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RESUMEN

Poco se conoce del uso de terapias alternativas o complementarias por las personas
con tratamiento antirretroviral. La importancia de esto, radica en que algunas
combinaciones con la medicina convencional pueden dar lugar a interacciones
farmacoldgicas. El objetivo de este estudio, es identificar la prevalencia del uso de
terapias alternativas o complementarias ingeribles, con el fin de evaluar la seguridad
junto al tratamiento antirretroviral y realizar intervenciones farmacéuticas que
permitan difundir precauciones y buen uso de estas terapias. Se realizaron
entrevistas individuales con los pacientes para recopilar informaciéon como tipos,
frecuencias, razones de uso y esquema de tratamiento antirretroviral utilizado, y de

esta manera detectar posibles riesgos.

En el estudio, un 79% de los pacientes reconoce haber recurrido a la terapia
complementaria, por lo que hay un importante consumo, de los que no se limita al
uso de un solo producto, donde las mas utilizadas son productos herbales y/o
multivitaminicos para prevenir enfermedades y tratar sintomas, en las que en un
18% de estas, hay evidencia de una interaccion potencial. Finalmente, se reconoce
un amplio uso de los tratamientos complementarios por los pacientes con el virus
de inmunodeficiencia humana, pero no hay evidencia suficiente que permita evaluar
la seguridad de todas estas terapias con el tratamiento antirretroviral. Es preciso
seguir conociendo el consumo e impacto de los tratamientos complementarios, para
prevenir de manera precoz los riesgos y factores que puedan afectar la eficacia de

la terapia antirretroviral y la seguridad de los pacientes.



ABSTRACT

There is not knowledge about use of alternative and complementary therapies from
people under antiretroviral treatment. The importance of this issue lies in the fact
that some combinations of these therapies with conventional medicine can give rise
to pharmacological interactions. The objective of this study is to identify the
prevalence of using ingestible alternative and complementary therapies, to assess
their safety along with antiretroviral treatment and to carry out pharmaceutical
interventions that provide opportunities to disseminate precautions as well as the
proper use of these therapies. To detect potential risks, individual-patient interviews
were carried out to collect information such as: types,frequencies, reasons for use

and scheme of antiretroviral treatment employed.

In this study, 79% of patients admitted having resort to complementary therapy,
consequently, there is a significant consumption that is not only limited to the use of
a single product, where the most used are herbal products and multivitamins to
prevent diseases and treat symptoms, in which in 18% of cases, there is evidence
of a potential interaction. Finally, unrestricted use of complementary treatments by
patients with the human immunodeficiency virus is recognized, however, there is
insufficient evidence to assess the safety of all these therapies with antiretroviral
treatment. It is essential to acknowledge the use and impact of complementary
therapies, to prevent immediate risks and factors that may affect the efficacy and

safety of the antiretroviral treatment.
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1. INTRODUCCION

Desde la llegada de la terapia antirretroviral (TAR), se ha logrado controlar el
desarrollo de la enfermedad por el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH)?. Sin
embargo, hay diversos factores que pueden tener influencia sobre los efectos

deseados.

El sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA), derivado de la infeccién por
VIH?, es un problema de salud publica a nivel mundial donde el Programa Conjunto
de las Naciones Unidas del VIH/SIDA (ONUSIDA), informa que aproximadamente
35,4 millones de personas fallecieron a causa de enfermedades relacionadas con el
SIDA desde el comienzo de la epidemia y el nimero estimado de personas viviendo
con VIH en todo el mundo en el afio 2017 llegé a los 36,9 millones, donde el 59% de

las personas tuvieron acceso a tratamiento antirretroviral®.

En Chile, el VIH/SIDA corresponde a una patologia sometida a vigilancia sanitaria y

notificacion obligatoria al Instituto de Salud Publica (ISP).

Desde que comenzo la epidemia en 1984 hasta el 2010, la tasa de notificacion ha
ido en aumento, entre 0,1 a 4,1 casos por cien mil habitantes, pero no es hasta el
periodo comprendido entre enero 2010 a diciembre 2015, donde el ISP recibié un
total de 45.162 muestras para confirmacion de VIH. Durante este periodo, hubo un
aumento en el namero de muestras recibidas (7.652) y muestras confirmadas VIH

positivas (4.735). Del total de casos que fueron confirmados, el 67,5% correspondia



a grupos etarios comprendidos entre 20 a 29 afios, y en cuanto a género el 84,3%

correspondia a hombres?.

El VIH es un retrovirus que actla infectando a las células del sistema inmune,
especificamente las células con receptores CD4(+), alterando o anulando su funcién,
provocando deterioro progresivo del sistema inmune, siendo éste incapaz de cumplir
su funcién de lucha contra infecciones y canceres. Mientras que, SIDA es la fase
mas avanzada de la infeccion por el VIH, provocando que las personas sean aun
mas susceptibles a presentar ciertos tipos de infecciones, las llamadas infecciones

oportunistas?.

A pesar del aumento en la deteccion de nuevos casos de infeccién por VIH en el
altimo tiempo, desde que se dispone de tratamiento antirretroviral (TAR) para el
tratamiento de VIH/SIDA, se han logrado beneficios formidables, obteniendo un
cambio fundamental en el prondstico, transformandola en una enfermedad cronica,
reduciendo su morbimortalidad, mejorando la calidad de vida y previniendo la

transmision del VIH 15,

En la actualidad, se distinguen varias clases de medicamentos para construir un
optimo régimen especifico para el paciente, que se pueden encontrar como
formulaciones individuales que contienen un Unico agente antirretroviral como
también hay tabletas combinadas a dosis fijas. Estos han sido agrupados de acuerdo

a su mecanismo de acciéon mediante el cual se impide la replicacion viral®”.



¢ Inhibidores de la transcriptasa inversa analogos de nucledsidos/nucleétidos

(INTR):

Los INTR, son profdrmacos que compiten con los nucledsidos o nucleétidos
fisiolégicos, de los que difieren Unicamente en pequefios cambios en la molécula de
ribosa. Estos se incorporan en la cadena de ADN viral, interrumpiendo la elongacién

de la misma, y de esta manera se inhibe la replicacién viral.

¢ Inhibidores de la transcriptasa inversa no analogos de nucledsidos (INNTR):

Este grupo se caracteriza por ser drogas activas, las que actian a través de un
mecanismo no competitivo, uniéndose directamente y de manera reversible al centro
catalitico de la transcriptasa reversa o en un sitio cercano al mismo, de esta manera
se producen cambios conformacionales en la enzima y se inhibe su actividad DNA

polimerasa.

¢ Inhibidores de la proteasa (IP):

Los IP, son drogas activas que inhiben la enzima encargada de la maduracion de
proteinas virales e inhiben de forma potente la replicacion viral. Estos tienen una
estructura quimica parecida a los péptidos virales sustratos de proteasa, con una

elevada afinidad para el dominio de la misma, inhibiendo su actividad catalitica.



e Inhibidores de la fusion:

En este grupo sélo se dispone de un representante, Enfuvirtide (T-20), el que inhibe
la fusion de la cubierta viral del VIH con la membrana celular, impidiendo el ingreso
del contenido viral en los linfocitos. Este es reservado para pacientes con virus

multirresistente.

e Antagonistas de correceptores CCR5:

Solo se dispone de un inhibidor de correceptores CCR5: Maraviroc (MVC). Este
actua bloqueando la entrada del VIH a las células humanas. MVC esta indicado en
el tratamiento de la infeccién por el VIH-1 con tropismo CCR5 detectable mediante

test tropismo validado y en combinacion con otros ARV.

¢ Inhibidores de la integrasa (INI):

Los INI, actian bloqueando el paso de transferencia de hebra del proceso de
integracion. El sitio activo de la integrasa se une al ADN de la célula huésped e
incluye 2 cationes de metal divalentes, que sirven como objetivos de quelacion para

los INI.

Los antirretrovirales con registro vigente en Chile se muestran en la tabla 18.



Tabla 1.- Antirretrovirales con registro vigente en Chile.

Inhibidores de la transcriptasa inversa Abacavir (ABC)°
analogos de nucledsidos/nucledtidos (INTR) Lamivudina (3TC)®
Zidovudina (AZT)®
Tenofovir (TDF)®
Emtricitabina (FTC)P
Inhibidores de la transcriptasa inversa no Efavirenz (EFV)°
analogos de nucleésidos (INNTR) Nevirapina (NVP)2

Etravirina (ETR)?

Rilpivirina (RPV)°

Inhibidores de Proteasa (IP) Atazanavir (ATV)°
Darunavir (DRV)®

Fosamprenavir (FPV)?2

Lopinavir (LPV)P

Ritonavir (RTV)°
Saquinavir (SQV)?2

Inhibidores de la Fusion Enfuvirtida (T20)2
Antagonista de Correceptores CCR5 Maraviroc (MVC)?
Inhibidor de Integrasa (INI) Raltegravir (RAL)?

Elvitegravir (EVG)P

Dolutegravir (DTG)®

3 Disponible sélo formulacion individual; ° : Disponible sélo coformulado; ¢ : Disponible
formulacion individual y coformulado.
Fuente: Instituto de Salud Publica

Las pautas recomendadas para comenzar el tratamiento de la infeccion por VIH,
consiste en la terapia antirretroviral combinada y esta compuesto de tres farmacos
que incluyen, 2 INTR mas un tercer farmaco activo de una clase diferente, un INI, un

INNTR o con un IP potenciado®°12,

Antes de comenzar el tratamiento antirretroviral, existen numerosos factores que se

deben considerar al seleccionar un régimen para un paciente en particular, por lo



que, las consideraciones en estos pacientes deben ser individualizadas, tomando en
cuenta la voluntad para iniciar tratamiento y su capacidad para adherirse
consistentemente, pero también de factores que dependen de las caracteristicas
individuales de cada paciente como la edad, género, peso, situacion clinica y
actividad laboral. Por otra parte, se puede seleccionar un régimen basado en
consideraciones distintas de la potencia antiviral, como efectos adversos, facilidad
de administracion, interacciones medicamentosas, riesgo de resistencia si se

produce falla viroldgica y costo®°12,

En cuanto a efectos adversos pueden ser inmediatos (corto plazo), los que aparecen
en los primeros dias o semanas de tratamiento, o tardios (largo plazo) aparecen al
cabo de meses o afios después del inicio de este. Los efectos adversos inmediatos,
se pueden prever y suelen ser facil de controlar, afectan principalmente la via
digestiva, cutanea y neuropsicologica; los efectos adversos tardios son mas dificiles
de prever y controlar, potencian los sintomas de las enfermedades cronicas

asociadas al envejecimiento y afectan al funcionamiento de 6rganos y sistemas®.

Cuando la TAR se usa correctamente, éste puede mantener la supresion del VIH y
prevenir nuevas infecciones, por lo que con estos regimenes de tratamiento, las
tasas de supervivencia entre los adultos infectados con VIH que se mantienen en
atencion se pueden acercar al de los adultos no infectados®. Por lo tanto, a través
de estos esquemas de tratamiento, dado por la combinacion de diferentes farmacos
antirretrovirales, se logra controlar la replicacion viral, preservar y restaurar el

sistema inmune de los pacientes®>®1L, Si bien estas terapias logran ser eficaces, no



hay tratamiento que permita erradicar el VIH, a pesar de la supresion de la carga
plasmatica (CVP) por debajo de los limites de detectabilidad'®, es por esto que el

tratamiento antirretroviral es de por vida.

Ahora bien, debido al aumento en la esperanza de vida, Smit et al. (2015), predicen
que los pacientes mayores de 50 afios aumentaran de un 28% del 2010 a un 73%
en el 2030, por lo que la poblacion VIH esta envejeciendo y desarrollando
enfermedades no transmisibles (ENT) relacionadas con la edad, y que esta
aumentara de un 29% del 2010 a un 84% en el 2030, y en un 28% los pacientes con
3 o mas comorbilidades, determinando que el perfil de ENT, como diabetes,
enfermedad cardiovascular o tumores malignos, sea mayor en comparacion a

pacientes no infectados'#.

De esta manera, una de las consecuencias del envejecimiento de la poblacion y
aumento de las enfermedades no transmisibles, ha requerido multiples

farmacoterapias que pueden aumentar el riesgo de la polifarmacia®®.

La polifarmacia, se ha asociado principalmente con el uso de tres, cinco 0 mas
farmacos en forma simultanea®®. Por otra parte, es importante considerar los riesgos
de esta, como son los eventos adversos, y complicaciones con TAR dado por

interacciones farmacolégicas o contraindicaciones?®.

Es por esto que, junto con el aumento de las comorbilidades, polifarmacia y efectos
adversos, las personas han ido en busqueda de nuevas terapias adyuvantes, con el

fin de tratar enfermedades y sus sintomas!”!8, recurriendo a terapias no



convencionales o también conocidas como “medicina complementaria y/o

alternativa”.

En el 2000, la OMS define a la medicina complementaria o alternativa como “amplio
conjunto de préacticas de atencion de salud que no forman parte de la tradicion ni de
la medicina convencional de un pais dado, ni estan totalmente integradas en el
sistema de salud predominante”. En algunos paises, estos términos se utilizan
indistintamente para referirse a la medicina tradicional, que da cuenta de la medicina

de los pueblos originarios?®.

Por su parte, el National Center for Complementary and Alternative Medicine
(NCCAM), en el 2007 defini6 la medicina complementaria y alternativa (MCA) como
un “conjunto de sistemas, practicas y productos que, en general, no se consideran
parte de la medicina convencional”. A su vez, destaca la diferencia entre el término
medicina alternativa y complementaria. El primero de ellos, se utiliza como
reemplazo de la medicina convencional, mientras que, la medicina complementaria

se utiliza en conjunto con la medicina convencional®.

Por ultimo, el Ministerio de Salud (MINSAL) a través de su Departamento de Politicas
Farmacéuticas y Profesiones Médicas de la Division de Politicas Publicas Saludables
y Promocién, sigue la definicién de la Colaboracion de Cochrane, donde se entiende
por Medicina Complementaria y Alternativa, como un “amplio dominio de recursos

de sanacion que incluye todos los sistemas, modalidades, practicas de salud, teorias



y creencias que acompafan, diferentes a aquellas intrinsecas al sistema de salud

politicamente dominante de una sociedad particular en un periodo histérico dado”?.

El MINSAL, destaca que las MCA que se practican en Chile son la Homeopatia,

Acupuntura, Naturopatia, la Quiropraxia y Terapias florales.

Tipos de MCA:

A pesar de que no existe aln un consenso para poder identificar y clasificar estas

terapias, la NCCAM las clasificé en, terapias mente-cuerpo y productos naturales.

e Terapias mente-cuerpo

Este tipo de terapias se centran en las interacciones entre el cerebro, la mente, el
cuerpo y el comportamiento, con el propdsito de usar la mente para influir en las
funciones fisicas y promover la salud. Las terapias de esta clase son la

musicoterapia, yoga, meditacion, terapias fisicas y de masaje, Reiki, entre otras.

e Productos naturales

Estas terapias se basan en el uso de sustancias como hierbas, vitaminas, minerales

y probidticos.

e Otros enfoques de salud complementaria

Si bien los dos subgrupos antes mencionados contemplan la mayoria de los

enfoques de MCA, algunas terapias no logran encajar en cualquier de estos grupos,
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por ejemplo, medicina ayurvédica, medicina tradicional china, la homeopatia y la

naturopatia (sistemas integrales)?°.

