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RESUMEN

Introduccion: El envejecimiento de la poblacién infectada por VIH podria relacionarse con prescripciones
de medicacién potencialmente inadecuadas, interacciones medicamentosas y falta de adherencia tera-
péutica. Los criterios PIMDINAC buscan analizar conjuntamente estos problemas. El objetivo del estudio
es determinar la prevalencia de los criterios PIMDINAC en una poblacién VIH de edad avanzada.
Meétodos: Estudio observacional, transversal y multicéntrico que incluyé pacientes mayores de 65 afios
en seguimiento farmacoterapéutico entre febrero-abril de 2020. La variable principal fue el porcentaje
de cumplimiento de los criterios PIMDINAC.
Resultados: Se incluyeron 47 pacientes, registrandose un PIMDINAC total en un 12,5%. De forma aislada,
se detectdé no adherencia al tratamiento concomitante en un 65,6% de los pacientes, medicacién poten-
cialmente inadecuada en un 48,9% e interacciones medicamentosas en un 25,2%. El nimero de farmacos
y la polifarmacia se relacionaron con una mayor aparicién de criterios PIMDINAC.
Conclusion: La prevalencia de criterios PIMDINAC en pacientes VIH de edad avanzada es elevada.
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ABSTRACT

Introduction: Aging of people living with HIV could be related to potentially inappropriate medication
prescriptions, drugs interactions and lack of drugs adherence. PIMDINAC criteria seek to jointly analyze
these problems. The objective of this study is to determine the prevalence of PIMDINAC criteria in an
elderly HIV population.
Methods: Observational, cross-sectional, multicenter study that included patients older than 65 years in
pharmacotherapeutic follow-up between February-April 2020. The main endpoint was the percentage
of PIMDINAC criteria identified in the study population.
Results: Forty-seven patientes were included, identifying total PIMDINAC in 12.5%. Non-adherence to
concomitant treatment was detected in 65.6% of patients, potentially inappropriate medication in 48.9%
and drugs interactions in 25.2%. The number of concomitant drugs and polypharmacy were associated
with a higher appearance of PIMDINAC criteria.
Conclusion: The prevalence of PIMDINAC criteria in elderly HIV patients is high.
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Introduccién

En los tGltimos afos, estamos asistiendo al envejecimiento de
la poblacién VIH positiva como consecuencia de la mayor efectivi-
dad y durabilidad del tratamiento antirretroviral (TAR). Se estima
que, en 2030, mas del 70% de las personas que viven con VIH
(PVV) tendra mas de 50 afios!. En este contexto, la incidencia
de comorbilidades asociadas y, paralelamente, de la polifarma-
cia y la complejidad de los tratamientos farmacoterapéuticos esta
aumentando?. Estas circunstancias originan un mayor riesgo de
prescripciones potencialmente inadecuadas?, interacciones* entre
medicamentos o problemas de falta de adherencia al tratamiento”.
Estos problemas suponen actualmente un motivo de preocupacién
en las guias de manejo de PVV de edad avanzada.

Cada uno de estos problemas han sido previamente investigados
y cuantificados de forma aislada, pero ningiin autor ha caracteri-
zado su presencia conjunta en la poblacién VIH de edad avanzada.
Conideade analizarlos globalmente, surgen los criterios PIMDINAC,
que hacenreferencia a3 componentes: medicacién potencialmente
inadecuada (PIM), interacciones medicamentosas (DI) y no adhe-
rencia a la medicacién concomitante (NAC).

El objetivo de este estudio es determinar la prevalencia de crite-
rios PIMDINAC (total y parcial), asi como los factores asociados a su
presencia, en una poblacién de PVV mayores de 65 afios en practica
clinica real.

Métodos

Estudio observacional, transversal y multicéntrico que incluy6
a todos los pacientes mayores de 65 afos con TAR activo en segui-
miento en consultas de atencién farmacéutica de 3 hospitales
andaluces entre el 1 de febrero y el 30 de abril de 2020. Se uti-
liz6 el corte de 65 afios, ya que otros autores® han comprobado
que, a pesar de que hay base biolégica para considerar como PVV
de edad avanzada a aquella mayor de 50 afios, en mayores de 65
aumenta notablemente la prevalencia de los criterios englobados
en el concepto PIMDINAC.

