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INTRODUCCION

El objetivo del tratamiento antirretroviral es conseguir la supresion profunda y duradera
de la replicacion viral . Uno de los principales factores que influye en la eficacia es la
adherencia terapéutica al tratamiento 2. La toma correcta de los medicamentos garantiza
el mantenimiento de niveles 6ptimos de farmaco en sangre, lo que es esencial debido a
las especiales caracteristicas viroldgicas del virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH). Cuando existen concentraciones subterapéuticas de los farmacos antirretrovirales
el virus puede multiplicarse y desarrollar resistencias. Esto puede dar lugar al fracaso
terapéutico, la transmision de cepas resistentes, la aparicion de resistencias cruzadas y el

uso inadecuado de los recursos econémicos.

La adherencia al tratamiento antirretroviral se define como una actitud del paciente que
implica un compromiso con respecto a la medicacion prescrita por el médico con una
participacion activa en la eleccion y el mantenimiento del régimen terapéutico 3. Esta
adherencia se considera 6ptima cuando supera el 90-95 % de las dosis prescritas !. El
cumplimiento de la adherencia estd influenciado por multiples factores relacionados con
el paciente, la enfermedad, los farmacos prescritos y el entorno asistencial > % > 6, Las
caracteristicas demograficas, el nivel cultural y la situaciéon econdémica estable no son
factores predisponentes del nivel de adherencia de los pacientes, pero si se ha visto que
los pacientes de mayor edad presentan mejor adherencia al tratamiento. Disponer de
domicilio fijo y soporte social es otro factor que facilita la adherencia. El estado de
salud de cada paciente y la percepcion de la enfermedad también puede influir en la
adherencia. Dentro de los factores relacionados con el régimen antirretroviral, diversos
estudios han demostrado que la adherencia al tratamiento disminuye cuando aumentan

4789 con la aparicion de

el nimero de farmacos y la frecuencia de administracion
efectos adversos, y cuando el tiempo de tratamiento es prolongado. La interferencia con
los hébitos diarios y el condicionamiento de determinados fAirmacos a ser administrados
en presencia o no de alimentos dificulta el cumplimiento y es la causa de que algunos de
los pacientes abandonen los tratamientos o no los cumplan correctamente & '°. La

relacion que se establece entre el equipo asistencial y el paciente también es de suma

importancia.
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Actualmente, entre las estrategias terapéuticas para mejorar la adherencia al tratamiento
antirretroviral se recomienda la simplificacion de los regimenes terapéuticos e
individualizacién segiin los habitos y las necesidades del paciente 2. Se entiende por
simplificacion el cambio de un régimen con el que se ha conseguido una adecuada
respuesta virologica e inmunologica por otro que mantenga esta eficacia y permita
reducir la complejidad del tratamiento, proporcionando asi un beneficio en la calidad de
vida del paciente que pueda traducirse en una mayor adherencia terapéutica . Mediante
esta estrategia se intenta conseguir que la toma de la medicacion constituya una mas de
las numerosas rutinas diarias. En este sentido los regimenes de una sola toma diaria

parecen presentar ventajas frente a los regimenes multiples ' 12 13,

Debido a la elevada importancia del grado de adherencia de los pacientes al tratamiento
antirretroviral, se han desarrollado a lo largo de los afios diversos métodos de medida de
la. misma. Los métodos directos estan basados en pardmetros bioquimicos
cuantificables. La determinacion de concentraciones plasmaticas de antirretrovirales son
la tinica medida objetiva y especifica de adherencia al tratamiento antirretroviral pero su
elevado coste y sofisticacion limita su aplicacion en la practica clinica diaria. Algunos
marcadores basados en cambios biologicos producidos por la medicacion antirretroviral
han sido utilizados para evaluar la adherencia al tratamiento pero su baja sensibilidad y

especificidad limita su uso !4,

Los métodos indirectos de medida de la adherencia son los mas utilizados por su

sencillez, aunque no son totalmente objetivos.