La prevalencia global del uso de estas terapias, varia con las culturas, paises e
interpretacion de MCA?2, ademas hay una asociacion significativa entre el uso de
MCA y el género, nivel de educacion y enfermedades crénicas?®. En cuanto a la
poblacion VIH/SIDA, entre el 30-70% de los pacientes busca este tipo de
tratamientos?*28, Sin embargo, ningln estudio ha explorado el uso de MCA entre

pacientes con VIH en Chile.

Si bien, la gran mayoria de los pacientes emplean de forma habitual este tipo de
terapias, esto sucede sin el conocimiento del Meédico ni del Quimico
Farmacéutico?>?7, siendo esta una preocupacion para el equipo de salud, por lo que

podria ser considerado un riesgo.

Desde una perspectiva cualitativa las razones de uso, son para manejo de sintomas,
apoyo al uso de medicamentos (disminuyendo efectos adversos) y manejo de las
emociones, auto experimentacion para evaluar la progresion de la enfermedad,
ganar mayor libertad de los regimenes médicos y la constante busqueda de mejorar

la salud general, bienestar, y la funcién inmune?*2>.

En cuanto a su consumo, estudios han observado que las hierbas medicinales son
el tipo mas comun de MCA utilizadas en paciente con infecciéon por VIH?>?7, junto a

suplementos como las vitaminas?/-28,
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De esta manera se cree que, la percepcion de MCA como natural y, por lo tanto,
beneficioso y de bajo riesgo para la salud, puede ser una fuerza impulsora detras del
uso extensivo entre pacientes con VIH. Su uso puede ser particularmente
problematico, ya que los productos naturales, no son solo productos de una sola
entidad, sino productos complejos de mdltiples constituyentes que frecuentemente
son una mezcla de diferentes clases biosintéticas de fitoquimicos, muchos de los
cuales pueden no estar completamente caracterizados. Ademas, puede existir una
variacion considerable en los tipos y cantidades de compuestos que contienen
dependiendo de la parte utilizada de la planta, la region en la que se produjo, la
variacion estacional inherente en las condiciones ambientales durante el crecimiento,

cosecha y almacenamiento, y los procesos de fabricacion y composicion?®.

Segun Enioutina et al. (2017), las principales preocupaciones con respecto al amplio
uso de medicina herbal por parte de los pacientes, son las deficiencias en estudios
de interacciones de diversos componentes bioactivos dentro de la formulacion
multiherbal o la interaccion con drogas convencionales que puede dar como
resultado efectos sinérgicos o antagénicos®. De esta manera, hay evidencia de que
las preparaciones herbales pueden producir interacciones farmacologicas y ser un

potencial riesgo junto a TAR3L,

Las interacciones farmacologicas (IF) se producen cuando el efecto de uno o mas
farmacos son modificados por la administracion simultanea de otro farmaco, alimento

0 bebida.
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El mecanismo de interaccion puede ser clasificada en farmacodinamicas y

farmacocinéticas32:33.

e Interacciones Farmacodinamicas

Afecta la respuesta de farmacos como resultado de fendmeno a nivel fisico-quimico
o de receptores, actuando de manera sinérgica o antagonica, modificando el efecto

del otro farmaco.

e [nteracciones Farmacocinéticas

Ocurren cuando a través de estas interacciones, se ven alterados los procesos de

absorcion, distribucion, metabolismo y excrecion (ADME) de los farmacos.

En cuanto al metabolismo, el riesgo de interacciones es mayor para sustancias con
ruta metabdlica Unica o elevado metabolismo de primer paso. La biotransformacion
de los farmacos esta mediada a través del sistema enzimético citocromo P450 (CYP
450), sistemas de transporte tanto en la absorcién como en la excrecién, con especial
mencion a la glucoproteina P y a los transportadores de aniones organicos (OAT) y

péptidos (PEPT)3.

Los citocromos P450, son las enzimas involucradas en la mayoria de los procesos
oxidativos de sustancias exodgenas y enddgenas, siendo el subtipo CYP3A4 uno de
los mas importantes en el proceso de biotransformacion. Por otra parte, la

glucoproteina P, también tiene implicancias clinicas, ya que actia como
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transportador que expulsa sustancias, y de esta forma reduce la llegada a la

circulacién hepatica, aumentando la excrecion de los farmacos®®.

De esta manera, probablemente las vias de interaccion farmacocinéticas mas
reconocidas es a través de los sistemas CYP450 y glucoproteina P, los que estan
implicados en las concentraciones plasmaticas de farmacos, donde algunas
sustancias son sustratos de ambos y son capaces de inhibir o inducir ambos

mecanismos de eliminacion38.

Es asi como, estas interacciones pueden provocar consecuencias negativas como
pérdida y/o disminucién del efecto terapéutico, o dar origen a reacciones adversas
(RAM); pero en ciertos casos provoca efectos beneficiosos como mejoras en la
accion terapéutica®’. Por otra parte, la edad, género, caracteristicas genéticas,
patologias como enfermedad hepatica o renal son factores de riesgo que aumentan

la probabilidad de interacciones farmacolégicas®3.

Por lo tanto, son consideradas interacciones farmacolégicas clinicamente
significativas (IFCS) cuando la eficacia o la toxicidad de un farmaco se altera de

forma significativa tras la administracion de otras sustancias®.

En cuanto a esto, el espectro del metabolismo de los farmacos antirretrovirales es
complejo, ya que cada farmaco se metaboliza a través de diferentes isoenzimas=.
El potencial de interacciones de los INTR es bajo, aunque puede ocurrir con la
coadministracion de sustancias que alteren el aclaramiento renal del farmaco o la

fosforilacion intracelular. Los IP son por lo general sustratos e inhibidores del
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CYP3A4; los INNTR son sustratos e inductores del CYP3A4 (pero Efavirenz y
Etravirina pueden ser también inhibidores); por el contrario, los INI se metabolizan
principalmente por glucuronoconjugaciéon a traveés de la enzima UGT1Al, con la
consecuente menor potencial interaccion respecto a los IP y a los INNTR®7:3,
Teniendo en cuenta esto, es importante conocer y evaluar los tratamientos

coadministrados junto a TAR.

Debido al uso masivo de diversos tipos de MCA, se ha evaluado la influencia de
algunas medicinas complementarias en la repercusion clinica en la eficacia y
toxicidad del tratamiento antirretroviral, encontrando interacciones en la literatura3®-
40, Por lo tanto, las hierbas tradicionales o mezclas de las mismas contienen
compuestos farmacologicamente activos que exhiben una variedad de efectos

adversos y probabilidad de interacciones®'.

De las hierbas medicinales mas utilizadas y con evidencia en el efecto en TAR, se
encuentra Hierba de San Juan, Cardo Mariano, Equinacea, Ginseng, Ufa de gato
Ajo, Ginkgo biloba y Valeriana?’:28-49 principalmente, por lo que, se disponen de
pocos estudios en comparacion a las variedades de MCA que se pueden encontrar,
para proporcionar informacion cuantificada del riesgo de IFCS entre las variedades

de MCA vy los regimenes antirretrovirales mas habituales.

La relevancia de estas interacciones se justifica porque se pueden ver afectados los
resultados clinicos esperados por TAR. Esta repercusion clinica como se mencion6

anteriormente, puede provocar una reduccién de la eficacia, aumento de la toxicidad
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de los antirretrovirales, presencia de reacciones adversas asociada a medicamentos,
aumento de concentracion de farmacos, aumento de costos por consultas de
urgencia y hospitalizaciones*?. Todo esto puede conllevar al abandono de
tratamiento, llevando al fracaso farmacolégico y pérdidas de opciones terapéuticas

para los pacientes*.

Colalto (2010), sefiala que el riesgo de efectos adversos debido a estas
interacciones a menudo se subestima, esto atribuido a la falta de informacion de la
seguridad de las preparaciones a base de hierbas como efectos adversos,
interacciones y accion farmacoldgica, destacando el hecho de que una gran

variedad de productos a base de hierbas esta disponible y son de facil acceso*.

La limitada informacién en cuanto al uso de terapias complementarias junto a TAR,
se torna un problema, debido a que muchas de las plantas medicinales son
endémicas de cada pais, por lo que la informacién es ain mas limitada, llevando al

aumento en el riesgo de usar terapias que no son siempre seguras en los pacientes.

De esta manera, la prevencion, identificacion y manejo de las IFCS clinicamente
relevantes se consideran un aspecto importante para alcanzar los objetivos
terapéuticos, ya que de la eficacia terapéutica como de la seguridad, depende la

adecuada adherencia al tratamiento prescrito®.

Por adherencia a TAR se entiende, como la capacidad del paciente para implicarse
correctamente en la eleccidn, inicio y cumplimiento del mismo a fin de conseguir una

supresién adecuada de la replicacién viral®. En este caso una 6ptima adherencia es
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fundamental para el éxito del tratamiento, ya que, la adherencia incorrecta es la

primera causa de fracaso terapéutico.

A su vez, la farmacovigilancia permite evaluar los tratamientos utilizados por los
pacientes, siendo beneficiosas en este sentido, para evitar riesgos y problemas
asociados a la farmacoterapia. La OMS la define como “la ciencia y las actividades
relativas a la deteccién, evaluacion, comprensiéon y prevencion de los efectos

adversos de los medicamentos o cualquier otro problema relacionado con ellos™®.

En este estudio, se realiza farmacovigilancia pasiva a los pacientes con tratamiento
antirretroviral que recurren a terapias alternativas y/o complementarias, con el fin de
lograr una optima adherencia, evitando consecuencias que provoquen una probable
falla terapéutica y problemas de seguridad en el tratamiento de base y las terapias

concomitantes optadas por los pacientes.

Debido al amplio uso, bajo costo, facil disponibilidad y aceptacion de las terapias
complementarias y/o alternativas por los pacientes, radica la importancia de las
intervenciones farmacéuticas, con el proposito de apoyar en el conocimiento y
manejo adecuado de este tipo de terapias, como también en la seguridad y eficacia

de los tratamientos.
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2. HIPOTESIS

La identificacion del uso de terapias alternativas y/o complementarias en pacientes
gue estan con tratamiento antirretroviral, permitird evaluar su seguridad, y de esta

manera proponer estrategias que permitan difundir precauciones y buen uso.
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3. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL
¢ I|dentificar y evaluar las terapias alternativas y/o complementarias utilizadas
por pacientes portadores del virus de inmunodeficiencia humana, atendidos

en la unidad de farmacia del Hospital Naval Almirante Nef.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Caracterizar sociodemografica y farmacolégicamente a los pacientes.

e Identificar tipos, frecuencias, motivos y conocimiento de usos de terapias

alternativas y/o complementarias por los pacientes.

e Evaluar la seguridad de las terapias alternativas y/ complementarias,

administradas junto al tratamiento farmacolégico.

e Disefiar estrategias que permitan difundir precauciones y buen uso de
terapias alternativas y/o complementarias en pacientes con tratamiento

antirretroviral.

e Realizar educacion a los pacientes para verificar la correcta administracion

de medicamentos, y fomentar la adherencia a sus terapias convencionales.
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4. PACIENTES Y METODOS

4.1. Tipo de Estudio

Estudio de caracter descriptivo, observacional y prospectivo, realizado entre mayo
y agosto del afio 2018 (70 dias), en la unidad de Farmacia Planes Especiales del

Hospital Naval Almirante Nef.

El proyecto de internado fue previamente evaluado y aprobado por el Comité de

Etica del Hospital Naval Almirante Nef (Anexo 1).

4.2. Pacientes.

Para la seleccion de los pacientes, se consideraron los criterios siguientes:

4.2.1. Criterios de inclusion.

e Pacientes mayores de 18 afios con diagndstico de infeccidén por virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH).

e Pacientes que retiran mensualmente tratamiento antirretroviral desde
Farmacia Planes Especiales del Hospital Naval Almirante Nef.

e Pacientes que acepten participar voluntariamente en el estudio, firmando
Consentimiento Informado (Anexo 2), segun lo establece la ley N° 20.584 de

derechos y deberes de los pacientes.
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4.2.2. Criterios de Exclusion.
e Pacientes que por su propia voluntad no quieran participar o decidan

abandonar el trabajo en estudio.

4.3. Descripcion del estudio

La informacion recolectada, se obtiene a través de tres sesiones realizadas con el

paciente de acuerdo a la programacion detallada en la tabla 2.

Tabla 2.- Programacion de sesiones realizadas a pacientes con tratamiento
antirretroviral.

1° Sesién  Entrevista presencial Toma de datos

2°Sesion Entrevista presencial Toma de datos

3° Sesion  Entrevista presencial Estrategias de  educaciéon  al
paciente.

e Primera Sesion

En primera instancia, se extiende la invitaciébn a participar en el estudio a los
pacientes que acudieron a retirar su tratamiento antirretroviral durante el periodo
comprendido entre mayo-junio 2018. Se explicd verbalmente en qué consistia el
estudio que se pretende realizar y la importancia de informar el consumo de terapias

alternativas y/o complementarias.



21

Aquellos pacientes que aceptaron participar voluntariamente, se entrego
consentimiento informado, dando a conocer el objetivo del estudio y sus condiciones
de confidencialidad. A cada uno se le asigné, un cédigo alfanumérico con el fin de

garantizar la confidencialidad de sus datos y la informacién brindada.

Por otra parte, en esta sesion a través de entrevistas directas, se obtuvieron datos
sociodemograficos y clinicos por medio de cuestionarios disefiados exclusivamente
para este fin (Anexo 3). Estos datos fueron complementados con el sistema
informéatico del hospital, del cual se obtuvo informacibn como tratamientos

anteriores, actual y posologia de los mismos.

En cuanto al uso de terapias alternativas y/o complementarias, se les entreg6 una
ficha de apoyo que explicaba las diferencias entre éstas, ademas de un listado del
conjunto de terapias (Anexo 4), de manera de interiorizar en el tema al paciente.
Esta informacién fue previamente construida a partir de la informacién obtenida

desde el National Center for Complementary and Alternative Medicine (NCCAM)?°,

Estas herramientas fueron tiles al momento de responder el cuestionario disefiado,
de manera de obtener informacion con respecto al conocimiento y uso de MCA, y

asi reconocer el tipo, frecuencia y razdn de uso de estas terapias (Anexo 5).

Al finalizar la entrevista, se les entrega su tratamiento, y su préxima cita (28 dias).

Los datos obtenidos fueron tabulados en planilla Excel, y se evaluaron las

comorbilidades que presentaron los pacientes, por lo que, se determiné el indice de
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comorbilidad de Charlson, el que estima el riesgo de mortalidad por una seleccién

de condiciones comérbidas, evaluando la esperanza de vida a los 10 afios.

