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RESUMEN

Introduccion: la multimorbilidad, polifarmacia, y los problemas relaciona-
dos con la medicacién son frecuentes tanto en las personas que envejecen
con VIH como en los que se diagnostica en edades avanzadas.

Objetivo: describir las caracteristicas demograficas, clinicas y los proble-
mas relacionados con la medicacién en pacientes > 50 afos con nuevo
diagndstico de infeccion por VIH.

Métodos: estudio transversal descriptivo. Se incluyen pacientes > 50 afos
con nuevo diagndéstico de infeccién por VIH, quienes ingresan a cuatro cen-
tros de atencion de VIH de la ciudad de Medellin, Colombia, entre enero
2013y diciembre 2016.

Resultados: se analizaron 493 pacientes. 62,7 % (n=309) de pacientes se
encontraban en estadio 3 de la OMS y 49,5 % (n=244) tenfan alguna condi-
cién definitoria de SIDA, siendo las mas frecuente el sindrome de desgaste
23,7 % (n=117) y la tuberculosis 16,8 % (n=82). Al momento del diagndstico,
la mediana de CD4 fue 176 células/mL (RIQ 59-352) y carga viral 117.323
copias/mL (RIQ, 28.237- 411.139). Un 59 % (n=291) tenian comorbilidades
no infecciosas, las mas comunes hipertension arterial 22,3 % (n=110) y
dislipidemia 14,2 % (n=70). Se encontraron 66,1 % (n=326) pacientes con
problemas relacionados con la medicacion, siendo los mas frecuentes: inte-
racciones medicamentosas 61,1 % (301), polifarmacia con ARV 53,1 % (262),
medicacién potencialmente inapropiada 7,9 % (39), y alto riesgo anticoli-
nérgicoenel 2,4 % (12).

Conclusion: al momento del diagndstico, los adultos mayores VIH positi-
vos presentan de manera frecuente multimorbilidad, polifarmacia e inte-
racciones medicamentosas. El diagnostico de VIH en esta poblacion es mas
tardio y la presencia de enfermedades oportunistas es frecuente.
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ABSTRACT

Introduction: multimorbidity, polypharmacy, and problems related to
medication are common both, in aging people with HIV and in those diag-
nosed in advanced ages.

Objective: To describe the demographics, clinical characteristics, and pro-
blems related to medication in patients > 50 years old with new diagnosis
of HIV.

Methods: A descriptive transversal study. This study included patients >
50-year-old, with new diagnosis of infection with HIV, who attended four
HIV healthcare programs in the city of Medellin, Colombia, between Ja-
nuary 2013 and December 2016.

Results: 493 patients were analyzed. 62.7% (n=309) were in WHO clinical
stage 3. 49.5% (n=244) had at least one definitory condition of AIDS, with
wasting syndrome (23.7%, n=117) and tuberculosis (16.8%, n=82) being the
most frequent ones. At the time of diagnosis, the median of CD4 and viral
load was 176 cells/mL (IQR 59-352) and 117,323 copies/mL (IQR 28,237-
411,139), respectively. 59% (n=291) had non-infectious comorbidities, with
the two most common being arterial hypertension (22.3%, n=110) and dys-
lipidemia (14.2%, n=70). 66.1% (n=326) of patients had problems related to
medication, being the most frequent: drug interactions (61.1%, n=301), po-
lypharmacy with ARV drugs (53.1%), potentially inappropriate medication
(7.9%, n=39), and high anticholinergic risk (2.4%, n=12).

