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Resumen

Abstract

El consumo perjudicial de alcohol es un diagnéstico de elevada preva-
lencia en pacientes VIH+. Distintos estudios han destacado la influen-
cia negativa del mismo sobre la adherencia al tratamiento antirretrovi-
ral, aunque pocos de ellos valoran ademds el consumo de otras sustan-
cias. En Espana, el consumo de alcohol se presenta frecuentemente
en situacion de policonsumo, fundamentalmente de cannabis y co-
caina. El objetivo es comprobar cémo influye el consumo de alcohol,
asociado o no al uso de otras sustancias (cocaina, heroina, metadona
y/o cannabis), en la adherencia al tratamiento antirretroviral en
nuestro entorno. Se ha realizado un estudio observacional tipo casos
y controles sobre una muestra de 119 individuos VIH+. Conforman
los casos (n=40) sujetos no adherentes al tratamiento farmacolégico
segun reporte de Farmacia Hospitalaria, corroborado por el Simplified
Medication Adherence Questionnaire (SMAQ) y la opinién del profesional
de referencia. Se consideran controles (n=79) una muestra de paci-
entes de caracteristicas similares con buena adherencia terapéutica
segtin los mismos métodos de valoracion. La recogida de datos se hizo
entre mayo 2013 y septiembre 2015. El analisis estadistico se realizo
mediante regresion logistica binaria. Los resultados muestran que el
consumo de alcohol empeora la adherencia al tratamiento antirretro-
viral. El uso de metadona supone un incremento estadisticamente sig-
nificativo del riesgo de no adherencia. No se han encontrado diferen-
cias significativas entre los grupos del estudio respecto a los consumos
de cocaina, heroina o cannabis. Por tanto, la deteccién del consumo
de sustancias, especialmente de alcohol, y su abordaje en pacientes
VIH+ puede repercutir positivamente en el cumplimiento terapéuti-
co, en beneficio de una mayor efectividad de la terapia antirretroviral.
Palabras clave: VIH; Terapia antirretroviral (TARGA); Adherencia

terapéutica; Trastorno por uso de alcohol; Policonsumo.

Hazardous alcohol consumption is a common diagnosis among
people living with HIV infection. The relationship between alcohol
consumption and poor adherence to antiretroviral therapy has been
highlighted in different studies, yet few of them performed a paral-
lel analysis of other substance use. In Spain, alcohol consumption is
frequently associated with other substance use, mainly cannabis and
cocaine. The aim of this study is to assess the influence of hazardous
alcohol consumption both combined with other substances (cocaine,
heroin, methadone and/or cannabis) or alone on antiretroviral ther-
apy adherence in our social environment. We performed an observa-
tional case-control study including 119 HIV+ individuals. We recruit-
ed 40 non-adherent patients, defined by less than 90% compliance
according to hospital pharmacy refill data, and corroborated by the
Simplified Medication Adherence Questionnaire (SMAQ) and referring
professional’s opinion. Control cases (n=79) were defined as those pa-
tients with similar characteristics but considered adherent according
to the same parameters. Data collection took place between May 2013
and September 2015. Statistical analysis was performed using a binary
logistic regression model. Our results indicate that alcohol consump-
tion decreases adherence to antiretroviral therapy. The use of metha-
done represents a statistically significant increased risk of poor adher-
ence. No significant differences were found between adherent and
non-adherent groups regarding cocaine, heroin or cannabis use in
this study. In summary, the detection of substance use and especially
alcohol consumption in HIV+ patients can improve the effectiveness
of antiretroviral therapy by identifying and treating at-risk individuals
for a poor therapeutic adherence.
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Relaciéon entre la adherencia al tratamiento antirretroviral en pacientes VIH+
y el consumo de alcohol, asociado o no al uso de otras sustancias

1 consumo perjudicial de alcohol y otras sustan-

cias es un diagnostico frecuente en pacientes con

infeccién por VIH. Diversos autores han senala-

do su elevada prevalencia (Parsons, Starks, Mi-
llar, Boonrai y Marcotte, 2014; Skalski, Sikkema, Heckman
y Meade, 2013). Aunque las estimaciones varian entre el
8% y el 42% (Williams et al., 2016), se ha senalado que la
prevalencia de consumo intensivo de alcohol (heavy drin-
king) (Cortés Tomas y Motos Sellés, 2016) en estos pacien-
tes casi alcanza a duplicar la prevalencia en la poblacién
general (Galvan et al., 2002).

