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RESUMEN

“RELACION ENTRE LOS EVENTOS ADVERSOS Y LA ADHERENCIA

TERAPEUTICA ANTIRRETROVIRAL, EN PACIENTES CON VIH

ATENDIDOS EN EL HOSPITAL REGIONAL DEL CUSCO, ENERO -

DICIEMBRE 2021-2022”

Cjuiro Llancay M, Quintanilla Enriquez RS, Vignatti W.

Introduccion: EI VIH/SIDA es un problema de salud publica que afecta la vida de 39.87
millones de personas en el mundo. Inicialmente, la epidemia afectd principalmente a
hombres, pero segun datos actuales, 57% de los infectados con VIH/SIDA son mujeres.
Donde el 35% de pacientes no se adhieren antirretroviral por los eventos adversos y el
50% de los pacientes crénicos cumplen con su tratamiento; la mala adherencia es
responsable de entre el 5y 10% de los ingresos hospitalarios, 2,5 millones de urgencias
médicas y 650 000 fallecimientos anual. EI programa de PROCET del Hospital Regional
tiene 615 pacientes con VIH que reciben terapia antirretroviral, de ellos, mas del 40% no
se adhiere a la terapia, por los eventos adversos que producen.
Objetivo: Determinar relacion entre los eventos adversos y la adherencia terapéutica
antirretroviral, en pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional Del Cusco, enero
— diciembre 2021-2022.
Materiales y Métodos: El disefio de estudio fue de cohorte retrospectivo. EI muestreo
fue no probabilistico y por conveniencia. Para el analisis estadistico se uso el calculo del
RR y chi cuadrado y para el ajuste se realiz6 una regresion logistica multivariada con las
variables: eventos adversos, adherencia terapéutica, edad, sexo y grado de instruccién. Se
revisaron 615 registros clinicos siendo nuestra muestra por control de sesgo 296 pacientes

cumpliendo los criterios de inclusion.
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Resultados: Existe una relacion entre los eventos adversos y la adherencia terapéutica
con RR: 2.053; IC 95% (1.332-3.165); p=0.003, siendo los eventos gastrointestinales los
mas relevantes con un 29.4% dentro de ellas las nauseas y dolor abdominal, seguido del
evento psiquiatrico con 21.2% con la depresion, el farmaco Efavirenz (23.8%) junto con
la zidovudina (23%) son los responsables de producir mayores eventos adversos; los
pacientes no se adhieren al tratamiento en un 76.4%.

Conclusiones: se demostré que, si existe relacion entre los eventos adversos y la
adherencia terapéutica antirretroviral, en pacientes con VIH atendidos en el Hospital
Regional Del Cusco, enero — diciembre 2021-2022.

Palabras clave: Evento adversos, adherencia terapéutica, VIH, antirretrovirales.

Xi
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ABSTRACT

“RELATIONSHIP BETWEEN ADVERSE EVENTS AND ANTIRETROVIRAL
THERAPY ADHERENCE, IN PATIENTS WITH HIV ATTENDED AT THE
CUSCO REGIONAL HOSPITAL, JANUARY - DECEMBER 2021-2022”

Cjuiro Llancay M, Quintanilla Enriquez RS, Vignatti W.

Introduction: HIV/AIDS is a public health problem that affects the lives of 39.87 million

people in the world. Initially, the epidemic affected mainly men, but according to current

data, 57% of those infected with HIVV/AIDS are women. 35% of patients do not adhere to
antiretroviral therapy due to adverse events and 50% of chronic patients comply with their
treatment; poor adherence is responsible for between 5 and 10% of hospital admissions,

2.5 million medical emergencies and 650,000 deaths per year. The PROCET program of

the Regional Hospital has 615 patients with HIV who receive antiretroviral therapy, of

which more than 40% do not adhere to the therapy, due to the adverse events they
produce.

Objective: To determine the relationship between adverse events and antiretroviral

therapeutic adherence, in patients with HIV treated at the Regional Hospital of Cusco,

January - December 2021-2022.

Materials and Methods: The study design was retrospective cohort. Sampling was non-

probabilistic and for convenience. For the statistical analysis, the calculation of the RR

and chi square was used and for the adjustment a multivariate logistic regression was
carried out with the variables: adverse events, therapeutic adherence, age, sex and level

of instruction. 615 clinical records were reviewed, our sample for bias control being 296

patients meeting the inclusion criteria.

xii

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




Universidad
Andina Repositorio Digital

del Cusco

Results: There is a relationship between adverse events and therapeutic adherence with
RR: 2,053; 95% CI (1,332-3,165); p=0.003, with gastrointestinal events being the most
relevant with 29.4% within them nausea and abdominal pain, followed by psychiatric
events with 21.2% with depression, the drug Efavirenz (23.8%) together with zidovudine
(23%) they are responsible for producing greater adverse events; patients do not adhere
to treatment in 76.4%.

Conclusions: It was demonstrated that, if there is a relationship between adverse events
and antiretroviral therapeutic adherence, in patients with HIV treated at the Regional
Hospital of Cusco, January - December 2021-2022.

Key Words: Adverse event, therapeutic adherence, HIV, antiretrovirals.

xiii
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INTRODUCCION

La infeccidn del VIH/Sida es un problema de salud publica que afecta la vida de 39.87
millones de personas a nivel mundial. En sus inicios, la epidemia afectaba
mayoritariamente a los hombres, pero los datos actuales reflejan que un 57% de las
personas infectadas por VIH/Sida son mujeres ), siendo todos ellos con tratamiento
antirretroviral, encontrandose que el 35% de pacientes no se adhieren al tratamiento
antirretroviral por eventos adversos y el 50% de los pacientes cronicos no cumplen con
su tratamiento; esta mala adherencia es responsable del 5 y 10% de los ingresos
hospitalarios, de 2,5 millones de urgencias médicas y 650 000 fallecimientos al afio @. A
nivel local actualmente no se conoce el nivel de asociacion gue existe entre los eventos
adversos y la adherencia al tratamiento, frecuencia y/o principales eventos adversos por
lo cual nos motivo a realizar este estudio.

En el programa PROCEST del Hospital Regional del Cusco son 615 pacientes que reciben
tratamiento antirretroviral y cada uno de ellos cuenta con una cartilla donde se evidencia
el efecto adverso que presenta después de tomar su medicamento, siendo motivo por el
cual los pacientes acuden a consultorio consecutivamente existiendo una mala adherencia
lo cual fue motivo de estudio.

Nuestro estudio identifico el nivel de asociacidn que existe entre los eventos adversos y
la adherencia terapéutica antirretroviral en pacientes con VIH atendidos en del Hospital

Regional del Cusco.

XViii
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En el capitulo I, se describio el problema de la investigacion, la fundamentacion, y los
objetivos de la investigacion. En el capitulo 11, se realizé una revision breve del Marco
tedrico conceptual, y el planteamiento de la hipotesis del trabajo de investigacion. En el
capitulo 111, se relato las caracteristicas del tipo de estudio, el uso de instrumentos para la
recoleccion de datos, el calculo aproximado del tamafio muestral y cronograma para la
realizacion de actividades planteadas. En el capitulo 1V se obtuvo los resultados a través
de tablas y figuras. En el capitulo V se hizo la discusion seguida de las conclusiones y

recomendaciones.

XiX
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CAPITULO |

1.1 Planteamiento del problema

A mediados de 1981 se notificd una serie de casos en jovenes homosexuales que
desarrollaron neumonia por Pneumocystis jirovecii y sarcoma de Kaposi en Nueva
york y California, siendo estos inmunosuprimidos donde se report6 el primer caso de
SIDA (1983) @, seglin el MINSA la adherencia terapéutica se ha situado como un
problema de salud publica, siendo solo el 50% de pacientes que cumplen con su
tratamiento; cifras que indicarian que existe el 50% de no adherencia terapéutica
antirretroviral, debido a multiples motivos, entre ellos; 28% es por efectos adversos.
Segln la OMS en todo el mundo se tiene 39.87 millones de casos reportados que
viven con el VIH hasta diciembre del 2021,

Un aspecto importante del régimen terapéutico es que se implementdé una
combinacidn de farmacos para el control de la enfermedad y mantener su efectividad,
en caso de omision de dosis el riesgo de fracaso viroldgico es similar con todas las
pautas. Se ha publicado que no tomar una o dos dosis en las 4 semanas previas a la
realizacion de la analitica puede determinar viremia detectable hasta en el 13% de
los casos siendo més frecuente el fallo virol6gico a mayor nimero de dosis omitidas
5)

En el departamento del Cusco se tiene una tasa 8.8 x 100 000 habitantes de pacientes
con VIH para el afio 2022©

Los eventos adversos son la aparicion de un evento diferente al esperado debido a la
ingestion o aplicacion de un medicamento. El término “adverso” suele referirse a un
efecto indeseable o negativo como, por ejemplo, dolor de cabeza, irritacion a la luz,
alteraciones hepaticas, gastrointestinales, SNC entre otros. Los eventos adversos de

la terapia antirretroviral pueden ser inmediatos (a corto plazo) o tardios (a largo
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plazo): los efectos inmediatos se producen en los primeros dias 0 semanas de terapia,
mientras que los tardios aparecen al cabo de meses o afios después del inicio de éste
(12) |a Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en el Programa de VIH/SIDA
“Vigilancia de la toxicidad de los antirretrovirales como parte de los programas de
terapia antirretroviral, 2 022, reconocen y vigilan los eventos adversos que llevan a
suspender el tratamiento o a cambiar de esquema Antirretroviral, siendo el 40% de
los pacientes en un periodo menor a 18 meses quienes desarrollan una o més de las
toxicidades y/o eventos adversos derivados de la terapia Antirretroviral como
Inhibidores de la proteasa (IP) e Inhibidores de la Transcriptasa Inversa Analogos de
Nucleosido (ITIAN) @2 El Joint United Nations Programme on HIV/AIDS
(UNAIDS) 2 022, a nivel mundial indica que el 35% de los pacientes que reciben
terapia antirretroviral abandonan el régimen de la terapia, por los eventos adversos,
mientras que en el Per( el 75% tiene acceso a la terapia antirretroviral, del cual el
29,4% de pacientes cambian de régimen de tratamiento por diversos factores: efectos
adversos, drogas, problemas mentales®). El Centro Nacional de Informacion de
Ciencias Médicas de VIH/Sida, 2023; da a conocer que la frecuencia de eventos
adversos producido por la terapia antirretrovirales es un problema creciente en los
ultimos afios . Segun el Ministerio de Salud del Perd (MINSA), reporta que el
fracaso terapéutico es por diferentes factores: 28% eventos adversos, 10%
alteraciones cognitivas, 5% sustancias adictivas, 18% comorbilidades ®. A nivel
mundial la no adherencia a la terapia antirretroviral viene siendo la primera causa de
fracaso terapeutico que condiciona un problema de salud publica, provocando un
rebote y aumento rapido de la carga viral a niveles detectables dentro de las primeras
2-3 semanas y en la reactivacion del avance de la enfermedad ). La importancia de

la relacion entre los eventos adversos y adherencia al tratamiento conlleva a la
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supresion viral, de las personas que viven con el VIH proporcionando un punto de
referencia para monitorizar los objetivos mundiales a lo largo del tiempo y comparar
los avances en todos los paises con respecto a la erradicacion de la epidemia del
SIDA. Se hall6 que el 88.5 % presentaba ausencia de adherencia debido a los efectos
adversos, y solo el 11,5 % se manifestaba la presencia de la misma; porque se
demuestra que la adherencia al tratamiento esta relacionada con los efectos adversos
8 |a OMS situa a la adherencia terapéutica antirretroviral como un problema de
salud publica, en el que, el 50% de los pacientes cronicos cumplen con su
tratamiento; la mala adherencia es responsable del 5 al 10% de los ingresos
hospitalarios, responsable de 2,5 millones de urgencias medicas y 125 000
fallecimientos al afio ©.

En la Ciudad del Cusco, especificamente en el Hospital Regional del Cusco, dentro
del Programa de control de Enfermedades de Transmision Sexual (PROCETYS)
actualmente existen 615 pacientes, con tratamiento antirretroviral, donde los
pacientes deben ser capaces de reconocer los efectos adversos mas frecuentes, para
saber manejarlos y asi garantizar la mejor adherencia al tratamiento. En el Hospital
Regional del Cusco, no se cuenta con dicho registro de adherencia al tratamiento, por
efectos adversos. Es por ello, que el objetivo de este trabajo es relacionar de manera
separada, los eventos secundarios de la terapia antirretroviral, que influyen en la no
adherencia terapéutica, para contribuir con los programas de apoyo, en el inicio y
durante la terapia antirretroviral, por ello pretendemos promover una respuesta
enfocada, més efectiva, innovadora y sostenible, contribuyendo el camino hacia la
meta de poner fin a los casos de abandono de tratamiento por eventos adversos, por

ende, disminuyendo complicaciones, evitando la no adherencia terapéutica que es un
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problema de salud publica de nuestra ciudad del Cusco; poder alentar a mas
profesionales a la investigacion, con relacion al tema.
1.2 Formulacién del problema
1.2.1 Problema general

¢Cual es la relacion entre los eventos adversos y la adherencia terapéutica
antirretroviral en pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional del Cusco,

enero — diciembre 2021-2022?

1.2.2 Problemas especificos
1) ¢Cudles son los eventos adversos mas frecuentes en pacientes con VIH
atendidos en el Hospital Regional del Cusco, Enero — Diciembre 2021-2022.
2) ¢Cudl es el nivel de adherencia terapéutica antirretroviral en pacientes con VIH
atendidos en el Hospital Regional del Cusco, Enero — Diciembre 2021-2022°.
3) ¢Cudl es el farmaco antirretroviral que produce mayor evento adverso en
pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional del Cusco, Enero —
Diciembre 2021-20227.
1.3 Justificacion
1.3.1 Conveniencia
Nuestro estudio estd enmarcado en el area de Enfermedades Infecciones,
Tropicales y Subtropicales dentro de la Linea de Investigacion de enfermedades
prevalentes VIH o también en los lineamientos de investigacion regional y
nacional por lo que es conveniente para la universidad, para la provincia, para el
hospital, los resultados materia de estudio.
1.3.2 Relevancia Social
La investigacion favorecera a la disminucion de casos de no abandono de su

tratamiento, también ayudara a los médicos para que estén atentos a eventos
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adversos y monitorizar la adherencia terapéutica de los pacientes ayudando a
mejorar la calidad de vida de estos pacientes y potencialmente de los casos nuevos
que vienen siendo reportados cada afio.
1.3.3 Implicancia practica
Facilitaremos al final del estudio un instrumento, con el listado de los farmacos
antirretrovirales que producen los eventos adversos, con porcentajes, también una
formula logaritmica que mejor se ajusta al estudio y que predice la adherencia por
eventos adversos ajustada a sexo, para un analisis o consulta mas préactica que
permita realizar un seguimiento adecuado de los pacientes.
1.3.4 Valor tedrico
Existen estudios internacionales y nacionales, en el Cusco es un problema ya que
nuestra condicion es turistica por ende el riesgo es mucho mayor, en si los
resultados van a ampliar el conocimiento respecto a su enfermedad, su manejo y
adherencia terapéutica antirretroviral en nuestra region.
1.4 Objetivos de la investigacion

1.4.1. Objetivo General

Determinar el nivel de relacion entre los eventos adversos y la adherencia
terapéutica antirretroviral en pacientes con VIH atendidos en el Hospital
Regional Del Cusco, Enero — Diciembre, 2021-2022.