Conclusion: at the time of diagnosis, HIV-positive older adults frequently
have multimorbidity, polypharmacy, and drug interactions. The diagnosis
of HIV in this population is very delayed and the presence of opportunistic
infections is frequent.
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Introduccion

Con el uso e inicio temprano de la terapia antirretroviral (TARV) de alta eficiencia, la expectativa
de vida de los paciente infectados por el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) actualmente
se considera cercana a la mostrada por la poblacion general (1). Con una expectativa de vida mas
larga, los adultos mayores con VIH (= 50 afos) en paises desarrollados como Estados Unidos, repre-
sentan en la actualidad aproximadamente el 50 % de esta poblacion (2). En la cohorte latinoameri-
cana CCASAnet, el porcentaje de pacientes > 50 afios que viven con VIH se incremento 3 veces (8 %
a 24 %) entre el afo 2000 and 2015 (3). En Colombia el 13,3 % de los nuevos diagndéstico de VIH, se
realizan en personas de 50 o mas afos (4).

Estudios observacionales muestran que las enfermedades que afectan a la poblacién adulta
mayor no VIH (= 65 afos), aparecen en pacientes VIH que estan envejeciendo, pero a edades mas
tempranas. Como causa se describen multiples factores, donde el papel mas importante parece
ser jugado por la inmunosenescencia temprana y la inflamacion crénica persistente, a pesar de la
supresion viroldgica sostenida. Debido a este envejecimiento prematuro (5,6), la multimorbilidad, la
polifarmacia y los problemas relacionados con la medicacién parecen ser mas comunes cuando se
compara con la poblacion VIH negativa (7,8). En Colombia y en general en Latinoamérica hay escasa
informacion sobre las caracteristicas y problemas clinicos de esta poblacién.

El objetivo del estudio fue describir las caracteristicas demograficas y clinicas, asi como los pro-
blemas relacionados con la medicacién en pacientes mayores de 50 afios con diagnéstico reciente
de VIH, que ingresaron a 4 programas de atencion en la ciudad Medellin, Colombia.

Metodologia

Disefo y poblacion a estudio
Estudio transversal descriptivo.

Poblacion de estudio y fuente de informacion

La poblacién de estudio se obtuvo de 4 programas de atencion de pacientes infectados por el VIH,
los cuales agrupan pacientes procedentes de 9 aseguradoras, y atienden aproximadamente una
poblacion 10.100 pacientes con esta condicion. Los pacientes inicialmente fueron identificados
en las bases de datos de cada programa. Se incluyeron pacientes con 50 afos o0 mas al momento
del diagndstico de infeccién por VIH, y que hayan ingresado por primera vez a alguno de los 4 pro-
gramas de atencion entre los afos 2013 y 2016, en la ciudad Medellin, Colombia. Se excluyeron los
pacientes con historias clinicas que no proporcionaban la totalidad de los datos. La informacién
de inclusién fue verificada en cada historia clinica. El tamafio de la muestra es limitado por la tota-
lidad de pacientes identificados en el periodo de tiempo indicado. No hubo intervencién directa
clinica o de laboratorio realizada a los pacientes por parte de los autores para la recoleccién de la
informacion.

Variables y definiciones

La informacion procede de los registros clinicos realizados en los primeros 3 meses de atencion.
Variables sociodemograficas: edad, género y conductas sexuales de riesgo. Variables clinicas y pa-
raclinicas a su ingreso al programa: estadio VIH (clasificacion por recuento CD4 del CDC), comorbi-
lidades infecciosas y no infecciosas; indice de comorbilidad de Charlson; carga viral y recuento de
CD4 al momento del diagndstico; medicamentos antirretrovirales y no antirretrovirales formula-
dos. Problemas relacionados con la medicacién: polifarmacia (presencia de 5 0 mas medicamentos,
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con TAR y sin TAR). Interacciones medicamentosas: se determinaron de acuerdo al Liverpool HIV
Drug Interaction Checker que clasifica en 4 grupos: No Co-administrar (medicamentos que por
sus interacciones no deberian ir co-formulados), potencial interaccién leve, potencial interaccion y
no interaccion (9). Otros problemas relacionados con la medicacion: medicacion potencialmente
inapropiada a través de los criterios de Beers de la Sociedad Americana de Geriatria y también
se evalud la carga anticolinérgica segun la escala de riesgo de Rudolph, que de acuerdo con los
diferentes medicamentos con riesgo anticolinérgico les asigna un valor de 0 a 3, siendo 0 no riesgo
anticolinérgico, 1 leve, 2 moderado, y 3 0 mas, riesgo grave.