Consta de 19 comorbilidades predefinidas (Anexo 6), a las que se les asigna un
puntaje del 1 al 6 en funcién del riesgo relativo de muerte, el que se transforma en
una puntuacién global mediante la suma de los puntajes individuales en
dependencia de la edad a la cual se evalla, y de las comorbilidades que presenta

el sujeto a la hora del estudio®’.

e Segunda Sesién

La segunda sesion, se realizd al mes siguiente, coincidiendo con el retiro de su
proximo tratamiento. Esta sesion se enfocO a determinar aspectos importantes de

la farmacoterapia utilizada por los pacientes, tales como:

a) Seguridad

En cuanto a la seguridad del tratamiento administrado, se obtuvo realizando
farmacovigilancia pasiva, de manera de identificar reacciones adversas que se
presenten durante este estudio, clasificandolas por grado de toxicidad*? (Anexo 7).

Ademas se utilizd Algoritmo de Naranjo.

El Algoritmo de Naranjo (Anexo 8), permitié determinar la causalidad entre la

administracion de alguna sustancia y la generacion de una determinada reaccién



23

adversa®®; las categorias correspondientes a la puntuacion total, se obtuvieron de

acuerdo a lo detallado en la tabla 3.

Tabla 3.- Categorizacion de las Reacciones Adversas a Medicamentos (RAMS)
segun algoritmo de Naranjo.

Segura: Secuencia temporal razonable >9
Probable: Reaccion mejoroé al retirar el medicamento 5-8
Posible: reaparecio al repetir la medicacion 1-4

Dudosa: reaccion causal alternativa. 0

b) Adherencia

Con respecto a la adherencia se utilizaron métodos indirectos, como registro de

dispensacion y cuestionario SMAQ.

El cuestionario SMAQ (Anexo 9), cuenta con 6 preguntas (2 cuantitativas y 4
cualitativas) para evaluar durante la Ultima semana, y en los uUltimos 3 meses la
adherencia al tratamiento antirretroviral. Este cuestionario considerd al paciente
como “adherente” y “no adherente” sobre la base de sus respuestas. De esta
manera si respondieron de manera adecuada las preguntas cualitativas y, ademas
la respuesta 5 fue menor o igual a dos dosis omitidas la Ultima semana y la
respuesta 6 menos o igual de dos dias de ausencia total de medicacion en los

ultimos 3 meses, se considera al paciente como adherente®.
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El cuestionario es dicotomico, por lo que, cualquier respuesta en el sentido de no

adherente se considera como tal.

La pregunta 5, se puede usar como semicuantitativa, asignandole un porcentaje de

cumplimiento (tabla 4).

Tabla 4.- Pregunta 5 cuestionario SMAQ.

Dias % adherencia
A: Ninguna 95-100

B: 1-2 85-94

C: 35 65-84

D: 6-10 30-64

E: mas de 10 <30

c) Interacciones

Una planilla de administracion de medicamentos (Anexo 10), se disefié para
determinar la planificacién de ingestas diarias, de esta manera se verificé la correcta
administracion de sus medicamentos y se evaluo las probables interacciones, entre
tratamiento antirretroviral, concomitantes y MCA. Ademas, se evalué presencia de

polifarmacia.

Para evaluar las interacciones y seguridad asociada a las terapias en estudio, se
utilizaron las bases de datos drugs.com®°, HIV iChart®°! y Medscape®>?. Cuando

estas bases no disponian de informacioén, se realiz6 busqueda bibliogréfica a través



25

de MEDLINE (Pubmed). En cuanto a esto, las interacciones se pesquisaron solo de

manera tedrica utilizando las herramientas antes mencionadas.

e Tercera Sesion

La informacién obtenida de las dos sesiones anteriores permitid identificar los
puntos criticos de conocimientos que se debian reforzar. De esta manera se
disefiaron estrategias educativas en forma individual destinadas a mejorar el uso de

terapias complementarias y tratamientos prescritos.

3.5 Andlisis Estadistico

Los resultados obtenidos de la recoleccion de datos, se analizaron con estadistica
descriptiva, a través de tablas y graficos, utilizando medidas de posicion central
(promedio, moda) y frecuencias. El procesamiento de datos se obtiene a través del

programa Microsoft Excel 2016®.

Se realizaron tabulaciones cruzadas, en las que se usaron tablas de contingencia
para la asociacion de variables cualitativas nominales, a través de la prueba no
paramétrica Test de Fisher®3, que se utiliza cuando la muestra es demasiado
pequefia, por ejemplo, cuando se presentan pocas observaciones en una de las

casillas de la tabla de 2x2 o en proporciones extremas.
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De esta manera, se determin®é si dos variables dicotbmicas estan asociadas

comparando asi ciertas caracteristicas y el uso de MCA.

Este test contrasta dos hipétesis, una nula o de independencia de las variables (Ho)
y una alternativa o de asociacion de las variables (H1). En términos simples, se
comparan los resultados observados con resultados teoricos. Si los resultados
observados difieren significativamente de los resultados tedricos (difieren de Ho), es
posible rechazar Ho y afirmar que Hi es verdadera, concluyendo que las variables

estan asociadas .

A través de estos analisis se obtendra un valor de p, el que indicara la probabilidad
de obtener diferencia entre dos grupos. El nivel de significancia se estim6 usando
un intervalo de confianza del 95% y un valor de p < 0,05, el que permite asumir que
las dos variables no son independientes, sino que estan asociadas. Por el contrario,
con valores mayores se dira que no hay evidencia estadistica de asociacion entre

ambas variables®®.

Estos analisis se obtuvieron a través del paquete estadistico SPSS® para Windows.
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5. RESULTADOS

Durante los 70 dias del estudio, se recluta a 35 pacientes, de los cuales 29 aceptan

participar. Los pacientes son en su mayoria residentes de la V region.

1. Caracterizacién Sociodemogréfica

1.1.Sexo y Edad

Del total de la muestra, el 83% es mayoritariamente del género masculinoy el 17%

restante corresponde al género femenino.

Respecto a la distribucién etaria de los pacientes incluidos en el estudio, el rango
de edad se encuentra entre 20 y 75 afos. El promedio de edad es de 43 afos con

una moda de 47 afnos.

Como se observa en la figura 1, el 90% de los pacientes son menores de 60 afios,

y de estos el 85% son hombres, mientras que el 15% restante son mujeres.

20-29 30-39 40-49 50-59 =6
Rango edad (afios)

N° Pacientes
O P N W b 00 O N

® Masculino Femenino

Figura 1.- Distribucion de pacientes segun edad y género (n=29)
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1.2.Nivel Educacional

En cuanto al nivel educacional, mayoritariamente los pacientes cuentan con una

carrera técnica, siendo esta el 41% de la muestra (Figura 2).

TS S
o N A

N°Pacientes

SO N OB~ O

Media Completa Técnica Completa Superior Completa
Nivel Educacional

Figura 2.- Distribucion de pacientes segun nivel educacional (n=29)

1.3.Situacion Ocupacional y Prevision de Salud

Del total de la muestra, el 69% se encuentra trabajando activamente, donde el 28%
es de prevision SISAN. Mientras que el 31% restante no cuenta con trabajo

remunerado (Figura 3).
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Figura 3.- Distribucion de pacientes segun ocupacion laboral (n=29).

(SISAN: Sistema de Sanidad Naval)

1.4.Estado civil

Como se observa en la figura 4, del total de pacientes, el 48% se encuentra soltero

mientras que un 7% se encuentra viudo.

\/4

48%

EEn pareja = Soltero mCasado ®Viudo

Figura 4.- Distribucion de pacientes segun estado civil (n=29).
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2. Estilo de Vida

En cuanto a las practicas de estilo de vida saludable, el 59% de los pacientes realiza
actividad fisica. Por otra parte, el 69% de los pacientes reconoce consumir de
manera ocasional alcohol, mientras que un 31% decidi6é dejar de consumirlo. Con

respecto al uso de cigarrillos, el 86 % no fuma o ha decidido dejar de fumar (Figura

5).
30
25
25
20
g 20 17
o
g 15 12
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5 4
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Actividad Fisica Alcohol Tabaco
Habitos
Si mNo

Figura 5.- Distribucion de pacientes segun practicas de estilo de vida (n=29)

3. Caracterizacion Clinica

3.1.Distribucion segun afos de enfermedad

Con respecto al rango de frecuencia segun los afios de enfermedad, el 42% de los
pacientes lleva menos de 5 afios notificados con VIH, mientras que un 7% lleva mas

de 16 afios (Figura 6).
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u< 5anos
6 allafnos
m 11 al5 afos

m2 16 anos

-

Figura 6.- Distribucion segun afios de enfermedad (n=29)

3.2.Distribucion segun afio con tratamiento antirretroviral (TAR).

El 83% de los pacientes inicia TAR durante el periodo comprendido entre 2010-
2018, y como se observa en la figura 7, el 48% de ellos lleva un rango de 3 meses

a 5 afos de tratamiento con un promedio de tiempo de terapia de 2,1 afios.

u< 5anos
6 al0afnos
m 11 a 15 afos

E2 16 anos

Figura 7.- Distribucion segun afio de inicio de TAR (n=29)
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3.3. indice de Charlson

En la tabla 5, se muestra la prevalencia de entidades comérbidas consideradas en
el indice de Charlson, de acuerdo a la ponderacion asignada por éste. La

comorbilidad registrada con mayor frecuencia es diabetes mellitus (10%).

Tabla 5.- Prevalencia de entidades comodrbidas consideradas en el indice de
Charlson observadas en los pacientes (n=29)

Diabetes Mellitus 1 3 (10)

Enfermedad ulcerosa 1 1(3)

Nota: Solo fueron consideradas aquellas comorbilidades con prevalencia en la
muestra.

En la figura 8, se observa el indice de Charlson ajustado por edad (ICHE). Este
revela que, aquellos pacientes ubicados en el rango etario de mayor a 65 afos

presentan la mayor ponderacién con ICHE =3.

16
14
12

Afos
2 10
g m<45
= 3
2 45 <55
& 6
z m55<66
4
m>65
’ e
. ==

ICHE <1 ICHE =2 ICHE =3
PUNTUACION ICHE

Figura 8.- indice de Charlson ajustado por edad en afios (n=29)
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Los pacientes con una puntuacion ICHE de 1-2, tienen una sobrevida a los 10 afios

= 90% segun ajuste de edad, como se muestra en la tabla 6.

Tabla 6.- indice de Charlson (ICH)ajustado por edad (n=29)

<1 25 (86) > 90
2 (7) 90
3 2 (7) 77

Por otra parte, los pacientes incluidos en el estudio presentan otras comorbilidades
no incluidas en el indice de Charlson como se observa en la tabla 7, donde

hipertension arterial, hipotiroidismo y dislipidemias son las mas prevalentes.

Tabla 7.- Principales comorbilidades de los pacientes evaluados (n=29)

Hipertension 10
Dislipidemia
Hipotiroidismo
Artrosis

Ansiedad

Eso6fago de Barret
Condromalacia
Proctitis

Arritmia

PR R RRPRRPWW®

Por lo tanto, el 45% de los pacientes presenta algun tipo de patologia concomitante,
donde como se observa en la tabla 8, el 23% cuenta con 3 0 mas trastornos o

enfermedades concomitantes.
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Tabla 8.- Numero de comorbilidades de los pacientes evaluados (n=13).

2 10 (77)
3 0 mas 3(23)

3.4. Polifarmacia

En la tabla 9 se observa que, el 7% de los pacientes se encuentra con mas de 5
medicamentos, mientras que el 55% soOlo se encuentra con tratamiento

antirretroviral.

Tabla 9.- NUumero de medicamentos utilizados por los pacientes (n=29).

=2 16 (55)
3-4 11 ((38)
>5 2 (7)

Nota: no se consider6 el uso de MCA ni medicamentos en SOS.

3.4.1. Tratamientos Concomitantes

En la tabla 10, se puede observar los medicamentos usados por los pacientes,
donde los hipoglicemiantes (21%), analgésicos (14%), antihipertensivo (14%), junto

a complejo vitaminico (14%), son los mas utilizados por este grupo de pacientes.
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Tabla 10.- Tratamiento concomitantes utilizados por los pacientes (n=29)

Enalapril Antihipertensivo 2 7
Losartan Antihipertensivo 1 3
Bisoprolol/hidroclorotiazida Antihipertensivo/Antiangionoso 1 3
Gemfibrozilo Hipolipemiante 1 3
Rosuvastatina Hipolipemiante 1 3
Atorvastatina Hipolipemiante 1 3
Levotiroxina Hormonoterapico 3 10
Metformina Hipoglicemiante 3 10
Dapagliflozina Hipoglicemiante 1 3
Sitagliptina/Metformina Hipoglicemiante 1 3
Insulina Hipoglicemiante 1 3
Escitalopram Antidepresivo 1 3
Fluoxetina Antidepresivo 1 3
Zopiclona Hipndtico 1 3
Omeprazol Antiulceroso 1 3
Lanzoprazol SOS Antiulceroso 1 3
Famotidina Antiulceroso 1 3
Bicarbonato Antiacido 1 3
Desloratadina Antihistaminico 1 3
Trimebutino Antiespasmaodico 1 3
Complejo de vitamina Antineuriticos 4 14
(inyectable)

Glucosamina con condroitina Antiartrosico 1 3
Paracetamol SOS Analgésico 4 14
Acido acetilsalicilico antiagregante plaquetario 1 3
Ergotamina Antimigrafioso 1 3
Ibuprofeno/Metamizol/ Antiinflamatorio/relajante 1 3
Clormezanona muscular

Clonazepam (SOS) Ansiolitico 1 3

3.4.2. Descripcion de la Automedicacion

El 10% de los pacientes se automedica, de los farmacos de la tabla 10 destaca

antiulceroso, antiacido, antiagregante plaquetario, analgésico y antimigrafioso.
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3.4.3. Descripcion de tratamiento antirretrovirales

Como se observa en la figura 8, el esquema de tratamiento mas empleado, es la
combinacion de dos inhibidores de la transcriptasa inversa no analogos de
nucledsidos y un inhibidor de integrasa (2 INTR+1 INI) con un 83%. Los esquemas
menos utilizados es la combinacién de dos inhibidores de proteasa y un inhibidor de
integrasa (2 IP + 1 INI, 3%), y dos inhibidores de proteasa y dos inhibidores de la

transcriptasa inversa no analogos de nucledsidos (2 IP+2 INTR, 3%).

90% 83%

80%

70%
9 60%
$ 50%
@ 40%
o
L 30%

20%

’ 10%
10% 3% 3%
0% | ]
2INTR+1IP  2INTR+1INI 21P+ 1INI 2IP + 2 INTR

Esquema Tratamiento

Figura 9.- Distribucion esquemas de tratamientos utilizado por los pacientes
(n =29).

En la tabla 11 se observa que el esquema de tratamiento mas utilizado corresponde
a la combinacibn Emtricitabina/Tenofovir-Raltegravir (55%), seguido por

Abacavir/Lamivudina- Raltegravir (25%).
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Tabla 11.- Esquemas de tratamiento utilizados por paciente (n=29).