Entre las consecuencias del consumo de alcohol en pa-
cientes VIH+ se han senalado, ademas del perjuicio direc-
to sobre la propia salud individual, otros factores como el
aumento potencial del riesgo de transmisién del virus en
situaciones de intoxicacion etilica (Scott-Sheldon et al.,
2013), el retraso en el diagnoéstico de la enfermedad (Zar-
kin, Bray, Babor y Higgins-Biddle, 2004), un incremento en
el riesgo de deterioro cognitivo temprano (Anand, Sprin-
ger, Copenhaver y Altice, 2010) o de contagio por virus de
la hepatitis C (Taylor, Denniston, Klevens, McKnight-Eily
y Jiles, 2016) y, en general, un aumento de la morbimor-
talidad (Azar, Springer, Meyer y Altice, 2010). Ademas, el
consumo perjudicial de alcohol se ha relacionado con un
empeoramiento del estado inmunolégico de forma inde-
pendiente al tratamiento (Baum et al., 2010).

En Espana, las tasas de nuevos diagnésticos de VIH
contindan siendo superiores a la media de los paises de la
Union Europea y de Europa Occidental. Durante 2015, se
estimaron alrededor de 9,44 nuevos casos por cada 100.000
habitantes (Instituto de Salud Carlos III, 2016). Desde la
instauracién del tratamiento antirretroviral de gran acti-
vidad (TARGA) como terapia de eleccién en la infeccion
por VIH, se ha producido una mejora significativa en la
calidad y esperanza de vida de los individuos afectados
(Tancredi y Waldman, 2014; Poorolajal, Hooshmand, Ma-
hjub, Esmailnasab y Jenabi, 2016). Los beneficios de dicha
pauta, no obstante, estan intimamente ligados al estricto
cumplimiento terapéutico, habiéndose postulado la falta
de adherencia al mismo como la primera causa de fracaso
del tratamiento a corto plazo (Braithwaite y Bryant, 2010),
ademas de favorecer el desarrollo de cepas viricas resisten-
tes (Cohen, 2006).

Existen numerosas lineas de investigaciéon en relaciéon
a los factores que pueden incidir de forma negativa en la
adherencia al tratamiento antirretroviral. Entre ellos, se
han resaltado la presencia de efectos no deseados del trata-
miento, el estrés emocional secundario a problematica vi-
tal, la ausencia de soporte sociofamiliar, la complejidad de
la pauta farmacolégica o la falta de eficacia percibida por
parte de los pacientes (Ammassari et al., 2002; Hudelson
y Cluver, 2015). Asi mismo, se han asociado con un peor
cumplimiento terapéutico la edad joven o el deterioro cog-
nitivo (Hinkin et al., 2004), la presencia de psicopatologia,

fundamentalmente depresiva (Palepu, Horton, Tibbetts,
Meli y Samet, 2004) asi como determinados rasgos de per-
sonalidad (Hutton y Treisman, 2008), un nivel socioecono-
mico bajo (Bermudez et al., 2016; Peltzer y Pengpid, 2013)
y el consumo de sustancias, en particular de alcohol (Azar
etal., 2010; Palepu et al., 2004).

Se ha postulado que la adherencia al tratamiento anti-
rretroviral debe entenderse como un proceso dinamico en
el que los factores de riesgo modificables se asociarian con
la mejora o el empeoramiento de la misma (Lazo et al.,
2013). En los ultimos anos, numerosos autores han pres-
tado especial atencion a las repercusiones del consumo de
alcohol sobre el cumplimiento terapéutico (Vagenas et al.,
2015). Diferentes revisiones sistematicas sustentan de ma-
nera consistente la relaciéon entre ambos factores (Azar et
al.,, 2010; Vagenas et al., 2015; Hendershot, Stoner, Pantalo-
ney Simoni, 2009). Ademas, el consumo de alcohol u otras
sustancias puede influir también en la adherencia a otros
tratamientos médicos relacionados con enfermedades o in-
fecciones comunes en pacientes VIH+ (Gonzalez, Barinas
y O’Cleirigh, 2011). Consecuentemente, se han propues-
to programas de intervencion terapéutica para disminuir
la ingesta de alcohol y mejorar el nivel de cumplimiento
farmacologico, lo que se traduciria en una mejora global
en el curso de la enfermedad por VIH (Parry et al., 2014).
En esta linea, se ha senalado que el paso de la situacion de
consumo activo de sustancias a la abstinencia estaria con-
sistentemente asociado con el fortalecimiento de la adhe-
rencia terapéutica (Lucas, Gebo, Chaisson y Moore, 2002).