Analisis estadistico

Las variables cualitativas se describieron con frecuencias absolutas y relativas. Para las cuantitativas
continuas se verifico el supuesto de normalidad por medio de la prueba de Shapiro Wilk. Las varia-
bles con distribucién normal se expresaron con la media y la desviacion estandar, en caso contra-
rio, con mediana y rango intercuartilico. Adicionalmente se determinaron las diferencias entre dos
poblaciones segun rangos de edad, entre 50y 60 afios y mayores de 60 afos. El andlisis estadistico
de la informacion se realizé con el programa Stata” V.15 (StataCorp, College Station, Texas).

Consideraciones éticas

La presente investigacion siguié y cumplié las normas internacionales establecidas en la Declara-
cién de Helsinki. De igual forma, cumple con la normativa nacional de investigacion biomédica y
contd con el aval del Comité de Etica de Investigacion en Salud de la Universidad Pontificia Boliva-
riana. Los comités de investigacion de las cuatro instituciones donde se recolectd la informacion
otorgaron el permiso para el desarrollo de este protocolo de estudio.

Resultados

Ingresaron entre 2013y 2016 un total de 569 pacientes. Se excluyeron 76 (13,3 %) pacientes, que-
dando 493 pacientes adultos con 50 o mas afos para ser analizados al momento del diagnéstico
de VIH. Esta poblacién analizada muestra una mediana de edad de 55 afios (RIQ 52-59), el 77,5 %
(n=382) pertenecen al género masculino, y de estos, el 46,7 % (n=178) practica el sexo con hom-
bres. La mayoria de los pacientes tuvo un recuento inicial de CD4 menores de 200 células/mL,
estadio 3 de la enfermedad, y cargas virales mayores a 100.000 copias/mL (Tabla 1).

Tabla 1. Recuento de CD4, carga viral y estadio al momento del diagndstico de VIH en pacientes =50 afos

Variable n %
R to de CD4 en células/ml <200 21 209
ecuento de en células/m

(Me: 176, RIQ 59-352) 200-500 152 308
>500 920 18,3

Carga viral VIH-1 en copias/ml <100 000 224 45,4
(Me: 117.323, RIQ 28.237-411.139) >100 000 269 54,6
1 67 13,6

Estadio CDC 2 117 23,7
3 309 62,7

RIQ: rango intercuartilico, Me: mediana. Fuente: creacién propia
189
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Las condiciones definitorias de SIDA mas frecuentes fueron el sindrome de desgaste (23,7 %,
n=117), la tuberculosis (TB) tanto pulmonar (12,8 %, n=63) como extrapulmonar (6,3 %, n=31), y
la candidiasis esofagica (9,9 %, n=49). El 19,3 % (n=95) se presentaron con dos 0 mas condiciones
definitorias de SIDA. Dentro de las coinfecciones no definitorias de SIDA, las mas frecuentes fueron

sifilis (18,9 %, n=93) y candidiasis oral (9,1 %, n=45) (Tabla 2).

Tabla 2. Condiciones definitorias de SIDA y otras comorbilidades infecciosas

Variable n %
Enfermedades definitorias de SIDA 244 49,5
Sindrome de desgaste 117 23,7
TB pulmonar 63 12,8
Candidiasis esofagica 49 9,9
TB extra pulmonar 31 6,3
Neumocistosis 28 5,7
Histoplasmosis diseminada 19 39
Criptococosis extrapulmonar 18 3,7
Toxoplasmosis cerebral 17 34
Enfermedad por CMV diferente a retinitis 16 32
NAC 14 2,8
Otras 11 8,6
Numero enfermedades definitorias de Sida

