobre ellos, que ha
llegado al médico y que él ha interpretado, asi como las condiciones (tiempo, medios
diagndsticos, enfermedades prevalentes), en las que se desarrolla la atencion
médica.'™

La prescripcion racional constituye un aspecto indivisible de la atencién médica y
su calidad puede evaluarse a través de los estudios de utilizacién de medicamentos,
los cuales caracterizan la interaccidn de los medicamentos con el proceso global de
atencidn de salud y de andlisis de su comercializacién, distribucién, prescripcién y
uso en la sociedad, con acento especial sobre las consecuencias médicas, sociales y
econdmicas resultantes, y cuyo objetivo es conseguir una prdctica terapéutica
éptima.’?



En los dltimos afios, en nuestra provincia se ha observado un aumento del uso de
medicamentos antirretrovirales y se desconocen las condiciones reales en que son
utilizados estos medicamentos, por lo que decidimos realizar esta investigacion
para evaluar la calidad de la prescripcion de dichos medicamentos
antirretrovirales.

METODO

Se realizé un estudio para evaluar la calidad de la prescripcion de los
medicamentos antirretrovirales en las personas que viven con VIH/SIDA vy
acogidas a este tratamiento en la provincia de Guantdnamo en el periodo
comprendido entre 1998 y 2007. Este estudio se corresponde con una investigacion
en sistema y servicios en salud (ISSS) y, como investigacion  fdrmaco-
epidemioldgica, se enmarca entre los estudios de utilizacion de medicamentos
(EUM) en el tipo indicacién-prescripcion, con elementos de consecuencias
prdcticas, segln la clasificacion de Arnauy sus colaboradores.

El universo estuvo constituido por todas las personas de la provincia que viven con
VIH/sida, a quienes se les administré tratamiento antirretroviral de alta eficacia
en el periodo 1998-2007, que deseen participar en el estudio. Como esta poblacion
no fue numerosa no se seleccioné muestray se trabajé con el universo, conformado
por un total de 29 pacientes.

Se caracterizod la poblacién de estudio segln edad, sexo y sistema de atencidn.

Para identificar los medicamentos antirretrovirales prescriptos, se fuvo en
cuenta el tratamiento con fdrmacos antirretrovirales que le fue prescrito a la
poblacién estudiada.

Para evaluar la adecuacién del proceso de prescripcion de medicamentos
antirretrovirales se tuvieron en cuenta las variables: indicacién médica y esquema
terapéutico de los fdrmacos antirretrovirales empleados, combinaciones
medicamentosas, individualizacién del tratamiento y adherencia terapéutica.

Como criterio de evaluacion de la adecuacién del proceso de prescripcion se
consideraron:

1. Proceso de la prescripcion adecuada:



a) Cuando se prescribe el medicamento para la indicacion adecuada segln los
criterios de indicacion.

b) Los medicamentos se prescriben a las dosis, vias e intervalos establecidos

¢) Cuando las combinaciones medicamentosas son adecuadas.

d) Cuando la individualizacién del tratamiento es adecuada e) Cuando cumple el
tratamiento seguln lo tiene indicado.

2. Proceso de la prescripcion inadecuada:
a) Cuando no cumple con uno o mds de los aspectos antes mencionados.

Para estimar la frecuencia de aparicién y gravedad de las reacciones adversas
medicamentosas (RAM) y el grado de satisfaccién de los usuarios, se evaluaron los
resultados derivados de las prescripciones.

Se consideré reaccion adversa medicamentosa provocada por medicamentos
antirretrovirales a la aparicion (después de iniciado el tratamiento) de sintomas y
signos conocidos para antirretrovirales®®, luego de aplicdrsele el algoritmo de
Karch y Lasagna.

Se determind su relacion de causalidad con dicho medicamento. En dependencia
del grado de causalidad, segin el resultado del algoritmo de Karch y Lasagna, la
reaccion adversa medicamentosa se clasifico en: definitiva, probable, posible,
condicional y dudosa, y segun su intensidad en: severa, moderada y leve.

Para estimar el grado de satisfaccion del usuario con la prescripcion del
medicamento antirretroviral se utilizé su referencia en cuanto a la evaluacion de
los sintomas y la aparicién de reaccién adversa medicamentosa, se clasificé en:

e Favorable: cuando el usuario refirié regresién del cuadro sintomdtico y ho
presentd reaccién adversa medicamentosa.
e Desfavorable: cuando no cumplié con los criterios anteriores.