1.4.2. Objetivos especificos

- Identificar los eventos adversos mas frecuentes de la terapia antirretroviral

en pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional del Cusco, Enero —

Diciembre, 2021-2022.
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- Conocer el nivel de adherencia terapeutica antirretroviral, en pacientes con
VIH atendidos en el Hospital Regional del Cusco, Enero — Diciembre, 2021-
2022.
- Investigar el farmaco antirretroviral que produce mayor evento adverso en
pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional del Cusco, enero —
diciembre, Enero — Diciembre, 2021-2022.
1.5 Delimitacion del estudio
1.5.1 Delimitacién espacial
La presente tesis se llevo a cabo en el Hospital Regional
del Cusco ubicado en la Avenida de la Cultura S/N en el Distrito de Wanchag,
Provincia del Cusco, Departamento del Cusco.
1.5.2 Delimitacién temporal
Los datos considerados para la realizacion de este proyecto de investigacion seran
enmarcados dentro del periodo 01 de Enero de 2021 al 31 de Diciembre de 2022.
1.6 Limitaciones del estudio
- Durante el desarrollo de la tesis, los datos de las historias clinicas de los pacientes
podrian encontrarse incompletas, tener letra ilegible por el personal de salud, o0 no
tener acceso de alguna historia clinica por motivos legales.
1.7  Aspectos éticos
El presente estudio respetd los principios éticos de la declaracion de Helsinki de la
Asociacion Médica Mundial, y al reporte Belmont, cumpliendo los 3 principios
éticos sobre el respeto del individuo, beneficencia y justicia. Se guardo la

confidencialidad y la justicia de los datos obtenidos en las historias clinicas 9.
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CAPITULO Il
MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes del Estudio

2.1.1 Antecedentes Internacionales

- Ray, S. y cols. (India, 2023) en su estudio “Reacciones farmacologicas adversas
a corto plazo a la terapia antirretroviral en nifios con VIH”, un estudio de cohortes,
tuvieron como objetivo realizar una vigilancia activa de las reacciones adversas a
medicamentos, determinar los factores de riesgo y evaluar su influencia en la
adherencia a la terapéutica antirretroviral. Fueron 174 nifios inscritos,
monitorizados activamente durante 6 meses después del inicio de la Terapia
antirretroviral, se observo, que los regimenes basados en zidovudina,
lopinavir/ritonavir, efavirenz y nevirapina se asociaron significativamente con
reacciones adversas hematoldgicas, gastrointestinales, neuroldgicas y
dermatoldgicas. De ellos los sintomas gastrointestinales (49,1%) fueron los mas
frecuentes entre todos los eventos adversos observados, los nifios con supresion
inmunoldgica tenian méas riesgo de desarrollar reacciones adversas, en
comparacion con los que no tenian [RR 1,9 (IC del 95 % (1,1-3,2)], concluyendo
que las reacciones adversas a medicamentos por la terapia antirretroviral son muy
frecuentes; la mayoria de ellos son leves y autolimitados. Sin embargo, pueden
afectar negativamente la adherencia al tratamiento antirretroviral 5,
Woldesellassie M. y cols. (India - 2018) en su estudio “Reacciones adversas a
medicamentos y resultados clinicos en pacientes que iniciaron terapia
antirretroviral: un estudio de cohorte prospectivo de Etiopia” tuvieron como
objetivo determinar la adherencia al tratamiento antirretroviral de personas que

conviven con VIH/SIDA. Se realizé un estudio de cohorte prospectivo en
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pacientes adultos (>18 afios) con VIH/SIDA que iniciaron TARV, en una muestra
intencional de 211 pacientes con VIH/SIDA. Los resultados fueron los siguientes:
(85,7 %) experimentaron al menos una RAM y (31,3 %) experimentaron al menos
una RAM grave en los 12 meses siguientes al inicio del TAR (tasas de incidencia
de cualquier RAM y RAM grave de 14,8) y 3,2 por 100 personas respectivamente
(OR 0,4, IC del 95 %: 0,2-0,9). Se concluy6 que la as RAM fueron comunes dentro
de los primeros 3 meses en pacientes que iniciaron TAR. Las RAM gravesse
asociaron negativamente con la adherencia autoinformada y la ganancia en el
IMC. (9),

Cesar A. y cols. (Paraguay, 2020) en su estudio “Factores asociados a la no
adherencia del tratamiento antirretroviral en pacientes con VIH en un hospital de
Paraguay”, se trata de un estudio observacional, analitico, transversal, donde
tuvieron como objetivo identificar los factores asociados a la falta de adherencia
al tratamiento antirretroviral en pacientes infectados con VIH, donde incluyeron
a 42 pacientes con VIH y con tratamiento antirretroviral. Un total de 36 pacientes
(86%) no son adherentes a su tratamiento, el cual encontré una asociacion
significativa con presencia de efectos adversos (OR:8,29, 1C95%: 1,25-54,71,
p=0,044). Concluyendo que la tasa de falta de adherencia al tratamiento
antirretroviral de los pacientes fue alta, y los factores asociados fueron la presencia
de efectos adversos 7).

Oliveira L y cols ( Anapolis — Brasil, 2018) en su estudio “Adhesion a la terapia
antirretroviral y correlacion con efectos adversos y coinfecciones en personas que
viven con VIH/SIDA en el Estado de Goias”, tuvieron como objetivo evaluar el
nivel de adherencia al tratamiento antirretroviral en pacientes con VIH/SIDA y

correlacionar el nivel de adherencia con los datos sociodemograficos y desarrollo
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de efectos adversos. Es un estudio transversal, en una poblacion de 220 pacientes,
del estado de Goiés en un periodo de 6 meses, desde Setiembre del 2 016 a Febrero
de 2017. Los resultados son los siguientes: La regresion logistica indicé que los
efectos adversos (p=0,0018) y la orientacion sexual (p=0,0152) se asociaron con
el nivel de adherencia a la terapia antirretroviral. Los pacientes con buena o
estricta adherencia tenian mayor recuento de linfocitos T CD4+ (p<0,0001) y
carga viral indetectable (p<0,0001). Los pacientes con baja adherencia (14%,
32/220) tuvieron mayor frecuencia de eventos adversos (p=0,0009). Se concluyé
que la adherencia se relacion6 con el uso de drogas ilicitas, los efectos adversos y
la orientacion sexual. 8

Eluwa J. y cols (Nigeria — Africa, 2018) en su estudio “Reacciones
farmacoldgicas adversas a la terapia antirretroviral (ARV): incidencia, tipo y
factores de riesgo en Nigeria”, es un estudio de cohorte retrospectivo, donde su
objetivo es, evaluar la incidencia, el tipo y los factores de riesgo asociados con las
reacciones adversas a medicamentos entre los pacientes que toman medicamentos
antirretrovirales, tuvieron 2650 pacientes, que fueron seguidos por 1 afio. Las
reacciones adversas mas frecuentes fueron, dolor 25 (30 %) y erupcion cutanea 10
(18 %),se demostré que fue menos probable que ocurriera reacciones adversas a
medicamentos en pacientes con terapia antirretroviral de mayor duracion en
comparacion con los primeros seis meses de tratamiento; 6-12 meses AOR 0,38
(IC 95%: 0,16-0,91) y 12-24 meses AOR 0,34 (IC 95%: 0,16-0,73)
respectivamente, y los pacientes que recibieron Tenofovir, fue menos probable
que ocurriera reacciones adversas en los pacientes que recibieron Estavudina y
Zidovudina, el AOR 0,18 (95 % IC 0,05-0,64) y AOR 0,24 (95 % IC: 0,7-0. 9)

respectivamente. 1%
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Fonsah J.Y y cols (Yaunde — USA, 2017) en su estudio “Adherencia a la Terapia
Antirretroviral en Yaundé-Camerun: Asociacion con Infecciones Oportunistas,
Depresion, Régimen de terapia antirretroviral y Efectos Secundarios, 2017, cuyo
objetivo fue determinar los factores asociados con un mayor riesgo de
incumplimiento de la terapéutica antirretroviral. Se trata de un estudio transversal,
con una muestra de 171 pacientes de la ciudad de Yaunde. Los resultados
mostraron: que los hombres tenian una menor proporcién de adherencia en
comparacion con las mujeres 76,67% frente a 90,84%, y una mayor proporcion de
hombres admitieron haber omitido la terapia antirretroviral 23,33% en
comparacion con las mujeres 9,16%, debido a los efectos secundarios de los
medicamentos (p=0,05). Una proporcion mas alta de sujetos con recuentos de
células CD4 <350 células/pl (21.95%) admitieron haber dejado de tomar ART por
los efectos secundarios (p = 0.046); una proporcién mas alta de sujetos con cargas
virales detectables (28.13%) admitieron haber perdido ART debido a los efectos
secundarios ((OR: 28,82, 1C95%: 1,45-556,1, p=0,003).). El estudio concluye que
la falta de adherencia se asocidé con la presencia de eventos adversos de los
antirretrovirales. 0

Perez | y cols (Xochimilco — México, 2016), en su estudio “Efectos secundarios
del tratamiento antirretroviral en pacientes con VIH de dos instituciones publicas,
20167, un estudio transversal, analitico y comparativo, cuyo objetivo fue
identificar los factores relacionados con el tratamiento (efectos agudos y crénicos)
y la percepcion de los beneficios o dafio de la terapia antirretroviral que influyen
en la adherencia al tratamiento. Se efectud en 557 pacientes seropositivos
atendidos en la clinica de VIH. Los resultados fueron, fatiga o debilidad 8%,

vomito-diarrea 8% y nauseas 7%, los efectos secundarios agudos mas frecuentes;

10
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y el efecto cronico mas frecuente fue la lipodistrofia (OR=2.23, p=0.001), el
estudio concluye que los pacientes con VIH que reciben tratamiento
antirretroviral, reportaron un evento adverso cronico, resultando una menor
probabilidad de adherencia. V)

Shubber Z. y cols (Ginebra-Suiza, 2016), en su estudio “Eventos adversos
asociados con la terapia antirretroviral de primera linea basada en nevirapina y
Efavirenz”. Es una revision sistematica y un metaandlisis, tiene por objetivo, los
eventos adversos entre adultos y nifios con VIH positivos sin tratamiento previo
que recibieron Nevirapina o Efavirenz en la terapia de primera linea que
disminuyen la adherencia, Se revisaron los datos de 26 446 adultos y 3975 nifios
de ocho ensayos aleatorios y 26 cohortes prospectivas. Donde la hepatotoxicidad
grave (OR 3,3, IC del 95 % 2,5-4,2), la toxicidad cutanea grave (OR 3,9, IC del
95 % 2,5-5,4) y las reacciones de hipersensibilidad graves (OR 2,4, IC del 95 %
1,9-2,9) tenian méas probabilidades de ocurrir entre pacientes con nevirapina. Y
los pacientes que recibieron efavirenz tenian mas probabilidades de experimentar
eventos graves del sistema nervioso central (OR 3,4, IC del 95 %: 2,1-5,4), por
ende la no adherencia al tratamiento, también se observé que los adultos tratados
con Nevirapina tenian méas del doble de probabilidades de interrumpir el
tratamiento debido a cualquier evento adverso en comparacién con los pacientes
tratados con Efavirenz (OR 2,2, IC del 95 %: 1,9-2,6), se concluye que la
Nevirapina en comparacion con Efavirenz se asocia con una menor frecuencia de
eventos adversos graves, en particular, menor interrupcion del tratamiento y

mejorando la adherencia.®?
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2.1.2 Antecedentes Nacionales
- Orellana GE, Morales ME (Surco — Lima, 2015), en su estudio “Factores
asociados a la adherencia terapéutica antirretroviral, en pacientes con VIH/SIDA
en el hospital central de las fuerzas policiales, cuyo objetivo fue determinar los
factores asociados y el grado de adherencia al tratamiento en los pacientes con
VIH/SIDA en el hospital Central PNP “Luis N. Sdenz” en los meses de octubre a
diciembre del 2 015. Es un estudio observacional, transversal, analitico y
descriptivo. Participaron 123 pacientes evaluandose a través de un cuestionario
CEAT-VIH. Los resultados fueron: El tiempo de infeccion de los pacientes
evaluados fue un promedio un afio y 7 meses. El tiempo de tratamiento con consto
de un promedio de 20 meses. El estudio concluye: La poblacién estudiada tiene
una adecuada adherencia al tratamiento antirretroviral y los 5 factores que mide el
cuestionario: cumplimento del tratamiento, antecedentes de la falta de adherencia,
interaccion médico-paciente, creencias del paciente y estrategia para la toma de
medicamentos, tienen muy buena influencia en la adherencia a la terapia

antirretroviral. ®

- Nufiez AE. (Arequipa — Peru, 2015), en su estudio “Efecto de la atencion
farmacéutica en la adherencia al tratamiento en pacientes con VIH/SIDA del
programa de TAR del Hospital Regional Honorio Delgado Espinoza de Arequipa,
2015”. Su objetivo fue determinar el efecto de la atencion farmacéutica en la
adherencia al tratamiento en pacientes con VIH/SIDA del programa de VIH
del Hospital Regional Honorio Delgado Espinoza de Arequipa, durante el periodo
de Enero - Agosto de 2014. El estudio fue casos (con atencion farmacoldgica) y
controles (sin atencion farmacologica. Los resultados fueron: La diferencia entre

pacientes con adherencia y sin adherencia con respecto a la medicacion y sus

12
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efectos fue del 22%. El estudio concluye que el efecto de la atencion farmacéutica
mediante el seguimiento terapéutico o educacion sanitaria mejora en un 22% la
adherencia al tratamiento en pacientes con VIH/SIDA del programa de
tratamiento antirretroviral del Hospital Regional Honorio Delgado Espinoza de

Arequipa. ?¥

- Pacifico J, Gutiérrez C. (Lima — Peru, 2015), en su estudio "Informacién sobre
la medicacion y adherencia al tratamiento antirretroviral de gran actividad en
pacientes con VIH/SIDA de un Hospital de Lima - Peru, 2015, un estudio
transversal, analitico, tiene como objetivo fue determinar la asociacion entre la
informacion sobre la medicaciéon y adherencia al tratamiento antirretroviral en
pacientes con VIH/SIDA. Fueron 364 pacientes con VIH. Donde los resultados
fueron: La satisfaccion con la informacion recibida sobre los medicamentos no
estuvo asociada a la adherencia a TAR (p=0,611), los factores asociados a la
satisfaccion de medicamentos fueron: sexo femenino (OR a= 0,52; IC 95% ); el
grado de instruccion superior (OR a=0,45; IC 95% 0,27-0,75) y la edad: OR a=
1,05 (IC 95% 1,02-1,08), hubo mayor satisfaccion con los informes recibidos
sobre la accion y uso de los medicamentos frente a la informacién sobre sus
potenciales reacciones adversas (48,9 vs. 43,1%; p=0,0291), se concluye
satisfaccion con la informacion recibida sobre los medicamentos no estuvo
asociada a la adherencia a TARGA. La satisfaccion con la informacion recibida
sobre el TARGA se incrementa con la edad y es menor en mujeres y el grado de
instruccion superior. Hay deseos de mayor informacion sobre las potenciales

reacciones adversas al TARGA ®
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2.2 Bases teoricas

2.2.1 Epidemiologia, Debido a la transmision de un virus por un chimpancé entre
1910 y 1950, la infeccion por VIH se descubrié por primera vez en Africa
oriental, pero desde entonces se ha extendido a todos los paises del mundo. La
epidemia sigue estando centrada en la parte sur de Africa; 30 millones de
africanos contraen la enfermedad anualmente, con 3 a 4 millones de
infecciones, mas de 10 millones ya han perdido la vida a causa del VIH. ®9La
probabilidad de contraer el VIH cambia segln el tipo de exposicion. Es casiuna
garantia de que el receptor contraerd el VIH después de recibir sangre que
contenga el VIH. La probabilidad de infeccion para un nifio cuya madre tiene
el VIH es de casi un 30% en ausencia de tratamiento. Asimismo, el rango para
el sexo anal o vaginal es de casi 1 por ciento. El riesgo de Ulceras genitales se
multiplica por diez vy los preservativos detienen la transmision. EI  riesgo
se reduce a la mitad mediante la circuncision. ¢

2.2.2 Virus VIH, La infeccién por VIH es causada por uno de dos retrovirus (VIH-
1 o VIH-2) que son similares entre si y destruyen los linfocitos CD4 vy
comprometen la inmunidad celular, lo que aumenta el riesgo de desarrollar
ciertas infecciones y céanceres. Los sintomas iniciales de infeccion pueden
incluir una enfermedad febril vaga. La probabilidad de adquirir sintomas
adicionales relacionados con la inmunodeficiencia aumenta en proporcion
directa a la tasa de deplecion de linfocitos CD4. El VIH tiene el potencial de
dafar directamente el corazon, los rifiones, las gonadas, el cerebro y otros
organos, lo que provoca cardiomiopatia, hipogonadismo y deterioro cognitivo.
Portador asintomatico del sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA),

que esta indicado por la aparicion de una serie de infecciones oportunistas o
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canceres o por un recuento de CD4 por debajo de 200/mcL, son todas las

manifestaciones posibles. ¢V,

2.2.3 Patogenia, Elvirus es entregado a las células T CD4 en los quistes
linfaticos por las células dendriticas en la mucosa, el virus monocitotropico, es
responsable de la infeccion temprana mientras que el viruslinfocitotrépico, es
responsable de la infeccion tardia. Durante la infeccion inicial, las particulas
virales alcanzan concentraciones de millones por milimetro cubico cuando
ingresan al torrente sanguineo, Para detener la infeccion, se forman anticuerpos
anti-VIH y se multiplican las células T citotoxicas. La carga viral
normalmente hace una meseta de alrededor de
30.000 copias por milimetro cubico, después de caer por debajo de 100/um3,
el conteo de CD4 se eleva a su nivel anterior. Posteriormente, el conteo de CD4
disminuye en 70/um3 anualmente, la edad y la genética tienen un impacto en
el desarrollo, con recuento de CD4 por debajo de 200/um3, comienzan las
infecciones oportunistas. La produccion diaria de 10° a 10! particulas virales
y la destruccion diaria de 10! células CD4 estan asociadas con una infeccion
asintomaética cronica. Es necesaria una combinacion de farmacos debido al alto
riesgo de mutacion del virus. G