Cero 249 50,5
Una 149 30,2
Dos 57 11,6
>Tres 38 7,7
Otras comorbilidades infecciosas 182 36,9
Sifilis 93 18,9
Candidiasis oral 45 9,1
Virus Hepatitis B 28 5,7
Condilomatosis 14 2,8
Herpes Zoster 12 2,4
TB latente 10 2
Meningitis bacteriana 1 0,2
Otras 32 6,5
Otras comorbilidades infecciosas por paciente

Ninguna 311 63,1
Una 131 26,6
Dos 42 8,5
>Tres 9 1,8

TB: tuberculosis, MAC: Micobacterium avium complex, NAC: Neumonia adquirida en comunidad, CMV: citomegalovirus.

Fuente: creacion propia

Al momento del diagndéstico, el 59 % (n=291) presentd comorbilidades no infecciosas, siendo
las mas frecuentes la hipertension arterial 22,3 % (n=110), dislipidemia 14,2 % (n=70) y diabetes
mellitus 7,9 % (n=39). El indice de comorbilidad de Charlson tuvo una mediana de 7 (Tabla 3).
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Tabla 3. Comorbilidades no Infecciosas en pacientes =50 afios con VIH de novo

Variable n=493 %
Comorbilidades no infecciosas 291 59
HTA 110 22,3
Dislipidemia 70 14,2
DM 39 79
Anemia 34 6,9
Depresion 33 6,7
Hipotiroidismo 32 6,5
Ulcera gastrica/duodenal 30 6,1
Falla renal 15 3
EPOC 15 3
Neoplasia no hematoldgica 13 2,6
Polineuropatia 13 2,6
ECV 12 2,4
ICC 11 2,2
Otros 109 22,1
Nuamero de comorbilidades no infecciosas
Cero 202 41
Una 153 31
Dos 81 16,4
>Tres 57 11,6
indice de Comorbilidad de Charlson (Me= 7, RIQ 2-8)
1-6 184 37,3
7-9 282 57,2
>9 27 55

DM: Diabetes Mellitus, HTA: Hipertension Arterial, ECV: Enfermedad Cerebro Vascular; ICC: Insuficiencia Cardiaca, EPOC:
Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica, RIQ: Rango intercuartilico. Fuente: creaciéon propia

Tras el ingreso (primeros 3 meses) al programa a 16 (3,2 %) pacientes que tuvieron un promedio
de 640 células CD4/mL no se le prescribié tratamiento antirretroviral, quienes. Entre quienes reci-
bieron antirretrovirales, los esquemas mas frecuentemente formulados fueron aquellos basados en
inhibidores de la transcriptasa reversa no nucledsidos (ITRNN) (76,1 %, n=375), basados en in-
hibidores de proteasa (IP) (16 %, n=79), y basados en inhibidores de integrasa (4,7 %, n=23). Al
70,8 % (n=349) de los pacientes se les prescribid al menos un medicamento adicional diferente a los
antirretrovirales, siendo los antibiéticos (34 %, n=118), antihipertensivos (22 %, n=77), e hipolipe-
miantes (16 %, n=56) los mas frecuentes (Figura 1).
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Figura 1. Grupos de medicamentos no antirretrovirales (ARV)
* IBP: Inhibidores de Bomba de Protones. Fuente: creacién propia

Los problemas relacionados con la medicacion se presentaron en 66,1 % (n=326), siendo las
interacciones medicamentosas las mas frecuentes 61,1 % (n=301), y las de tipo “potencial interac-
cion leve”las mas comunes entre éstas (47,1 %, n=232). El puntaje de riesgo anticolinérgico > 3 se
presento en el 2,4 % de los pacientes (Figura 2).

Figura 2. Problemas relacionados con la medicacion antirretroviral (ARV) y no antirretroviral
Fuente: creacion propia
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Cuando se compararon los pacientes entre 50 a 60 afios con aquellos mayores de 60 afios, se
encontraron que los pacientes mayores de 60 afios tienen un porcentaje mas alto de condiciones
definitorias de SIDA (46,9 % vs 59,2 %), sindrome de desgaste (21,5 % vs 33 %), candidiasis esofa-
gica (8,5 % vs 15,5 %), y se presentan con una mayor frecuencia de comorbilidades no infecciosas
(55,9 % vs 69,9 %) (Tabla 4).