En Espana, el consumo de alcohol se asocia frecuente-
mente al de otras sustancias. Segin la Encuesta Domici-
liaria sobre Alcohol y Drogas en Espana, publicada por el
Ministerio de Sanidad en 2015 (OEDT, 2015), el alcohol
esta presente en la practica totalidad de las situaciones de
policonsumo: el 94,3% de los consumidores de cannabis y
€1 96,8% de los consumidores de cocaina presentan consu-
mo de alcohol concomitante. Ademas, entre los bebedo-
res de alcohol como sustancia principal, el 11,1% presenta
también consumo de cannabis, y el 2,7% de cocaina.

Existe evidencia de que la influencia sobre la adherencia
terapéutica puede variar en funcién de la sustancia consu-
mida y del patrén de consumo (Azar et al., 2015; Gonzalez
etal., 2011), aunque los tipos de sustancia y los mecanismos
que relacionan su uso con el empeoramiento de la adheren-
cia no han sido estudiados en profundidad (Gonzalez, Mi-
miaga, Israel, Andres Bedoya y Safren, 2013). En un estudio
llevado a cabo por Parsons y colaboradores (2014), sobre
una muestra de 557 individuos VIH+ mayores de 50 afos,
el uso combinado de alcohol y cannabis o cocaina se asocio
de manera estadisticamente significativa con un aumento
de tomas olvidadas respecto al consumo aislado de alcohol.

El cumplimiento terapéutico requiere una atencién me-
ticulosa a los tiempos de las dosis y, en muchos casos, la

coordinacién de muiltiples medicaciones, implicando me-
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canismos relacionados con la cognicion, la planificacién
y la toma de decisiones. Elementos como la inestabilidad
en el estilo de vida (Tucker et al., 2004), la vulnerabilidad
fisica y psiquica, o las dificultades en el autocontrol media-
das por el consumo de sustancias podrian interactuar en
detrimento de la adherencia. Ademas, algunos pacientes
pueden interrumpir el tratamiento durante episodios de
consumo al percibirlo como incompatible con el uso de
sustancias (Kalichman et al., 2015).

A pesar de lo expuesto, basado en datos internaciona-
les, las referencias en la literatura sobre la repercusion del
consumo alcohol en la adherencia al tratamiento antirre-
troviral en pacientes VIH+ en Espana son limitadas (Orte-
go, Huedo-Medina, Vejo y Llorca, 2011; Pérez-Valero et al.,
2016a; Pérez-Valero et al., 2016b). El objetivo del presente
estudio es valorar si el consumo perjudicial de alcohol se
relaciona con un peor cumplimiento de la terapia antirre-
troviral en pacientes VIH+ una vez ajustado por el consu-
mo de otras sustancias (cocaina, heroina, metadona y/o
cannabis), y conocer el papel que éstas juegan en la adhe-
rencia en un entorno asistencial concreto y en el contexto
cultural de la poblacién espanola.

Metodologia

Sujetos

Conforman la poblacién de estudio pacientes adultos en
seguimiento regular de forma ambulatoria en consultas del
servicio de Enfermedades Infecciosas de un hospital de ter-
cer nivel (Hospital Universitario Ramoén y Cajal, Madrid), a
los que les estaba indicado durante al menos los doce meses
anteriores TARGA, dispensado en todos los casos a través
de Farmacia Hospitalaria. Todos ellos firmaron un consen-
timiento informado antes de participar en el estudio. Se
consideré seguimiento regular el haber acudido al menos a
dos citas concertadas en el ultimo ano (Tripathi, Youmans,
Gibson y Duffus, 2011). Se consideraron criterios de exclu-
sion la presencia de procesos infecciosos agudos u oncolo-
gicos activos, ademas del rechazo a participar o la retirada
voluntaria del estudio en cumplimiento del consentimiento
informado. Ademas, se excluyeron del estudio aquellos ca-
sos en los que existiese incongruencia entre los resultados
del cuestionario SMAQ) y/o la opinién del profesional de
referencia respecto a la adherencia segin Farmacia Hos-
pitalaria. El estudio fue aprobado por el Comité Etico de
Investigacion Clinica del Hospital antes de llevarse a cabo.