Para evaluar la calidad de la prescripcién en la poblacién estudiada, se tuvo en
cuenta, tanto la evaluacion del proceso de prescripcion como sus resultados y se
definieron dos categorias:

Prescripcion adecuada: cuando se cumplié con todos los criterios siguientes:
e Proceso de prescripcion adecuado.



e No aparecieron reacciones adversas medicamentosas o, si aparecieron,
fueron leves.
e El grado de satisfaccién de los pacientes fue favorable.

Prescripcion inadecuada: cuando no se cumplié con alguno de los criterios antes
mencionados.

Se tuvieron en cuenta los principios éticos, como el respeto a las personas, pues no

se divulgd el nombre ni otro dato personal de ningln paciente. Se cumplié con los
principios de beneficencia y no maleficencia, pues la investigacién se realizé para
mejorar la prescripcion de medicamentos antirretrovirales en personas que viven
con VIH/sida, lo que contribuird a mejorar la calidad de la asistencia a este grupo
de personas.

RESULTADOS Y DISCUSION

El universo de nuestra investigacién estuvo constituido por 29 pacientes; ellos
representan el 0,98% de la totalidad de personas que viven con VIH-SIDA y que
recibieron terapia antirretroviral de alta eficacia en Cuba hasta el cierre del 2007
(2 953 casos).'* 8. De ellos, el 96.55 % consta dentro del grupo de adultos, segtn
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), (15) y el 3.44 % pertenece al grupo de
adultos jovenes.

La representatividad en cuanto a sexos fue del 51.72 % para las mujeres y el
48,27% para los hombres. De la totalidad de la muestra, sélo permanece en
sistema de atencién sanatorial un paciente (3.44 %); el resto (96.55 %) estd en el
sistema de atencion ambulatoria y los medicamentos antirretrovirales mds
frecuentemente usados fueron, en primer lugar, 3TC (86.20 %), VIRAMUNE
(58.62 %), DAT (48.27 %)y AZT (44.82 %).

Al realizar una comparacién entre los datos obtenidos en nuestra investigacién y
los emitidos por el Dr. Jorge Pérez en el marco del Congreso Internacional de
Farmacologia (Ciudad de La Habana, diciembre 2007), podemos apreciar que en
ambos estudios se corresponde el orden de los medicamentos mds frecuentemente
usados. El sefialo: 3TC (29.86 %), VIRAMUNE (19.50 %), D4T (16.79 %) y AZT
(14.21 %)™

Al explorar los criterios para el inicio del ftratamiento antirretroviral en los
pacientes objeto de estudio, se demostré que sélo un paciente cumplia con los tres



criterios reflejados por las pautas cubanas y la literatura mundial; para comenzar,
el 51.72 %, satisfacia dos requisitos (prescripcién adecuada) y el resto (48.27 %)
sélo uno, por lo que se considerd este Ultimo porcentaje como prescripcion
inadecuada.

En el 100 % de los tratamientos se cumplié con las recomendaciones para dosis,
frecuencia y vias de administracién de estos medicamentos®?®, con lo cual se logré
que la totalidad de los esquemas terapéuticos fueran adecuados; en igual
porcentaje de los casos se realizé individualizacién del tratamiento.®”

En los pacientes estudiados se evidencié que el 100 % de los fdarmacos utilizados
eran conocidos y aprobados para uso clinico, y éstos se utilizaron en igual
porcentaje en combinaciones adecuadas, pero la totalidad éstas no coincidia con las
asociaciones recomendadas por la literatura por haber arrojado los mejores
resultados: 2 inhibidores de la transcriptasa nucledsidos andlogos y 1 inhibidor de
la proteasa.>”” Encontramos que sélo el 27.58 % correspondié a esta combinacién y
el 72.41% restante a la triple terapia sobre la base de 2 inhibidores de la
transcriptasa nhucledsidos andlogos y 1 inhibidor de la transcriptasa nho nucleésido
andlogo que, a pesar de ser una combinacion adecuada, no ha arrojado resultados
tan satisfactorios como la anterior. El 55.17 % de las combinaciones se realizaron
segUn las pautas cubanas.* No se encontraron combinaciones inadecuadas. (Tabla 1)

En Cuba se comenzé a tratar con genéricos de produccién nacional en el mes de
mayo de 2001 a los pacientes de sida que reunieran los requisitos ya enumerados.
Hasta la fecha contamos con cinco inhibidores de la reversotranscriptasa andlogos
nucledsidos (AZT-d4T-3TC-ddI-ddC) y un inhibidor de proteasas (Indinavir), por
lo cual la mayoria de nuestros pacientes tienen los cuatro esquemas posibles con
los farmacos de produccién nacional: 1) AZT-3TC-Indinavir 2) AZT-ddI-Indinavir
3) d4T-3TC-Indinavir 4) d4T-ddI-Indinavir.