Los sistemas de control electronico de apertura de envases tipo MEMS (Medication
Event Monitoring System) o EDEM (Electronic Drug Esposure Monitor) son, por el
momento, los métodos mas objetivos y fiables para medir la adherencia al tratamiento
en los pacientes con VIH '°. Se han convertido en el sistema mas parecido al "gold
standar" y algunos autores los han utilizados como método de referencia para establecer
la validez de otros métodos '®!7. No obstante, la utilidad de los MEMS ha sido
cuestionada, no s6lo por su alto coste econdmico, sino por otras limitaciones, como la

posibilidad de que el paciente extraiga del dispositivo mas de una dosis cada vez 718,
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La valoracion de los clinicos es otro de los métodos indirectos para medir la adherencia.
Este sistema tiende a sobreestimar la adherencia a los tratamientos !° frente a otros
métodos. La sensibilidad es muy baja, no identificindose a muchos pacientes no

adherentes.

Los registros de dispensacion de medicacion estan basados en el supuesto de que un
paciente no serd cumplidor si no recoge a los intervalos adecuados la medicacioén
necesaria para cubrir el periodo de tratamiento para el que se dispensa la misma, y que
habitualmente suele ser de 1 o 2 meses. Este método suele ser aplicado por los
farmacéuticos implicados en la atencion farmacéutica a los pacientes VIH. Presenta
limitaciones como es la subestimacion de la adherencia cuando el paciente esta

hospitalizado, puesto que no recoge la medicacion durante el ingreso.

Los cuestionarios son, en la actualidad, unos de los métodos mas utilizados, tanto por su
sencillez como por su economia 2. Existe una escasa homogeneidad entre ellos y son
muy subjetivos. Hoy dia el cuestionario disefiado por Knobel et al., del grupo GEEMA,
es el unico validado para estimar la adherencia al tratamiento antirretroviral '°. Se trata
de un cuestionario tipo Morinsky (SMAQ) que incluye seis puntos. Integra el caracter
multidimensional de la adherencia al tratamiento y la medida de las dosis olvidadas,

aunque tiene como limitaciones el recuerdo y la predisposicion a agradar del paciente.

Todos los métodos presentan limitaciones, por ello, lo ideal es utilizar combinaciones
de métodos para compensar las carencias de los mismos. Desde la optica del Servicio de
Farmacia el estudio de los registros de dispensacion se alza como preferente en

combinacion con la aplicacion de cuestionarios.

El objetivo de este estudio es medir la adherencia y evaluar si existen diferencias de la
misma entre los pacientes que reciben regimenes antirretrovirales de una tinica toma al

dia al dia (QD) y los pacientes que toman el tratamiento dos veces al dia (BID).
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METODOS

Estudio observacional retrospectivo de cohortes que incluyd a pacientes VIH en
tratamiento antirretroviral que recibieron alguno de los siguientes tipos de tratamiento

durante 2005:

1) Grupo BID: pacientes en tratamiento con regimenes consistentes en dos
tomas de medicacion al dia.

2) Grupo QD: pacientes en tratamiento con regimenes de una sola toma diaria.

Se realiz6 una seleccion aleatorizada de los pacientes entre el total de pacientes VIH que
recibieron alguno de los dos esquemas durante el afio 2005 y que recogieron la
medicacion en la Consulta de Pacientes Externos del Servicio de Farmacia del Hospital

Ramon y Cajal de Madrid.

La variable principal del estudio fue la adherencia media al tratamiento antirretroviral.
Se evalu¢ la influencia del régimen de tratamiento (BID o QD) en la adherencia. La

adherencia fue medida mediante dos métodos:

a) registros de dispensacion del Servicio de Farmacia

b) adherencia consignada por el médico en la historia clinica.

a) La adherencia medida a partir de los datos del Servicio de Farmacia se baso en el
nimero de dias sin tratamiento de acuerdo con las tomas perdidas segun los
registros de dispensacion. Los datos de las dispensaciones se obtuvieron de la base

de datos Paci Win ® del Servicio de Farmacia.