2.2.4 Ciclo Replicativo del VIH, se divide en las siguientes etapas:

a) Entrada del virus en la célula, A través de la molécula CD4, el VIH se
une a ella gp120, lo que resulta en una alteracion conformacional, que
permite la interaccidén con un co-receptor (un miembro de la familia de
receptores de quimiocinas). La Gp41l sufre un cambio como resultado de

esta interaccion, provocando la fusion de la envoltura viral y la membrana

15

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




Universidad
Andina Repositorio Digital

del Cusco

celular. La "internalizacion™ se refiere a la union del virus a la membrana
celular y la entrada al citoplasma.

b) Transcripcion inversa e integracion, Cuando un virus ingresa a una
célula, su genoma se libera y comienza la transcripcion. A partir del ARN
viral, la transcriptasa inversa cataliza la creacion de la primera hebra de
ADN. La ribonucleasa H se involucra en la sintesis de la segunda cadena y
crea ADN de doble cadena. Una vez sintetizado el ADN proviral, se acopla
a diferentes factores celulares y virales, formando el “complejo de
preintegracion”. Con la ayuda de la integrasa, este complejo se transfiere al
nucleo donde se integra en el genoma de la célula.

c) Periodo de latencia, Después de la integracion, el VIH puede permanecer
latente, replicarse de manera controlada o replicarse rapidamente, lo que
hace que la célula infectada se vuelva citopatica. La mayoria de los
linfocitos tienen una forma latente del virus. Factores celulares, como la
proteina NF-kB (un factor natural en el organismo), que solo se induce
durante los procesos de activacion inmunolégica, juegan un papel en la
transicion de la fase de latencia a la fase de reactivacion. Cuando dicha
reactivacion se produce, el estado de latencia se activa, y el virus se produce
de forma réapida y agresiva.

d) Sintesisy proceso del ARN, El provirus imita un gen en la siguiente fase.
Como retrovirus sofisticado, esta regulado tanto por proteinas celulares
como por proteinas reguladoras que ha codificado el virus. La expresion
génica temprana, los genes reguladores (tat, rev y nef) y una tardia
(transcripcion de los genes estructurales y enzimaticos codificados por gag,

pol y env; asi como los accesorios vif, vpry vpu). Dos proteinas virales son
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esenciales en la sintesis y el procesamiento del ARN viral: Tat, activador
potente de la transcripcion, que permite la sintesis de la totalidad del ARN
viral, regulador de la expresion del virion, que codifica una proteina que
facilita el transporte de los ARNm del ndcleo al reticulo endoplasmatico,
donde son traducidos en proteinas por los ribosomas celulares. EI ARNm
del VIH se sintetiza como un Unico transcrito, que se transporta al
citoplasma, donde es procesado en ARN de distintos tamarios.

e) Traducciony maduracion, Las proteinas virales primero deben someterse
a un procesamiento postraduccional antes de juntarse para formar particulas
virales maduras. En este proceso participan las proteinas virales Vif; Vpu;
una proteasa celular en el procesamiento de la gp160 en gp41ly gpl20;y la
proteasa viral, que procesa la poliproteina precursora gag-pol (que produce
proteinas del virus, como la proteina de la matriz, de la capside, etc).
Después de que los viriones se hayan desarrollado, finalmente una vez que
las proteinas virales se han ensamblado correctamente, el nucleoide viaja a
la membrana celular, donde es cubierto por la membrana lipidica y las
glicoproteinas de superficie que se han adherido a él, y se libera por
gemacion. 0

2.2.5 Estadios de la infeccion, En la infeccién por VIH se distinguen las
siguientes etapas:

a) Primoinfeccidn, en los 6rganos linfoides y el sistema nervioso es donde
el virus se propaga después de que ingresa al cuerpo. Sin embargo,
existe actividad citotoxica, que sugiere que la respuesta celular es méas
temprana y mas crucial en el control inicial de la replicacion. No se

pueden detectar anticuerpos especificos contra el VIH durante esta
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etapa de la infeccion primaria (periodo de ventana de 4 a 12 semanas).
El paciente infectado puede persistir asintomatico o presentar un cuadro
clinico caracterizado por un sindrome mononucleésido o (30-70% de
pacientes, a menudo inadvertido). La carga viral inicial después de la
infeccion primaria es una informacién importante para predecir como
progresard la infeccion.

b) Fase cronica asintomatica, En relacion a la infeccion inicial, la viremia
desciende, sin embargo, el virus aun se reproduce, especialmente en el
tejido linfoide, que sirve como un importante reservorio de infeccion.
El VIH solo se replica activamente en un porcentaje muy pequefio de
linfocitos infectados (1%), esté latente en el resto, existe una tendencia
gradual de la carga viral en los érganos linfoides y la circulante, siendo
la carga viral en los 6rganos linfoides entre 10 y 10.000 veces mayor.
Aunque disminuyen gradualmente, los niveles de CD4 se mantienen
estables en gran medida.

c) Fase avanzada o sida, Con el tiempo se da una incapacidad progresiva
del sistema inmunitario para contener la replicacion viral, que
incrementan la destruccion inmunolégica, desplazando ese equilibrio
entre virus y huésped a una fase de replicacion viral acelerada y de
aumentada inmunosupresion. El deterioro del sistema inmune, se
evidencia en la disminucion de la respuesta humoral y celular:
disminuyen los niveles de anticuerpos p24, anticuerpos neutralizantes,
actividad citotoxica y el namero de linfocitos CD8. Esta etapa se
caracterizada por la aparicion de infecciones oportunistas y sintomas

constitucionales, descenso de los niveles de CD4+ (menor de 200/pl) y
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aumento de la carga viral, igualdndose la carga viral circulante y la de
los ganglios linfaticos. 4%

2.2.6 Sintomas, A medida que el virus se asienta en la célula y acaba
multiplicdndose destruyendo las células inmunitarias, comenzardn a
desarrollarse infecciones leves. Hay una aparicion abrupta de fiebre 2 a 4
semanas después de la exposicion. 49
Dando lugar a sintomas que se dividen en 4 fases:

a) Fase de infeccion aguda retroviral, el paciente puede ser asintomatico
o sintomatico, de ser asi las molestias son leves®®.
- Generales, el paciente puede tener fiebre, anorexia, malestar general.
- Gastrointestinales, puede presentar el paciente nauseas, vomitos, diarrea
y ulceraciones mucocutaneas 9.
- Dermatoldgicos, puede presentar erupcién eritematosa méacula papilar,
urticaria difusa y alopecia
- Neuroldgicos: cefalea, neuropatia periférica, radiculitis.
Ninguno de estos sintomas por si solo hace el diagndstico, la combinacion
de ellos la que sugiere la posible infeccion aguda por el VIH. ¢V
b) Fase asintomatica de la infeccion por VIH, esta fase es la mas larga
de la enfermedad, puede haber linfadenopatia generalizada persistente y
esplenomegalia®”.
c) Fase sintomatica de la infeccion por VIH u oportunistas menores,
el paciente comienza a tener malestar general, astenia persistente,
sindrome febril y pérdida de peso que puede ser del 10%, problemas

hematoldgicos: anemia y trombocitopenia; respiratorios: tos seca
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persistente; digestivos: diarrea que puede durar mas de un mes;
dermatoldgicos: candidiasis bucal, dermatitis seborreica.?”

d) Fase sida u oportunistas mayores, ya existe la aparicion de varias
infecciones oportunistas y tumores raros.?®

El letargo y la fatiga pueden persistir por varios meses.

2.2.7 Diagnostico, Los anticuerpos especificos del VIH se encuentran en el
plasmay la sangre, que es como se identifica la infeccién por el VIH. Unas
pocas semanas después de la infeccion, ya sea antes o después de los
sintomas del sindrome retroviral agudo, estos anticuerpos comienzan a
aparecer. El retraso en la aparicién de anticuerpos se puede calcular a partir
de estudios en los que se conoce con precision la fecha de la infeccion (por
ejemplo, en personas que contrajeron la infeccion a través de una
transfusion de sangre). Aproximadamente el 5% de los pacientes se
seroconvierten en 7 dias, el 50% en 20 dias y mas del 95% en 90 dias.

Se determina que la infeccion por VIH esta presente y se debe medir los
niveles de anticuerpos contra el VIH. Inmediatamente después de la
exposicion, el 5 % de las personas se seroconvierten, el 50 % lo hace
después de 20 dias y més del 95 % lo hace después de 90 dias. Unos pocos
dias a varias semanas, recien se completan el periodo ventana de la viremia
y la serologia es negativa, No es recomendable que el diagnostico se realice
mediante pruebas que amplifiquen los genes, como las reacciones en cadena
de la polimerasa, en cambio las pruebas de anticuerpos contra el VIH son
muy precisas y sensibles. Una prueba "no determinada™ suele ser un falso

positivo, que un analisis de inmunotransferencia puede confirmar. %
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2.2.8 Vigilancia de laboratorio de los pacientes con infeccion por el VIH, La
evaluacion del recuento de linfocitos T CD4 es un componente fundamental
para determinar si una persona tiene infeccion por VIH debido a la estrecha
asociacion entre las manifestaciones clinicas de la infeccion y este Gltimo
pardmetro. Como resultado de la identificacion del virus como la causa raiz
del SIDA, se han creado pruebas sensibles para medir el nivel de VIH en la
sangre. junto con informacion sobre las concentraciones séricas o
plasmaéticas del ARN.

Los recuentos de linfocitos T CD4 del VVIH se convierten en un conjunto de

datos til para evaluar el prondstico y realizar un seguimiento de la eficacia

del tratamiento. 28

a) Recuentos de linfocitos T CD4+, La prueba de laboratorio que se
considera con mayor frecuencia como el mejor predictor de la capacidad
de un paciente con VIH para generar una respuesta inmunitaria eficaz
es el recuento de células T CD4. Este pardmetro, que se calcula
multiplicando el porcentaje de linfocitos T CD4 (determinado por
citometria de flujo) por el recuento total de linfocitos (determinado por
el recuento de leucocitos y la formula de leucocitos), se correlaciona
muy bien con la competencia inmunitaria. Los pacientes con alto riesgo
de infeccidon por Pneumocystis jiroveci tienen recuentos de células T
CD4 por debajo de 200/uL, y aquellos con alto riesgo de infeccion por
citomegalovirus y complejo de micobacterias tienen recuentos por
debajo de 50/uL. M. avium.

b) Determinaciones del RNA del VIH, Casi cualquier paciente con

infeccion por VIH se puede detectar el ARN mediante técnicas de PCR

21

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




Universidad 0 . . .
Andina Repositorio Digital

del Cusco

con cebadores internos mas sensibles e investigacion sobre los niveles
del virus en tejido y plasma. En el momento del diagnostico de VIH y
luego cada tres a seis meses, se deben realizar pruebas de plasma
en pacientes que no reciben tratamiento. La monitorizacion de las
concentraciones plasmaticas del farmaco en sangre es necesaria unavez
iniciado el tratamiento o tras cualquier modificacion del mismo, cada
cuatro semanas hasta alcanzar un nuevo nivel estable de ARN para
evaluar la eficacia del régimen terapéutico. ©®
2.2.9 Farmacos antirretrovirales, Se debe consultar a un médico especializado
en VIH siempre que se inicie o se cambie una terapia antirretroviral

altamente activa, el mal manejo de la terapia antirretroviral puede llevar a

toxicidades adversas y virus resistentes. “2

Hay cuatro clases diferentes de medicamentos disponibles hoy en dia:

1. Los inhibidores nucledsidos de la transcriptasa inversa (NRTI), como el
abacavir (ABC), la didanosina (ddl), emtricitabina (FTC), lamivudina
(3TC), estavudina (d4T), tenofovir (TDF) y zidovudina (AZT)

2. Los inhibidores no analogos de la transcriptasa inversa (NNRT]I), tales
como el efavirenz (EFV) y la nevirapina (NVP)

3. Los PI, como amprenavir (APV), darunavir (DRV), indinavir (IDV),
lopinavir/ritonavir (LPV/r), nelfinavir (NFV), ritonavir (RTV) y
saquinavir (SQV) y tipranavir (TPV).

4. El inhibidor de fusion enfurvitida.

5. Hay dos clases adicionales de medicamentos en etapas avanzadas,

CCR5, ) vy los inhibidores de la integrasa (MK-0518). ¢% “3)
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Los esquemas de farmacos antirretrovirales estan basados en la

combinacion de dos medicamentos

inhibidores nucledsidos de la

transcriptasa reversa (INTR), mas un tercer medicamento, el cual debe

elegirse de acuerdo a los siguientes esquemas:

Esquemas de Primera Linea para el Tratamiento Antirretroviral de la

infeccion por VIH

Esquemas de primera
linea

Dosificacion

Consideraciones

Tenofovir 300 mg (TDF)/
Emtricitabina 200 mg
(FTC)/ Efavirenz 600 mg
(EFV)

1 tableta de TDF/FTC/EFV,
en Dosis Fija Combinada
(DFC), cada 24 horas al
acostarse.

Primer esquema de
eleccion.

Tenofovir 300 mg (TDF)/
Emtricitabina 200 mg
(FTC) + Efavirenz 600 mg
(EFV)

1 tableta de TDF/FTC
(DFC) +1 tableta de EFV,
cada 24
horas al acostarse.

Tenofovir 300 m. (TDF)+
Lamivudina 150 mg (3TC)
+Efavirenz 600 mg (EFV)

1 tableta de TDF +
2 tabletas de 3TC +
1 tableta de EFV, juntas
cada 24 horas al acostarse.

Se utiliza este esquema
cuando no se cuente con
las presentaciones previas
de dosis fija combinada

Fuente: Norma técnica de salud de atencion integral del adulto con infeccion por el virus
de la inmunodeficiencia humana. Vol.3.2018%®),

Esquema de segunda linea y otros esquemas

Esquemas de segunda
linea y otros esquemas

Dosificacion

Consideraciones

Basados en Tenofovir
(TDF)

Tenofovir 300 mg (TDF)/
Emtricitabina 200 mg
(FTC)+ Lopinavir/Ritonavir
200/50 mg (LPV/rtv)

1 tableta de TDF/FTC
(DFC) cada 24 horas + 2
tabletas de LPV/rtv cada 12
hora

Tenofovir 300 mg (TDF) +

Lamivudina 150 mg (3TC)+

Lopinavir/Ritonavir 200/50
mg (LPV/rtv)

1 tableta de TDF + 2
tabletas de 3TC cada 24
horas 2 tabletas de LPV/rtv
cada 12 horas.

Se utilizan estos esquemas
en los casos de
contraindicacion al uso de
Efavirenz o el desarrollo de
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eventos adversos severos al
mismo.

Tenofovir 300 mg (TDF)+
Lamivudina 150 mg (3TC)+
Dolutegravir 50 mg (DTG)

1 tableta de TDF + 2
tabletas de 3TC + 1 tableta
de DTG cada 24 horas.

(ABC)
Abacavir 600 mg (ABC)/

Lamivudina 300 mg (3TC)+
Efavirenz 600 mg (EFV)

(DFC) cada 24 horas + 1
tableta de EFV al acostarse.

Tenofovir 300 mg (TDF)/ 1 tableta de TDF/FTC
Emtricitabina 200 mg (DFC) cada 24 horas + 1
(FTC)+ Dolutegravir 50 mg tableta de DTG cada 24
(DTG) horas.
Basados en Abacavir 1 tableta de ABC/3TC Solamente en pacientes con

CV <100 000 copias/ mL,
con examen de HLA
B*5701 negativo.

Abacavir 300 mg (ABC) +
Lamivudina 150 mg (3TC)+
Efavirenz 600 mg (EFV)

1 tableta de ABC cada 12
horas + 1 tableta de 3TC
cada 12 horas + 1 tableta de
EFV cada 24 horas al
acostarse.

Abacavir 600 mg (ABC)/
Lamivudina 300 mg (3TC)
+ Dolutegravir 50 mg
(DTG)

1 tableta de ABC/3TC cada
24 horas + 1 tableta de DTG
cada 24 horas.

Se utilizara este esquema en
los casos de
contraindicacién de uso de
Efavirenz, o el desarrollo de
eventos adversos severos al
mismo.

Abacavir 300 mg (ABC) +
Lamivudina 150 mg (3TC)
+ Dolutegravir 50 mg
(DTG)

1 tableta de ABC + 1 tableta
de 3TC cada 12 horas + 1
tableta de DTG cada 24
horas

Solamente en pacientes con
examen de HLA B*5701
negativo,
independientemente de la
carga viral.