2INTR+1 INI Emtricitabina/Tenofovir- Raltegravir
Abacavir/Lamivudina- Raltegravir
Lamivudina/Zidovudina Raltegravir

2INTR + 1IP Emtricitabina/Tenofovir- Atazanavir
Abacavir/Lamivudina- Atazanavir

2IP+1INI Lopinavir/Ritonavir- Raltegravir

2IP+2INTR Atazanavir-Ritonavir-Zidovudina-Tenofovir

3.4.3.1. Cambios esquema de tratamiento

16 (55%)
7 (25%)
1 (4%)
2 (7%)
1 (3%)
1 (3%)
1 (3%)

En la tabla 12 se observa la cantidad de esquemas utilizados por los pacientes,

donde el 34% de ellos mantiene su primer esquema, y un 7% ha cambiado mas de

5 veces éste.

Tabla 12.- N° de esquemas utilizados por los pacientes (n=29)

1 10 34
2 6 21
3 6 21
4 5 17
>5 2 7
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4. Reaccion Adversa asociada a medicamentos (RAM)

La caracterizacion de las reacciones adversas se realizo sobre la base de signos,
sintomas y examenes de laboratorio, donde de los 20 pacientes evaluados con
alguna RAM, se observa que el 15% de ellos presenta malestar gastrointestinal, y
mas de un 50% alguna alteracion en el perfil lipidico. En la tabla 13 y 14, se indican

las principales RAM observadas en este grupo de pacientes.

Tabla 13.- Frecuencia de efectos adversos en pacientes segln signos y
sintomas. (n=20)

Malestar Gastrointestinal 3 15
Debilidad/fatiga 2 10
Insomnio 1 5
Alergia 1 5

Tabla 14.- Frecuencia de efectos adversos segun su grado de toxicidad (n=20)

Alteracién colesterol total 45% 25% -- no aplica
Alteracién Triglicéridos 25% 10% 5% no aplica
Alteracion Glicemia 5% 5% - --
Alteracion Bilirrubina - 10% 5% --

Nota: porcentaje calculado sobre la base del total de pacientes que desarrolla
reacciones adversas a medicamentos antirretrovirales
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Cada RAM es clasificada segun causalidad a través del Algoritmo de Naranjo. Se
observa que la alteracion sobre triglicéridos presenta la mayor RAM categorizada

como dudosa (Tabla 15).

Tabla 15.- Distribucion de pacientes con RAMs categorizadas segun
clasificacion de Algoritmo de Naranjo.

Malestar gastrointestinal 2 4 -- -- 6
Debilidad/fatiga 2 2 -- -- 4
Insomnio 2 -- -- -- 2
Alteracion Glicemia - 2 - - 2
Alteracion Colesterol 4 22 -- - 26
Alteracién Triglicéridos 2 12 -- -- 14
Alergia -- 2 -- -- 2
Alteracion Bilirrubina - 4 -- - 4

5. Adherencia

En cuanto a adherencia, s6lo 27 pacientes responden el cuestionario SMAQ.

5.1. Cuestionario simplificado de adherencia a la medicacion (SMAQ)

La adherencia medida a través de cuestionario, arroja que el 67% de los pacientes

es adherente, como se observa en la Tabla 16.



Tabla 16.- Cuestionario SMAQ (n=27)

1.

Alguna vez, ¢olvida tomar la
medicacion?
¢, Toma siempre los medicamentos a la
misma hora?
Alguna vez, ¢deja de tomar Ilos
farmacos si se siente mal?
¢, Olvidd tomar la medicacién durante el
fin de semana

Clasificacion
En la Gltima semana, ¢ Cuantas veces
no tomo alguna dosis?

Desde la dltima visita, ¢cuantos dias
completos no tomad la medicacion?

N° Paciente adherente (%)

18 (67)

8.2 Retiro de medicamentos.

11 (41) 16 (59)
17 (63) 10 (37)
0 (0) 27(100)

0 (0) 27 (100)

A B C,DOE
19 (70) 8 (30) 0 (0)
<2 dias (%) >2 dias (%)
27 (100) 0 (0)

N° Paciente no Adherente (%)

9 (33)
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En la tabla 17 se observa que mas del 90% de los pacientes cumple con su retiro

de medicamentos en la fecha acordada.

Tabla 17.- Retiro de medicamentos segln sesiones programadas .

Cumplidor 27 (93) 26 (90) 27 (93)

No cumplidor 2 (7)

3 (10) 2 (7)
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6. Uso de Terapias Alternativas y/o complementarias (MCA)

De los 29 pacientes, 23 (79%) reconoce haber consumido uno o mas tipos de MCA
en el dltimo afio, destacando que el 100%, soélo la utiliza de manera de

complementar y nunca con el fin de reemplazar su terapia antirretroviral (figura 10).

ESi =No

Figura 10.- Distribucioén de pacientes que han utilizado algun tipo de MCA
(n=29)

En la tabla 18 se puede observar las diferencias en variables estudiadas entre el
grupo de pacientes que ha consumido MCA y el resto de pacientes. Destaca que el
100% de las mujeres y los pacientes con educacidn superior en su mayoria utiliza

MCA.



Tabla 18.- Caracteristicas de pacientes que consumen MCA

Sexo

Masculino
Femenino

Edad (afios)
20-29

30-39

40-49

50-59

=60

Nivel educacional
Media completa
Técnica

Superior
Situacién ocupacional

Estudiante
Trabajando

Cesante

Retirado

Duefia de casa

Afos de enfermedad
<5

6-10

11-15

216

Esquema Tratamiento
2INTR+1INI

2IP+1INI

2INTR+1IP
2INTR+2IP

18 (75)
5 (100)

5 (83)
4 (67)
5 (71)
6 (86)
3 (100)

4(67)
9 (75)
10 (91)

2 (67)
15 (75)
1 (100)
2 (100)
3 (100)

9 (75)
10 (83)
3 (100)
1 (50)

19(76)
1 (100)
2 (67)
1 (100)

6 (25)
0(0)

1(17)
2 (33)
2 (29)
1(14)
0(0)

2 (33)
3 (25)
1 (9)

1(33)
5 (25)
0(0)
0(0)
0(0)

3 (25)
2 (17)
0 (0)
1 (50)

5 (24)
0(0)
1(33)
0(0)
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La asociatividad se determina entre el consumo de terapias complementarias con

la presencia de comorbilidades y efectos adversos, donde se observa que no existe

significancia estadistica (Tabla 19).
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Tabla 19.- Asociatividad entre el consumo de MCA y presencia de

comorbilidades y efectos adversos

Comorbilidades

Si 10 (71) 4 (29) 0,389
No 13 (87) 2 (13)

Reaccién Adversa
Si 15 (75) 5 (25) 0,633
No 8 (89) 1(11)

Por otra parte, se analiza de manera individual el numero de terapias
complementarias usadas por los pacientes durante el Gltimo afio (antes del estudio),
de los que destaca que el 9% ha utilizado 16 tipos de terapias complementarias

junto a TAR (Tabla 20).

Tabla 20.- Numero de terapias complementarias y/o alternativas (MCA)
consumidas por los pacientes en el ltimo afio. (n=23)

<3 11 48
4-6 7 30
7-10 3 13
211 2 9

Como se observa en la figura 11, los productos mas utilizados por los pacientes son
los productos de origen vegetal, de los que destacan 25 diferentes tipos de

productos herbales, seguido por las vitaminas y multivitaminicos.
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Otros 11

Homeopatia 2

Suplementos deportivos 5
Productos Herbal 66
Fitofarmacos 4
Vitaminas/Minerales/Multivitaminicos 20

Uso de MCA segun clasificacién

0 10 20 30 40 50 60 70
Frecuencia uso MCA

Figura 11.- Frecuencia de uso de MCA utilizados por pacientes segun
clasificacion (n=108)

Otros: Ajo, Probidticos, Colageno, Ganoderma lucidum y Flores de Bach.

En cuanto a los productos herbales, los més utilizados por los pacientes, son
Jengibre (48%), y las hierbas con propiedades gastrointestinales, como la
manzanilla (39%) y menta (43%). Por otra parte, un 43% ha utilizado
multivitaminicos y/o vitamina C. Los resultados se muestran en relacién al total de
los pacientes que afirmaron consumir alguna terapia complementaria, por lo que, el

resultado de la suma es mayor que el 100%.

En la Tabla 21, se observa el uso pasado de MCA por los pacientes, donde hay un
total de 45 tipos de terapias complementarias consumidas. Ademas, se recogen las

principales propiedades de los productos empleados.

En cuanto al uso del ultimo mes, se han incorporado 4 tipos, siendo estas flores de

Bach, Nervoheel®, té verde y Herbalife.®.
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Tabla 21.- Frecuencia uso de medicina complementaria en pacientes (n=23)

Hercampuri
Vitamina C
Jengibre
Menta
Manzanilla
Multivitaminicos
Minerales
Probidticos
Camu camu
Creatina
Ginseng
Moringa
Ganoderma lucidum
Kalanchoe
Matico

Boldo

Llantén
Cedron
Eucalipto

Ajo

Colageno
Ruda
Marihuana
Clavillo

Moi

Hierba buena
Tiaca

Flor de cactus
Té Jasmin
Chuchuasi
Hierba amarga
Noni

Natrium sulfuricum
Rosa mosqueta
Maqui

SAMe
Piascledine
Tribulus
L-arginina
Carnitina
NervoHeel ®
Flores de Bach
Clrcuma
Herbalife

Té verde

1(4)
7 (30)
12 (52)
11 (48)
9 (39)
10 (43)
3(13)
3(13)

1(4)

1(4)
5(22)

1(4)

1(4)

1(4)
3(13)
4(17)

2(9)

1(4)

1(4)
5(22)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

2(9)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

0 (0)

0 (0)

1(4)

0 (0)

0(0)

1(4)
3 (13)
9 (39)
10 (43)
7 (30)
5(21)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

0(0)

1(4)

0(0)

0(0)

0(0)

1(4)

0(0)

1(4)

0(0)
3(13)

1(4)

0(0)

1(4)

0(0)

0(0)

0(0)

0(0)

0(0)

1(4)

0(0)

0(0)

1(4)

0(0)

0(0)

1(4)

0(0)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

1(4)

2(9)

1(4)

2(9)

Depurativo

Suplemento nutricion
Antiemético/tonico sistema inmune
Antiespasmadico/ carminativo
Antiespasmadico/carminativo
Suplemento nutricion
Suplemento nutricion
Suplemento/Antidiarreico
Antioxidante/Fortalece defensas
Suplemento deportivo
Energizante

Suplemento

Suplemento inmunoestimulante
Antiinflamatorio/

Cicatrizante

Protector hepatico/laxante suave
Astringente/depurativo
Antiespasmadico/ sedante
Expectorante/antiséptico
Hipolipemiante
Suplemento/nutricién articulaciones
Antiespasmadico
Antiespasticos
Depurativo/diurético

-sin informacion-
Antiespasmadico/carminativo
Hipoglicemiante
Hipoglicemiante

Relajante
Analgésico/antiinflamatorio
antimigrafioso

Antioxidante

Depurativo
Astringente/cicatrizante
Antioxidante/analgésico
Antidepresivo

Antiartrésico

Suplemento deportivo
Suplemento deportivo
Suplemento deportivo

Sedante

Regulador estado emocional
Antiinflamatorio

Suplemento de alimentacién
Antioxidante
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Entre los pacientes con TAR que consumen algun tipo de terapia complementaria,

el 76% esta con al menos un INTR, el 14% con un IP, y el 69% con un INI.

Por otra parte, se analiza el uso de MCA y el tipo de esquema utilizado por el
paciente, donde se observa en la tabla 22, que los pacientes con 2INTR + 1INI en

su mayoria utilizan MCA.

Tabla 22.- Esquema de tratamiento relacionado con el consumo de MCA.
(n=23)

2INTR+1 INI 19 5
2INTR + 1IP 2 1

2IP+1INI 1 0
2IP+2INTR 1 0

En cuanto al cuestionario relacionado al uso de MCA, el 58% de los pacientes
conoce este tipo de terapia a través de un conocido, familiar o amigo, y la razén de
uso es para prevenir alguna enfermedad (48%) y/o tratar un sintoma puntual (34%)
principalmente, y es por esto, que el 34% recurre a MCA sdlo cuando tiene la

dolencia o problema (Tabla 23).
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Tabla 23.- Cuestionario uso de Terapias alternativas y/o complementarias
utilizadas por pacientes evaluados (n=23)

¢,Cémo llegé a conocer MCA?

A través de un conocido, familiar o amigo 14 (58%)
Derivacion de centro de salud 1(4%)
Informacién a través de un medio de comunicacion 4(17%)
Otro medio 5 (21%)
¢ Por cual razon decidié utilizar MCA?

Prevenir alguna enfermedad 11 (48%)
Por algun dolor o dolencia fisica puntual 10 (34%)
Algun problema de enfermedad crénica 1 (4%)
La utilizo s6lo porque me hace sentir bien 3 (13%)
Confianza a las terapias alternativas y/o complementarias 2 (9%)
¢,Con qué frecuencia usa o us6 MCA?

Una vez a la semana 1 (5%)
Dos o0 mas veces a la semana 4 (18%)
A lo menos una vez al mes 1 (5%)
Solo la utilicé cuando tuve la dolencia o problema 10 (34%)
Uso periddico 7 (24%)

Nota: En algunos casos se consideré mas de una respuesta.

Al momento de medir el nivel de satisfaccion de los pacientes tras el uso de MCA,
el 91% de ellos se siente conforme con el resultado obtenido, a pesar de que el 18%

de estos siente que no soluciond el problema por completo (Figura 12).

Ademas, el 87% en base a su experiencia tras el uso de MCA recomienda o a

recomendado usar este tipo de terapias a sus cercanos.
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78%

< 60%
c
o 50%
k3]
< 40%
- 30%
o\o 0

20% 13%

0,
o ] -
0%
Satisfecho, solucion6  satisfecho, augnue no Insatisfecho
problema soluciond el problema

por completo
Nivel de Satisfaccion

Figura 12.- Distribucion de satisfaccién al usar MCA (n=23)

En cuanto al conocimiento del Médico o Quimico Farmacéutico, cerca del 50%

reconoce nunca haber comentado el consumo de alguno de estos tipos de terapias,

la razén de ello, es porque el 83% no le tomo importancia (Figura 13).

=
N

12

12
@ 10 9
g 8
3 6
o
z 4 2

2

0

Si No importancia Saludables

Conocimiento equipo de salud

mSi =No

Figura 13.- Conocimiento del equipo de salud sobre el consumo de MCA
(n=23)
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La asociatividad se determina entre el consumo de terapias alternativas y la

percepcion de seguridad por los pacientes a través del test de Fisher (tabla 24).

Tabla 24.- Percepcion de los pacientes en cuanto a seguridad de MCA (n=29)

Si 6 (67) 3(33)
No 17 (85) 3 (15)
p valor: 0,339 = no existe significancia estadistica.

De acuerdo a esto, el 59% desconoce que algunas terapias complementarias
pueden interaccionar, en algunos casos de manera negativa con su tratamiento

antirretroviral.

Finalmente, en cuanto a pacientes que no recurren a MCA, la razén de no consumir
una terapia complementaria ha sido debido a desconocimiento y desconfianza

principalmente.