Se excluyeron aquellos pacientes que participaban en ensayos
clinicos o que no firmaron el consentimiento informado.

Serecogieron variables demograficas (edad, sexo, fecha del diag-
nostico de VIH) y clinicas (carga viral plasmatica, nivel de linfocitos
CD4, cociente CD4/CD8, comorbilidades). Ademas, se recogieron
variables relacionadas con el tratamiento farmacolégico: tipo de
TAR y medicacién concomitante.

Se analiz6 la presencia de polifarmacia (definida como: pres-
cripcién concomitante de 6 o mas principios activos incluyendo
el TAR) y polifarmacia mayor (11 o mads principios activos inclu-
yendo el TAR), asi como el indice de Complejidad del Tratamiento
Farmacolégico, dicotomizado como alto o bajo’*.

Se definié como variable principal la prevalencia de criterios
PIMDINAC, clasificindose en 2 categorias: total (presencia conjunta
de criterios PIM +DI+NAC) o parcial (presencia aislada de algiin
criterio, asi como de combinaciones de criterios 2 a 2). Se estudiaron
también los factores asociados a la presencia de criterios PIMDINAC.

Para identificar PIM se utilizaron los criterios STOPP-START
2014°.

Para identificar DI entre TAR y medicacién concomitante se
recurri6 a la base de datos de la Universidad de Liverpool'°.
Se consideraron clinicamente relevantes las contraindicaciones
e interacciones potenciales. Para la identificacién de DI entre
distintos farmacos no antirretrovirales se utiliz6 la herramienta
Lexicomp®!!, considerando DI de grado D (potenciales) o X (con-
traindicaciones).

Para valorar la NAC se utilizaron el coeficiente multiintervalo
de dispensacion en oficina de farmacia de los tltimos 6 meses y las
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respuestas de los pacientes al cuestionario ARMS'2, considerandose
adherente un paciente cuando lo era por ambos criterios. Se consi-
deré NAC por registro de dispensaciones si los pacientes recogian
de forma puntual menos del 90% de los farmacos. Se consideraron
NAC por cuestionario ARMS aquellos pacientes que respondieron
«casi siempre» o0 «siempre» en al menos 2 preguntas (al no haberse
publicado en la literatura ningtin punto de corte para este cuestio-
nario).

Se utiliz6 la historia clinica electrénica y el programa de pres-
cripcién en receta electrénica del Servicio Andaluz de Salud para la
recogida de datos.

Se realiz6 un anadlisis estadistico descriptivo, resumiendo las
variables cuantitativas con medidas de tendencia central: media
y desviacién estandar, o mediana y rango intercuartilico en caso
de distribucién de datos asimétrica. Para las variables categéricas,
se emplearon frecuencias y porcentajes. Para evaluar la relacién
bivariada entre variables categéricas como los criterios PIMDI-
NAC y otras demograficas y clinicas, se empled la prueba de
Chi cuadrado o el test exacto de Fisher. En el caso de variables
cuantitativas, se utiliz6 la prueba de la t de Student o la U de Mann-
Whitney, seglin las distribuciones se ajustaran o no a la normalidad,

Tabla 1
Caracteristicas basales de los pacientes del estudio

Variables Poblacién total
(N=47)

Edad (afios), mediana (RIQ) 69 (68-75)
Sexo, n/N (%)

Hombres 38/47(80,9)

Mujeres 9/47 (19,1)
Edad al diagnéstico de VIH (afios), mediana (RIQ) 52 (46-58)
Carga viral plasmadtica?®, n/N (%)

Detectable 42/45 (93,3)

Indetectable 3/45(6,7)
Nivel de CD4%, n/N (%)

<200cél/pl 2/43 (4,7)

>200 cél/pl 41/43 (95,3)
Cociente CD4/CD8?, n/N (%)

<04 7/43 (16,3)

>0,4 36/43 (83,7)
Ntimero de comorbilidades, mediana (RIQ) 2(1-3)
Comorbilidades, n (%)

Enfermedad hepatica, VHB o VHC 10(21,3)

Enfermedad renal crénica 17 (36,2)

Enfermedad del SNC 14 (29,8)