Basados en Zidovudina
(AZT)

Zidovudina 300 mg. (AZT)/
Lamivudina 150 mg. (3TC)
+ Efavirenz 600 mg. (EFV)

1 tableta de AZT/3TC
(DFC) cada 12 horas + 1
tableta de EFV cada 24

horas al acostarse

Para pacientes que tienen
alguna contraindicacion
para el uso de Tenofovir o
Abacavir.

Zidovudina 300 mg. (AZT)
/ Lamivudina 150 mg.
(3TC)/ Nevirapina 200 mg.
(NVP)

1 tableta de AZT/3TC/NVP
(DFC) cada 12 horas.

Para pacientes que tienen
alguna contraindicacion
para el uso de Tenofovir o
Abacavir y Efavirenz. Solo
pacientes continuadores.

Fuente: Norma técnica de salud de atencion integral del adulto con infeccidn por el virus
de la inmunodeficiencia humana. Vol.3.2018¢0),
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2.2.10 Eventos Adversos, Este factor debe tenerse en cuentaal controlar a los
pacientes que necesitan ser informados sobre los riesgos potenciales dela
terapia antirretroviral, entre ellas las complicaciones asociadas con la
terapia antirretroviral se pueden dividir en a corto y largo plazo.

Los primeros incluyen hepatotoxicidad, pancreatitis y acidosis lactica, los
efectos a largo plazo incluyen la redistribucion de la grasa corporal, asi
como alteraciones en los niveles de colesterol y/o triglicéridos. Estos
cambios pueden ocurrir tanto en pacientes que reciben inhibidores dela
proteasa como en pacientes que reciben cualquier otro tipo de terapia
antiviral. ¢

Otros trastornos descritos en la literatura incluyen erupciones cutaneas,

neuropatia periférica, trastornos gastrointestinales, anemia, neutropenia y

diabetes. La siguiente es una breve descripcion de las reacciones notificadas

con mayor frecuencia en pacientes que reciben terapia antirretroviral,
comenzando con reacciones potencialmente mortales. %

Debido a que los medicamentos a menudo se prueban en combinacion, a

menudo no estd claro atribuir un determinado efecto secundario a un

medicamento en particular; Esto es especialmente cierto en varios aspectos
del sindrome de lipodistrofia. %

a) Toxicidad hepatica, La hepatotoxicidad es la complicacion mas comun
debido a muchas causas, como la coinfeccion con virus hepatotropicos,
otras drogas, trastornos metabolicos, lipodistrofia, enfermedades
oportunistas o cancer. De los tres inhibidores de la transcriptasa inversa
no nucledsidos (NNRTI), la nevirapina fue la mas asociada con casos

graves. Esta reaccion es mas comun en mujeres embarazadas con CD4
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> 250/dl y en hombres con CD4 > 400/dl. La hiperbilirrubinemia
indirecta asociada a indinavir (IDV) y atazanavir (ATV) no esta
asociada con dafio hepético y no requiere ajuste de tratamiento. 233,

b) Acidosis Léctica, La acidosis lactica se ha asociado al uso de
zidovudina, y especialmente a la combinacion de estavudina y
didanosina, con una tasa de mortalidad superior al 55%. Los
antirretrovirales mas asociados con la acidosis lactica son: zalcitabina
(ddC), didanosina (ddl), estavudina (d4T), lamivudina (3TC), abacavir
(ABC), tenofovir (TDF). Se caracteriza por polipnea, dolor abdominal,
mialgia, fatiga generalizada, debilidad neuromuscular y sintomas
gastrointestinales como nauseas, vomitos, diarrea, dolor abdominal,
pérdida de apetito y pérdida de peso inexplicable, asi como shock,
elevacion de las enzimas hepéticas, incluido el lactato aumentado. El
tratamiento incluye la suspension inmediata y la evaluacion para el
ingreso en la unidad de cuidados intensivos ©2),

c) Pancreatitis, la pancreatitis aguda es una complicacion grave asociada
con el uso de inhibidores de la transcriptasa inversa analogos de los
nucleésidos (INTI), especialmente zalcitabina, didanosinay estavudina.
Los niveles elevados de triglicéridos pueden provocar pancreatitis y
estan asociados con acidosis lactica. Se deben evitar los farmacos
asociados con toxicidad mitocondrial cuando se continua con la terapia
antirretroviral. El tratamiento de la pancreatitis es el mismo que el de
los pacientes inmunocomprometidos. ©233),

d) Reacciones de hipersensibilidad, Las reacciones de hipersensibilidad

representan del 5 al 10% de todas las reacciones adversas a
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medicamentos. Las reacciones agudas de hipersensibilidad relacionadas
con abacavir ocurren en el 5-8% de los pacientes, generalmente dentro
de las primeras 6 semanas de tratamiento, y se caracterizan por fiebre,
erupcion cutdnea y sintomas sistémicos y gastrointestinales. La
exposicion repetida a la droga se ha asociado con reacciones graves que
ponen en peligro la vida. El riesgo de esta reaccion se puede reducir
significativamente mediante la deteccion de HLA B*5701 antes de
comenzar el tratamiento. Esta prueba tiene un alto valor predictivo
negativo y es muy sensible, por lo que no se debe administrar abacavir
a pacientes que dan positivo y que tienen menos probabilidades de
experimentar reacciones de hipersensibilidad negativas, pero se les debe
advertir sobre los sintomas de una reaccion arriesgada. En
Latinoamérica, la frecuencia de HLA B*5701 es menor al 5%, por otro
lado, debido a que esta prueba es costosa y no esta disponible en la
mayoria de los paises de la region, los expertos no recomiendan su uso
rutinario. hacerse la prueba para empezar a tomar abacavir 228,

e) Mielosupresion, la zidovudina puede estar asociada con la supresion
de la médula 6sea, que se manifiesta durante las primeras semanas de
tratamiento; manifestado por anemia severa o leucopenia severa. Esta
complicacion se trata reemplazando la zidovudina con estavudina,
abacavir o tenofovir. G2,

f) Dislipidemias, los NNRTI y los IP estan asociados con un aumento de
los triglicéridos y el colesterol LDL y una disminucion del colesterol
HDL. El tratamiento de esta complicacion consiste en sustituir el IP por

un farmaco que no afecte a los lipidos (ITRI o Atazanavir). En el caso
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de los farmacos hipocolesterolemiantes, se pueden utilizar las estatinas
ya que no muestran interacciones farmacologicas significativas con los
IP de pravastatina como farmaco de eleccion y atorvastatina.
Hipertrigliceridemia > 500 mg/dl que requiere tratamiento
farmacoldgico con fibratos (fenofibrato, bezafibrato, gemfibrozilo)
(30,26)

g) Resistencia a la insulina, Ocurre en méas del 30% de las personas
tratadas con IP y se asocia con un aumento de los &cidos grasos, lo que
contribuye a la lipodistrofia. La aparicion de diabetes ocurre en 1 a 11%
de las personas tratadas con antivirales basados en IP. Aparece a los
pocos meses de tratamiento, normalmente a los dos meses. El
tratamiento consiste en sustituir el IP por un NNRTI vy tratar la
hiperglucemia con hipoglucemiantes orales o insulina.

h) Nefrotoxicidad, los farmacos asociados con nefrotoxicidad incluyen
indinavir y tenofovir. Ocurre durante los primeros meses de tratamiento
y es reversible al suspender el farmaco. La nefrotoxicidad de indinavir
se manifiesta por nefrolitiasis y cambios intersticiales tubulares, el
tenofovir por cambios intersticiales tubulares, acidosis tubular y
sindrome de Fanconi. No se recomienda tenofovir en pacientes con
creatinina >1,3 y aclaramiento inferior a 80 ml/min.

i) Osteopenia y Osteoporosis, se ha informado una incidencia del 20 al
50% en pacientes que reciben terapia antirretroviral. Varios autores han
encontrado asociacion entre osteoporosis y osteoporosis con el uso de
IP. Por otro lado, la ART parece estar asociada con un mayor recambio

0seo, y la infeccion por VIH en si misma puede tener un efecto directo
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debido a la accion de varias citocinas mediadas por células T activadas.
El tratamiento es el mismo que para la poblacion general.

j) Osteonecrosis, se ha sugerido que la causa de la oclusion vascular
puede ser un trastorno del metabolismo de los lipidos; El uso de IP se
asocia con un mayor riesgo de que ocurra necrosis avascular en la
articulacion de la cadera y requiera cirugia de reemplazo articular. ¢2),

k) Efectos sobre el sistema nervioso central, Efavirenz se asocié con
algunos sintomas neuroldgicos durante las primeras semanas de
tratamiento. Se caracterizan por insomnio, somnolencia, dificultad para
concentrarse, suefios anormales y depresion. Los sintomas desaparecen
después de dos a cuatro semanas. Si el efecto persiste, el medicamento
debe suspenderse o reemplazarse. 2.

I) Distribucion anormal de la grasa corporal, asociado con el uso a
largo plazo de medicamentos antivirales. Se instala lentamente y lleva
mucho tiempo, la atrofia grasa se manifiesta como pérdida de grasa en
la cara (mejillas y mejillas) y extremidades, en las que aparecen venas
conspicuas. Esto se debe al uso a largo plazo de anélogos de timidina
(estavudina y zidovudina). EI ITRAN responsable debe ser
reemplazado por uno con menor efecto sobre la lipoatrofia, como
abacavir o tenofovir. La hipertrofia del tejido graso ocurre con la
acumulacién de grasa visceral en el abdomen y se asocia con el uso
prolongado de IP. La hipertrofia de lipidos se asocia con la resistencia
a la insulina en mayor medida que la lipodistrofia. Los dos pueden

coexistir (lipatrofia y lipohipertrofia), pareciendo estar asociados con
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efectos metabdlicos (diabetes e hiperlipidemia) debido a los efectos
combinados de ITRAN e IP. &3

m) Intolerancia Gastrointestinal, la diarrea se ha asociado con nelfinavir
y es menos comun con lopinavir/ritonavir., las nduseas y los vomitos
son sintomas que se presentan con la mayoria de los medicamentos
antivirales, pero especialmente con la zidovudina y los IP. Aunque estos
sintomas fueron leves, su presencia se asocié con una mala adherencia.
(33)

n) Neuropatia Periférica, esto se debe al uso a largo plazo de algunos
NRTI, como zalcitabina, didanosina y estavudina. Esto puede limitar el
cumplimiento de los regimenes de tratamiento y, en ocasiones, provocar
una discapacidad. Se manifiesta por disminucién de la sensibilidad en
los pies, seguida de dolor quemante. El tratamiento incluye cambiar el
medicamento responsable y usar gabapentina, antidepresivos triciclicos

y opioides segun sea necesario. G0
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Efectos secundarios frecuentes de los medicamentos anti-VIH

Inhibidores de la transcriptasa inversa
NRTI NNRTI Inhibidores de la proteasa
Sintomas clinicos | ABC | AZT | DdC | ddl | d4T | 3STC | EFV | NVP | APV | DRV | IDV | LPV | NFV | RTV| SQV| TPV*

Dolor abdominal
Alteraciones en el
gusto

Sangrado
Sintomas del SNC

Diarrea
Erupcion por
medicamento
Acumulacién de
grasa

Perdida de grasa
Fatiga

Ficbre | |

Cefaleas

Sindrome de
hipersensibilidad

Litos renales
Mialgia
Nauseas
Pancreatitis ”
Parestesia
Polineuropatia

Alteraciones del
suefio

Estomatitis

Vértigo

Vémito

Amilasa 1
Bilirrubina 1
Colesterol 1

Creatinina 1

Citopenias
Glucosa 1
GOT/GPT 1
Lactato 1
Macrocitosis

Triglicéridos

Claves: negro = principal efecto secundario, gris = efecto secundario en > 5% de los
pacientes
Fuente:Southwick FS. Infectious Diseases: A Clinical Short Course, 4th Edition.

McGraw Hill Professional; 2020 @9,
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2.2.11 Ficha de reporte de eventos adversos de los farmacos antirretrovirales
Es un instrumento decretado en la NTS N° 097 - MINSA/DGSP-V.02
“Norma técnica de salud de atencion integral del adulto con Infeccion por
el VIH” que permite evaluar y reportar el evento adverso grave o
inesperado que deben ser notificados dentro de las 24 horas de conocido el
evento; y, si es leve o moderado, en un plazo no mayor de 72 horas que
consta de 5 pardmetros:

A. Datos del paciente

B. Eventos adversos sospechosos

C. Farmacos sospechosos

D. Farmacos concomitantes en los 3 Gltimos meses

E. Datos del notificador @9,
El formato también puede ser utilizado para notificar errores de
medicacion, problemas de calidad u otros (Por ejemplo: falta de
efectividad). Describir detalladamente los eventos adversos incluyendo
localizacion e intensidad y toda la informacion clinica relevante (estado
clinico previo a la reaccién, signos y/o sintomas reportados, diagndstico
diferencial para la reaccion. Asimismo, indicar la fecha final y desenlace
de los eventos adversos; en el caso de disminuir la dosis indicar la nueva
dosis administrada; fecha de inicio de los eventos adversos: indicar la
fecha (Dia/Mes/afio) exacta en la cual inicio el evento adverso. En caso de
existir otros eventos adversos a Farmacos, escriba la fecha de inicio de
cada una de ellas cuando describa el evento adverso; gravedad de los
eventos adversos: marcar con “X” la gravedad de la reaccion. Si lareaccion

adversa es grave marcar con una “X”’; desenlace: Marcar con una
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“X” la opcion que corresponda. Resultados relevantes de examenes de
laboratorio (incluir fechas): Resultados de pruebas de laboratorio usadas
en el diagnostico de la reaccidon y si estan disponible los niveles de
farmacos antes y después de la reaccion (si corresponde). Otros datos
importantes de la historia clinica: Indicar condiciones médicas previas de
importancia, asi como patologias concomitantes (por ejemplo,
Hipertension arterial, Diabetes mellitus, disfuncion renal/hepética, etc.) u
otras condiciones en el paciente (por ejemplo, alergias, embarazo,
consumo de tabaco, alcohol, etc.) @),

Segun los estandares técnicos del MINSA, todos los profesionales dela
salud integrantes de los equipo multidisciplinario, deben obligados
informar todas los evento adversos, tanto los antirretrovirales como otros
medicamentos, de cualquier paciente con medicacion de VIH - SIDA,
ademas de los Incidentes Adversos a Dispositivos Médicos (IADM). Las
notificaciones se envian como informe al 6rgano competente en materia
de farmacovigilancia y tecnovigilancia correspondiente a su ambito

asistencial, mediante el formato autorizado. 9,

2.2.12 Adherencia Terapéutica antirretroviral, aungue no existe una definicién
Unica, universalmente aceptada de adherencia a los tratamientos médicos,
existe consenso en incorporar en este concepto el compromiso activo y
voluntario del paciente en su tratamiento. La publicacion de la OMS de
2004, Adherencia a los tratamientos a largo plazo: pruebas para la accion:
La medida en que el comportamiento de una persona es coherente con la

toma de medicamentos, el cumplimiento de una dieta y la implementacion
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de cambios en el estilo de vida segin lo acordado con un prestador de
asistencia sanitaria. Seamos realistas la mayor diferencia es que el
compromiso con el tratamiento requiere que el paciente siga las
recomendaciones de los profesionales sanitarios y, ademas, que el paciente
sea considerado un socio activo de los profesionales sanitarios en su propio
tratamiento. EI documento de consenso del Grupo de Estudio del SIDA
sobre el tratamiento antirretroviral del adulto de enero de 2010, define
adherencia al tratamiento antirretroviral como la capacidad del paciente
para implicarse correctamente en la eleccion, inicio y cumplimiento del
mismo a fin de conseguir una adecuada supresion de la replicacion viral®?,
2.2.13 Importancia de la adherencia terapéutica antirretroviral
La buena adherencia al tratamiento antirretroviral es un factor decisivo
para el éxito del tratamiento y la no adherencia puede tener importantes
implicancias en la salud publica. El control de la replicacion viral depende
de multiples factores, pero la adherencia incorrecta es la primera causa de
fracaso terapéutico relacionandose con mala respuesta al tratamiento, peor
reconstitucion inmune y mayor riesgo de mortalidad. Por estos motivos, es
muy importante que los pacientes sean conscientes de su enfermedad,
entiendan claramente el objetivo del TARV, participen activamente en la
decision de iniciarlo, se sientan capaces de cumplir con su tratamiento y
comprendan la enorme importancia que tiene una toma continua y correcta
de la medicacion. Existe evidencia que muestra que entre un 20% y un
50% de pacientes bajo TARV presentan una adherencia inadecuada. Por
ello, la falta de adherencia al TARV debe ser contemplada por los