Ademas, se considera el rechazo de consumo de terapias complementarias, debido
a mala experiencia por una de las pacientes tras el uso de un suplemento a base

de Hongo Ganoderma Lucidum (Figura 14).
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1

Desconfianza Desconocimiento Malas experiencias
Razén de no uso MCA

N° Pacientes
N

[EnY

Figura 14.- Razén de no uso de terapias complementarias y/o alternativas por
los pacientes. (n=7)

7. Posibles Interacciones

Del total de terapias complementarias que los pacientes afirmaron consumir (45
tipos), en un 82% de ellas no se encuentra referencias bibliograficas acerca de
interacciones con terapia antirretroviral. Por otra parte, al evaluar las posibles
interacciones entre el uso de MCA junto con TAR, se encuentra que el 18% de estas
contaba con informacion en bases bibliograficas sobre una probable influencia en la

eficacia y seguridad, segun lo utilizado por este grupo de pacientes.

7.1 Interaccién MCA- TAR

La clase de antirretroviral con mas riesgo de sufrir interacciones con las terapias
complementarias, son los inhibidores de integrasa (IP) a través de diferentes

isoenzimas del citocromo P450 (Tabla 25).
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Tabla 25.- Repercusion clinica de la interaccion entre MCAy TAR

Multivitaminicos/ Quelacién de iones INI Disminucién
minerales (impide unién a eficacia
integrasa)
Ginseng inhibe CYP3A4 IP Aumenta riesgo
de RAMs
Ajo induce CYP3A4 y IP Disminucién
glucoproteina P. eficacia
Jengibre inhibe CYP3A4 o0 2C9 IP Aumenta riesgo
de RAMs

7.2 Interaccién MCA- Medicamentos concomitantes

Al evaluar las interacciones entre las terapias complementarias y el uso de
medicamentos concomitantes, sélo se encuentra una interaccion. En la tabla 26 se

describe la interaccion y herramienta utilizada.

Tabla 26.- Interacciones entre MCA y medicamentos concomitantes.

SAMe-Fluoxetina aumento de niveles de Monitorizar no encontrado
serotonina
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7.3 Interaccion TAR y medicamentos concomitantes

Se registran las posibles interacciones encontradas en relacion con TAR vy
tratamientos concomitantes (Tabla 27 y 28), donde se indica la descripcion de la

interaccién y tipo de herramienta que detecta la misma.

Tabla 27.- Interacciones encontradas para tratamiento antirretroviral (TAR) y
medicamentos concomitantes.

Atazanavir- Lansoprazol disminuird el Grave No coadministrar
Lansoprazol nivel o el efecto de atazanavir

al aumentar el pH gastrico
Atazanavir- Atazanavir aumenta los Monitorizar  Potencial
Escitalopram niveles de escitalopram al Interaccién

afectar el metabolismo de la

enzima hepatica/intestinal

CYP3A4
Atazanavir- Atazanavir aumenta los Monitorizar Potencial
Clonazepam niveles de clonazepam al interaccion

afectar el metabolismo de la

enzima hepética / intestinal

CYP3A4
Atazanavir- Atazanavir aumentata el nivel Monitorizar  Interaccion
Atorvastatina o efecto de atorvastatina al potencial

afectar el metabolismo de la

enzima hepatica/intestinal

CYP3A4. Riesgo de miopatia

y rabdomiolisis
Atazanavir- Atazanavir disminuye los Monitorizar No se espera
Metformina efectos de metformina interaccion
Tenofovir- Aumenta los niveles del otro, Monitorizar No se espera
Sitagliptina disminuyendo el aclaramiento interaccion

renal
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Tabla 28.- Interacciones encontradas entre medicamentos concomitantes.

Escitalopram-
Metformina

Omeprazol-
Losartan

Losartan-
Aspirina

Levotiroxina-
Metformina

Escitalopram aumento los efectos
de la metformina por sinergismo
farmacodinamico.

El omeprazol aumentara el nivel o
efecto de Losartan al afectar el
metabolismo de la enzima
hepatica CYP2C9

La aspirina disminuye los efectos
de Losartan por antagonismo
farmacodinamico

Levotiroxina disminuye los efectos
de la metformina por el
antagonismo farmacodindmico

8. Estrategias en pacientes que usan MCA.

8.1. Se disefian 3 tripticos informativos, con el fin de:

Monitorizar

Monitorizar

Monitorizar

Monitorizar

No
encontrada

No

encontrada

Moderada

Moderada

e interiorizar a los pacientes en los riesgos de usar ciertos tipos de terapias

complementarias junto con TAR (Anexo 11).

o informar del usos, efectos adversos y contraindicaciones de plantas

medicinales y/o suplementos (Anexo 12).

e Reforzar laimportancia de la adherencia terapéutica y los beneficios de esta.

(Anexo 13).

Se realiz6 un cronograma de administracién (anexo 10), cuando se pesquisaron

errores en la ingesta de medicamentos.
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9. Intervenciones realizadas

En la tabla 29 se observan las principales intervenciones realizadas a los pacientes

durante el tiempo de estudio.

Tabla 29.- Intervenciones realizadas a pacientes con tratamiento antirretroviral

Levoritoxina Alimentos disminuyen absorcion de Levotiroxina. Ingerir
en ayunas

Separar administracion de Metformina por interaccion
Antiulcerosos Separar administracién de TAR junto a antiulcerosos.

Disminucion de niveles de TAR

Sin recomendacion meédica. Se sugiere visitar

especialista.

Ergotamina Uso contraindicado, riesgo de ergotismo.

Escitalopram Potenciacion de efectos junto a TAR. Separar
administracion

Uso de MCA MCA sin evidencia cientifica ni justificaciébn de uso como
por ejemplo, Hercampuri, Moi, Clavillo y Tiaca evitar su
consumo.
Evitar uso prolongado. Separar administracion de TAR.

Multivitaminicos Puede interaccionar con INIs. Administrar dos horas
antes o 6 horas después

Consumo de Alcohol Evitar consumo de alcohol

Herbalife Suplemento no reemplaza las comidas. Mejorar
alimentacion

Automedicacién Evitar automedicacion. Consultar a médico o Quimico
Farmacéutico.

Adherencia Permite el éxito terapéutico. Se refuerza la adherencia

a cada paciente.
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6. DISCUSION

Actualmente, la esperanza de vida ha mejorado en los pacientes que viven con VIH
en la era de la terapia antirretroviral combinada, a medida que las personas conocen
su diagndstico, tienen acceso a tratamiento y son adherentes®®%’. Sin embargo, el
mayor acceso a la informacion, ha favorecido a que las personas recurran a terapias
complementarias y/o alternativas, esto con el fin de buscar medidas adyuvantes
para tratar ciertas enfermedades, sintomas asociados o para la solucion de efectos

adversos, provocados generalmente por la farmacoterapia.

Si bien muchas veces estas terapias tienen propiedades que permiten ser
complementarias a algunos tratamientos, en otros casos, estos provocan un riesgo
para las personas®’. De esta manera, es importante destacar la importancia de
incluir en la ficha clinica de cada paciente el consumo de este tipo de terapias, con

el fin de evitar y/o manejar posibles riesgos.

Entre las principales caracteristicas sociodemogréficas de este grupo en estudio, se
observa un predominio del género masculino (83%), situacién que coincide con la
tendencia observada en los ultimos informes otorgados por el Ministerio de Salud
en cuanto a la realidad nacional, donde el numero de casos de hombres supera al
de mujeres*. El rango de edad que prevalece en la poblacion en estudio,
corresponde al grupo etario de pacientes entre 20 a 39 afos de edad (media de 30

anos), lo cual es esperable si se compara con los datos epidemiologicos nacionales,
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en donde el principal grupo poblacional afectado son los adultos entre 20 y 49 afios,

principalmente el rango etario entre 30 a 39 afios*.

La proporcion de personas con VIH o SIDA con educacion media y superior es mas
que la observada en la poblaciéon seronegativa®. La muestra concuerda con otros
estudios®®®°, donde se puede observar que un 41% de los pacientes tiene

continuidad de estudios, principalmente una carrera técnica.

De esta manera, al ser comparable este estudio con los patrones nacionales, los

datos obtenidos son representativos de la realidad en Chile.

En cuanto a la actividad laboral, la mayor parte de los pacientes evaluados sefiala
estar trabajando (69%), situacion que se entiende, debido al grupo etario en el que
se concentra la muestra. Por otra parte, gracias a TAR, una elevada proporcion de
pacientes que viven con el virus de VIH tienen una funcionalidad socio-familiar y
laboral practicamente normal®®, donde la situaciéon laboral esta relacionada
fuertemente con la buena salud fisica y mental®:. A partir de esto, en cuanto a la
prevision de salud al que pertenecen los pacientes, la mayoria se encuentra con
SISAN (59%). Esto se relaciona, debido a la institucion en el que se llevo a cabo el

estudio, otorgando a sus afiliados un seguro de salud.

Cuando se pide al paciente describir sus habitos en cuanto a estilo de vida, un alto
porcentaje reconoce beber alcohol de manera ocasional, siendo este un riesgo de
morbimortalidad. Por otra parte, esto se ha asociado a un peor cumplimiento de

adherencia, donde hay mas probabilidades de ingerir medicamentos fuera de
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horario o perder una dosis debido al consumo de alcohol o por asistir a actividades

sociales®2.

En cuanto al consumo de tabaco, se observa que el 86% de los pacientes ha dejado
de fumar o nunca ha fumado, esto se asocia con conocimiento de los efectos
dafinos que provoca este en la salud, incluyendo un mayor riesgo de sufrir
complicaciones relacionadas con el tabaco, especialmente cancer®. Por otra parte,
fumar se ha relacionado con disminucién de la eficacia de TAR, especialmente de
los INNTR y los IP%4, donde el consumo de nicotina induce la actividad de CYP1A1
y 2A6, provocando riesgo de interacciones®®, las que pueden perjudicar la eficacia
de TAR, pero Kumar et al. (2015), sugiere que la implicancia del tabaco sobre los
antirretrovirales (ARV) requiere mas investigaciones en lo que respecta al efecto

sobre el metabolismo de TAR®S,

Ahora, en cuanto al aumento en el numero de notificaciones en el Gltimo afio a nivel
nacional, se puede correlacionar con este estudio, donde hay un marcado aumento
de notificaciones durante el periodo comprendido entre 2010-2018, por lo que, en
promedio los pacientes llevan 4,3 afos con la enfermedad. Los datos
epidemioldgicos indican que durante el afio 2011 se presenta la mayor tasa de
notificacion, donde Valparaiso es una de las 5 regiones en donde se concentraron

las mayores tasas de VIH/SIDA 4.

Hoy en dia, el VIH es considerado una enfermedad crénica, por lo que se ha

prolongado la esperanza de vida siendo similar a la de las personas sin VIH. Esto
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mejoré drasticamente con la llegada de la terapia antirretroviral®®, y como
consecuencia, un mayor niumero de personas con VIH viven mas tiempo y enfrentan
el desafio doble de mantener un tratamiento de por vida y el creciente aumento de
las enfermedades cronicas no transmisibles como diabetes, cancer, enfermedades

cardiovasculares o renales®’.

Es asi como, ademas de las condiciones relacionadas con el VIH, se presentan
algunas comorbilidades, donde entre las personas mayores se puede atribuir en
parte a los cambios normales relacionados con el deterioro de la funcion fisiol6gica
y la edad®. Al igual que lo observado por Rodriguez et al. (2013) se observa un
indice de Comorbilidad de Charlson méas alto en el grupo de pacientes de mayor
edad, y en cuanto a las afecciones presentes en esta clasificacion, la mas

prevalente es diabetes®.

En general, las comorbilidades crénicas mas observadas y frecuentes en este
estudio, son hipertension arterial, diabetes mellitus, trastornos lipidicos e
hipotiroidismo, donde estos hallazgos se relacionan con otras investigaciones que
miden la comorbilidad de los pacientes que viven con VIH’®’L, En cuanto a esto, los
ARV se han relacionado con complicaciones metabdlicas, donde méas de un 50%
de los pacientes que presentan reacciones adversas tienen alguna alteracion del
perfil lipidico, por lo que la toxicidad acumulativa sigue siendo una preocupacion, al
experimentar un mayor riesgo de enfermedades crénicas a pesar de que los
avances en TAR ofrecen mejores perfiles de seguridad’. Segin Rodriguez et al.

(2013), las afecciones médicas comédrbidas pueden ser el resultado de factores



59

relacionados con el VIH, edad y caracteristicas de TAR, por lo que es fundamental
que las personas reciban evaluacion médica integral para asegurar la deteccién
temprana y apoyo farmacoldgico a fin de reducir la carga médica moérbida y mejorar

la calidad de vida general relacionada con la salud®®.

De esta manera, debido a que algunos pacientes presentan comorbilidades, es que
ademas usan comedicaciones asociadas a sus trastornos o enfermedades
concomitantes. En contraste con esto, un bajo porcentaje recurre a la
automedicacion, utilizando, por ejemplo, los antiulcerosos o antiacidos. La
combinacion de medicamentos concomitantes con TAR contraindicados fueron
poco frecuentes, prevalencia similar a la observada en un estudio de cohorte

australiana’s.

Debido al uso del tratamiento antirretroviral y las comedicaciones, es que los
pacientes corren el riesgo de sufrir polifarmacia. Con respecto a este concepto, se
encuentran diversas definiciones, ya que no se ha llegado a un consenso. Asi, se
puede encontrar definiciones que consideran la polifarmacia como el uso de una
gran cantidad de medicamentos, el uso de medicamentos potencialmente
inapropiados, subutilizaciéon de medicamentos o la duplicaciéon de los mismos’. Las
definiciones mas comunmente citadas son mas especificas en el que se considera

el uso concomitante de 3, 5 0 mas medicamentos6.75,

De esta manera, las comorbilidades pueden ser la principal causa de polifarmacia

(prescripcion de 3 medicamentos adicionales por paciente), donde del total de
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pacientes, un 45% se encuentra en esta situacion, de los que destacan un 7% que
tienen 5 0 mas medicamentos concomitantes. Es importante considerar esta
situacion, ya que, con el aumento de medicamentos administrados aumenta el
riesgo de interacciones, efectos adversos y disminucion de la adherencia
terapéutica’™. Por lo que, Greene et al. (2014) informa que la polifarmacia y los
problemas relacionados con los medicamentos seran cada vez mas importantes a

medida que la poblacién VIH envejezca’®.

Es asi como, el mayor nimero de farmacos administrados puede estar asociado a
falta de adherencia. Siefried et al. (2018) determin6 que los pacientes eran mas
propensos a ser no adherentes a los medicamentos concomitantes que a TAR'S.
Por lo que, los regimenes de tratamiento mas nuevos con menos medicamentos
administrados diariamente, pueden ayudar en esta carga clinica, donde estos
regimenes tienen el potencial de mejorar la adherencia al paciente, reducir la carga
de comprimidos, y en dltima instancia reducir el impacto economico de las

toxicidades’2.