Estos fdarmacos exigen un manejo mds adecuado por parte de nuestros galenos. En
la actualidad se dispone también de Nevirapina, que aumenta las posibles
combinaciones.* Los esquemas mds frecuentemente usados en nuestros pacientes
fueron los cubanos (55.17 %); el 44.82 % restante correspondié a esquemas
mixtos.

Los datos encontrados en la investigacion se corresponden con las estadisticas
del pais hasta el cierre de 2007, que registran la utilizaciéon de 2 184 esquemas
cubanos (74.53 %) y 721 esquemas mixtos (24.6 %). Del fondo global se usé el



0,85% de esquemas, dentro de los cuales no estd ninguno de los pacientes de
huestro estudio.'

En esta investigacién encontramos que la adherencia terapéutica constituye un
problema y una preocupacion, tanto de pacientes como familiares, ya que incurren
constantemente en violaciones de tomas, disminucién de dosis entre otras faltas
que impiden una adecuada adherencia, y refieren como causa que los llevan al
incumplimiento, en primer término, la alta incidencia de aparicién de reacciones
adversas medicamentosas y, por otra parte, al olvido. Se encontré el 65.51 % de no
adherencia y sdlo el 34.48 % logré adherirse al tratamiento. (Tabla 2)

Los resultados anteriores no se corresponden con los del pais al cierre del 2007,
cuando se vio sélo el 27.3 % de mala adherencia al tratamiento, y se registré una
adecuada adherencia en el 70.7 %. ' En otros estudios que evaldan la adherencia al
tratamiento de forma general (ho sélo relacionado con medicamentos
antirretrovirales) se evidencia una tendencia al incumplimiento en el 30-70 % de
los pacientes, ya sea con enfermedades agudas o crénicas, graves y leves,
sintomdticas o asintomdticas, lo que si se corresponde con los resultados de
nuestro estudio en términos de adherencia (adherencia inadecuada 66.21 %).

La totalidad de los pacientes del estudio presenté alguna reaccién adversa
medicamentosa. De acuerdo con su gravedad se encontré el 90.54 % de reacciones
leves y el 9.45 % de reacciones consideradas moderadas; hinguna llevé a la muerte
del paciente.

Las reacciones adversas mds frecuentes fueron los trastornos gastrointestinales
(33.78 %), sequidos de cefalea (13.51 %) y de toxicidad medular, representada por
anemia (9.45 %); el resto de las reacciones adversas que aparecieron fueron
dolores musculares (9.45 %), rash, neuropatia periférica y fiebre (6.75 %
respectivamente); aparecieron, de igual forma, nefrolitiasis (5.40 %), lipodistrofia
y somnolencia (4.05 % cada una) (Tabla 3).

Al evaluar la relacién de causalidad de las reacciones adversas segtn el algoritmo
de Karch y Lasagna, encontramos que el 22.97 % correspondié con reacciones
adversas del tipo posible e igual porcentaje con reacciones definitivas, y el 54.05
% tuvo una relacion de aparicion probable con el uso de los medicamentos
antirretrovirales. No se encontraron reacciones dudosas y no relacionadas. (Tabla
3).



Al analizar los resultados anteriores con los encontrados en la literatura, en
relacién con la causalidad, se puede apreciar que, por ejemplo, la anemia, que
aparecia en el 5 % de los casos registrados con relacién al uso de AZT, como
reaccién adversa definitiva para este fdrmaco, en nuestro estudio también se
comporté de esta forma para todos los casos en que aparecio, lo que representa el
9.45 % de la totalidad de las reacciones adversas encontradas y el 41.17 % del
total de reacciones definitivas. *7

Otro ejemplo podria ser la aparicion de lipodistrofia, la cual se comporté como
una reaccién definitiva en la totalidad de los casos en que aparecid, lo que
representa el 17.64 % de las reacciones definitivas encontradas y el 4.05 % del
total; este valor es mucho menor que el referido por la literatura (15 %).*®

Al evaluar el proceso de prescripcion de medicamentos antirretrovirales de alta
eficacia en los pacientes estudiados, se encontré que se cumplieron todos los
criterios para considerarla adecuada en el 31.03 % de los casos analizados en
nuestro estudio; sin embargo, fue inadecuada en el 68.96 % (Tabla 4).