prestadores de salud como un problema de ineficiencia, que impide
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alcanzar la efectividad clinica y que puede conseguirse con los recursos
disponibles para tratar la infeccion por el VIH. La adherencia al
tratamiento no es un objetivo en si misma, sino que lo que interesa es la
eficacia terapéutica, medida por pardmetros clinicos y bioldgicos.
Relacionada con estos parametros debe preocupar también la prevencion
de la aparicion de cepas virales resistentes a los farmacos ©%,
2.2.14 Factores que afectan la adherencia
- Factores relacionados con el paciente
Las creencias, actitudes y prejuicios de los pacientes respecto a la
medicacion, la enfermedad y el equipo médico-asistencial son factores
categdricos a la hora de aceptar el tratamiento y realizarlo de forma correcta.
La capacidad del paciente para comprender la relacién entre adherencia y
resistencia a la medicacion, también ha mostrado predecir una mejor
adherencia. Aportar informacion es una condicion necesaria pero
insuficiente para que los pacientes realicen el tratamiento de forma
adecuada. La comorbilidad con trastornos psiquiatricos juega un papel clave
en el cumplimiento del tratamiento. Por ejemplo, en los primeros afios de la
epidemia la depresion era considerada con frecuencia una “reaccion
emocional esperable”. La dependenciay el abuso de sustancias como drogas
ilegales o el alcohol, constituyen una barrera importante en la obtencion de
una buena adherencia al tratamiento®®),
- Tratamiento
Muchos estudios han demostrado que la adherencia al tratamiento
antirretroviral disminuye cuando aumenta su complejidad. Se asocian con

mayor prevalencia de fallas en la adherencia las pautas de tratamiento
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dificultosamente adaptables al estilo de vida del paciente o que demanden
requerimientos dietéticos. La aparicion de efectos adversos constituye un
factor claramente relacionado con la adherencia. Un elevado porcentaje de
pacientes abandona el tratamiento para evitar las reacciones adversas,
independientemente de la relevancia clinica que puedan tener G2,
2.2.15Cuestionario para la evaluacion de la adherencia terapéutica
antirretroviral.
Es un instrumento decretado en la NTS N° 097 - MINSA/DGSP-V.02
“Norma técnica de salud de atencion integral del adulto con Infeccion por
el VIH que permite evaluar la adherencia terapéutica antirretroviral que
consta de 6 items, cada una de ellas con una pregunta cerrada: dentro de
sus criterios de evaluacion: se considera no adherente:
1. Siolvida tomar la medicacion
2. No toma siempre los farmacos a la hora indicada.
3. Sideja de tomar los farmacos si se siente mal.
4. Siolvidé tomar la medicacion durante el fin de semana.
5. C, Do E (més de 3 veces no tomd alguna dosis).
6. Mas de dos dias completos no tomo la medicacion.
La pregunta 5 se puede usar como semicuantitativa y se determina en
porcentaje cuanto de adherencia tiene el paciente:

A: tiene 95 - 100% de adhesion,

B: 85-94 % de adhesion

C: 65-84% de adhesion

D: 30-64% de adhesion

E:<30% de adhesion
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2.3.  Hipdtesis
2.3.1. Hipotesis General

Existe relacion entre los eventos adversos de los antirretrovirales y la falta de
adherencia terapéutica, en pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional
del Cusco Enero — Diciembre 2021-2022.

2.3.1 Hipotesis Especificas
- Los eventos adversos en pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional
del Cusco mas frecuentes son: 30% alteraciones gastroenteroldgicas, 30%

psiquiatrico, 10% dermatologicas.

- El nivel de adherencia terapéutica antirretroviral en pacientes con VIH atendidos

en el Hospital Regional del Cusco es de por lo menos 30%.

- El farmaco responsable de producir eventos adversos son los farmacos qué

pertenecen a la familia de los no nucle6sidos.

2.4 Variable
2.4.1 Identificacion de variables

- Variable independiente
o Eventos adversos

- Variable dependiente
o Adherencia terapéutica

- Variable interviniente
o Edad
o Sexo

o Grado de Instruccion
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2.4.2 Operacionalizacion de variables

Repositorio Digital

VARIABL
E

Eventos
adversos

DEFINICION DEFINICI  NATU

CONCEPTUAL ON RALE
OPERACI ZA DE
ONAL VARIA

BLE

Aparicién de un Aparicién Cualitat

evento diferente al  de unevento iva

esperado debidoa  diferente al

la ingestién o esperado en

aplicacion de un pacientes

medicamento o con

tratamiento
antirretrovir
al.

vacuna. ®
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FORMA
DE
MEDICI
ON

Indirecta

INDICADOR

Gastrointestinal

Sistema
nervioso

Evento
Psiquiatrico

EXPRESION
FINAL DE
LA
VARIABLE

Evento
gastrointestina
|

Evento del
sistema
nervioso

Evento
psiquiatrico

ITE
M

7

ESCALA DE
MEDICION

ORDINAL
1. Nauseas
2. Vomitos
3. Dolor

abdominal
4, Diarrea

1. Cefalea
2. Mareos
3. Neuropatia
periférica

1. Trastorno
del suefio

2. Depresion

3.Tendencia al
suicidio

INSTRUME
NTOY
PROCEDIM
IENTO DE
MEDICION

Ficha de
recoleccién
del evento
adversos a la
terapéutica
antirretroviral

38



Universidad
Andina
del Cusco

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS

Dermatol6gico

Cardioldgico

Dislipidemico

Hepatico

Renal

Evento
dermatolégico

Evento
cardioldgicos

Evento
dislipidemico

Evento
hepatico

Evento renal

Repositorio Digital

10

11

12

13

4 Alteracion
del sensorio

1. Erupcion
cutanea
2. Eosinofilos

1. Infarto del
miocardio

2.
Prolongacién
QTc

1. Colesterol
(>200mg/dl)

2.
Triglicéridos
(>150mg/dl)

1. TGO (6-34
U/L)

2. TGP (7-35
U/L)

3. Fosfatasa
alcalina (44-
147U/L)

1.
Creatinina(>1.
1 mg/dl)
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Seguimiento
riguroso de las

recomendaciones

de salud y
tratamiento
dictadas por el

médico. Exige que
un paciente tome la
dosis correcta de un
medicamento, en el
momento preciso,
exactamente como
se ha recetado (1)
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Seguimiento = Cualitat
riguroso de  iva
las

recomendaci

ones de

saludy
tratamiento
dictadas por

el médico.

Exige que

un paciente

tome la

dosis

correcta, en

el momento
preciso el
antirretrovir

al
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Indirecta

Endocrinoldgic
0

Hematoldgico

Adherencia
terapéutica

Evento
endocrinoldgi
co

Evento
hematolégico

¢Dejo de
tomar sus

medicamentos
"
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14

15

16

1. Glucosa-
mayor
126mg/dl

1.
Hematoldgico
(varén < 12
mg/dl, mujer <
11mg/dl)

2. Leucocitos

NOMINAL
SI
NO

Ficha para la
evaluacion de
la adherencia
terapéutica
(CEAT-VIH)
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Edad

Sexo

Tiempo que ha
vivido una persona
u otro ser vivo
contando desde su
nacimiento (1).

Condicion organica
que distingue al
varon de la mujer y

Universidad
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Tiempo que
ha vivido
una persona
u otro ser
Vivo
contando
desde su
nacimiento

(D).
Condicion o
rganica que
distingue al

Cuantita
tiva

Cualitat
iva
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Indirecta

Indirecta

Edad en afos
cumplidos

Sexo al que
pertenece
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¢, Tomaala 17
hora su
medicamento

¢Dias sin 18
tomar su
medicamento?

Carga viral 19
copias/ml

;Cuantos afios 1
tiene usted?

¢Cual es su 2
Sexo?

NOMINAL
Sl
NO

1. 0 dias
2.1a2dias

3.>a2dias

1.<=40
copias/ml

2. 41- 400
copias/ml

3.>=401
copias/

1. Menora 18 | Cuestionario
2.18 afios a 30

afios

3.3l afios a 50

afos

6. Mas de 60

1. Femenino Cuestionario

2. Masculino
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Grado de
Instruccién

Esquema
de
tratamiento

les asigna una
funcidn especifica
en la generacion.(1)

Tiempo de estudio
de nivel primario o
secundario (1).

Es el conjunto de
farmacos prescritos
por el ministerio de
salud para
determinada fase
del VIH (1).
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varon de

la mujer y
les asigna
una funcién
especifica
enla
generacion.(
1)

Tiempode  Cualitat Indirecta = comunicacion
estudio de iva médico

nivel paciente
primario o

secundario

(1).

Es el Cualitat = Indirecta = Prescripcion
conjunto de  iva medica
farmacos

prescritos

por el

ministerio

de salud

para

determinada

fase del VIH

).
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¢(Quégradode 3
instruccion
tiene?

Medicamento = 21
reemplazado

1. Sin Cuestionario
instruccién
2. Primaria
3. Secundaria
4. Superior
Ficha de
recoleccion
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3.5 Definicion de términos

- Adherencia terapéutica, es el grado en el que el paciente sigue el tratamiento prescrito, como
el mantenimiento de citas y horarios para el resultado terapéutico deseado. Esto implica una
responsabilidad activa compartida por el paciente y los proveedores de atencion de salud®.

- Evento Adverso, es un trastorno de uso previsto de preparaciones farmacéuticas, incluye una
amplia variedad de condiciones adversas indicadas quimicamente debido a la toxicidad,
interacciones medicamentosas y efectos metabdlico de los productos farmacéuticos®.

- Farmacovigilancia, es la deteccidn de eventos adversos a largo y corto plazo de los farmacos
convencionales y tradicionales a través de la investigacion, la mineria de datos, monitoreo y
evaluacion de la informacion sanitaria obtenida de los profesionales sanitarios y pacientes(”.

- Evento adverso leve: reaccidon que se presenta con signos y sintomas facilmente tolerados.
No necesitan tratamiento ni prolongan la hospitalizacion, y pueden o no requerir de la
suspension del producto farmacéutico. Se considera una reaccion no seria®.

- Evento adverso moderada: reaccion que interfiere con las actividades sin amenazar
directamente la vida del paciente. Requiere de tratamiento farmacoldgico, y pueden o no
requerir la suspension del producto farmacéutico causante de la reaccion adversa. Se
considera una reaccion no seria ©.

- Evento adverso grave: cualquier ocurrencia méedica que se presente con la administracion de
cualquier dosis de un producto farmacéutico, que ocasione uno o mas de los siguientes
supuestos: Pone en peligro la vida o causa la muerte del paciente, hace necesario hospitalizar
o prolongar la estancia hospitalaria, es causa de invalidez o de incapacidad permanente o
significativa, es causa de alteraciones o malformaciones en el recién nacido, contribuye

directa o indirectamente a la muerte del paciente®®.
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- Esquema de medicacion de primera linea, es el tratamiento antirretroviral estandarizado
indicado a todo paciente sin experiencia previa de tratamiento 9.

- Esquema de medicacion de segunda linea, Es el tratamiento antirretroviral destinado a
pacientes que fracasaron en el esquema de primera linea. Debe ser elaborado en base a

resultados de genotipificacion @4,
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CAPITULO Il
METODO DE INVESTIGACION
3.1 Alcance del estudio
Se llevo a cabo una investigacion de tipo correlacional porque evaluo la relacion de las variables
tanto la independiente como la dependiente. Es un estudio analitico, porque busca determinar una
posible relacion de causa-efecto entre la variable independiente (eventos adversos) y la variable
dependiente (adherencia al tratamiento). Este estudio es retrospectivo porque todos los datos
fueron recopilados de historias clinicas de pacientes con VIH con tratamiento antirretroviral, que
tuvieron eventos adversos, entre los afios 2021 a 2022. Es cohortes porque existe un grupo de
individuos expuestos y no expuestos, bien definidos sobre la base de la presencia o ausencia de un
factor de riesgo hipotetizado para un efecto; en un periodo de tiempo bien definido para evaluar

la ocurrencia del resultado. ©®

3.2 Disefio de Investigacion
El disefio de la investigacion es correlacional porque busca la relacion entre los eventos adversos
y la adherencia terapéutica antirretroviral; un estudio observacional, donde el principal objetivo es
la observacion y el registro de los datos sin ningun tipo de intervencion en el transcurso de estos,
de tipo cohorte, donde este incluye participantes que tienen el mismo riesgo de estar expuestos,
para luego comparar quienes de los expuestos y no expuestos presentaran el desenlacede interés
durante el mismo periodo de tiempo, es retrospectivo, debido a que la recoleccion de los datos es
posterior a la ocurrencia de la exposicion, Esto quiere decir que la linea de tiempo debe
reconstruirse a partir de registros, entrevistas y cuestionarios, en pacientes con VIH que reciben
terapia antirretroviral del Hospital Regional del Cusco, en el periodo Enero a Diciembrede 2021-

2022. @4 A continuacion, graficamos el esquema del estudio.
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METODOLOGIA: Método analitico de estudio de Cohorte

—

Mala
adherencia

Buena
adherencia

Pacientes

con VIH

Mala adherencia

- Buena
adherencia

3.3 Poblacion
3.3.1 Descripcion de la poblacion
La poblacion de estudio fueron los pacientes con VIH que reciben tratamiento antirretroviral,
que acuden a la “Estrategia de VIH” actualmente llamado Programa PROCETS del Hospital
Regional del Cusco durante el mes de Enero — Diciembre, 2021-2022.
3.3.2 Criterios de exclusion e inclusion
Criterios de inclusion:
- Pacientes con diagnostico de VIH que cuentan con Registro clinico o Historia clinica que se
encuentran en el periodo 2021-2022.
- Pacientes que reciben tratamiento antirretroviral de por lo menos 3 meses del Hospital
Regional del Cusco 2021-2022.

- Pacientes que iniciaron tratamiento antirretroviral en el periodo 2021-2022.
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Criterios de exclusion:
- Pacientes con diagnostico de VIH que cuentan con Historias clinicas con datos incompletos
y que sean ilegibles.

- Gestantes con diagnostico de VIH.

- Pacientes fallecidos con diagnostico de VIH.

- Pacientes que abandonaron definitivamente el tratamiento antirretroviral.

- Pacientes derivados a otras sedes hospitalarias.

- Pacientes con otras comorbilidades adicionales al VIH.

3.4 Muestra
Se considero la totalidad de pacientes que reciben tratamiento antirretroviral, que fue un total de
615 pacientes con VIH que reciben tratamiento antirretroviral en el Hospital Regional del Cusco.
La muestra es no probabilistica por conveniencia.
Siendo 615 los pacientes con tratamiento antirretroviral, se excluyeron pacientes de acuerdo a los
criterios de exclusion, para el mayor control de sesgos. Teniendo un total de 296 pacientes,
obtenidos como muestra.
3.5 Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

Se aplico una ficha elaborada por las investigadoras, que fue validado por juicio de expertos, se
realizaron preguntas relacionadas a los eventos adversos y adherencia al tratamiento que
potencialmente estuvieron asociados a pacientes con VIH. La técnica de la revision documentaria
de la historia clinica se uso para obtener datos sobre esquema de tratamiento y carga viral de dichos
pacientes.
El instrumento cuenta con cuatro partes, la primera parte son datos generales, que guarda
confidencialidad, porque no se difundié datos personales como nombre y algln otro tipo de

identificador, la segunda parte incluye la recopilacion de eventos adversos que presentan estos
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pacientes. La tercera parte corresponde a la adherencia terapéutica antirretroviral, la cuarta parte
corresponde a los datos del tratamiento, para identificar al farmaco que produce mayor efecto
adverso. Por ultimo, los datos que se obtengan seran usados netamente con fines de investigacion.
3.6 Validez y confiabilidad de instrumentos
Para el presente estudio, se realizé un instrumento de recoleccion de datos, elaborado por los
investigadores, la misma fue validada por juicio de expertos, donde se recurrio a 05 especialistas
en la rama de Infectologia, quienes evaluaron el instrumento, en base a 21 criterios, cuyas
opiniones y sugerencias sirvieron para validar el instrumento, obteniéndose el valor de Distancia
del punto multiple (DPP) de 2.4, esto quiere decir, que dicho valor se encuentra en el grupo A,

esto indica que el instrumento tiene un nivel de adecuacion optima.

3.7 Presentacion y fiabilidad del instrumento aplicado

a.  Tabla de procesamiento de criterio de expertos

ITEMS | EXPERTOS TOTAL | PROMEDIO
A B C D E

1 4 5 4 4 5 22 4.4
2 3 4 3 2 4 16 3.2
3 4 5 5 3 3 20 4
4 3 3 4 4 5 19 3.8
5 4 4 4 3 4 19 3.8
6 4 5 3 3 3 18 3.6
7 3 5 3 4 4 19 3.8
8 3 4 4 4 4 19 3.8
9 4 5 4 3 4 20 4

Con los promedios hallados se determino la distancia del punto multiple (DPP) mediante la
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siguiente ecuacion:

DPP =J(£_}’|)2 +—y P+ -y )

Donde: X = Valor m&ximo en la escala concedida para cada item.