Procedimiento

Se trata de un estudio observacional tipo casos y con-
troles. Conforman los casos pacientes no adherentes a
TARGA; y los controles, una muestra de pacientes de ca-
racteristicas similares con buena adherencia terapéutica.
La seleccion de los casos se realizo a través de un muestreo
consecutivo de un listado de pacientes no adherentes ge-

nerado de forma ordinaria y con frecuencia mensual por
Farmacia Hospitalaria. Los controles fueron seleccionados
por muestreo consecutivo del listado de pacientes con cita
en Consultas Externas. Se consideraron pacientes no ad-
herentes aquellos que, segtiin reporte de Farmacia Hospi-
talaria, hubiesen retirado menos del 90% de las tomas del
tratamiento antirretroviral pautado durante el ultimo ano.
Se consideraron pacientes adherentes aquellos que pre-
sentasen un 95% o mas en la retirada de las tomas durante
el ultimo ano segun el Servicio de Farmacia Hospitalaria
(Paterson et al., 2000). Se excluyeron del estudio aquellos
pacientes cuya adherencia fuera igual o mayor que 90%
pero menor de 95%, dado que no existe unanimidad en la
literatura sobre los limites de esta diferenciacion (Viswana-
than et al., 2015). A todos los individuos participantes en
el estudio se les aplicé una entrevista clinica semi-estruc-
turada de evaluacion elaborada ad hoc para el mismo. En
ella se incluyé el cuestionario SMAQ) -instrumento breve
basado en seis preguntas al propio paciente en relacion a
su cumplimiento terapéutico, validado para su uso en pa-
cientes con infeccién por VIH (Knobel et al., 2002)- para
corroborar la valoracion de adherencia terapéutica segiin
Farmacia Hospitalaria. Todo el proceso de evaluacion fue
llevado a cabo por los investigadores. La recogida de datos
se hizo entre mayo 2013 y septiembre 2015.

Variables del estudio

Se incluyeron variables sociodemograficas como edad,
sexo, raza, estado civil, nivel socioeconémico, educativo y
laboral, entre otras. Ademas, se realiz6 un registro de va-
riables del estado de la infeccién por VIH y su tratamiento
tales como tiempo de evolucién desde el inicio del segui-
miento y del tratamiento, namero de pastillas y de tomas
de tratamiento antirretroviral al dia, asi como la presencia
o no de una figura de supervisiéon de la toma del mismo.
En cuanto al uso de sustancias, se recogi6 historia de con-
sumo de alcohol, cannabis, cocaina, heroina y metadona
(uso terapéutico) en los 12 meses previos a la valoracion.
De todas ellas se tuvieron en cuenta la frecuencia de con-

sumo y la cantidad diaria consumida.

Andlisis estadistico

En el analisis estadistico se obtuvieron los valores des-
criptivos y las frecuencias de las variables incluidas en el
estudio. Algunas de las variables fueron recodificadas para
no perder potencia en el analisis, sin que ello supusiera
pérdida sustancial de informacién y preservando un sen-
tido clinico. Fueron categorizadas como nivel socioeconé6-
mico problemadtico o de riesgo situaciones de dificultad
econémica con o sin ayuda externa, imposibilidad para
amortizar pagos o deudas o riesgo de desahucio. El con-
sumo de alcohol fue categorizado de forma dicotémica en
consumo no problematico y consumo perjudicial, segtin los
criterios establecidos por la Organizacion Mundial de la Sa-
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lud (O.M.S., 1992). Para el resto de sustancias, se incluy6
como positivo el uso continuado de la sustancia a estudio,

Tabla 1. Variables sociodemogrdficas del conjunto de la muestra.