Las razones principales para estos valores fueron, en primer término, el alto
porcentaje de pacientes que no lograron una adecuada adherencia terapéutica, y
que se comportd, por tanto, como incumplidor (65.51 %), hecho que tuvo su causa,
segln se sefialé con anterioridad, en el alto porcentaje de reacciones adversas, y,
en segundo lugar, el nimero de indicaciones medicamentosas que resultaron
inadecuadas. Los pardmetros que tienen que ver con las combinaciones, esquemas
terapéuticos e individualizacién de la prescripcion se cumplieron en el 100 % de los
casos, por lo que no afectaron la calidad del proceso de la prescripcion.

La adherencia terapéutica, en relacion con el grado de satisfaccién del usuario, se
comporté de la siguiente manera: del 34.48 % de pacientes que logré una
adherencia adecuada al tratamiento, sélo el 10.34 % estuvo satisfecho, el 24.10 %
restante resulté insatisfecho. El comportamiento de los pacientes en los que no
ocurrié adherencia al tratamiento (6551 %), en relacion con el grado de
satisfaccién, fue del 100 % de insatisfaccion, lo que representa el 65.51 % de la
poblacidn estudiada.

Los resultados anteriores tienen que ver con el hecho de que los fdrmacos
antirretrovirales son medicamentos con una tendencia elevada a la aparicién de
reacciones adversas®®, las cuales llegan a ser tan molestas que llevan a los
pacientes a mostrar insatisfaccion e incumplir con los regimenes terapéuticos
indicados.



Al indagar acerca de las razones que llevaron a la fotalidad de los pacientes que
no lograron adherirse al tratamiento a comportarse como insatisfechos con la
terapia, se observé nuevamente la alta incidencia de reacciones adversas
medicamentosas como la causa principal de tal insatisfaccion.

Al evaluar la calidad de la prescripcién de los medicamentos antirretrovirales de
alta eficacia, se tuvo en cuenta tanto el proceso de la prescripcion como el
resultado de ésta; se encontré que fue adecuada en el 10.34 % de los pacientes
evaluados e inadecuada en el 89.65 % restante (Tabla 5).

Las causas de que el mayor porcentaje de las prescripciones fueran consideradas
inadecuadas se debe, en primer lugar, a inapropiados procesos de la prescripcion,
que tienen que ver con indicaciones que no cumplieron los requisitos establecidos®”’
y a la no adherencia terapéutica por parte de los pacientes.

De igual modo influyé el alto indice de reacciones adversas medicamentosas, lo
que condujo a que ho se lograra una éptima adherencia terapéutica y a que la
mayoria de los pacientes estuvieran insatisfechos con la prescripcion. Por el
contrario, en los casos en que se logré una prescripcion de calidad, tanto el proceso
de la prescripcién como sus resultados fueron adecuados.

CONCLUSIONES

En los casos estudiados de personas que viven con VIH/sida, a las que se les
aplica terapia antirretroviral en la provincia de Guantdnamo, se encontré que la
calidad de la prescripcién no fue adecuada en el mayor nimero de ellos. Estas
prescripciones inadecuadas se corresponden con inadecuados procesos de la
prescripcién, que a su vez tienen que ver con indicaciones no sustentadas en los
requisitos establecidos a estos efectos por parte de los facultativos y en el
incumplimiento de los regimenes de tratamiento por parte de los pacientes;
ademds, tienen que ver con los resultados de la prescripcion, es decir, el elevado
porcentaje de pacientes que presenté reacciones adversas medicamentosas, lo que
determiné que la adherencia terapéutica fuera baja y el grado de satisfaccion
inadecuado.



RECOMENDACIONES

Realizar cursos de capacitacién a los clinicos de cada drea de salud encargados
de la atencién a estos pacientes para, de esta forma, lograr que el mayor
porcentaje de indicaciones sean adecuadas.