Enfermedad cardiovascular 29(61,7)

Enfermedad pulmonar 7 (14,9)
Niimero de farmacos concomitantes al TAR, mediana (RIQ) 4(3-9)
Ntimero de farmacos incluyendo TAR, mediana (RIQ) 7 (6-11)
Polifarmacia (incluyendo TAR), n (%)

Mas de 6 farmacos 6(76,6)

Mas de 11 farmacos (mayor) 12 (25,5)
Tipo de TAR, n (%)

ITIAN +ITINN 3(6,4)

ITIAN +1P 10(21,3)

ITIAN +InIn 33(70,2)

Otros 1(2,1)
Single-tablet regimen TAR, n (%) 34(72,3)
MRClI incluyendo TAR, mediana (RIQ) 10(7-16)
MRCI > 11,25 (complejidad elevada), n (%) 17 (36,2)

Inln: inhibidores de la integrasa; IP: inhibidores de la proteasa; ITIAN: inhibido-
res de la transcriptasa inversa andlogos de nucleésidos; ITINN: inhibidores de la
transcriptasa inversa no anilogos de nucléosidos; MRCI: Indice de Complejidad del
Tratamiento Farmacolégico; RIQ: rango intercuartilico; SNC: sistema nervioso cen-
tral; TAR: tratamiento antirretroviral; VHB: virus de la hepatitis B; VHC: virus de la
hepatitis C; VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.

3 No se dispone de datos analiticos durante el periodo de estudio en 2 pacientes
para la carga viral y en 4 pacientes para el recuento de linfocitos CD4 y CD8.

259



R. Diaz-Acedo, M. Soriano-Martinez, A. Gutiérrez-Pizarrayaet al.

Tabla 2
Andlisis bivariante de factores asociados a la presencia de criterios PIMDINAC
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Variable Medicacién Interacciones entre No adherencia PIMDINAC total
potencialmente medicamentos medicacién
inadecuada concomitante

Edad (afios), mediana (RIQ) 69 (67-76) 69 (67-76) 68 (66-71) 69 (67-76)

Nimero de comorbilidades, mediana (RIQ) 2(1-3) 2(1-3) 1(0-3) 2(1-3)

Niamero de medicamentos concomitantes al TAR, mediana (RIQ) 4(2-6)* 4(2-7); p=0,003 3 (0-8)* 4(2-9)

Nimero de medicamentos incluyendo TAR, mediana (RIQ) 7 (5-9)* 7 (6-10)* 6 (3-10); p=0,050 7 (6-11)

Polifarmacia (> 6) incluyendo TAR, n (%) 20(87,0) vs. 16 11(91,7) vs. 25 20(95,2) vs. 7 4(100) vs. 7 (63,6)
(66,7) (71,4) (63,6)"

Polifarmacia mayor (> 11) incluyendo TAR, n (%) 9(39,1)vs.3 6(50,0) vs. 6 8(38,1)vs.2(18,2) 3(75,0)vs.9(20,9)"
(12,6)" (17,1)*

MRCI incluyendo TAR, mediana (RIQ) 10(7-12) 10 (6-14); p=0,009 7 (6-14) 10(7-16)

MRCI> 11,25, n (%) 11(47,8) vs. 9 9(75,0)vs. 11 13(61,9) vs. 3 3(75,0) vs. 17 (39,5)
(37,5) (31,4)" (27,3)

MRCI: Indice de Complejidad del Tratamiento Farmacolégico; RIQ: rango intercuartilico; TAR: tratamiento antirretroviral.

" p<0,05.

respectivamente. El anélisis de los datos se realiz6 con el paquete
estadistico IBM SPSS 20.0.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica del Area de Ges-
tién Sanitaria Sur de Sevilla.

Resultados

Se incluyeron 47 pacientes, cuyas caracteristicas basales se des-
criben en la tabla 1. El 80,9% de los pacientes eran hombres y la
edad mediana era de 69 afios.

Se detect6 la presencia de criterios PIMDINAC total en el 12,5%
de los pacientes.