Por otra parte, como se mencion0 anteriormente, la polifarmacia aumenta el riesgo
de interacciones farmacoldgicas, las que pueden ser clinicamente significativas*3,
esto dado por las caracteristicas de los antirretrovirales como los INNTR y los IP, al
ser sustrato inductor o inhibidor de CYP450 o glucoproteina P77, Al igual que lo
observado por Holtzman et al. (2013) una minoria de pacientes utiliza

combinaciones con potencial de interacciones’®.
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Al clasificar los esquemas terapéuticos usados, se observa que la mayor distribucion
de pacientes, esta utilizando un esquema basado en el uso de 2 INTR + 1 INI, con
un 83%. Esto refleja el estandar de manejo utilizado y recomendado mundialmente
por multiples protocolos y/o guias clinicas para el manejo de pacientes. Ademas,
este tipo de esquema es considerado como de primera linea como régimen
antirretroviral inicial en pacientes naive®> %' por lo tanto, se logra una rapida
supresion virologica con regimenes con INIs. Ademas, esquemas con baja carga de
comprimidos al dia, frecuencia de dosificacion, mejor tolerabilidad y un bajo perfil
de eventos adversos, permiten una mejor adherencia al tratamiento’®, por lo que, la
simplificacion de los regimenes sigue siendo una estrategia importante para mejorar

el tratamiento a largo plazo de los pacientes infectados por el VIH8O,

Teniendo en cuenta la informacion anterior, es importante determinar la relacion
entre las caracteristicas de los pacientes, terapias utilizadas y la adherencia, la que
es crucial para el éxito general del tratamiento®. A pesar de que la evaluacion de la
adherencia sigue siendo un desafio, existen cuestionarios disponibles, que ofrecen
la oportunidad de evaluar la adherencia y pesquisar las razones de los problemas
asociados a esta. A partir de la informacion anterior, es importante destacar que la
adherencia se puede ver influenciada por factores socioculturales, comorbilidades

y factores relacionados con el VIH y TAR®.

El desarrollo de medicamentos con frecuencia de dosificacién y efectos adversos
menos toxicos, ha permitido que el uso de esta terapia sea menos compleja y mas

segura’®. Como se observa en el estudio, el 97% de los pacientes esta con triterapia,



62

y en cuanto a efectos adversos, no hay sintomas ni signos graves que le dificulten
al paciente tomar sus medicamentos. En cuanto a causalidad de las RAM, son
clasificadas en su mayoria como posible, esto puede ser explicado por las mejoras

en los tratamientos utilizados’®.

En este estudio, la adherencia se vio afectada minimamente debido al gran
porcentaje de pacientes que se encuentran trabajando, provocando de esta manera
omisiones de dosis, principalmente durante la mafana, donde Nachega et al. (2015)
observa que los pacientes que cuentan con trabajo tienen un 27% mas de
probabilidad de adherirse a TAR que aquellos que se encuentran
desempleados®:.En cuanto a los resultados obtenidos, el 67% de los pacientes se

clasifica como adherente y un 69% se encuentra trabajando activamente.

Monitorear la adherencia a TAR, es una forma desafiante pero fundamental para
identificar aquellas falencias durante el tratamiento, de manera de buscar
estrategias que permitan disminuir los problemas relacionados a esta. Smith et al.
(2007), observa que los pacientes que consumen terapias complementarias son

mas propensos a informar dosis faltantes®?.

En cuanto al uso de terapias complementarias y/o alternativas, se ha visto
favorecida en el udltimo tiempo, siendo una practica habitual. Al igual que lo
comunicado en investigaciones previas 8384 mas de la mitad de los pacientes de

este estudio (79%), reconoce haber usado estos tratamientos durante el altimo afo.
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Los hallazgos encontrados, dan cuenta de que el total de pacientes que ha recurrido
a este tipo de terapias, los ha utilizado de manera de complementar y no como una
alternativa a TAR®, esto relacionado con la eficacia en la supresion virolégica’ y al

trabajo realizado por el equipo de salud en cuanto a educacion al paciente.

El uso de estas terapias se observa en predominio, en el género femenino y en los
niveles mas altos de educacion?>86, Por otra parte, se observa que las mas
utilizadas por los pacientes son los productos de origen vegetal®®, donde hay una
amplia variedad de productos herbales. La mayoria de los pacientes con VIH
utilizan el Jengibre, Ginseng?® y plantas medicinales con propiedades en el tracto
gastrointestinal, como son la Menta, Manzanilla y Boldo. El predominio de este tipo
de plantas medicinales, se correlaciona con el consumo a nivel nacional, las cuales
estadn presente en el listado de medicamentos herbarios tradicionales (MHT)
aprobado y desarrollado por el Ministerio de Salud®’. Otros usos populares, son los
multivitaminicos y la vitamina C, usos que son muy recurrentes en este tipo de

poblaciong384,

Segun Lee et al. (2006), los productos de salud natural son a menudo mezclas
complejas de compuestos organicos, con capacidad de inducir y/o inhibir las vias
enzimaticas implicadas en el metabolismo de los antirretrovirales, provocando
disminuciones en las concentraciones de estos, lo que lleva a una alteracion en la
eficacia y posiblemente falla en el tratamiento o pueden aumentar las

concentraciones y exacerbar su toxicidad®™.
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De esta manera, del total de terapias complementarias consumidas por los
pacientes, se encuentran estudios bibliograficos sobre 8 de estos productos, que
dan cuenta de su potencial influencia en la eficacia y seguridad de TAR. En cuanto
a esto, se encuentra el ajo, donde Piscitelli et al. (2002), determinaron que la
administracion de un suplemento de este con Saquinavir, disminuyé la
concentracion del antirretroviral, esto dado por induccion de CYP3A48%8, Es
importante destacar que, en otro estudio se observé que hubo alteracion de la
farmacocinética de Ritonavir, pero no tuvo un efecto clinico significativo®. De esta
manera Brooks et al. (2017), sefiala que pacientes con ARV que son sustratos de
CYP3A4 como INNTR e IP, en este ultimo caso como Atazanavir y Lopinavir se

debe desaconsejar el uso de ajo como suplemento®.

Los multivitaminicos®® y/o los minerales como carbonato de calcio y fumarato
ferroso disminuyen la concentracion de los INIs a través de un mecanismo de
quelacion®l. Por lo tanto, Brooks et al. (2017), advierte que los pacientes que tienen
regimenes basados en INI y que ingieren suplementos que contienen calcio,
magnesio, hierro, zinc, cobre, cromo y/o selenio deben ser aconsejados de esta
interaccion®. En cuanto a esto, los pacientes con esquema de tratamiento con

Raltegravir, estan en riesgo de una posible interaccion®,

En cuanto a la Vitamina C° en dosis de 1000 mg, disminuyen ligeramente las
concentraciones de Indinavir al inducir CYP 3A4, pero segun Brooks et al. (2017),
no hay claridad en qué medida la vitamina C tendria un efecto en TAR®, por lo que,

es necesario considerar esta interaccion en regimenes basados en IP.
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La marihuana, es otro de los productos herbales que puede interaccionar con TAR,
en un estudio se observo que redujo un 17% el area bajo la curva de Nelfinavir y un
24% de Indinavir pero Kosel et al. (2002), concluyeron que a corto plazo es probable
que no tenga consecuencia clinicas®.Por otra parte, Kumar et al. (2015) esperan

que el consumo de marihuana reduzca la adherencia al tratamiento contra el VIH®®,

Con respecto a Ginseng, si bien hay estudios clinicos con Indinavir®* y
Lopinavir/ritonavir®®, no se identific6 una interacciéon significativa con la
administracion concomitante de Ginseng. Brooks et al. (2017), aconsejan que los
antirretrovirales que son sustratos de CYP3A4, como INNTR o Atazanavir no

potenciado se pueden ver afectados, por lo que se debe evitar esta interaccionse.

Moringa inhibe la actividad de CYP3A4, 1A2 y 2D6 in vitro%, lo que puede alterar la
farmacocinética de TAR. Sin embargo, Monera-Penduka et al. (2017), a través de
su estudio determiné que el efecto in vitro no se puede traducir en un efecto

clinicamente significativo sobre Nevirapina®’.

Finalmente, en cuanto a Jengibre si bien no hay estudios del efecto de su consumo
junto con TAR, Van den Bout-van den Beukel et al. (2008), considera que se debe
tener precaucion al usar de manera concomitante con antirretrovirales que sean
sustratos de CYP3A4 0 CYP2C9%, como son los INNTR y los IP presentes en estos

esquemas de tratamiento.

La ausencia de interacciones informadas en estudios clinicos, ya sea in vitro o in

vivo no excluye una interaccion, por lo que si la medicina complementaria puede
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provocar un efecto farmacolégico, puede en el conjunto correcto de condiciones
provocar una interaccion con o sin una reaccion adversa clinica, grado de que
dependera de factores intrinsecos y extrinsecos, y es asi como MacDonald, Murty
y Foster (2009), concluyen que es probable una alteracién terapéutica cuando estos

productos se toman de manera concomitante.

Por otra parte, aunque los estudios evaluaron sélo una combinacion de suplemento
y antirretroviral, esto tiene implicancias para las interacciones con los demas ARV,
es decir, algunos suplementos pueden afectar a TAR a través de la inhibicion o
inducciéon de las isoenzimas de CYP450%, por lo que, es probable que estos
suplementos tengan el potencial de interactuar con antirretrovirales que utilicen las
mismas vias metabdlicas. Ahora bien, a pesar de que se tiene conocimiento de que
muchos suplementos pueden afectar a CYP450, alin no hay suficientes estudios en

humanos que permitan adoptar una decision en cuanto a como afecta a TAR.

De esta manera, Jalloh et al. (2016) recomienda que se debe advertir a los pacientes
gue eviten los suplementos sospechosos o con evidencia de causar interacciones,
especialmente si no se ha demostrado algin beneficio en la poblacién con VIH3®.
Ademas, es importante considerar que, en la mayoria de los casos, los pacientes
reconocen utilizar mas de un tipo de terapia complementaria, por lo que esta

asociacion, podria aumentar el riesgo de interacciones y efectos adversos.

De los pacientes que consumen MCA, el 84% tiene un esquema sobre la base de

2INTR +1INI, por lo que se espera que la probabilidad de interacciones sea menor,
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ya que el potencial de interacciones de los INTR es bajo*3. Los INI se metabolizan
a través de la enzima UG1Al, por lo que las interacciones son menores en
comparacion con los IP y los INNTR, que son sustratos, inhibidores y/o inductores

de las diferentes isoenzimas, principalmente CYP3A4531.40,

En cuanto al conocimiento de estas terapias ha sido principalmente a través de
amigos o familiares e internet como fuente de informacion popular®, por lo que
podria provocar un riesgo, al no consultar al personal profesional capacitado para

recomendar una terapia complementaria segura y eficaz, segun la situacion clinica.

El cumplimiento del paciente es un tema crucial para mantener la supresion viral,
por lo tanto, cualquier factor que afecte los niveles plasmaticos intracelulares y el
cumplimiento con el tratamiento antirretroviral tendra un impacto en el pronéstico a

largo plazo“°.

Al igual que lo observado por Braun et al. (2016), las personas que usan MCA para
abordar efectos secundarios del tratamiento son relativamente pocas®3, en
comparacion a lo observado en otros estudios3%%°. Esto se puede deber a la mejora
en latolerabilidad de TAR®3. Por lo tanto, las razones de uso han sido principalmente
para prevenir algun tipo de enfermedad y fortalecer el sistema inmune, y al contrario
de lo observado por Braun et al. (2016) 83, los pacientes sélo utilizaron algun tipo de
MCA cuando tuvieron la dolencia o problema, y en menor medida su consumo fue

diario.
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La mayoria de los pacientes que usan MCA informan a su médico de su consumo.
Por el contrario, los pacientes que no comunican a su equipo de salud, es por no
encontrarlo relevante®* o por temor a desaprobacion®. De esta manera, el uso de
MCA es un tema necesario de conversacion durante los encuentros clinicos, por lo
que se recomienda que los proveedores de atencion médica hablen de este tipo de
terapias con sus pacientes, incluyendo la toma de decisiones en cuanto a su uso,

de manera de garantizar la seguridad del paciente y el éxito de los tratamientos®®.

Al igual que en otro estudio'®, el 59% de los pacientes no considera a las terapias
complementarias como un riesgo ni un potencial de interaccibn dado por ser

naturales, por lo que la mayoria de ellos recomendaria su consumo.

En cuanto a los pacientes que no utilizan MCA o que su consumo es bajo, se ha
observado que ellos sienten temor a usar este tipo de terapias con su tratamiento
antirretroviral, el que ha demostrado ser eficaz y, ademas, la falta de experiencia

con MCA limita su consumo?.

La participacion del Quimico Farmacéutico en el equipo de salud tiene un rol integral
en la atencion al paciente y puede tener un impacto significativo y positivo. De esta
manera, es importante conocer los aspectos farmacologicos, comorbilidades, estilo
de vida y otras condiciones %1, como en este caso consumo de terapias

complementarias.
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Finalmente, al realizar farmacovigilancia de los tratamientos utilizados por los
pacientes, incluida la terapia complementaria, permite evaluar la seguridad y la
eficacia, esto con el fin de ayudar en el éxito terapéutico, y ademas reforzar la
adherencia a los tratamientos. Por otra parte, estas gestiones permiten desarrollar

estrategias que son utiles en los pacientes.
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CONCLUSIONES

Hay un nimero importante de pacientes con tratamiento antirretroviral que
ha recurrido a las terapias complementarias, ya que en su mayoria perciben
beneficios tras el uso de esta al ser consideradas como productos naturales
y saludables, por lo que, es necesario intervenir para identificar el impacto de

estos productos en el tratamiento y salud de las personas.

La eficacia del tratamiento antirretroviral ha permitido suprimir la replicacion
virolégica, por lo que, los pacientes recurren a terapias de tipo

complementarias y nunca con la intencién de reemplazar a TAR.

Hay un gran conocimiento y prevalencia de uso de productos herbales y
suplementos, utilizados con el fin de complementar el tratamiento de base,
buscando fortalecer el sistema inmune, evitando y/o tratando sintomas o

enfermedades comorbidas.

El uso de estas terapias no se limita a un solo producto, por lo que el riesgo
de interacciones aumenta con la cantidad de terapias coadministradas y los
antirretrovirales, especialmente inhibidores de la proteasa e inhibidores no
nucleosidicos de la transcriptasa inversa. En este estudio los ARV con una

potencial interaccion son Atazanavir, Lopinavir, Ritonavir y Raltegravir.
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5. Existe un vacio importante en cuanto al uso y seguridad de terapias
complementarias junto con el tratamiento antirretroviral. En algunos casos,
los estudios publicados se contradicen, por lo que es necesario mejorar el
conocimiento de las potenciales interacciones que se pueden desarrollar tras

el uso de TAR junto a MCA.

6. Las estrategias utilizadas permitieron aportar en el fortalecimiento y entrega
de conocimiento, con el fin de desarrollar habilidades utiles en los pacientes.
De esta manera, realizar este tipo de estrategias permitird actuar
oportunamente, de manera de advertir los posibles riesgos de consumir
ciertos productos que no han demostrado un beneficio en la salud y

seguridad de las personas.