Y = Promedio de cada item.

V(5-4.4)2+(5-3.2)2+(5-4)2+(5-3.8)2+(5-3.8)2+ (5—-3.62 + (5—3.8)2 + (5 — 3.8)2
+ (5 - 4)?
DDP =3.6
b. Resultado:
Si DPP es igual a cero, significa que el instrumento posee una adecuacién total con lo que se pretende
medir, por consiguiente puede ser aplicada para obtener informacion.
Siendo Dpp =3.6 entonces debe de calcularse la distancia maxima.
Determinando la distancia maxima (D méx.) del valor obtenido respecto al punto de

referencia cero (0), con la ecuacion:

D (max) =/ — 1P+ G~ 1P + (- 1P
Donde:
X = Valor méximo cancelado en la escala para cada item.

1 = Valor minimo de la escala, para cada item (en este caso el valor es = 1). Reemplazando:

Dmax = +[(5-10 + (5-1) +(5-1)2 + (5-1) + (5-1) + (510 + (5 -1} +(5-1)? + (51}’
Dmax = +/144
Dmax =12

La Dmax obtenida se divide entre el valor maximo de la escala, siendo:
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.
12 14

5
Con el valor obtenido (2,4), se construy6 una nueva escala valorativa a partir ~ de laescala
de 0, hasta llegar al valor Dmax (12), y se obtuvo lo siguiente:

C. 0 2,4 4,8 7.2 96 12

Donde:

A= Adecuacion total.

B= Adecuacidn en gran medida.

C= Adecuacion promedio.

D= Escasa adecuacion.

E= Inadecuacion.

En la escala construida, se ubico la distancia del punto multiple obtenida (Dpp), y se emite el juicio
de valor. Donde: Dpp = 2,4; que esta ubicado en el intervalo A, indicando que el instrumento de
investigacion “tiene adecuacion total” al fendmeno que se desea investigar, y por tanto puede ser
utilizada.

Si el valor calculado de Dpp, cayese en las escalas C, D o E; significa que el instrumento, en este

caso el cuestionario, requiere de una reestructuracion y/o modificacion, entonces después de la
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reestructuracion o modificacion, se somete nuevamente al juicio de expertos, con la secuencia
metodoldgica ya conocida, situacion que no fue necesaria para este instrumento.
C. Evaluacion de la confiabilidad del instrumento
La confiabilidad de medir con el alfa de Cronbach, cuyos valores oscila entre - 1,0 a 1,0 significa
confiabilidad nula representa confiabilidad total. Son valores aceptables de alfa para propositos
de investigacion > 0,7 y para proposito de toma de decisiones > 0,9. En todo caso, se espera que
dicho indice esté por encima de 0,7.El indice se puede generar por preguntas individuales. Las
preguntas que no cumplan con el indice requerido se eliminaran del estudio
ko, Zose

(1
k—1 Y St2

)

,(I:

Donde:
o= Coeficiente de alfa de Cronbach.

K = N° de items utilizados para el calculo. Si2 = Varianza de cada pregunta. St2 = Varianza

total de las preguntas.
Reemplazando:

a = (16/15)(1-(0.1/2.96) >>> 0. =(0.9) o, = 0.9

3.8 Plan de analisis de datos

Se realizo la recoleccion de datos, de acuerdo a los criterios de inclusion y exclusion,
procediéndose a crear una base de datos e el sistema operativo Excel, para luego ser transferido a
un programa estadistico, donde se procedera a la codificacion y revision de las variables. Se realizo

la prueba de normalidad con pruebas estadisticas, para datos mayores a 50 pacientes, se utiliz6 la
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prueba estadistica de Kolmogorov-Smirnova, para luego proceder a elegir la mejor prueba
estadistica, ajustada a cada tipo de variable. En el andlisis estadistico se incluy6 la descripcion de
las variables estudiadas, empleando frecuencias absolutas y relativas, asi como promedios
aritméticos en variables numéricas, calificando las significancias correspondientes para cada caso
y tipo de variable. Se evaluo la relacion entre los eventos adversos y adherencia a la terapia
antirretroviral a través del método de chi cuadrado, por tratarse de variables categoricas, para
determinar la relacion de ambas variables; se calculo el Riesgo Relativo RR, sugiriendo que la
exposicion es un factor de riesgo para presentar la caracteristica de interés, con un nivel de
confianza del 95% que es el rango de certeza de dicha relacion. Se considero como significativas
las asociaciones con un valor p<0.05.
El Riesgo Relativo RR, puede ser calculado en estudios de seguimiento y mide la fuerza de la
asociacion entre exposicion y enfermedad. Adopta valores entre 0 e infinito, menores de 1 para
factores de proteccion y mayores para factores de riesgo. Un RR de “1” supone el valor nulo (el
riesgo en los 2 grupos es igual), cuanto mas se aleje el valor de 1, por arriba o por abajo, mayor
sera la fuerza de la asociacion.
Por otro lado, si el RR es menor a 1, la variable independiente es considerada un factor de
proteccién para la variable dependiente. Para determinar si la asociacién es estadisticamente
significativa, se evalta el valor de p y el intervalo de confianza (IC) al 95%. Una asociacion se
considera significativa cuando el valor de p es menor a 0.05 y el 1C95% tiene un valor minimo
mayor a 1.
Se realizo la prueba estadistica de Pearson para estudiar la relacion (o correlacion) entre dos
variables aleatorias cuantitativas, como los resultados de las pruebas de laboratorio de cada
paciente incluido en el estudio, en primera instancia, que sus valores absolutos oscilanentre Oy 1,

cuando los "valores absolutos” contemplan el signo, entonces el coeficiente de correlacion de
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Pearson oscila entre —1 y +1. No obstante ha de indicarse que la magnitud de la relacion vienen
especificada por el valor numérico del coeficiente, reflejando el signo la direccion de tal valor. En
este sentido, tan fuerte es una relacion de +1 como de -1, por ello decimos que la correlacion entre
dos variables X e Y es perfecta positiva cuando exactamente en la medida que aumenta una de
ellas aumenta la otra. Esto sucede cuando la relacion entre ambas variables es funcionalmente
exacta, por el contrario, la relacion es perfecta negativa cuando exactamente en la medida que
aumenta una variable disminuye la otra.
También se realiz6 un analisis multivariado que se refiere a diferentes métodos que estudian y
examinan el efecto simultaneo de multiples variables, estos métodos estadisticos multivariados se
utilizan para analizar el comportamiento conjunto de mas de una variable aleatoria, existemultiples
técnicas entre ellas la regresion logistica, también conocido como modelo de seleccidn, esta
permite predecir eventos y estudia la influencia de dos tipos de variables entre si: variables
dependientes, variables no dependientes, como las intervinientes, al finalizar el anélisis se
establecio la relacion méas adecuada, que contribuya a las variables principales.
Para finalizar se realiz0 8 modelos estadisticos, utilizando la combinacion de las variables
principales y las variables intervinientes, usando el modelo estadistico de AIC, este es muy
importante ya que indica la bondad de ajuste y de los 8 modelos se escoge el que tenga menor AIC
siendo este el mejor a utilizar para predecir el mejor modelo de adherencia por la presencia de

eventos adversos.
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3.7.1 Seleccidn de pacientes y control de sesgo

Pacientes con VIH desde el 2008 — 2023
(615 pacientes)

307 pacientes excluidos por inicio de tratamiento
antirretroviral en afos anteriores al 2021.

Pacientes con VIH que iniciaron
tratamiento antirretroviral 2021-2022,
con evento adverso 2021 - 2022

(308 paciente)

12 pacientes excluidos con eventos adversos
mayores a 24 meses

Pacientes con VIH que iniciaron
tratamiento antirretroviral 2021-2022,
con evento adverso subsecuente

(296 pacientes)

Expuestos No expuestos
n=256 n=40

2021(99) 2021(15)

2022(157) 2022(25)
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CAPITULO IV
RESULTADOS DE LA INVESTIGACION

41. CARACTERISTICAS DESCRIPTIVAS DE LA POBLACION DE ESTUDIO

En este estudio se consideré 296 pacientes con VIH que reciben tratamiento antirretroviral
considerados dentro de los criterios de inclusion, todos ellos atendidos en la estrategia PROCETS del
Hospital Regional del Cusco, enero — diciembre 2021-2022. Teniendo los siguientes resultados:

Tabla 1

Caracteristicas generales de los pacientes con VIH con tratamiento antirretroviral

Exposicion
No presenta efecto Si presento efecto Chi cuadrado p
adverso adverso
n % n %
Edad
< 18 afos 2 5.0% 5 2.0%
- o 0, 0,
18 - 30 afios 22 55.0% 149 58.2% 1.704 0.628
31 - 59 afios 16 40.0% 100 39.1%
>= 60 afios 0 0.0% 2 0.8%
Sexo
Femenino 5 12.5% 36 14.1%
) 0.071 0.790
Masculino 35 87.5% 220 85.9%
Grado de instruccién
Sin instruccioén 1 2.5% 5 2.0%
Primaria 5 12.5% 36 14.1%
. 0.286 0.963
Secundaria 27 67.5% 177 69.1%
Superior 7 17.5% 38 14.8%

40 100.0% 256 100.0%
Nota: Resultados elaborados en base a la ficha de recoleccion de datos de historias clinicas de pacientes con VIH con tratamiento

antirretroviral atendidos en el Hospital Regional de Cusco
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Interpretacion:

De los pacientes con VIH que reciben tratamiento antirretroviral que presentaron eventos adversos
se tiene que la edad de 18-30 afios obtuvo el mayor porcentaje 58.2% (149/256) en comparacion con
los que no presentaron reaccion adversa que fueron 55% (22/40). En cuanto al sexo, se observo que
el Masculino es el mas prevalente con 85.9% (220/256) frente al sexo femenino 14.1 (36/256); se
observo también que el grado de instruccion méas prevalente es el nivel Secundario con 69.1%
(177/256) en comparacion con el grupo no expuesto, siendo ninguno de estos significativo con p no

menor a 0.05, no hay diferencia con respecto a la edad, sexo y grado de instruccion.

Pruebas de normalidad

Formulacion de hipotesis

Ho: Los datos presentan una distribucién normal

H 4: Los datos no presentan una distribucion normal

Para la toma de decisiones se considera:

Si el valor de p < 0.05 en las pruebas estadisticas de normalidad, se rechaza la hipétesis nula.

Si el valor de p > 0.05 en las pruebas estadisticas de normalidad, se acepta la hipétesis nula.

56

DERECHOS DE AUTOR RESERVADOS




¢ Universidad

Andina Repositorio Digital
del Cusco
Tabla2:
Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Estadistico gl Sig. Estadistico al Sig.

Edad (afios) ,150 296 ,000 ,919 296 ,000
Colesterol (mg/dl) ,135 296 ,000 ,902 296 ,000
Triglicéridos (mg/dl) ,251 296 ,000 ,730 296 ,000
TGO (U/L) ,329 296 ,000 371 296 ,000
TGP (U/L) ,279 296 ,000 ,595 296 ,000
Fosfatasa alcalina (U7L) ,285 296 ,000 ,589 296 ,000
Creatinina (mg/dl) ,170 296 ,000 ,929 296 ,000
Glucosa (mg/dl) ,080 296 ,000 978 296 ,000
Hemoglobina (mg/dl) 111 296 ,000 ,855 296 ,000
Leucocitos mm? 111 296 ,000 ,968 296 ,000
Carga viral (copias/ml) ,420 296 ,000 ,345 296 ,000

Fuente: Resultados elaborados en base a la ficha de recoleccion de datos de historias clinicas de pacientes con VIH con tratamiento

antirretroviral atendidos en el Hospital Regional de Cusco

Interpretacion

Tras observar los datos, donde la distribucion es no normal y por ser la muestra mayor a 50 se

asumira normalidad, por lo tanto se aplicara pruebas paramétricas.
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Figura 1
Eventos adversos mas frecuentes de la terapia antirretroviral
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N = 256 presentan eventos adversos
Nota: Resultados elaborados en base a la ficha de recoleccion de datos de historias clinicas de pacientes con VIH con tratamiento
antirretroviral atendidos en el Hospital Regional de Cusco

Interpretacion:

La tabla muestra que en el grupo de pacientes que si presentaron eventos adversos con mayor

frecuencia fueron: depresion con 31.6%, en el evento Psiquiatrico, nauseas con 30.9%, seguido de
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dolor abdominal con 24.6% en el evento Gastrointestinal, seguido de las Dislipidemias, en ella el

colesterol (>200 mg/dl) 29.7%, en el Evento del Sistema nervioso se presenta a la cefalea con 17.2%,
el TGP (7-35 U/L) 14.5% en el evento Hepatico y la anemia con 2.7%, siendo todos estos

significativo, con un p menor 0.05.

OBSERVACION: El evento Cardioldgico se reviso sin novedad.

Por lo tanto, se confirma la hipdtesis especifica 1 es decir, que existe eventos adversos tras la terapia

antirretroviral en pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional del Cusco.

Figura 2: Eventos adversos de la terapia antirretroviral

0.1% . 0o
0 1.3% 0%
3.4% _\\_\r

4
<

Nota: Resultados elaborados en base a la ficha de recoleccion de datos de historias clinicas de pacientes con VIH con tratamiento

B Evento gastrointestinal

B Evento psiquiatrico

M Evento dislipidemia

m Evento hepatico

B Evento sistema nervioso

M Evento dermatoldgico
Evento hematoldgico

M Evento renal

B Evento endocrinolégico

antirretroviral atendidos en el Hospital Regional de Cusco
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Interpretacion:
La figura muestra los eventos adversos de la terapia antirretroviral la méas frecuente es el evento
gastrointestinal con 29.4%, seguido del evento psiquiatrico con 21.2% Yy en tercer lugar tenemos al

evento metabolico con 20% en comparacion al grupo no expuesto.

Tabla 3: Nivel de adherencia terapéutica antirretroviral

n %
No adherente 226 76.4%
Adherente 70 23.6%
Total 296 100.0%

Nota: Resultados elaborados en base a la ficha de recoleccion de datos de historias clinicas de pacientes con VIH con tratamiento

antirretroviral atendidos en el Hospital Regional de Cusco

Interpretacion:

La tabla muestra que el 76.4% (226/296) de los pacientes son no adherentes, es decir ya no toman los
medicamentos dado que presentaron eventos adversos; 23.6 % (70/296) de los pacientes son
adherentes es decir siguen con el tratamiento. Por lo que se confirma la hip6tesis especifica 1 es decir,
la adherencia terapéutica antirretroviral en pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional del
Cusco es de por lo menos 30% por lo tanto la adherencia deja gran impacto en los resultados clinicos

ya que varia a medida que evoluciona la enfermedad, los tratamientos y los pacientes.
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Tabla 4: Caracteristicas del nivel de adherencia terapéutica antirretroviral

Adherencia
Prueba
No Adherente Adherente _ Chi cuadrado P
n % n %
- No 33 14.6% 32 45.7%
Dem_ de tomar su 30,189 0.000
medicamento Si 193 85.4% 38 54.3%
Si 74 32.7% 49 70.0%
Tom.a a la hora el 30,546 0.000
medicamento No 152 67.3% 21 30.0%
Mayor a 2 dias 128 56.6% 4 5.7%
Dias si [ .
las sintomar el ) jas 41 18.1% 17 24.3% 62,034 0.000
medicamento
0 dias 57 25.2% 49 70.0%

Nota: Resultados elaborados en base a la ficha de recoleccion de datos de historias clinicas de pacientes con VIH con tratamiento
antirretroviral atendidos en el Hospital Regional de Cusco

Interpretacion

La tabla muestra que los expuestos fueron 85.4% (193/256) de pacientes no adherentes que dejaron
de tomar su medicamento, a su vez el 67.3% (152/256) de estos mismos no toman a la hora su
medicamento, pacientes que no tomaron mayor a 2 dias su medicamento corresponde al 56.6%
(128/256): siendo estos significativos con un p<0.05. La carga viral de los pacientes no adherente fue
>= 401copias/ml siendo este el 81% (183/256) altamente significativo en comparacion con los no

expuestos.
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Tabla 5: carga viral

Eventos adversos

Si presento efecto adverso No presenta efecto adverso Valort p
. ‘o . Desviacion . ‘o . Desviacion
N Minimo Méaximo Media ) N Minimo Maximo Media .
estandar estandar

Carga viral 256 10 497000 26875.39 92608.438 40 20 25000 1107.83 4078.500 -5.115 0.000

Nota: Resultados elaborados en base a la ficha de recoleccion de datos de historias clinicas de pacientes con VIH con tratamiento

antirretroviral atendidos en el Hospital Regional de Cusco

Interpretacion

La tabla muestra la media de la carga viral de los pacientes que no presentaron evento adverso es
107.83 frente aquellos pacientes que si presentaron el evento adverso es de 30901.6, sin embargo, la
desviacion estdndar muestra que en pacientes que no presentan el evento adverso es 4078.500 en
comparacion con los que presentaron el evento adverso que es 92608.438; siendo la carga viral

altamente significativo.
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Figura 3: Asociacion entre Evento adverso y Carga viral
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Nota: Resultados elaborados en base a la ficha de recoleccidn de datos de historias clinicas de pacientes con VIH con tratamiento

antirretroviral atendidos en el Hospital Regional de Cusco

Interpretacion

La figura muestra la media de la carga viral de los pacientes que no presentaron evento adverso siendo

esta 107.83 frente aquellos pacientes que si presentaron el evento adverso.
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Figura 4: Farmacos responsables de los eventos adversos
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Interpretacion:

La figura muestra los farmacos responsables de los efectos adversos siendo el EFV el de mayor
porcentaje con 23.8% quien seria el aparente responsable de producir eventos adversos, seguido del
AZT con 23% frente al grupo que no presentaron eventos adversos.