Tabla 4. Comparacion poblaciones por rango de edad

. 50-60 ainos (% >60 (%
Variable (n=390)( ) (n= 1(03)) p

CD4 ME: 202 ME: 168 0,197
Carga viral ME: 111.414,5 ME: 174.319 0,112
Condiciones definitorias de sida 183 (46,9) 61 (59,2) 0,024
Sindrome de desgaste 84 (21,5) 34 (33) 0,015
Tuberculosis 64 (16,4) 18(17,5) 0,796
Candidiasis esofagica 33(8,5) 16 (15,5) 0,033
PJP 23(5,9) 5(4,9) 0,684
Histoplasmosis diseminada 17 (4,4) 2(0,9) 0,389
Otras comorbilidades infecciosas 147 (37,7) 35(34) 0,488
Comorbilidades no infecciosas 218 (55,9) 72 (69,9) 0,01

indice de Comorbilidad de Charlson ME: 7 ME: 8 <0,001
Problemas relacionados con la medicacién 259 (66,4) 67 (65) 0,815
Interacciones medicamentosas 242 (62,1) 59(57,3) 0,377
Interacciones de No coadministrar 4(1) 4(3,9) 0,063
Interaccion de potencial interaccidn 147 (37,7) 40 (38,8) 0,832
Interaccion de potencial interaccién leve 190 (48,7) 42 (40,8) 0,151
Medicacion potencialmente inapropiada 30(7,7) 9(8,7) 0,727
Polifarmacia con TARV 203 (52,1) 59 (57,3) 0,344
Polifarmacia sin TARV 78 (20) 24 (23,3) 0,462

PJP: Pneumocystis jirovecii Pneumonia. TARV: Terapia Antirretroviral. Fuente: creacion propia

Discusion

El diagnostico de infeccion por VIH en el adulto mayor y el envejecimiento de las personas que viven
con VIH es una realidad que trae nuevos retos. La multimorbilidad, la polifarmacia, las interacciones
medicamentosas, el diagndstico en estadios avanzados y la presencia de enfermedades oportu-
nistas al momento del diagndstico son los problemas mas frecuentemente observados en esta
poblacion cuando se compara con su contraparte no VIH o adultos jévenes VIH positivos (1,8,10).

En Colombia para el perfodo IV del afio 2021 se reportaron 4702 nuevos casos de VIH en la po-
blacion general, de los cuales 80,4 % pertenecen al género masculino, un comportamiento similar
alencontrado en la poblacién a estudio (77,5 %) (11). En este estudio, la mayoria de los nuevos diag-
nosticos en este grupo de edad fue realizado en estadios avanzados de su enfermedad, con bajos
recuentos de células CD4, alta carga viral y presencia frecuente de condiciones definitorias de SIDA
al momento del diagnostico. Poorolajal et al, muestran como al momento del diagndstico 63,2 % de
los diagnosticados entre 45 y 74 afios tienen SIDA vs el 36 % en pacientes menores de 45 afos (12),
lo cual podria sugerir una menor sospecha diagndstica en el primer grupo de pacientes junto a una
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progresién mas rapida de la enfermedad. Hacer un diagndstico tardio en este grupo de edad (45 a
74 afhos) previamente se ha relacionado con menor magnitud de recuperacion de CD4 con la TARV
y menor sobrevida, si se compara con diagnoésticos en edades mas tempranas con similar estadio
de la enfermedad (13,14). En la cohorte COHERE, con el inicio de TARV, la probabilidad de respuesta
inmunoldgica fue mayor en adultos jovenes, obteniéndose los resultados clinicos mds pobres en
pacientes con = 55 anos de edad (15).