cualquiera que fuera su patrén de consumo (todos los in- n %
dividuos presentaban frecuencia al menos semanal). En la Género Varén 79 66,4%
descripcion de variables cuantitativas, que no cumplian cri- Mujer 40 33,6%
terios de normalidad de la distribucion, se eligi6 la mediana Caucasica 99  83,2%
. . P Raza
y el rango intercuartil (1Q25-75). Para el andlisis compara- Otras 20 16,8%
tivo de datos brutos, en ese caso se emple6 la prueba de otad | En pareja 46 38,7%
A : : Seatt stado civi
U de Mann-Whitney. En el caso de variables cualitativas se Otros 73 61.3%
recurrio al isti hi- I Pearson. En am
ecurrio a est?\d S}lCO c' cuad ?do. de ‘e’a SO ambos ‘ Sttrabaja 53 44.5%
casos se seleccion6 un nivel de significacion p=0,05. Trabajo -
P . . . . No trabaja 66 55,5%
Por dltimo, se llevo a cabo el analisis multivariante me-
. .. L. . . . P No cualificada 54 46,2%
diante regresiéon logistica binaria. Se emple6 el método Profesién
- N
«Introducir» (Enter) en la inclusion de variables predicto- Cualificada 63 >3,8%
s 2 : o Estable 90 75,6%
ras en la ecuacién. Se incluyeron en el modelo las varia: Nivel socioeconémico :
bles que habian demostrado en el anilisis bruto relacién Riesgo 29 24,4%
con la adherencia al tratamiento, y que centran el objetivo L . Nunca 98 82,4%
. . . Supervision tratamiento
de nuestro estudio en relacién al consumo de sustancias, Aveces/siempre 21 17,6%
junto con aquellas otras variables recomendadas por la li-
teratura especializada. Se incluyen en dicho analisis: edad,
género, nivel socioeconémico, tiempo de seguimiento, nu-
mero de pastillas prescritas al dia, y consumo de alcohol, . .
. P ) P B Y Tabla 2. Variables de consumo del conjunto de la muestra.
cannabis, cocaina, heroina y metadona.
Si No
Resultados n () n ()
L. o Consumo Alcohol 27(23,3) 89 (76,7)
Resultados descriptivos y andlisis bruto -
o i 3 . Consumo Cannabis 39(32,8) 80 (67,2)
Caracteristicas sociodemogrdficas y clinicas de la muestra.
. . . Consumo Cocaina 29 (24,4) 90 (75,6)
Se analiz6 una muestra total de 119 sujetos, siendo 40
de ellos casos y 79 controles. La mediana de edad del con- Consumo Heroina 86.7) 111 63,3)
junto de la poblacion fue de 48,5 (1Q; 44,3-52,8). El tiempo ~ Consumo Metadona 17(14,3) 102 (85,7)
en seguimiento y el tiempo en tratamiento, ambos en aflos, ~ Policonsumo 36 (30,3) 83 (69.7)
Tabla 3. Variables sociodemogrdficas y significacion estadistica de la comparacién. Casos y controles.
Controles Casos Prueba de Pearson
n (%) n (%) %2 Sig.
Varén 52 (65,8) 27 (67,5)
Género 0,033 0,855
Mujer 27(34,2) 13 (32,5)
Raza Caucasica 70 (88,6) 29 (72,5) 4,928 0,026
En pareja 28 (35,4) 18 (45,0)
Estado civil 1,023 0,312
Otros 51 (64,6) 22 (55,0)
Situacion laboral No trabaja 41 (51,9) 25 (62,5) 1,208 0,272
No cualificada 31 (40,3) 23 (57,5)
Profesié 3,148 0,312
rofesion Cualificada 46 (59,7) 17 (42,5)
Estable 69 (87,3) 21 (52,5)
Nivel socioeconémico 17,490 0,000
Riesgo 10(12,7) 19 (47,5)
Nunca 71 (89,9 27 (67,5)
Supervision tratamiento 9,146 0,002
Aveces/siempre 8(10,1) 13 (32,5)
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presentaban una mediana (IQ) respectiva de 16,5 (9-21) y
15 (7-19). El conjunto de sujetos tomaba como mediana 3
pastillas/d (IQ: 1-3). En la Tabla 1 y 2 se presentan otros
datos cualitativos que caracterizan la muestra global.

Son varones 52 individuos de los controles (65,8%) y 27
de los casos (67,5%) de la muestra (Tabla 3). La mediana
de edad de la muestra es de 47,6 (42,5-50,6) en el grupo de
casos yde 49,1 (45,3-53,5) en el grupo control, con una me-
diana de seguimiento en anos en el grupo de casos de 17,5
(9,8-22,0) yde 15,0 (8,0-21,0) en los controles (Tabla 4).

En el andlisis comparativo, se evidencia de manera esta-
disticamente significativa el mayor estatus socioeconémico
del grupo control. Asimismo, los casos presentan mayor
grado de supervision del tratamiento por parte de terceros
(Tabla 3). Respecto a las variables cuantitativas, entre casos
y controles solo se encontraron diferencias estadisticamen-
te significativas en el nimero de pastillas al dia (Tabla 4).

Variables relacionadas con el uso de sustancias.

Un total de 15 sujetos (37,5%) presentaban consu-
mo perjudicial de alcohol en la muestra constituida por
los casos, frente a 12 sujetos (15,8%) en el grupo control
(p=0,009).

Como muestra el analisis de variables cualitativas, los
casos presentan un perfil caracterizado por mayores con-

sumos de cada sustancia valorada salvo de cannabis, don-
de no hay diferencias respecto a los controles. Se objetivo
uso terapéutico de metadona en 12 individuos entre los
casos (30,0%), en contraste con 5 sujetos del grupo control
(6,3%) (p=0,000). La diferencia para consumo de cocaina
resulté también estadisticamente significativa (p=0,005).
En el caso de la heroina, existirian diferencias entre ambos

grupos con una p=0,073 (Tabla 5).

Regresion logistica

En la Tabla 6 se muestran los resultados del analisis
de regresion logistica, donde se resaltan las variables que
muestran influencia sobre la adherencia terapéutica de
manera estadisticamente significativa. El modelo aplicado
clasifica correctamente a cerca del 80% de los sujetos, con
mayor especificidad que sensibilidad (prueba de Hosmer'y
Lemeshow: casos=55,7%, controles=90,0%, global=78,3%)
y explica el 44,2% de variabilidad de la adherencia.