7. Es fundamental evaluar la adherencia del tratamiento, de manera de
pesquisar problemas relacionados con esta. La educacion al paciente es
crucial para aclarar dudas y preocupaciones que surgen con respecto al

tratamiento, de manera de ayudar en el éxito de la terapia.
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Anexo 1.- Carta de Aprobacion Comité de Etica Hospital Naval Almirante Nef.

&

1

ANEXOS

Hospital Naval “Almirante Nef”
Comité Etico Cientifico

ACTA DE EVALUACION

Nombre del Estudio: “USO DE TERAPIAS ALTERNATIVAS Y/O
COMPLEMENTARIAS EN PACIENTES QUE VIVEN CON EL VIRUS DE
INMUNODEFICIENCIA HUMANA EN TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL EN LA
UNIDAD DE INFECTOLOGIA DEL HOSPITAL ALMTE NEF”.

Investigador Principal: ~ Srta. Niccole Gissell Roman Alvarado.
Alumna de Quimica y Farmacia
Universidad de Valparaiso.

En Vifia del Mar, con fecha 08 de Mayo de 2018. El Comité Etico Cientifico del
Hospital Naval “Almirante Nef’, con asistencia de sus miembros permanentes, que
han declarado no tener conflicto de Interés con este estudio:

Vicepresidente Dr. Gustavo Charme Vilches Cardidlogo
Secretaria Srta. Ma. Fernanda Gonzalez C. Secretaria
Integrante permanente  Dr. Jorge VEGA Stieb Internista
Integrante permanente Dra. Carla SALVO Porras Hematéloga

Integrante permanente  Srta. Mirta MONTECINOS Day  Enfermera

Han revisado los documentos del estudio en referencia y ademas, de conocer
los antecedentes presentados por los revisores, Dr. Jorge VEGA Stieb, declaran que:

1. El disefio se ajusta a las normas de Investigacion en Seres Humanos.
2. Larazon costo/ beneficio fue estimada aceptable.

3. El formulario de consentimiento informado cumple con los requisitos
exigidos.

4. Se garantiza contar con el financiamiento para la investigacion

5. Los antecedentes curriculares del Investigador Principal y/o Responsable
garantizan la ejecucion del Ensayo Clinico dentro de los marcos éticamente
aceptables.

En consecuencia, el Comité Etico Cientifico de Hospital Naval “Almirante Nef”,
ha considerado que el estudio clinico no presenta reparos éticos; y se aprueba a por
unanimidad de sus miembros, se procede a la firma y timbre de parte del Presidente o
representante de este Comité.

Dicho estudio se llevara a cabo en el servicio de Farmacia, bajo la
responsabilidad de la Sra. Grisel ARAYA Pérez, Quimico Farmacéutico del Hospital

Naval “Almte. Nef”.
(_\/L

STAVO CHARME VILEHES
VICEPRESIDENTE
COMITE ETICO CIENTIFICO

DISTRIBUCION
Investigador Principal

2. Sub. Des. Humano/Desarrollo Organizacional
3. Archivo
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Anexo 2.- Consentimiento Informado

HOSPITAL NAVAL

4| AUMIRANTE NEF Consentimiento Informado I Universidad

A deValparaiso
CHILE

(o T PP RUT...coiiii
declaro mediante este documento que la Srta. Niccole Gissell Roman Alvarado
interna de Quimica y Farmacia de la Universidad de Valparaiso, con fines de
obtener su titulo profesional, me ha invitado a participar en el estudio titulado: “Uso
de Terapias Alternativas y/o Complementarias en portadores del Virus de
Inmunodeficiencia Humana en Tratamiento Antirretroviral en la Unidad de
Infectologia del Hospital Naval Almirante Nef”.

Para ello realizar4 entrevistas utilizando la informacién proporcionada por los
pacientes para identificar y valorar el uso de terapias no convencionales con el
propésito de difundir precauciones y buen uso de terapias alternativas y/o
complementarias, de manera de ayudar en el cumplimiento de los objetivos
terapéuticos.

Preguntas o dudas sobre este estudio podrdan ser dirigidas al correo
nicco.roal@gmail.com o al Quimico Farmacéutico Yanneth Moya quien es la
directora de esta investigacion. (yanneth.moya@uv.cl)

Finalmente, se me ha informado que:

e La participacion en el estudio es completamente voluntaria, por lo que puedo
retirarme del estudio cuando lo encuentre conveniente sin que ello conlleve
a la pérdida de beneficios a los cuales tenga derecho.

¢ No existen costos algunos asociados a este estudio.

o Elobjetivo de este estudio es identificar y evaluar las terapias alternativas y/o
complementarias utilizadas por los pacientes que reciban tratamiento
antirretroviral en la unidad de infectologia del Hospital Naval Almirante Nef,
de manera de optimizar el tratamiento farmacolégico.

e La informacion obtenida se mantendra bajo estricta confidencialidad y no
sera utilizado mi nombre o cualquier otro tipo de informacién que pueda
identificarme.

He leido el contenido de este documento de consentimiento y he escuchado la
explicacion dada por la investigadora. Se me ha dado la oportunidad de hacer
preguntas acerca de este proyecto y las mismas me han sido contestadas a mi
satisfaccion. Se me ha dado copia de esta hoja legal para consentir y que consiento
a participar.

Firma Paciente Niccole G. Roman Alvarado
Interna Quimica y Farmacia
FECHA:



Anexo 3.- Formulario Datos Sociodemograficos y clinicos

Formulario SDC-Farmacoldgico.

Identificacion Paciente:

Sexo: [ Masculino
LIFemenino

Edad:

Estado Civil: O Soltero/a

Nivel Educacién: [ Media

[1Duefno/a de casa

[1 Casado/a o en pareja completa
[] Separado/a [] Técnica
1 Viudo/a superior
[ ISuperior
Situacion Ocupacional:[Trabajador activo | Prevision de [ Sisan
[IRetirado/a- Salud: [1Capredena
Jubilado/a L] Armada

] Actividad fisica
L1 Tabaquismo
[J Consumo de alcohol

Estilo de vida

Caracterizacion Farmacoldgica

Fecha Diagnéstico:

Fecha inicio tratamiento:

Tratamiento-posologia

Comorbilidades/Tratamiento-posologia:

Observaciones:
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Anexo 4.- Ficha de Apoyo Terapias Complementarias y/o Alternativas
Medicina Complementaria y Alternativa (MCA)

Segun el Centro Nacional de Medicina Complementaria y Alternativa, define a MCA
como “el conjunto de diversos sistemas, practicas y productos médicos y de
atencion a la salud que no se considera actualmente parte de la medicina
convencional”.

Por otra parte, es importante considerar las diferencias entre medicina
‘complementaria” y “alternativa”. El primero de ellos, se refiere a cuando una
medicina tradicional se ocupa conjuntamente con la medicina convencional.
Mientras que la medicina alternativa se utiliza en reemplazo de |la medicina
convencional.

Se entendera por Practicas Médicas Alternativas a todas aquellas actividades que
se lleven a cabo con el propésito de recuperar, mantener e incrementar el estado
de salud y bienestar fisico y mental de las personas, mediante procedimientos
diferentes a los propios de la medicina oficial, que se ejerzan de modo coadyuvante
o auxiliar de la anterior”, y que “Las practicas médicas alternativas podran

denominarse indistintamente como practicas médicas alternativas
complementarias”.
Suplementos/vitaminas/min | Calcio Vitamina A, B, E, C, D, K
erales Carnitina Acido folico
Coenzima Q10 Suplementos proteicos
Glutamina Betacaroteno
Magnesio Espirulina
Selenio Colageno
Hierro Lecitina de soja
Zinc Noni
Gaji Omegas
Cranberry Jalea Real
Productos de origen Aceite de lino Mate
vegetal Ajo Melisa
Aloe vera Menta
Anis Noni
Boldo Ortiga
Cannabis Pasiflora
Cardo mariano Romero
Cola de caballo Salvia
Diente de ledn Té verde
Equinacea Ufia de gota
Ginkgo biloba Valeriana
Ginseng Guarana
Pata de vaca Hierba de San juan
Pomelo Lantén
Cdrcuma Jengibre
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Anexo 5.- Cuestionario Uso te Terapias Complementarias y/o Alternativas

Antecedentes acerca de Terapias Alternativas y/o Complementarias
(MCA).
1. A partir de la ficha de apoyo, ¢ Cuales conoce o ha escuchado?

2. ¢Harecurrido a la terapia alternativa y/o complementaria (MCA)?.
No
Si

3. A partir de la ficha de apoyo, ¢Cuales ha utilizado? (En caso de responder
Sl en pregunta anterior)

4. ;Como llegb a conocer MCA?

A través de un conocido, amigo o familiar
Derivacion de un centro de salud privado o publico
Informacién a través de un medio de comunicacion
Otro tipo de publicidad

Otro medio:

5. ¢ Por cual de estas razones decidio utilizar MCA?

Para prevenir alguna enfermedad

Por algun dolor o dolencia fisica puntual

Algun problema de enfermedad crénica

La utilizo solo porque me hace sentir bien

Confianza a las terapias alternativas y/o complementarias.
Otra.

6. ¢Con qué frecuencia usa o us6 MCA?

Una vez a la semana

Dos 0 mas veces a la semana

A lo menos una vez al mes

Solo la utilicé cuando tuve la dolencia o problema
La utiliza de forma periodica
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7. En relaciéon alos resultados obtenidos con el uso de MCA. ¢ Cual de estos

resultados se ajustan a lo que ocurrié en su situacion?

Me siento satisfecho (a), ya que ha solucionado mi problema de salud

Me Siento satisfecho (a), ya que a pesar de que no me solucioné el problema
de salud, me ha hecho sentir mejor.

Me senti insatisfecho (a) ya que no me ayudo a solucionar el problema

8. A partir de la experiencia que tuvo con MCA, ¢usted se la recomendaria a

un familiar o amigo que tenga algun problema de salud.
Si
No

9. Si usted no ha utilizado MCA. ¢ Por cual de estas razones no las ha

10.

11.

12.

13.

utilizado?

Desconfianza

Desconocimiento, no sabia que existian este tipo de terapias
Alto precio de este tipo de terapias

Malas experiencias de personas cercanas

Confianza en medicina convencional, no necesito MCA

No he tenido necesidad

Le contd a su médico que esté utilizando terapia alternativa y/o
complementaria.

Si

No

El motivo de no tenerlo registrado en su historial farmaceoterapéutico,
¢caqué se debe?. (En caso de responder NO en pregunta anterior)

No le tomé importancia
Son saludables
Otro:

¢,Cuél es la accion especifica de su terapia alternativay/o
complementaria?

¢,Cree que puede verse afectada la eficacia del tratamiento antirretroviral
con estas sustancias? (en caso de respuesta afirmativa, ¢De qué forma?)

Si:
No




Anexo 6.- Indice de comorbilidad de Charlson

Comorbilidad Puntuacion
Falla cardiaca cronica 1
Infarto de miocardio 1
Enfermedad vascular periférica 1
Enfermedad cerebrovascular 1
Enfermedad pulmonar crénica 1
Enfermedad hepatica leve 1
Enfermedad del tejido conectivo 1
Demencia 1
Enfermedad ulcerosa 1
Diabetes Mellitus 1
Diabetes con dafio de 6rgano blanco 2
Enfermedad renal de moderada a severa 2
Cualquier tumor 2
Leucemia 2
Linfoma 2
Hemiplejia 2
Enfermedad hepatica de moderada a severa 3
Metéastasis tumoral solida 6
SIDA 6
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Anexo 7.- Graduacion de Toxicidades Especificas

max normal)

Toxicidades Grado 1 Grado 2 Grado 3 Grado 4

Especificas

Hematocrito (%) 30% 25-29% 20-24% <19%

Hemoglobina (grs/dl) 10 9-9.9 8-8.9 6-7.9

Globulos blancos 750-1000 a 400-500 a | 250-399 a <250 a<

(/mm?) 1200-1499 750-999 500-749 500

Recuento plaquetas 60000- 30000- 10000- <10000 -

(/mm?3) 100000 a 50000 a 25000 a <25000 o

<125000 60000- 30000 a petequias o

75000 a <50000 hemorragias
>100000

Glicemia (mg/dl), nivel | 110-125 126-250 251-500 >500

alto en ayunas

Colesterol total (mg/dl) | <170-<200 200-<300 >300 No aplica

Colesterol LDL (mg/dl) | <110 110-129 >130 No aplica

Triglicéridos (mg/dl) 150-200 200-300 300-400 >400-500

Creatinina (x limite 1.1-15 1.6-3.0 3.1-6.0 >6 o dialisis

max normal)

Bilirrubina (x limite 1.1-15 1.6-25 2.6-5.0 >5
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Anexo 8.- Analisis de causalidad segun Algoritmo de Naranjo

objetiva?

Criterios Si | No No
sabe

¢Existe evidencia en la literatura que respalden la| 1 0 0

reaccion observada?

,Se produjo la reaccion adversa depués de re-| 2 -1 0

administrar el farmaco sospechoso?

¢Mejord la situacion clinica luego del retiro o tras la | 1 0 0

administracion de un antagonista del farmaco

sospechoso?

¢Reaparece la reaccion adversa tras la re-| 2 -1 0

administracion del farmaco sospechoso?

¢ Existen otras causas que den cuenta de la situacion | -1 2 0

clinica observada? (fisiopatologia, otros farmacos,etc.)

¢, Reaparece la situacion clinica con la administracién | -1 1 0

de un placebo?

¢, Se detectd el farmaco en sangre u otros fluidos en | 1 0 0

concentraciones toxicas?

¢.,Cambiod la intensidad de la reaccion al modificar las | 1 0 0

dosis del farmaco sospechosos?

¢Ha tenido el paciente alguna reaccion similar enuna | 1 0 0

exposicidon anterior al farmaco sospechoso?

.Se confirmd6 la reaccion adversa con evidencia| 1 0 0

Puntaje total:

Causalidad de reaccion adversa Puntuacién
Definida 9 o mas puntos

Probable 5-8 puntos

Posible 1-4 puntos

Dudosa 0 6 menos
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Anexo 9.- Cuestionario SMAQ (Simplified Medication Adherence Questionnaire)

CUESTIONARIO ADHERENCIA SMAQ

Posible respuesta

1. Alguna vez ¢ Olvida tomar la medicacion? Si No
2. ¢ Toma siempre los farmacos a la hora indicada? Si No
3. Alguna vez, ¢ deja de tomar los farmacos si se siente Si No
mal?
4. ¢ Olvidoé tomar la medicacion durante el fin de Si No
semana?
5. En la dltima semana, ¢ Cuantas veces no tomo A: Ninguna
alguna dosis? B:1-2

C:3-5

D: 6-10

E: mas de 10

6. Desde la ultima visita, ¢ Cuantos dias completos no
tomo la medicacion?

Dias:

adherente se considera no adherente.

- La pregunta 5 se puede usar como semi-cuantitativa:
A: 95-100% adhesion.

B: 85-94%.

C: 65-84%.

D: 30-64%.