Con lo que se confirma la hipétesis especifica 3 en la cual el evento adverso en pacientes con VIH

atendidos en el Hospital Regional del Cusco més frecuentes es probablemente por el Efavirenz.
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Tabla 6: Cambios laboratoriales

Eventos adversos

Si presento efecto adverso No presenta efecto adverso Valort p

- L. . Desviacion . . . Desviacion
N Minimo Méaximo Media , N Minimo Maximo Media .
estandar estandar

Colesterol (mg/dl) 256 88 451 182.68 56.822 40 108 199 157.50 22.593 -4.542  0.000

Triglicéridos

(/) 256 0 385 14388 48684 | 40 100 145 12185 11176  -6.262 0.000
TGO (UIL) 256 8 366 2808 37985 |40 7 34 1798 6937  -3.863 0.000
TGP (UIL) 256 0 240 2773 26439 |40 O 30 1930 7304  -4180 0.000
Fosfatasaalcalina 004 651 12103  80.256 | 40 50 145 10048  27.094 -0.902 0.368

(UIL)
Creatinina (mg/dl) 256 040 112 08335 016446 | 40 040 112 08285 0.18099 -0.176 0.861

Glucosa (mg/dl) 256 69 141 9454 11229 | 40 69 116 9353 11045 -0534 0594
g‘i;zf)g'c’b'”a 256 7.6 168 14654 11670 | 40 133 162 14770 07826 0610 0542

Leucocitos (mm3) 256 3200 9860 710799 1325549 40 5000 9800 7578.40 1231.634 2.106 0.036

Nota: Resultados elaborados en base a la ficha de recoleccion de datos de historias clinicas de pacientes con VIH con tratamiento

antirretroviral atendidos en el Hospital Regional de Cusco

Interpretacion

La tabla muestra los cambios laboratoriales, como el colesterol, triglicéridos, TGO, TGP, leucocitos
son aquellos desencadenados por lo farmacos antirretrovirales siendo todos estos significativos con
p<0.05.

4.2.  ANALISIS BIVARIADO

El RR es la medida de asociacion para comparar tasas de incidencia, para el presente caso vamos a
comparar las tasas de incidencia de los pacientes que presentan eventos adversos vs la tasa de
incidencia de los pacientes que no presentan eventos adversos.

La tasa de incidencia de los eventos adversos fue:
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Tabla 7:1 Relacion entre los eventos adversos y la adherencia terapéutica antirretroviral

Nivel de adherencia

Total
No adherente Adherente
n % n % n %
No presenta evento 23 57.5% 17 42.5% 40 100,0%
Eventos Adverso
adversos
Presenta evento 203 79.3% 53 20.7% 256 100,0%
adverso
Total 226 76.4% 70 23.6% 296 100,0%
RR = 2.053 1€95% = [1.332 — 3.165] p=0.003

Nota: Resultados elaborados en base a la ficha de recoleccion de datos de historias clinicas de pacientes con VIH con tratamiento
antirretroviral atendidos en el Hospital Regional de Cusco

Interpretacion

Mediante la prueba chi cuadrado y al 95% de confianza, se afirma que existe relacion entre los eventos
adversos de los antirretrovirales y la falta de adherencia terapéutica, en pacientes con VIH atendidos
en el Hospital Regional del Cusco. El riesgo relativo RR=2.053 indica que los pacientes que
presentaron eventos adversos tienen 2 veces el riesgo de ser no adherentes (ya no toman farmacos)

que los pacientes que no presentan eventos adversos.
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43. ANALISIS MULTIVARIADO

Formulacion de hipotesis estadisticas
Hipotesis nula: No existe relacion entre los eventos adversos de los antirretrovirales y la falta de

adherencia terapéutica, en pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional del Cusco.

Hipotesis alterna: Existe relacion entre los eventos adversos de los antirretrovirales y la falta de

adherencia terapéutica, en pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional del Cusco.

Tabla 8: Regresion logistica — Variables en la ecuacion en pacientes adherentes y no adherentes
(Global — con la variable independiente y variables intervinientes)

Variables en la ecuacion

esf;;%;r wald gl Sig.  Exp(B)
Eventos adversos -1.082 0.359 9.072 1 0.003 0.339
Edad -0.014 0.014 1.125 1 0.289 0.986
Paso 1? Sexo -0.624 0.370 2.843 1 0.092 0.536
Grado de instruccion 0.148 0.394 0.141 1 0.707 1.159
Constante 1.878 0.469 16.037 1 0.000 6.543
Eventos adversos -1.083 0.359 9.120 1 0.003 0.338
Edad -0.014 0.014 1.151 1 0.283 0.986
Paso 22
Sexo -0.621 0.370 2.822 1 0.093 0.537
Constante 1.905 0.463 16.904 1 0.000 6.721
Eventos adversos -1.064 0.358 8.842 1 0.003 0.345
Paso 32 Sexo -0.650 0.369 3.109 1 0.048 0.522
Constante 1.449 0.169 73.117 1 0.000 4.259

a. Variables especificadas en el paso 1: Eventos adversos, Edad, Sexo, Grado de instruccion.

Nota: Resultados elaborados en base a la ficha de recoleccion de datos de historias clinicas de pacientes con VIH con tratamiento
antirretroviral atendidos en el Hospital Regional de Cusco

En el andlisis multivariado, mediante la regresion logistica se realizaron 3 pasos donde, las variables

con menos aportacion fueron eliminadas en cada uno de los pasos, esto lo muestra el estadistico de
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Wald (Si el valor de Wald no contiene al valor cero, el predictor esta haciendo una contribucion
significativa a la variable dependiente donde el valor de p tiene que ser menor a 0.05)

- Enel paso 1, se elimind la variable interviniente grado de instruccion, con Wald = 0.141y P
=0.707 > 0.05

- Enel paso 2, se elimind la variable interviniente edad, con Wald = 1.151y P =0.283 > 0.05

- En el paso 3 se observa que la variable independiente eventos adversos explica a la variable
dependiente nivel de adherencia con Wald =8.842 y P =0.003 < 0.05, la variable interviniente
sexo tiene un valor de Wald = 3.109 y P = 0.078 > 0.05, sin embargo, es considerado en el

modelo

Por lo tanto, el modelo es:

i Pna
09 (ﬁ) = a + b x Eventos adversos + ¢ X Sexo
— Fu

P
Log (C M) =1.449 — 1.064 x Eventos adversos — 0.65 X Sexo

— Pna

Tabla 7: Modelos para predecir adherencia

MODELOS VARIABLES lalc [ Re
1 Efecto Adverso+Adherencia 319.67 2.52%
2 Efecto Adverso+Edad 320.17 2.95%
3 Efecto Adverso+Sexo 318.71 3.43%
4 Efecto Adverso+Grado de instruccién 321.66 2.52%
5 Efecto Adverso+Edad+Sexo 319.67 2.52%
6 Efecto Adverso+Edad+Grado de instruccion 32219 2.97%
7 Efecto Adverso+Sexo+Grado de instruccién 320.7 3.43%
8 Efecto Adverso+Edad+Sexo+Grado de instruccion 32155 3.79%

_P
Log (1 %) = —0.265 + 1.064 x Eventos adversos + 0.65x Sexo
— INA

Interpretacion

Mediante la regresion logistica se realizaron modelos, donde el modelo que mejor se ajusta para

predecir adherencia es modelo 3, en comparacién a los demas modelos.
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CAPITULOV

DISCUSION
5.1 Descripcion de los hallazgos mas relevantes y significativos
Nuestro estudio género, hallazgos significantes que detallaremos a continuacion:
La evaluacion sobre la estimacion de los eventos adversos mas frecuentes de la terapia antirretroviral
en pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional del Cusco; los resultados del estudio
evidenciaron que los eventos adversos mas frecuentes son de tipo gastrointestinales (29.4%), seguido
de los eventos Psiquiatricos (21,2%), seguidos de las Dislipidemias (20%), con menos del 15% estan
presentes los de Sistema Nervioso, dermatologicos, de tipo Hepatico, los renales; Endocrinolégico
y eventos Hematoldgicos, esto resulta de especial interés al considerar que los eventos adversos son
reacciones nocivas y no intencionada a un farmaco; pero estos efectos constituyen un factor
relacionado con la adherencia al tratamiento.
Con respecto a la adherencia al tratamiento farmacoldgico en los casos estudiados es negativa, siendo
este el 76,4% de los pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional del Cusco; el nivel de
adherencia terapéutica del paciente es de gran importancia a la hora de evaluar la efectividad y
seguridad de los tratamientos farmacoldgicos, estos resultados nos permiten identificar los posibles
problemas con la adherencia, permite orientar sobre las posibles intervenciones a llevar a cabo.
Segun los resultados, los farmacos antirretrovirales que producen mayores eventos adversos en
pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional del Cusco son el EFV (23.8 %) de los casos,
seguido del AZT (23 %) de los casos, los antirretrovirales son usados en combinaciones, pues el virus
presenta una alta capacidad de mutar, de manera que se desarrolla tempranamente y con frecuente

resistencia cruzada a estos.
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La carga viral con Mayor e igual a 401 copias/ml dentro de nuestro estudio fue 68.8% (183/226) uno
de los resultados mas significativos que asocian la carga viral con la no adherencia terapéutica en
vista que a mayor carga viral se tiene menor adherencia; por lo tanto el paciente no continua con su
tratamiento y por ende mayor riesgo a padecer y aumentar el riesgo de gravedad de la enfermedad.
Por tanto, esta terapia multiple aumenta el nimero de reacciones adversas a pesar de que desde sus

inicios ha contribuido a disminuir la incidencia de la enfermedad.

5.2 Comparacién critica con la literatura y los antecedentes de la investigacion

- La investigacion de Ray,S y cols, Reacciones farmacologicas adversas a corto plazo a la terapia
antirretroviral en nifios con VIH, 2023 fue aplicada en un hospital pediatrico de atencion terciaria en
Nueva Delhi a un total 174 nifios, mientras que en nuestra investigacion fue aplicada en el Hospital
Regional del Cusco — Per(, a un total de 296 pacientes adultos; la investigacion de Ray,S y cols
analizaron la frecuencia, el espectro y la gravedad- de las RAM, su influencia en la adherencia y los
factores de riesgo para su aparicion a diferencia de esta investigacion que analizo la incidencia de los
eventos adversos para la falta de adherencia al tratamiento. Los resultados arrojaron que el namero
total de episodios de RAM observados fue de 108 (0,62 episodios de RAM/nifio), que los sintomas
gastrointestinales (49,1%) fueron los mas frecuentes entre todos los eventos observados, también los
regimenes basados en zidovudina, lopinavir/ritonavir, efavirenz y nevirapina se asociaron
significativamente con RAM hematoldgicas, gastrointestinales, neuroldgicas y dermatoldgicas,
respectivamente y por ultimo los nifios con supresion inmunoldgica tenian un mayor riesgo de
desarrollar RAM en comparacién con los que no la tenian [RR 1,9 (IC del 95 % (1,1-3,2)]. A
diferencia de nuestra investigacion que los episodios de RAM fueron de 203 (79.3%) se puede
observar que el RAM mas frecuente fue el gastrointestinal (22.3%) al igual que el estudio

mencionado, y el posible responsable es el EFV, asi como 23.8% y por ultimo el riesgo relativo [RR
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2.053 (IC del 95 % (1.332 — 3.165)] indica que los pacientes que presentaron eventos adversos tienen
2 veces el riesgo de ser no adherentes, en comparacion con los que no presentan eventos adversos.
- La investigacion de Woldesellassie M y cols, Reacciones adversas a medicamentos y resultados
clinicos en pacientes que iniciaron terapia antirretroviral, 2018 fue aplicada en los hospitales
universitarios de Felege — Hiwot y Gondar, en 211 pacientes adultos, al igual que nuestra poblacion
fue aplicada en un Hospital, en una poblacién adulta con la diferencia que fue aplicada en 296
pacientes; tuvieron como objetivo examinar la incidencia y la naturaleza de los RAM, indicar los
factores de riesgo de los RAM y evaluar su impacto en los resultados del tratamiento. Al igual que
nuestro objetivo determinar la incidencia del evento adverso, asi como determinar el evento adverso
de la terapia antirretroviral y el posible farmaco responsable de dicho evento adverso. De esta manera
se puede llegar a apreciar que los resultados de de Woldesellassie M y cols fue que los pacientes que
experimentaron un RAM grave en los 3 primeros meses tenian significativamente menos
probabilidades (OR 0,4, IC del 95%: 0,2-0,9; p/0,05), sin embargo después de 3 meses de TAR, no
hubo una asociacion significativa entre RAM graves y la adherencia, a diferencia de este estudio que
la no adherencia por eventos adversos fue significativa independiente al tiempo de presentacién de
dicho evento en aproximadamente 12 meses.
- La investigacion de Eluwa J. y cols, Reacciones farmacoldgicas adversas a la terapia antirretroviral
(ARV): incidencia, tipo y factores de riesgo en Nigeria, 2018, fue aplicada en tres centros de salud
en Nigeria, en 2650 pacientes adultos, mientras que en nuestra investigacion fue aplicada en 296
pacientes adultos; la investigacion de Eluwa J. y cols evaluaron la incidencia, el tipo y los factores de
riesgo asociados con las reacciones adversas a medicamentos (RAM) entre los pacientes que toman
medicamentos antirretrovirales (ARV). Los resultados demostraron que (64%) de las RAM que
fueron reportadas por mujeres, donde el (54 %) de las RAM fueron notificadas por pacientes que

tomaban AZT. A diferencia de nuestra investigacion que los RAM fueron reportados mas en varones
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con 85.9% (220/296) en comparacion con las mujeres 14.1% (36/296) siendo la poblacion de estudio
a predominio el sexo masculino, al referirnos al farmaco probable que produce eventos adversos por
el cual el paciente deja de tomar sus medicamentos esta el EFV con 28.3% (78/296) quien seria el
aparente responsable de producir eventos adversos; la investigacion de Eluwa J. a su vez resalta a las
RAM mas frecuentes que fueron dolor (30 %) y erupcidn cutanea (18 %) en un tiempo de aparicion
minimo de 6-12 meses AOR 0,38 (IC 95%: 0,16-0,91) y 12-24 meses como méaximo AOR 0,34 (IC
95%: 0,16-0,73) mientras que, en nuestro estudio dentro de los eventos dermatoldgicos el mas
resaltante fue la erupcion cutéanea con 8.6% (22/256) el cual se obtuvo de un seguimiento es decir un
tiempo méaximo de 12 a 24 meses para su aparicion siendo similar al estudio mencionado el cual es
altamente significativo. (19)

- El estudio de Shubber Z. y cols, Eventos adversos asociados con la terapia antirretroviral de primera
linea basada en nevirapina y efavirenz: una revision sistematica y meta-analisis de acuerdo con los
criterios del grupo Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses, 2016, a un
total de 26 446 adultos, 3975 nifios de ocho ensayos aleatorios y 26 cohortes prospectivas., mientras
que en nuestro estudio se realiz6 en 615 registros clinicos o historias clinicas siendo nuestra muestra
296 pacientes adultos con sus respectivos registros; la investigacion de Shubber Z. y cols evaluaron
la toxicidad de ambos medicamentos en vista que son bastante relevantes en el tratamiento
antirretroviral; los resultados fueron los pacientes que recibieron NVP tenian mas probabilidades de
experimentar cualquier grado de hepatotoxicidad (OR 1,5, IC del 95 % 1,3-1,8) o hepatotoxicidad
grave (OR 3,3, IC del 95 % 2,5-4,2) en comparacidn con los pacientes que recibieron EFV. También
tenian mas probabilidades de experimentar cualquier grado de toxicidad cutanea (1,8, IC del 95 %:
1,5a2,2), toxicidad cutanea grave (OR 3,9, IC del 95 %: 2,5 a 5,4) y reacciones de hipersensibilidad
graves (OR 2,4, IC del 95 %: 1,9 —2,9) mientras que los pacientes que recibieron EFV tenian mas

probabilidades de experimentar cualquier evento adverso relacionado con el SNC (OR 2,1, IC del 95
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% 1,9-2,4) y eventos adversos graves relacionados con el SNC ( OR 3,4, IC del 95 % 2,1-5,4).En
comparacion con nuestro estudio muestra que el Efavirenz (EFV) con 28.3% (78/296) seria el
aparente responsable de producir eventos adversos y dentro de los eventos predominantes encabeza
mas de un evento gastrointestinal con un 29.4% (128/296), dentro de ellas, a las nauseas con 24.7%
(76/308), més de un evento Psiquiatrico con 15.6% (48/308), cefalea con 13.6% (42/308), mas de un
evento hepético con 10.7% (33/308), erupcion cutanea con 5.2% (16/308), anemia con 3.9%(12/308),
erupcion cutanea con 5.2%.(22)

Implicancias del estudio

Segun el presente estudio la presencia de eventos adversos repercute de forma negativa en el buen
cumplimiento de la terapia antirretroviral de los pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional
del Cusco, ocasionando en la mayoria de los casos el abandono de esta, la recaida de la enfermedad
o la posibilidad de resistencia. Consideramos que este tema debera ser investigado proximamente,

evaluando la calidad de vida con cuestionarios apropiados.
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CONCLUSIONES

1. Existe relacion significativa entre los eventos adversos de los antirretrovirales y la
adherencia terapéutica antirretroviral, en pacientes con VIH atendidos en el Hospital
Regional del Cusco, se evidencia en (0.00 < 0.05). Por otro lado, de los 296 casos
estudiados 256 de los casos presentan eventos adversos y una mala adherencia
terapéutica; es decir a mas presencia de eventos adversos el nivel de adherencia
terapéutica baja.