La adherencia se calculd con la siguiente formula, y se interpretd6 como tanto por

ciento de dosis prescritas consumidas:

dias totales — dias perdidos

Adherencia (%) = x 100

dias totales
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b) La adherencia medida por el médico es la que resulta de un cuestionario que realiza
el especialista de Enfermedades Infecciosas en la consulta al paciente cada 4 meses.
El médico le pregunta al paciente cuantos dias se le ha olvidado tomar la medicacion
en los ultimos 7 dias y asi calcula el porcentaje de adherencia con la misma formula
antes mencionada. Estos datos de adherencia se obtuvieron de la base de datos del

Servicio de Enfermedades Infecciosas previa autorizacion del jefe del servicio.

El valor de adherencia final seleccionado para cada paciente fue el menor de los dos. De
esta manera se elimino la posible presencia de falsos positivos: pacientes que recogen la
medicacion en el Servicio de Farmacia pero que le comunican al médico en la visita que
no toman la medicacion [adherencia a) > adherencia b)] y pacientes que le comunican al
médico que toman la medicacion todos los dias pero que no la recogen en las fechas

adecuadas en el Servicio de Farmacia [adherencia b) > adherencia a)] 222,

No existe consenso acerca del valor medio de adherencia para clasificar a un paciente
como cumplidor o no. La mas aceptada como Optima es una adherencia media mayor al
95 %, aunque algunos autores aceptan hasta un 90 % de adherencia. Por este motivo se
hizo un analisis diferenciado con ambos puntos de corte: adherencia mayor al 90 % y

adherencia mayor al 95 %.

Se recogieron ademas las siguientes variables: sexo, edad, factores de riesgo para la
infeccion por VIH, afios desde el diagnostico de VIH, presencia o no de SIDA, niimero
de lineas de tratamiento previas, nimero de farmacos antirretrovirales previos y tiempo
discurrido desde el inicio del régimen de tratamiento en estudio. Se evalud
posteriormente la posible influencia de estas variables sobre la adherencia al tratamiento
antirretroviral en cada uno de los grupos de tratamiento. Estos datos fueron obtenidos de
la base de datos del Servicio de Farmacia Paci Win ® y DUE ® (Drugs Use Evaluation)

y de la base de datos del Servicio de Enfermedades Infecciosas.

Las variables cualitativas se muestran en frecuencia absoluta y frecuencia relativa
mientras que las variables cuantitativas estan definidas por la media * la desviacion

tipica. La adherencia media al tratamiento antirretroviral en los dos grupos se compar6
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mediante la prueba no paramétrica de Mann-Whitney al no poder asumir normalidad en
la muestra de pacientes. La asociacion entre el régimen de tratamiento y las dos
definiciones de adherencia (adherencia mayor del 90 % y mayor del 95 %) se verifico

mediante la prueba de Chi-cuadrado.

Para evaluar la presencia de posibles variables confusoras en la asociacién entre el
régimen de tratamiento y la adherencia se construyé un modelo estimativo de regresion
logistica controlando por las variables que resultaron estadisticamente significativas en
el andlisis univariante. Estas variables fueron el nimero de lineas de tratamiento
previas, el nimero de farmacos antirretrovirales previos y el tiempo discurrido desde el
inicio del régimen de tratamiento en estudio. La estrategia de modelizacion fue hacia
atrds y se considerd variable confusora a aquella que produjera un cambio en la
estimacion del efecto de mas del 20 %. El software utilizado para los calculos
estadisticos fue el SPSS 11.5. Todos los indices fueron calculados para un intervalo de

confianza del 95 % y un nivel de significacion de 0,05.
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RESULTADOS