Consumo de sustancias.

De los datos expuestos se deduce que el consumo per-
judicial de alcohol supone un incremento medio de 4,330
(IC95%: 1,157-16,206) del riesgo de mala adherencia al
tratamiento antirretroviral de manera estadisticamente

significativa (p=0,030) frente a la situacién de abstinencia

Tabla 4. Variables clinicas y significacion estadistica de la comparacién. Casos y controles.

. P U de Mann-
Rango intercuartilico hi
n Mediana Whitney
Q25 Q75 Sig.

Casos 40 47,66 42,50 50,61

Edad 0,086
Controles 79 49,10 45,31 53,47
Casos 40 17,50 9,75 22,00

Tiempo en seguimiento (afios) 0,171
Controles 78 15,00 8,00 21,00
Casos 40 17,00 8,25 20,00

Tiempo en tratamiento (afios) 0,094
Controles 78 13,00 5,00 19,00
Casos 40 3,00 3,00 4.00

Nimero de pastillas/dia 0,001
Controles 79 2,00 1,00 3.00

Tabla 5. Consumo de sustancias y significacién estadistica de la comparacion. Casos y controles.

Controles Casos Prueba de Pearson
n (%) n (%) %2 Sig.
Consumo Alcohol 12 (15,8) 15 (37,5) 6,917 0,009
Consumo Cannabis 24 (30,4) 15 (37,5) 0,611 0,434
Consumo Cocaina 13 (16,5) 16 (40,0) 7,987 0,005
Consumo Heroina 3(3,8) 5(12,5) 3,207 0,073
Consumo Metadona 5 (6,3) 12 (30,0) 12,151 0,000
Policonsumo 14 (17,7) 22(55,0) 17,489 0,000
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Tabla 6. Regresion logistica, método ‘introducir’.

Relaciéon entre la adherencia al tratamiento antirretroviral en pacientes VIH+
y el consumo de alcohol, asociado o no al uso de otras sustancias

B E.T. Wald gl Sig. Exp(B) 1C95%

Edad -0,092 0,044 4,348 1 0,037 0,912 0,837 - 0,995
Género -1,346 0,612 4,834 1 0,028 0,260 0,078 - 0,864
Tiempo seguimiento 0,063 0,041 2,293 1 0,130 1,065 0,982 - 1,154
N¢ pastillas/dia 0,515 0,203 6,469 1 0,011 1,674 1,126 - 2,491
Nivel socioeconémico 1,347 0,581 5,374 1 0,020 3,844 1,231 -12,001
Consumo Alcohol 1,465 0,673 4,735 1 0,030 4,330 1,157 - 16,206
Consumo Cannabis -0,646 0,588 1,209 1 0,272 0,524 0,165 - 1,659
Consumo Cocaina 0,380 0,715 0,283 1 0,595 1,463 0,360 - 5,943
Consumo Metadona 1,624 0,801 4,112 1 0,043 5,074 1,056 — 24,379
Consumo Heroina -0,517 1,088 0,226 1 0,635 0,596 0,071 -5,035
Constante -2,282 3,062 0,556 1 0,456 0,102

o consumo no perjudicial una vez ajustado por las variables
senaladas. El uso de metadona incrementa este riesgo en
5,074 (IC95%: 1,056-24,379). En cambio, los consumos de
cannabis, cocaina o heroina no se asocian significativamen-

te con un empeoramiento en la adherencia terapéutica.

Datos sociodemograficos y clinicos.

Segun los resultados, aumentan el riesgo de no adhe-
rencia terapéutica el género masculino, una peor situacién
socioecon6mica, asi como un régimen de tratamiento an-
tirretroviral consistente en un mayor numero de pastillas

al dia.

Discusion

De lo expuesto se desprende que el consumo perjudicial
de alcohol empeora significativamente la adherencia al tra-
tamiento antirretroviral. Esto suscribe en nuestro entorno
asistencial y cultural lo senialado amplia y consistentemente
en la literatura previa en otros contextos (Azar et al., 2010;
Vagenas et al., 2015; Hendershot et al., 2009). En el pre-
sente estudio, ademas, la asociacion entre el consumo de
alcohol y la falta de adherencia se mantiene tras el ajuste
por otros consumos por lo que, en la muestra estudiada, el
alcohol deteriora la adherencia de manera independiente
al uso o no de otras sustancias.