2. Sobre los eventos adversos, los resultados de los pacientes con VIH atendidos en el
Hospital Regional del Cusco, evidencian gque el evento adverso mas frecuente es de
tipo gastrointestinal con 29.4%, una de ellas el nduseas y dolor abdominal, seguida del
psiquiatrico con 21.2%, la depresion y el trastorno de suefio son los mas
representativos de los pacientes con tratamiento antirretroviral con infeccion por VIH.

3. Con respecto al nivel de adherencia terapéutica antirretroviral, se tienen los siguientes
resultados el 23.6% de los pacientes estudiados siguen el tratamiento terapéutico
antirretroviral y el 76.4% dejaron el tratamiento en los afios 2021 y 2022; la conducta
del paciente es altamente negativa.

4. El farmaco antirretroviral que produce mayor evento adverso en pacientes con VIH es
EFV (23.8 %), los efectos que se le podria atribuir fueron: nauseas, vémitos, colesterol
elevado, insomnio, transaminasas elevadas, rash cutaneo; que podria representar un

incremento en el riesgo de seguridad y la eficacia del tratamiento.
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RECOMENDACIONES
Culminando el presente trabajo de investigacion, se pueden realizar las siguientes recomendaciones
para profundizar el tema:

1. El Director del Hospital Regional del Cusco delegara al médico de turno para intervenir
y concientizar apropiadamente al paciente que reciba tratamiento antirretroviral, para
elevar el grado de conducta adherente del paciente, ya que la mala adherencia al
tratamiento se relaciona con una menor eficacia, mayor nimero de recaidas, progresion
y complicaciones de la enfermedad.

2. El Director del Hospital Regional del Cusco coordinara con el profesional médico:
Infect6logo, Internista, Neurdlogo, Médico general y demas especialistas para ser
capacitados sobre la variedad de eventos adversos de la terapia antirretroviral y ser
capaz de identificarlas ya que constituyen un peligro de abandono de tratamiento, por
lo tanto un peligro para la vida del paciente, pues en multiples ocasiones hay que
enfrentarlas en cualquier latitud donde se trabaje, para mejorar el bienestar de los
pacientes con VIH/SIDA.

3. El Director del Hospital Regional del Cusco gestionara charlas dirigidas al personal de
Salud que labora en el hospital sobre promocion y prevencion de la educacion sexual
con el objetivo de lograr cambios en los comportamientos y las practicas sexuales de
la gente y esto a su vez depende en gran medida de una comprensién adecuada de la
sexualidad humana.

4. El director del Hospital Regional del Cusco socializara con el quimico farmacéutico
responsable de farmacia para el control de medicamentos y con ello disminuir el riesgo
de eventos adversos, la resistencia farmacoldgica, para mejorar la eficacia y tolerancia

de dichos farmacos antirretrovirales.
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MATRIZ DE CONSISTENCIA

TITULO DE INVESTIGACION: Relacion entre los Eventos Adversos y la Adherencia Terapéutica Antirretroviral, en pacientes con VIH atendidos en el
Hospital Regional del Cusco, enero — diciembre 2021-2022.

PRESENTADO POR: Cjuiro Llancay, Mery y Quintanilla Enriquez, Rosario Soledad
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PROBLEMA OBJETIVO HIPOTESIS VARIABLES INDICADORES METODOLOGIA RECOLECION DE
DATOS Y PLAN DE
ANALISIS
¢Cual es la relacion entre los = Determinar el nivel de relacion = Existe relacion | VARIABLE V.1 METODOLOGIA: ficha elaborada por el
eventos adversos y la | entre los eventos adversos y la = significativa entre los INDEPENDIEN v’ Gastrointestin ~ Método analitico de estudio = investigador y que fue
adherencia terapéutica = adherencia terapéutica eventos adversos de los TE al de Cohorte validado por juicio de

antirretroviral en pacientes con
VIH atendidos en el Hospital
Regional del Cusco, enero —
diciembre 2021-2022?

ESPECIFICOS
1) ¢Cudl es el nivel de
adherencia terapéutica

antirretroviral en pacientes con
VIH atendidos en el Hospital
Regional del Cusco, enero —
diciembre 2021-2022?

2) ¢Cudles son los
eventos adversos mas
frecuentes en pacientes con
VIH atendidos en el Hospital
Regional del Cusco, enero —
diciembre 2021-2022?

3) ¢Cual es el farmaco
antirretroviral que produce
mayor evento adverso en
pacientes con VIH atendidosen
el Hospital Regional del
Cusco, enero — diciembre
2021-2022?

antirretroviral en pacientes con
VIH atendidos en el Hospital
Regional Del Cusco, enero —
diciembre 2021-2022.

ESPECIFICOS

- Determinar el nivel de
adherencia terapéutica
antirretroviral, en pacientes con
VIH atendidos en el Hospital
Regional del Cusco, enero —
diciembre 2021-2022.

- Determinar los eventos
adversos mas frecuentes de la
terapia antirretroviral en
pacientes con VIH atendidos en
el Hospital Regional del Cusco,
enero — diciembre 2021-2022.

- Determinar el farmaco
antirretroviral  que  produce
mayor evento adverso en
pacientes con VIH atendidos en
el Hospital Regional del Cusco,
enero — diciembre 2021-2022.

antirretrovirales 'y la
adherencia terapéutica
antirretroviral, en pacientes
con VIH atendidos en el

Hospital Regional  del
Cusco.

ESPECIFICOS

- El nivel de
adherencia terapéutica

antirretroviral en pacientes
con VIH atendidos en el
Hospital Regional  del
Cusco es de por lo menos
30%.

- Los eventos
adversos en pacientes con
VIH atendidos en el
Hospital Regional  del
Cusco mas frecuentes son:

60%  alteraciones

gastroenteroldgicas, 10%
neuroldgicos, 50%
dermatologicos, 10%
renales, 10%

cardiovascular.
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Eventos adversos

VARIABLE
DEPENDIENTE

Adherencia
terapéutica

VARIABLE
INTERVINIEN
TE

v Edad

v’ Sexo

v' Esquema de
tratamiento

v Carga viral

Neuroldgica
Dermatolégic
0
Cardioldgico
Metabdlico
Renal
Hepético
Endocrinologi
co.
Hematol6gico

N SANE N N NN

\

V.D.

Adherencia
terapéutica
alcanzado

ALCANCE:
observacional
retrospectivo.

estudio
analitico,

DISENO: estudio de tipo
cohorte retrospectivo.

POBLACION: 1070
pacientes con VIH que
reciben tratamiento
antirretroviral, que acuden a
la “Estrategia de VIH”
actualmente Ilamado

Programa PROCETS del
Hospital Regional del Cusco
durante el mes de enero2021-
hasta diciembre 2022.

MUESTRA: totalidad de
pacientes  que reciben
tratamiento antirretroviral, es
decir 700 pacientes que
acuden al Hospital Regional
del Cusco.

MUESTREO: no
probabilistica por
conveniencia.

expertos.

La técnica fue la revisién
documentaria  de la
historia clinica.

El instrumento contard
con cuatro partes, la
primera parte son datos
generales, la segunda
parte incluye la
recopilacién de eventos
adversos que presentan
estos pacientes, la tercera
parte corresponde a la
adherencia  terapéutica
antirretroviral y la cuarta
parte corresponde a los
datos del tratamiento, para
identificar alfarmaco que
produce mayor efecto
adverso.
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VALIDACION DEL INSTRUMENTO MEDIANTE EL CRITERIO DE EXPERTOS
Y METODO DE DISTANCIA DE PUNTO MEDIO

INSTRUCCIONES

El presente documento, tiene como objetivo recoger informacion util de personas

especializadas acerca del tema:

“Relacion entre los eventos adversos y la adherencia terapéutica antirretroviral, en
pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional Del Cusco, enero — diciembre
2021-2022.” para validez, construccion y confiabilidad del instrumento de recoleccion
de datos para el estudio.

Para la validacidn del cuestionario se plantearon 21 interrogantes o preguntas, las que seran

acompariadas con una escala de estimacion que significa lo siguiente:

5.- Representara al mayor valor de la escala y debera ser asignado cuando se aprecia
que la interrogante es absuelta por el trabajo de investigacién de una manera

totalmente suficiente.

4.- Representara la estimacion de que el trabajo de investigacion absuelve en gran
medida la interrogante planteada.

3.- Significara una absolucion de la interrogante en términos intermedios de la

interrogante planteada.
2.- Representara una absolucion escasa de la interrogante planteada.
1.- Representara una ausencia de elementos que absuelven la interrogante planteada.

Marque con un aspa (X) en la escala de valoracién que figura a la derecha de
cada interrogante segun la opinion que le merezca el instrumento de

investigacion.
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FICHA DE RECOLECCION DE DATOS SOBRE EL TEMA DE INVESTIGACION

Relacion entre los Eventos Adversos y la Adherencia Terapéutica Antirretroviral, en
pacientes con VIH atendidos en el Hospital Regional Del Cusco, enero — diciembre
2021-2022.

Previo un cordial saludo.

La presente investigacion es conducida por nuestra persona, Bachilleres de la Escuela
Profesional de Medicina Humana de la Universidad Andina del Cusco, se realizara esta
recoleccion de informacién con el uso de historias clinicas como parte de un estudio de
investigacion cuyo objetivo es Determinar el nivel de relacion entre los eventos adversos y
la adherencia terapéutica antirretroviral en pacientes con VIH atendidos en el Hospital
Regional Del Cusco; que trae como consecuencia la no adherencia, cambio de esquema y/o
abandono del tratamiento del paciente.

No escribiremos el nombre del paciente en el cuestionario, la informacion recabada seran
confidenciales y de forma anonima y totalmente voluntaria, la ficha serd recolectada de

forma anénima, solamente se utilizaran con fines académicos.

Gracias por la disposicion de historias clinicas.
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INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

UNIVERSIDAD ANDINA DEL CUSCO

o\
&y & \
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD ‘ = ‘
& Ibo m O <:°
ESCUELA PROFESIONAL DE MEDICINA HUMANA %’ON ';‘:w/
~ ANDINT~

Caso NO: Historia Clinica:

Fecha:

SEGMENTO 1: Datos generales
Las siguientes preguntas evaluaran las caracteristicas generales del paciente con VIH

ITEM1 ITEM 2
Edad en afios:-------------- |Sexo: F( ) Masculino ()
ITEM 3
Grado de instruccion 1.Sin instruccion
2. Primaria
3. Secundaria
4. Superior
ITEM 4
Fecha de inicio del tratamiento antirretroviral — I — S —

SEGMENTO 2: Eventos adversos
Las siguientes preguntas evaluaran los eventos adversos que presento el paciente

ITEM5S
Fechadel evento adverso [T frmmomemmne frmmomeeees
ITEM 6
. . 1. Nauseas
Evento gastrointestinal .
g 2. VVémitos
3. Dolor abdominal
4. Diarrea
ITEM7
Evento del sistema nervioso 1. Cefalea
2. Mareos

3. Neuropatia periférica

ITEMS8

Evento Psiquiatrico

1.Transtornos del suefio
2.Depresion
3.Tendencia al suicidio
5.Alteracion del sensorio

ITEM9

Evento dermatolégico

1.Erupcion cutanea
2.Eosinofilos

ITEM 10
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Evento Cardiologico 1. Infarto de miocardio
2.Prolongacion QTc
ITEM 11
Evento del sindrome metabolico 1. Colesterol (>200 mg/dl)
2. Triglicéridos (>150 mg/dl)
3. LDL (>100 mg/dl)
4.HDL (<35 mg/dl)
ITEM 12
Evento Hepatico 1.TGP (7-35 U/L)
2.TGO (6-34 U/L)
3. Fosfatasa alcalina (44-147 U/L)
ITEM 13
Evento renal |1. Creatinina (>1.1 mg/dl)
ITEM 14
Evento endocrinoldgico 1. Glucosa (>126 mg/dl)
ITEM 15
Evento hematoldgico 1.Hemoglobina (varon:< 12mg/dl,
mujer <11 mg/dl)
2.Leucocitos

SEGMENTO 3: Adherencia terapéutica
Las siguientes preguntas evaluaran la adherencia terapéutica del paciente

ITEM 16
Dej6 de tomar sus medicamentos (fecha) ~ [....... [ociinin. [eain.
ITEM 17
¢toma los medicamentos a la hora? 2.SI
1. NO
ITEM 18
Dias sin tomar medicamentos 1.Cero dias
2.1-2 dias
3. Mayor s 2 dias
ITEM 19
carga viral (copias/ml) del paciente

SEGMENTO 4: Datos del tratamiento
La siguiente pregunta evaluara su tratamiento

ITEM 20
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Fecha de cambio de esquema
---------- Y
ITEM 21
Medicamento reemplazado e
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HOJA DE PREGUNTAS PARA LA VALIDACION SOBRE LA INVESTIGACION

“Relacion entre efectos adversos y adherencia al tratamiento antirretroviral, en
pacientes con VIH, en el Hospital Regional del Cusco, 2022”.

1. ¢Considera Ud. que las preguntas del instrumento miden lo que pretende medir?

1 2 3 4 5

2. ¢Considera Ud. que la cantidad de preguntas registradas en esta version son suficientes
para tener comprension de la materia de estudio?

1 2 3 4 5

3. ¢Considera Ud. que las preguntas contenidas en este instrumento son una muestra
representativa del universo materia de estudio?

1 2 3 4 5

4. ;Considera Ud. ¢Si aplicamos en reiteradas oportunidades este instrumento a muestras
similares, obtendremos también datos similares?

1 2 3 4 5

5. ¢Considera Ud. que los conceptos utilizados en el instrumento son todos y cada uno de
ellos propios de las variables de estudio?

1 2 3 4 5

6. ¢Considera Ud. que todos y cada una de las preguntas contenidos en este instrumento
tiene los mismos objetivos?

1 2 3 4 5

7. ¢Considera Ud. que el lenguaje utilizado en el presente instrumento es claro y sencillo
y no da lugar a diversas interpretaciones?

1 2 3 4 5

8. ¢Considera Ud. que la estructura del presente instrumento es adecuada al tipo de usuario
a quien se dirige el instrumento?

1 2 3 4 5

9. ¢Estima Ud. que las escalas de medicion utilizadas son pertinentes a los objetivos
materia de estudio?
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10. ¢Qué aspectos habria que modificar o que aspectos tendrian que incrementarse o
suprimirse?

AGRADECEMOS ANTICIPADAMENTE SU COLABORACION.
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