Se incluyeron un total de 173 pacientes, 80 correspondientes al grupo QD y 93
correspondientes al grupo BID. Todos los pacientes pertenecientes al grupo BID
recibian la combinacion de 3 ITAN: AZT+ 3TC+ ABC (Trizivir®). En el grupo QD las
combinaciones de farmacos mas frecuentes fueron 2 ITIAN + 1 ITINAN: ddI + 3TC +
EFV (42,5 %) y TDF + 3TC + EFV (22,5%); y un ITIAN + 1 ITINAN + 2 [P: 3TC +
RTV+ TNF + ATZ (22,5 %) (Fig 1.)

Figura 1. Combinaciones de farmacos en el grupo QD
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Las caracteristicas de los pacientes fueron similares en ambos grupos en cuanto a sexo,
edad, factores de riesgo y estadio de la enfermedad (Tabla 1). Hubo diferencias
estadisticamente significativas en relacion al nimero de lineas de tratamiento previas, al
numero de farmacos previos, al tiempo en tratamiento con el régimen terapéutico del
estudio y en el recuento medio de células CD4. Los pacientes del grupo QD habian

recibido un mayor nimero de lineas de tratamiento previas y un mayor numero de
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farmacos antirretrovirales. Por otro lado, los pacientes del grupo BID estaban en
tratamiento con el régimen actual desde hacia mas tiempo que los pacientes del grupo
QD. El recuento medio de células CD4 era mayor en los pacientes pertenecientes al

grupo BID que los del grupo QD.

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes seglin los grupos de tratamiento

Grupo QD  Grupo BID p-valor
(n=80) (n=93)

Sexo (hombres)* 69 (86,3) 80 (86)
Edad (afos) 43,4 (8,4) 42,9 (9,9) 0,728
Factores de riesgo para la infeccion por VIH* 0,464

ADVP 35 (43,8) 36 (38,7)

Contacto homo/bisexual 17 (2,3) 29 (31,2)

Contacto heterosexual 20 (25) 22 (23.,7)

Transfusion 1(1,3) 0(0)

Hemofilia 0(0) 1(1,1)

Otros 7 (8,8) 5(5,4)
Anos desde el diagnostico de VIH 9,3 (5,5) 9,4 (4,6) 0,969
Pacientes con SIDA * 25(31,3) 25 (26,9) 0,527
N° de lineas de tratamiento previas 3,7(3) 2(1,8) 0,000
N° de farmacos previos 5,3(3.,3) 3,5(2,3) 0,000
Tiempo en tratamiento actual (meses) 23,9 (12) 39,2 (8,7) 0,000
Recuento de CD4 (cel/ml) 528 (268) 664 (303) 0,002
Niveles de VIH RNA en plasma (log 1,84 (0,27) 1,84 (0,27) 0,964

copias/ml)

Los datos se expresan en valores medios (desviacion tipica), excepto cuando se especifica.

*n(%); ADVP, adictos a drogas via parenteral.
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Adherencia seguin el grupo de tratamiento

La adherencia media al tratamiento antirretroviral en el grupo QD fue del 97,6 % frente
al 93,9 % en el grupo BID (p= 0,046) (Tabla 2). Los pacientes del grupo QD fueron un

3,7 % mas adherentes que los pacientes del grupo BID.

Los pacientes pertenecientes al grupo QD presentaron mas frecuentemente una
adherencia mayor al 90 % que los pacientes del grupo BID (95 % vs. 86 %; p=0,048).
Lo mismo ocurrié si evaluamos el nimero de pacientes con una adherencia mayor al 95
% de las tomas en los dos grupos (85 % vs. 80,6%) aunque, en este caso, la diferencia

no fue estadisticamente significativa (p=0,451).