Se identific6 NAC en el 65,6% de los pacientes (n/N=21/32), PIM
en el 48,9% (n/N=23/47) y DI en el 25,2% (n/N=12/47). Ademas,
un 34,4% de los pacientes presentdé simultineamente PIM +NAC
(n/N=11/32), un 18,8% DI+NAC (n/N=6/32) y un 17,0% PIM + DI
(n/N=8/47).

El andlisis de los factores asociados a la presencia de criterios
PIMDINAC se detalla en la tabla 2.

Discusion

La presencia de criterios PIMDINAC se observa en un importante
porcentaje de pacientes, siendo mas elevada cuando se analizan
los diferentes criterios de manera aislada. La polifarmacia mayor se
asocib6 a la presencia de PIMDINAC total.

De entre los componentes del concepto PIMDINAC, el mas fre-
cuentemente detectado fue la NAC. Esto puede deberse al alto
porcentaje de polifarmacia presente en nuestra poblacién, obser-
vandose una relacién estadisticamente significativa entre un mayor
nimero de medicamentos prescritos y la presencia de polifarma-
cia con la NAC, lo cual ya han puesto de manifiesto otros autores
anteriormente'. De igual modo, un elevado porcentaje de pacien-
tes (36,2%) presentaron un Indice de Complejidad del Tratamiento
Farmacolégico elevado, lo cual también ha sido previamente rela-
cionado con la falta de adherencia en pacientes infectados por el
VIH?, a pesar de que en este estudio no se ha observado unarelacién
estadisticamente significativa.

Por otra parte, en un 48,9% de los pacientes se observé PIM,
de forma semejante a lo descrito en un reciente estudio realizado
en otra cohorte de PVV de edad avanzada; donde un 49,5% de los
pacientes tenian prescrita al menos una medicacién que debian
suspender>. En esta linea, parece observarse relacién en nuestro
estudio entre el niimero de medicamentos prescritos y la prescrip-
cion de PIM.

Por dltimo, un 25,2% de los pacientes presentaron DI clini-
camente relevantes, observindose ademas una relacién positiva

entre dicha variable y un mayor indice de complejidad farmaco-
terapéutica.

La asociacién entre polifarmacia, DI y PIM ya ha sido previa-
mente establecida por otros autores, surgiendo asi el concepto de
«triada iatrogénica» que viene utilizandose en los tltimos afios® !4
Sin embargo, ningtin autor ha integrado este concepto con los
problemas de adherencia. Este estudio busca integrar todos esos
criterios que podrian ocasionar problemas de seguridad en los
pacientes, habiendo resultado la NAC, ademas, el mas frecuente-
mente detectado, por lo que creemos que los criterios PIMDINAC
podrian constituir un nuevo concepto mas completo que el anterior.

Tal y como han comentado ya otros autores'® y a la luz de nues-
tros resultados, la optimizacién de la farmacoterapia en PVV cobra
especial relevancia, pudiendo ser la desprescripcion de medicacién
concomitante una estrategia potencialmente til para el equipo
multidisciplinar que presta atencién sanitaria a estos pacientes.

Como principales limitaciones del estudio destacan su disefio
observacional y el reducido tamafio muestral. Sin embargo, dado
su caracter multicéntrico, la muestra puede representar las carac-
teristicas de la poblacion atendida actualmente y, por tanto, podria
ser extensible a otros entornos.

Dadas las caracteristicas de los pacientes incluidos, es espe-
rable un aumento de la prevalencia de PIMDINAC conforme las
PVV adquieran una edad media mayor, por tanto, es fundamen-
tal el abordaje multidisciplinar de estos problemas para conseguir
la optimizacién de la farmacoterapia en esta poblacion.

Futuras lineas de investigacién que incluyan un mayor nimero
de pacientes nos permitiran, ademads, relacionar la aparicién de
estos problemas con resultados en la salud de los pacientes,
pudiendo tener interés para que estos criterios consoliden su utili-
dad en la practica asistencial.

Con base en las caracteristicas del estudio, que puede plantearse
como prueba de concepto, podemos concluir que la prevalencia de
la presencia de criterios PIMDINAC en PVV mayores de 65 afos
es elevada y necesita de una mayor atencién para conseguir una
optimizacién de la farmacoterapia en estos pacientes.

Conflicto de intereses
Los autores declaran no tener ningtin conflicto de intereses.
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