Se evidencia también una influencia negativa del uso
de metadona sobre la adherencia, existiendo dudas so-
bre el sentido de este resultado. El uso terapéutico de la
misma, al menos en nuestro pais, podria corresponderse
con sujetos clinicamente mas deteriorados o con un perfil
socioeconémico mas bajo (Ladero, Orejudo y Carrobles,
2005), lo que explicaria una peor adherencia y resultaria
congruente con los resultados obtenidos. No obstante,
estudios previos han planteado que la pertenencia a un
programa terapéutico con metadona, frente a usuarios de

drogas por via parenteral sin seguimiento, podria suponer
una mejora en la adherencia al tratamiento antirretroviral
(Malta, Strathdee, Magnanini y Bastos, 2008), sobre todo
en zonas marginales con elevada prevalencia de este tipo
de consumo (Azar et al., 2015).

Por otro lado, en el presente estudio no se ha hallado
asociacion significativa entre el consumo de cannabis, co-
caina o heroina y el deterioro de la adherencia terapéuti-
ca, lo cual difiere globalmente de los hallazgos publicados
previamente en la literatura en otros contextos (Hinkin et
al., 2004; Azar et al., 2015). No obstante, la ausencia de
relacién entre el consumo de cannabis y el incumplimien-
to terapéutico ya ha sido senalada previamente por otros
autores (Rosen et al., 2013; De Jong, Prentiss, McFarland,
Machekano e Israelski, 2005). En esta muestra, ademas, no
existen diferencias significativas en el analisis bruto entre
casos y controles en dicho consumo. Respecto al uso de he-
roina o cocaina, se estima que la ausencia de relacion esta-
disticamente significativa podria deberse al escaso niimero
de sujetos que reconocen dicho consumo, aunque existe
controversia sobre la capacidad de reporte del consumo
de los pacientes (Van Dorn, Desmarais, Swartz, Young y Se-
llers, 2014).

De los resultados expuestos se extrae que los sujetos
con peor situacion socioeconémica presentan mds riesgo
de incumplimiento terapéutico. Esto seria congruente con
otros hallazgos descritos en la literatura. Se sabe que la
existencia de soporte social estructurado y domicilio fijo
facilitan la adherencia (Ruiz-Pérez et al., 2006), lo cual
subraya la importancia de los factores psicosociales sobre
el estado global de salud y la necesidad de ahondar en la
investigacion en este campo, que ha cobrado importancia
en los ultimos anos (Ruiz-Pérez et al., 2006; Beer, Mattson,
Bradley y Skarbinski, 2016).

En el grupo de sujetos clasificados como no adherentes,
existe un mayor porcentaje de supervision del tratamien-
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to por parte de terceros, que probablemente deba ser en-
tendida como una consecuencia de la situacién basal de
incumplimiento. La superioridad -en términos de control
inmunolégico de la infecciéon y adherencia- de la adminis-
traciéon supervisada de la medicacién en consumidores de
sustancias respecto a la toma de medicaciéon auténoma ha
sido demostrada tanto en estudios aleatorizados como en
revisiones sistematicas (Binford, Kahana y Altice, 2012).

Diferentes autores ya habian senalado que los regime-
nes de tratamiento mas complicados (mayor nimero de
pastillas al dia) empeoran la adherencia al tratamiento
(Ammassari et al., 2002; Stone, Jordan, Tolson, Miller y Pi-
lon, 2004; Nachega et al., 2014).

El presente estudio corrobora en nuestro entorno gran
parte de los hallazgos publicados en la literatura de forma
previa. Cabe destacar, a su favor, la fiabilidad de la adheren-
cia terapéutica -en la que el reporte objetivo y cuantitativo
de Farmacia Hospitalaria viene consolidado por el instru-
mento SMAQ y la opinién del profesional de referencia-,
asi como la inclusién de distintas variables de consumo y
sociodemograficas.

Entre las limitaciones del trabajo ha de senalarse el aco-
tamiento en la potencia del estudio que ejerce el tamano
muestral, asi como la baja incidencia en el consumo de
heroina y cocaina, lo cual parece limitar en esta muestra
el papel que dichas variables pueden ejercer en realidad.
Cabe destacar que los datos sobre la historia de consumo
de sustancias se obtuvieron unicamente mediante entre-
vista con el paciente. Ademas, atendiendo a los requeri-
mientos de un seguimiento ambulatorio regular, es pro-
bable que sujetos con patrones de consumo mas graves y
marcadores mas severos de deterioro social y clinico hayan
quedado al margen de este estudio. Se debe asumir que
los resultados obtenidos son aplicables y extrapolables solo
a aquellas poblaciones que compartan un perfil similar.
Seria recomendable, en este sentido, ampliar el estudio a
poblaciones extraidas de ambientes con mayor dificultad
de acceso a los cuidados de salud, patrones de consumo
mas severos o mayor deterioro psicosocial, para estudiar la
repercusion del consumo de alcohol y otras sustancias en
la adherencia terapéutica en sujetos con este perfil.