Tabla 2. Adherencia de los pacientes segun los grupos de estudio

Grupo QD Grupo BID p-valor
Adherencia media 97,6 93,9 0,046
(% de dosis prescritas)
Adherencia > 90 % (% 95 86 0,048
de pacientes)
Adherencia > 95 % (% 85 80,6 0,451

de pacientes)

La figura 3 recoge de manera gréafica las diferencias en el nimero de pacientes
adherentes entre los dos grupos. Si consideramos la condicidon de adherencia como la
toma del 90 % de las dosis, el 95 % de los pacientes del grupo QD fueron adherentes
frente a un 86 % en el grupo BID. Siendo mas exigentes y considerando adherentes a
aquellos pacientes que tomaron mas del 95 % de las tomas, el nimero de pacientes
adherentes disminuye en los dos grupos: 85 % en el grupo QD y 80,6 % en el grupo
BID.
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Figura 2. Diagrama de cajas de la adherencia media
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Figura 3. Diagramas comparativos del porcentaje de pacientes adherentes en los
dos grupos de tratamiento
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Influencia de otras variables en la adherencia

En el anélisis univariante de otras posibles variables distintas al grupo de tratamiento
antirretroviral inicamente se encontraron diferencias estadisticamente significativas
entre los pacientes adherentes y no adherentes en cuanto al tiempo en tratamiento
antirretroviral y la carga viral (Tabla 3). Estas diferencias solo se vieron tomando como

adherencia 6ptima un 90 % de las tomas, y no con un 95 % de las tomas.

Tabla 3. Caracteristicas de los pacientes seglin la adherencia al tratamiento

Adherencia > 90 % Adherencia > 95 %
SI NO p-valor SI NO p-valor

Sexo (hombres)* 132 (84,6) 17 (100) 0,081 121 (84,6) 28(93,3) 0,209
Edad (afios) 43,5(9,3) 39,8(7,7) 0,119 43,7(9,6) 40,3 (6,7) 0,067
Factores de riesgo para la infeccion 0,225 0,637
por VIH*

ADVP 61 (39,1) 10(58,8) 56 (39,2) 15 (50)

Contacto homo/bisexual 41 (26,3) 5(294) 38 (26,6) 8 (26,7)

Contacto heterosexual 42 (26,9) 0(0) 38 (26,6) 4(13,3)

Transfusion 1(0,6) 0(0) 1(0,7) 0(0)

Hemofilia 1 (0,6) 0(0) 1 (0,7) 0(0)

Otros 10 (6,4) 2 (11,8) 9(6,3) 3 (10)
Anos desde el diagnostico de VIH 9,3 (5,1) 9,7 (4,6) 0,770 9,3(5,1) 9,3(4,6) 0993
Pacientes con SIDA * 43 (27,6) 7(41,2) 0,240 41 (28,7) 9(30) 0,884
N° de lineas de tratamiento previas 2,9 (2,7) 1,8 (1,3) 0,113 2,9 (2,6) 2,3(2,4) 0314
N° de farmacos previos 4,4 (3,1) 3,7(2,1) 0,304 4,5 (3) 3,9(3) 0,360
Tiempo en tratamiento actual 31,3(13,1) 39,5(7,2) 0,013 31,3 (12,9) 35,9(12,7) 0,081
(meses)
Recuento de CD4 (cel/ml) 602 (299) 593 (253) 0911 588 (301) 661 (258) 0,216
Niveles de VIH RNA en plasma 1,82 (0,24) 1,97(0,43) 0026 1,82(0,23) 1,92(0,39) 0,065
(log copias/ml)

Los datos se expresan en valores medios (desviacion tipica), excepto cuando se especifica.

*n(%); ADVP, adictos a drogas via parenteral.