- Se considera no adherente: 1: si, 2: no, 3: si, 4:si,5: C, D0 E, 6: mas de 2
dias. El cuestionario es dicotomico; cualquier respuesta en el sentido de no
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Anexo 10.- Planilla Administracién de Medicamentos

Medicamentos

T > |Al levantarse

Desayuno

T@' Antes Comida

Comida

Once

T@' Antes Cena

Cena

E_
Antes dormir

Observaciones:




Anexo 11.- Triptico Informativo: Interacciones de TAR junto a MCA

eficios sobre colesterol y triglicéridos,
inmunomodulador, antioxidante vy evita

formacion de trombos.
Puede disminuir nivel plasmatico, y asi
afectar la eficacia de:
== °
Intelence (Etravirina) %
Viramune (Nevirapina)
Reyataz (Atazanavir)
Norvir (Ritonavir)
Zidovudina (Azaviral/Combivir)
Tenofovir (Truvada)

Stocrin (Efavirenz)
Kaletra(Ritonavir/Lopinavir)
Evitar uso (en suplemento

Antes de consumir CAM, pregunte a su o

Médico o Quimico Farmacéutico

Jengibre

Pimienta negra

Soja

Zumo de pomelo
Cardo Mariano
Cranberry {arandano)
Circuma

YYYYYYY

Sibien no existen suficientes estudios,
se desaconseja su consumo junto

con TAR v en uso prolongado.

plantas

|Siempre considere  las
‘medicinales como medicamentos.

|Evite tratamientos prolongados.

|S|ga las  recomendaciones de
'dosificacion.
note efectos adversos

|Cua ndo
linterrumpa su uso.

|Consumalos con separacion de dosis,

.al menos 2 horas antes o 6 horas

|despues de TAR.

| reconocidos.

‘Recuerde que ninguna
|a|temativa reemplaza a TAR.

\El riesgo de interaccion aumenta con el

|m’1mero de agentes coadministrados.

'Se desaconseja el uso de CAM sin

|evidencia de seguridad cientifica.

Este folleto ha sido preparado para
proporcionar informacion Gtil a
acientes con TAR y CAM

‘Prefiera siempre comprar en centros

terapia

W .

Universidad
deValparaiso
| CHILE

|

i Interacciones entre

| Terapia Antirretroviral
! (TAR), y Terapia

i Complementaria y

] Alternativa (MCA).

|

|

¢Todo lo natural es bueno?

Niccole Roman A
Tesista Quimica y Farmacia
Universidad de Valparaiso
Hospital Naval Almirante Nef
2018

eraccion Medicamentosa
Reaccién que modifica el efecto de un
farmaco cuando se administra en
conjunto con otro farmaco, suplemento o
alimento.

Estas interacciones pueden afectar los
niveles de TAR en su organismo, y asi
disminuir o0 aumentar su eficacia o
causar efectos adversos.

¢ Todo lo natural es bueno?
Los suplementos (hierbas,
multivitaminicos, entre otros) se utilizan
como complemento a muchas terapias,
pero su mal uso puede resultar nocivo,
ya que estas actian como los farmacos
al tener prncipios activos con efecto
bioldgico.

A continuacién, se muestran las
interacciones con evidencia cientifica.

Interacciones TAR-MCA

Multivitaminicos 0 ®

Complemento de la nutricion.
Puede disminuir nivel plasmatico, y asi
afectar la eficacia de

* [|sentress (Raltegravir)

Hierba de SanJuan o ¢ @

Tratamiento en ansiedad y depresion.
Puede disminuir nivel plasmatico, y asi afectar
la eficacia de:

s Stocrin (Efavirenz)
Intelence (Efravirina)
Viramune (Nevirapina)
Reyataz (Atazanavir)
Kaletra(Ritonavir/Lopinavir)
Norvir(Ritonavir)

Uso contraindicado con TAR

Ginseng Y |
Actividad inmunomoduladora, energizante y
disminuye azlcar en sangre.
Puede aumentar nivel plasmatico, y asi
afectar la seguridad de:
« Ver farmacos que interaccionan con
Hierba de San Juan
Evitar Uso

Valeriana
Actividad sedante e hipnotica.
Puede aumentar nivel plasmatico, y asi
afectar la seguridad de:
+ Ver farmacos que interacciolg!}_
Hierba de San Juan
Evitar uso

Marihuana o0 ®
Tratamiento coadyuvante en espasticidad
Puede disminuir nivel plasmatico, y asi afectar
la eficacia de:
+ Ver farmacos que interacciona
Hierba de San Juan
Evitar uso

con

Equindcea‘

Actividad Inmunoestimulante Y
antinflamatoria.
Puede disminuir nivel plasmatico, Y asi
afectar 1a eficacia de:
* Ver farmacos que interaccio
Hierba de San Juan
Evitar uso

Uiia de Gato
Actividad antiinflamatoria
Puede aumentar nivel plasmatico, y asi afectar
la sequridad de:
» Ver farmacos que interaccionan con

Hierba de San Juan
Evitar uso *
Ginkgo biloba e ®

Actividad sobre la concentracion, memoria y
demencia.
Puede aumentar nivel plasmatico, y asi afectar
la sequridad de:
+ Ver farmacos que interaccion
Hierba de San Juan
Evitar uso

con

Moringa

e0@®
antiinflamatorio  y
disminuye azlcar en sangre.
Puede aumentar nivel plasmatico, y asi afectar
la sequridad de:

* Ver farmacos que interaccionan con

Actividad antioxidante,

Hierba de San Juan
Evitar uso
| T
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Anexo 12.- Triptico Informativo Uso de hierbas Medicinales

ros...
Nutricién Deportiva « ® @&

Usos: Favorecen la obtencién de energia.
Sintesis de proteinas en los masculos

Puede provocar malestar estomacal, nauseas,
dolor de cabeza, debilidad muscular,
hinchazon en extremidades.

Precaucion con problemas en rifion e higado

Multivitaminicos

Usos: Suplemento nutricional.

Son bien tolerados pero pueden provocar
estrefiimiento, nauseas y dolor abdominal.
Precaucion con problemas en rifidn.

Probidticos Y )
Usos: alteracion estomacal, asociados a
diarrea, dismiuye sintomas de intolerancia a
lactosa. Aumenta la respuesta inmune.

Son bien tolerados pero pueden provocar
hinchazon y flatulencia.

No se recomienda en pacientes severamente

nmunocomprometidos.

Usar con precaucion junto con
nmunosupresores, como ciclosporina,
tacrolimus, azatioprina y agentes

Juimioterapéuticos

Las plantas medicinales al igual que los
medicamentos, pueden provocar efectos
indeseados y/o estar contraindicados en
algunos pacientes. Es por esto, que en base
a los usos mas prevalentes, se describen
los siguientes suplementos y plantas
medicinales:

Manzanilla

Usos: Molestias estomaairg- c*)
as del

espasmos e hinchazon, alw'nt
resfrio e insomnio. -

Puede potenciar el efecto de anticoagulantes
Utilizar entre 1.5-3 g de flores en 150 ml de
agua para infusion 3-4 veces al dia

/ estomacal como espasmos.
Co (energizante)

No se recomienda en personas con reflujo
gastroesofagico, calculos  biliares y
afecciones de higado o vesicula
Utilizar entre 1.5-3 g de hojas en 150 ml de
agua para infusion 3 veces al dia

Cedrén

Sistema

Usos: Molestias estomacales.
nervioso, y estados gripales.

Evite preparar en utensilios de aluminio.
Utilizar una cucharadita de las hojas p
infusion, 1-3 veces al dia .

RECOMENDACIONES

‘

L) 3 -
-Siempre considere las plantas
medicinales como medicamentos.

* Evite tratamientos prolongados.

. Siga las  recomendaciones de
- dosificacion.
.Cuando note efectos adversos,

rinterrumpa su uso.

«Prefiera siempre comprar en centros
Ireconocidos.

“No administrar
| concentradas.

infusiones muy

» El riesgo de interaccién aumenta con el
numero de agentes coadministrados

Este folleto ha sido preparade para
proporcionar informacion «til a pacientes
que utilizan o han utilizado algin tipo de
suplemento o planta medicinal.

No tiene la intencion de fomentar su
consumo sin recomendacion médica.

Moringa
Usos: Antioxidante. Antiinflamatorio.

Evitar flores, raiz y sus extractos, por efectos
toxicos.

Usar con precaucion en hipertension y
diabetes

500 mg de extracto de hojas. Productos
estandarizados

Llantén

higado y

afecciones

Usos:
vejiga.Expectorante y anticatarral.
Infusiones concentradas produce efecto
antihipertensivo y laxante potente.
Utilizar 2 g de hojas en 150 ml de agua para

en

infusion 2-3 veces al dia
Boldo 0 ®

Usos: Molestia estomacal, como espasmos,
alteracion hepatobiliar y estrefiimiento

No usar en obstruccion biliar, ni por 4
semanas continuas.

Utilizar 2-5 g de hojas al dia en infusion

Curcuma

Usos: Molestias estomacales como
flatulencias y digestiones lentas. Artritis como
antiinflamatorio.

El uso prolongado puede provocar alteracion
estomacal

Contraindicado en obstruccion de conductos
biliares.

Utilizar 0,5-1 g de raiz en infusion 3 veces al

@

|
o..

o Universidad
deValparaiso
CHIL

Uso de Suplementos y

Plantas Medicinales

iManeja toda la informacién sobre
el uso terapias complementarias?

Niccole Roman A
Tesista Quimica y Farmacia
Universidad de Valparaiso
Hospital Maval Almirante Nef
2018

Ginseng

Usos: Debilidad y fatiga .Disminuye azicar en
sangre.
Puede provocar insomnio, malestar estomacal

No usar en hipertension vy alteracion
cardiovascular

Utilizar entre 0.5-3 g raiz en 150 ml de agua
para infusion 3-4 veces al dia o preparaciones

Jengibre T |
Usos: Molestias estomacales  como
hinchazon vy flatulencia, prevencion de
nauseas y vomitos.

Puede provocar malestar estomacal, lihuctus,

dispepsia y nauseas.
Utilizar la ralladura de raiz en infusio
Eucalipto
P o ® .

Usos: Afecciones del tracto respiratorio.
Puede interaccionar con medicamentos.
Utilizar entre 1.5-3 g de hojas en 150 ml de

agua para infusién, hasta 4 v al dj
(R

Matico 0@
Usos: diceras  digestivas,  indigestion,
disfuncidn de higade, antiiflamatorio vy
cicatrizante.

No hay suficientes estudios en cuanto a
contraindicaciones y reacciones adversas
Evite preparacion en utensilios de alunﬂ'rg‘o_

‘8
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Anexo 13.- Triptico Informativo Adherencia al tratamiento antirretroviral

+ Reyataz (Atazanavir)

Tomar con alimentos

+ Kaletra (Lopinavir/Ritonavir)

Se puede tomar con o sin alimentos

«  Norvir (Ritonavir)

Tomar con alimentos, para evitar nduseas

Posibles

T generalmente una te

segura y bien
1 da, por lo que, la incidencia de efectos
adversos ha disminuido en comparacion a los
primeros famacos antimetrovirales

La mayoria de estos efectos son manejables.

Al tomar TAR por primera vez, tal vez puede
experimentar. nauseas, vomitos, dolor de
cabeza, fatiga, dificultad para domir.

Siempre informe a su equipo de salud cualquier
efecto que esté teniendo

¢ Qué es y para qué sirve el tratamiento
antirretroviral ?

El tratamiento antirretroviral (TAR), tiene como
finalidad suprimir la replicacion viral, recuperar la
respuesta inmunologica, reducir el riesgo de sufrir
infecciones oportunistas, y de esta manera
mejorar su calidad de vida.

Este tratamiento no cura la enfermedad.

Es la participacion activa en
cumplimiento del tratamiefiio:
médico. \

Esto implica conocer su problema de salud,
respetar las dosis, frecuencias y duracion del
fratamiento(s).

i Por qué es importante?

Mantener un buen nivel de adherencia, es su
principal herramienta para garantizar que TAR
controle la infeccion.

Si bien saltarse una dosis no supone que TAR
vaya a dejar de funcionar, pero cuantas mas veces
suceda, mayor es el riesgo de que el virus deje
de responder al fratamiento. Es importante
mantener la maxima adherencia posible.

Si toma mas dosis de la necesaria, TAR no
funcionara mejor, pero si aumentara el riesgo de
efectos indeseados.

. Si olvida una dosis, témela tan pronto *
como sea posible. Si ya ha pasado mas de I
Ia') 3 horas, espere la dosis siguiente. No -
- duplique la dosis. I

I = Sise siente mal no interrumpa el uso de |
. O sus medicamentos, y consultelo con su =
= — equipo de salud.

IU La falta de adherencia disminuye la®
*< oficaciade TAR. |
=]

I = Antes de  utilizar  tratamientos .

= complementarios como suplementos,
hierbas o medicamentos sin receta,
informele a su equipo de salud. No se -
- © automedique -

I w No existe tratamiento que reemplace a ,

Lleve un estilo de vida saludable

Evite el consumeo de alcohol.

R

Este folleto ha sido preparade para
proporcionar informacion util a pacientes que
utilizan terapia antirretroviral.

Si tiene dudas sobre su enfermedad y/o terapia
consulte siempre con su Médico o Quimico
Farmacéutico.

g9 e
Errores mas frecuentes -~

« Olvidos ﬁ L

Defina el horario para la ingesta de sus
medicamentos, coincidiendo con horas claves
(desayuno, comida, eic), para evitar la
probabilidad de olvidos.

= Equivocaciones

Cuando tenga que ingerir 2 o mas medicamenios
diferentes, lleve un registro de lo que se va
tomando, ya que hay un riesgo constanie de eror.

* Repeticion de dosis

Es un eror frecuente en personas que olvidan o
confunden la hora a la que deben ingerr los
medicamentos, administrando una doble dosis de

los mismos.
i
S
Aproveche la tecnologia, use alarmas ylo si
cuentas con un dispositivo con acceso a
intemet, puede descargar aplicaciones que le
ayuden a recordar sus tomas dianas.

Consejos practicos:

Utilice pastilleros. Le recordara visualmente
que tienes que tomar la medicacion.

Planifique la administracion de sus
medicamentos. Puede ayudarse con una tabla
de administracion con el orden, horarios, y
cantidad a tomar.

Tome la medicacion a la misma hora, puede
asociarlo a una actividad diaria. Al acostarse o
junto a alguna comida.

Universidad
deValparaiso
GHILE

Adherencia al

-

Tratamiento

i Sabia que ser adherente, es uno de los
factores para el éxito de su tratamiento?

Niccole Roman A
Tesista Quimica y Farmacia
Universidad de Valparaiso
Hospital Naval Aimirante Nef
2018

‘

—__-ﬁ

Farmacos Antirretrovirales

Acerca de la administracion de TAR, Ud
debe saber que:

= Truvada (EmtricitabinaTenofovir) '
Se puede tomar con o sin alimentos

= Kivexa (Abacavir/Lamivudina)
Se puede tomar con o sin alimentos

+ Combivir (Lamivudina/Zidovudina
Se puede tomar con o sin alimentos

= Epivir (Lamivudina)

-
Se puede tomar con o sin alimento
= Viread (Tenofovir) E
Tomar con alimentos
* Isentress (Raltegravir) i
Se puede tomar con o sin alimentos
+ Intelence (Etravirina)

Tomar con alimentos

;
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