El consumo de sustancias fue medido de manera cua-
litativa -siguiendo los criterios de la OMS para consumo
perjudicial en el caso del alcohol-, y cuantitativa, sin estu-
diar si los pacientes cumplian criterios para las categorias
diagnosticas de abuso o dependencia de sustancias. No
obstante, considerar los danos relacionados con el uso de
sustancias dentro de un continuumy no como entidades es-
taticas, aumentaria la sensibilidad en la deteccién de con-
sumos de riesgo para la no adherencia, y es la linea que
sigue el actual DSM-5.

Procede resaltar que la estimacion de la adherencia se-
gun reporte de Farmacia Hospitalaria se basa en la retirada
o no de la medicacion, y no estrictamente en su consumo.

A esto se anaden otras limitaciones como la incapacidad
para identificar defectos en el horario de las tomas, la com-
pensacion con tomas extra o el extravio de pastillas (Bergy
Arnsten, 2006). No obstante, este método se ha demostra-
do altamente especifico aunque poco sensible, por lo que
la utilizaciéon de métodos complementarios en el presente
estudio disminuye el riesgo de una posible sobreestima-
cion de la adherencia (Henegar et al., 2015).

Entre las limitaciones del estudio, por tltimo, cabe se-
nalar que en el andlisis de la muestra que presentamos no
se han incluido variables relacionadas con la presencia o
no de psicopatologia (Torrens, Mestre-Pint6, Montanari y
Vicente, 2017), o con el estado cognitivo de los sujetos que
la conforman. Debe tenerse en cuenta, también, la posibi-
lidad de sesgos de seleccion y supervivencia inherentes al
diseno de estudio utilizado. Ningun paciente fue excluido
por no consentimiento. No se recogieron los datos referen-
tes a pacientes excluidos por otras causas.

Es sabido que la adherencia al tratamiento antirretro-
viral posee un papel fundamental en la morbimortalidad
prevenible en pacientes VIH+ (Braithwaite y Bryant, 2010).
A'la luz de los resultados obtenidos es esencial, por tanto,
abordar la posible existencia de consumo de sustancias -y
de manera especial de alcohol- en el marco clinico coti-
diano, interrogando sobre el tipo, frecuencia y cantidad
de sustancia consumida a fin de poder llevar a cabo me-
didas que disminuyan el impacto del consumo en el cum-
plimiento terapéutico (Parsons et al., 2014). Ademas de
incidir en la deteccién de posibles patrones de riesgo, seria
pertinente facilitar a los pacientes consumidores el acceso
a recursos especificos para el tratamiento de dicha proble-
matica (Gonzalez et al., 2013). En base a lo expuesto, los
factores comportamentales, estructurales, sociales o psico-
16gicos relacionados con la adherencia en los diferentes
grupos de consumidores de sustancias deberian centrar
nuevas investigaciones a fin de desarrollar intervenciones
especificas (Azar et al., 2015).

Conclusiones

El estudio pone de manifiesto la importancia del con-
sumo de alcohol como factor que incide negativamente
sobre la adherencia al tratamiento antirretroviral. Esta
importancia se mantiene aun considerando el consumo
de otras sustancias, y el ajuste por otras variables que in-
fluyen en la adherencia, tales como el género masculino,
una situacién socioeconémica problematica o un nimero
elevado de pastillas en la pauta prescrita. La asuncién de la
adherencia terapéutica como un proceso dinamico y mo-
dificable justifica la intervencion a distintos niveles a fin
de minimizar los factores asociados al empeoramiento de
la misma. Explorar detenidamente el consumo de alcohol
(y de otras sustancias) se hace imprescindible en el abor-
daje de pacientes con VIH y tratamiento antirretroviral de
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gran actividad (TARGA). De esta forma, podria facilitar-
se la promociéon de una mejor evoluciéon de la enferme-
dad, con disminucioén de la morbimortalidad y del riesgo
de transmisién del virus, asi como del desarrollo de cepas
resistentes. En estudios con sujetos VIH+ es necesario con-
siderar la gran heterogeneidad existente entre pacientes.
Por ello, en la practica clinica sera sustancial individualizar
cada caso e identificar qué factores, tanto de riesgo como
de proteccién, pueden condicionar la adherencia al trata-

miento antirretroviral.
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