11
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Analisis multivariante

Para evaluar la influencia de posibles variables confusoras en la asociacion entre el
régimen de tratamiento y la adherencia al tratamiento antirretroviral se construyd un
modelo estimativo de regresion logistica controlando por las variables que resultaron
estadisticamente significativas en el andlisis univariante entre los dos grupos de
tratamiento. Estas variables fueron el nimero de lineas de tratamiento previas, el
numero de farmacos antirretrovirales previos y el tiempo discurrido desde el inicio del
régimen de tratamiento en estudio. El modelo se contruyé considerando el nivel 6ptimo
de adherencia de un 90 % de las tomas, pues fue con el que se habian encontrado
diferencias estadisticamente significativas entre los dos grupos de tratamiento. Tras el
analisis, el modelo seleccionado no revelo influencia del nimero de lineas de
tratamiento previas ni del nimero de fAirmacos antirretrovirales previos en el riesgo de
no adherencia. El tiempo en tratamiento con el régimen de estudio si resulto ser una
variable confusora. Se producia una variacion de un OR de 1,651 con la presencia de la

variable tiempo en el modelo a un OR de 3,087 si se excluia la variable tiempo.

El resultado final del modelo fue de un OR de 1,651 (0,444; 6.141) comparando el
grupo de tratamiento BID frente al grupo QD para la no adherencia, siendo una variable
confusora el tiempo en tratamiento con el régimen actual. Los pacientes del grupo BID
tienen un 65 % mas de probabilidad que los pacientes del grupo QD de no ser
adherentes al tratamiento antirretroviral, pero estas diferencias no pueden ser
unicamente atribuidas a las diferencias entre los regimenes de tratamiento porque,
ademas, segtn el modelo, por cada mes de tratamiento se incrementa un 5 % la
probabilidad de que un paciente no sea adherente, o lo que es lo mismo, que tenga una

adherencia menor al 90 % de las tomas.

12
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DISCUSION

El objetivo de este estudio era evaluar si existian diferencias de adherencia entre los
pacientes que reciben regimenes antirretrovirales de una tinica toma al dia (QD) y los
pacientes que toman el tratamiento dos veces al dia (BID). Segtn el andlisis univariante
de nuestros datos los pacientes en tratamiento con regimenes de una unica toma al dia
tuvieron una adherencia media un 3,7 % mayor que los pacientes en tratamiento con
regimenes de dos tomas al dia. Ademas el porcentaje de pacientes que tomaron mas del
90 % de las dosis fue mayor en el grupo QD que en grupo BID. Lo mismo ocurri6 para

un 95 % de las tomas, aunque la diferencia no fue estadisticamente significativa.

En el anélisis multivariante esta asociacion entre el tipo de régimen de tratamiento
antirretroviral y la adherencia se mantuvo aunque el tiempo en tratamiento con el
régimen actual resultd ser también una variable influyente. Segiin nuestro modelo, los
pacientes en tratamiento con regimenes de dos tomas al dia tienen un 65 % mas de
probabilidades de no ser adherentes que los pacientes en tratamiento con regimenes de
una vez al dia, y ademas, por cada mes en tratamiento, aumenta en un 5 % la
probabilidad de no adherencia en ambos grupos. Por tanto, las diferencias de adherencia
entre los dos grupos de tratamiento no pueden ser unicamente atribuidas a las
diferencias en el régimen de tomas al dia, sino también a diferencias en el tiempo en el

que llevan tomando ese tipo de tratamiento.

Nuestros datos se encuentran en la linea de los presentados por otros autores. Diversos

estudios han demostrado que los regimenes QD son tan efectivos como los regimenes

12,23-26 12,23, 24

en dosis multiples y ademas mejoran la adherencia al tratamiento , pero

suelen ser estudios que comparan entre si 2 esquemas de tratamiento concretos > 232>
27 Las revisiones acerca del tema defienden que las terapias QD mejoran la adherencia

al tratamiento !0 28-31

pero, por el momento, no existen estudios que comparen la
adherencia en funcion del nimero de tomas al dia independientemente de la
combinacion de farmacos utilizados. En este sentido, este estudio pretende hacerlo al
comparar la adherencia entre regimenes de tratamiento muy variados y diferentes entre
si. Nuestros resultados apoyan la teoria de que la adherencia al tratamiento

antirretroviral es un concepto complejo, que depende de multiples factores !, y que