Efectuar las coordinaciones necesarias por las entidades rectoras de la atencidn
de salud en la provincia para garantizar que los resultados de los exdmenes
realizados en el Instituto de Medicina Tropical “Pedro Kouri” lleguen al
responsable de programa en la provincia, para de esta manera poder establecer
criterios de evaluacion y, en la medida de las posibilidades del pais, garantizar
los recursos para que estos exdmenes sean realizados en la provincia.

Realizar talleres para pacientes y familiares con vistas a mejorar la preparacién
de los pacientes y el compromiso de los familiares con el cumplimiento del
tratamiento para lograr una optima adherencia terapéutica.

Disefar una planilla individual para entregar al paciente junto con la medicacidn
antirretroviral, con la finalidad de se recoja en ella cualquier situacion adversa
que pudiera aparecer en el curso del tratamiento.

Evaluar la adherencia terapéutica y la aparicién de situaciones adversas en cada
consulta.
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TABLA 1. MEDICAMENTOS EMPLEADOS Y ADECUACION DE COMBINACIONES
MEDICAMENTOSAS.

ADECUACION DE LAS
COMBINACIONES

MEDICAMENTOS MEDICAMENTOSAS
Adecuada Inadecuada
No. % No. %
AZT + 3TC + RITONAVIR + ZATINOVIR 2 6.89 - - 2 6.89
DDI + NELFINAVIR + AZT 1 3.44 - - 1 3.44
AZT + 3TC + SUSTIVA 1 3.44 - - 1 3.44
AZT + 3TC + NELFINAVIR 2 6.89 - - 2 6.89
AZT + 3TC + VIRAMUNE 4 13.79 - - 4 13.79
3TC + VIRAMUNE + DAT 9 31.03 - - 9 31.03
3TC + VIRAMUNE + ABACAVIR 1 3.44 - - 1 3.44
3TC + INDINAVIR + DAT 2 6.89 - - 2 6.89
AZT + VIRAMUNE + ABACAVIR 2 6.89 - - 2 6.89
DAT + 3TC + SUSTIVA 2 6.89 - - 2 6.89
AZT + VIRAMUNE + 3TC + RITONAVIR 1 3.44 - - 1 3.44
AMPRINOVIR+RITONAVIR+D4T+ABACAVIR 1 3.44 - - 1 3.44
D4T + 3TC + NELFINAVIR 1 3.44 - - 1 3.44
TOTAL 29 100 - - 29 100
Fuente: Entrevista. n =29

TABLA 2. ADHERENCIA TERAPEUTICA Y GRADO DE SATISFACCION.

GRADO DE SATISFACCION

ADHERENCIA
TERAPEUTICA Satisfecho Insatisfecho
No. % No. %
Adherencia 3 10.34 7 24.10 10 34.48
No adherencia - - 19 65.51 19 65.51
TOTAL 3 10.34 26 89.65 29 100

Fuente: Entrevista n=29



TABLA 3. REACCION ADVERSA MEDICAMENTOSA Y GRADO DE CAUSALIDAD.

REACCIONES ADVERSAS GRADO DE CAUSALIDAD
MEDICAMENTOSAS Posible Probable Definitiva
No. % No. % No. %
Trastornos gastrointestinales 5 6.75 20 27.02 - - 25 33.78
Anemia - - - - 7 9.45 7 9.45
Dolores musculares 1 1.35 6 8.10 - - 7 9,45
Cefalea 4 5.40 6 8.10 - - 10 13.51
Rash - - 2 270 3 4.05 5 6.75
Neuropatia periférica - - 1 1.35 4 5.40 5 6.75
Fiebre 1 4 5.40 - - 5 6.75
Nefrolitiasis 4 5.40 - - - - 4 5.40
Lipodistrofia - - - - 3 4.05 3 4.05
Somnolencia 2 2.70 1 1.35 - - 3 4.05
TOTAL 17 22.97 40 54.05 17 22.97 74 100

Fuente: Entrevista. n=29

TABLA 4. ADECUACION DEL PROCESO DE PRESCRIPCION.

ADECUACION DEL PROCESO

DE PRESCRIPCION

Adecuada 9 31.03
Inadecuada 20 68.96
TOTAL 29 100

Fuente: Entrevista. n=29



TABLA 5. CALIDAD DE LA PRESCRIPCION.

CALIDAD DE LA

PRESCRIPCION

Adecuada 3 10.34
Inadecuada 26 89.65
TOTAL 29 100

Fuente: Entrevista. n=29
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