13
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aunque los regimenes QD son prometedores en cuanto a una futura mejora del
cumplimiento, es simplista considerar que Unicamente disminuyendo el namero de

tomas diarias se asegura una mayor adherencia '!-32,

En nuestro estudio el tiempo en tratamiento con el régimen actual ha resultado ser una
variable confusora para nuestra variable principal. El tiempo trancurrido desde el inicio

del tratamiento ha sido relacionado en multiples trabajos % !!:3°

con el grado de
adherencia de los pacientes y hoy dia es considerado uno de los factores dependientes
del tratamiento que influyen en el cumplimiento. El factor cansancio, esta detras de esta
causa de no adherencia al tratamiento. En cambio, el nimero de lineas de tratamiento
previas y el nimero de firmacos, que por ejemplo Escobar y cols 7 relacionan con un
menor grado de adherencia, en nuestro estudio no han resultado ser influyentes. La
edad, el sexo, los factores de riesgo para la infeccion por VIH, los afios desde el
diagnostico de VIH o presencia o no de SIDA son factores frecuentemente relacionados
con la adherencia al tratamiento antirretroviral >**. En nuestro estudio, al igual que en el

de Martin-Sanchez y cols 34, estas variables no fueron un factor influyente en la

adherencia.

Puesto que la variable tiempo ha resultado jugar un papel en nuestro modelo, nuestras
conclusiones acerca de la adherencia al tratamiento antirretroviral no pueden ser
directamente atribuibles a las diferencias en los regimenes de tratamiento. Cabria haber
esperado otros resultados si nuestros dos grupos de poblacion no hubieran sido tan
diferentes en ese aspecto. Los pacientes del grupo BID habian estado en tratamiento con
el régimen actual una media de 3,27 afios mientras que los pacientes del régimen QD
llevaban s6lo una media de 1,99 aflos. Asi, la menor adherencia al tratamiento de los
pacientes del grupo BID podria también ser debida a que llevaban mayor tiempo con

ese tratamiento que los pacientes del grupo QD.

Las diferencias en el tiempo de tratamiento entre los dos grupos estan debidas, por un
lado, a que los farmacos antirretrovirales que pueden ser administrados una sola vez al
dia son de reciente aparicion en el mercado, y por tanto, los regimenes QD llevan
relativamente poco tiempo disponibles en la terapéutica del SIDA. Por otro lado, todos

los pacientes del grupo BID estaban tratados con Trizivir®, una combinacion de 3 ITAN
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(AZT+ 3TC+ ABC) que hoy dia no es de eleccion como primera linea de tratamiento,
pero que se administra a pacientes que presentan resistencias o intolerancia a firmacos
de primera eleccidn, y que si consiguen buena eficacia y control virolégico de la
enfermedad, son mantenidos con ese régimen de tratamiento durante periodos
prolongados de tiempo al no disponer de alternativa. La inica manera de eliminar el
factor de confusion tiempo en un estudio de estas caracteristicas seria realizando un
ensayo clinico, de tal manera que los pacientes de ambos grupos empezaran sus
respectivos tratamientos a la vez. Pero, como dijimos antes, esto nos llevaria a realizar
un ensayo clinico comparativo de regimenes de tratamiento concretos y no un estudio

que incluyera la amplia variedad de tratamientos QD, como pretendia ser este.

Para concluir, en nuestro estudio los tratamientos QD parecen estar relacionados con un
mayor grado de adherencia de los pacientes que los regimenes BID pero el tiempo en

tratamiento resulta ser una variable confusora de nuestros resultados. Seria necesario un
nuevo estudio en el que se elimine la variable confusora tiempo para poder evaluar si las
diferencias de adherencias entre los regimenes de tratamiento QD y BID son atribuibles

a la diferencia en el nimero diario de tomas de medicacion.
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