Una caracteristica importante de la poblacién estudiada fue la alta carga de comorbilidades
no infecciosas. El 59 % de los pacientes tenfa al menos una comorbilidad y 28 % tenian dos o mas
comorbilidades, lo cual se define como multimorbilidad (16). En el estudio de Guaraldi et al. en la
cohorte de Modena, Italia, se encontrd que entre los pacientes con VIH existen mas multimorbilidad
y comorbilidades no infecciosas relacionadas con la edad vs la poblacién general sin VIH y con la
misma edad. Adicionalmente, se observéd una prevalencia similar de multimorbilidad, pero 10 anos
antes en el grupo de VIH vs no VIH (17); En esa cohorte se reporté una prevalencia de hipertension
arterial de 19,7 % entre personas de 51 a 60 afos, y de 38,9 % en mayores de 60 afios, lo cual es si-
milar a nuestros resultados, pero con una mayor prevalencia de diabetes mellitus que lo observado
por nosotros. La multimorbilidad fue muy similar en nuestra poblacién a estudio y la cohorte italia-
na, con una prevalencia de 28 % y 33 % respectivamente. Schoute et al, reportan una prevalencia
de diabetes mellitus de 6 % que se asemeja mas a nuestros datos, pero una mayor prevalencia de
hipertension arterial (45,4 %) (18). Es preocupante la media de 7 en el indice de comorbilidad de
Charlson que encontramos en la poblacion estudiada, lo cual se asocia a una probabilidad de su-
pervivencia a 10 aflos de alrededor del 0 % (19).

Los problemas relacionados con la medicacién fueron una condicion frecuente en esta pobla-
cién, aunque si los comparamos con estudios en otras poblaciones, el porcentaje es menor. Greene
et al, encontraron como problema mas frecuente relacionado con la medicacién la polifarmacia
(74 %,) sequido por las interacciones medicamentosas (70 %) (8). Para nosotros las interacciones
medicamentosas fueron el problema relacionado con la medicacién mas comun (61,1 %), sequidas
por la polifarmacia (53,1 %). Holtzman et al, también reportaron un 74 % de polifarmacia en mayores
de 50 afos con VIH (20), y en el trabajo de Tseng et al, las interacciones medicamentosas se encon-
traron en el 63 % de la poblacién estudiada (21), similar a nuestra poblaciéon. Cuando comparamos
otros problemas relacionados con la medicacién, Greene et al, describen un mayor porcentaje de
medicacion potencialmente inapropiada (52 %) y un puntaje de riesgo anticolinérgico >3 del 17 %
(8), el cual es mayor al encontrado por nosotros. Estos hallazgos reflejan la necesidad de evaluar las
interacciones medicamentos en todo paciente con VIH y asi poder disminuir el potencial de efectos
adversos.

Conclusiones y limitaciones

En el presente trabajo se evidencian problemas similares documentados en paises desarrollados en
este grupo poblacional. Un diagndstico tardio de la enfermedad, asi como un porcentaje elevado
de interacciones medicamentosas y de polifarmacia. Se debe determinar el impacto que tiene el
diagnéstico tardio y la multimorbilidad con desenlaces como mortalidad, adherencia al tratamien-
to y la falla inmunovirolégica en nuestra poblacién, y su relacion con sindrome de fragilidad en el
adulto mayor. Este estudio plantea el reto de cudles serfan las mejores estrategias diagnosticas en
estos pacientes desde el dambito comunitario y hospitalario, con el fin de realizar un diagndstico mas
oportuno. Es importante evaluar a futuro cual seria el mejor esquema de tratamiento antirretroviral
en esta poblacién que tiene una alta carga de comorbilidades y posibles interacciones medicamen-
tosas especialmente con los antirretrovirales formulados. Esto con el fin de minimizar los problemas
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relacionados con la medicacién, los potenciales efectos adversos y mejorar los desenlaces a largo
plazo.

Este estudio tiene varias limitaciones. La primera, podria existir un subregistro de medicamen-
tos formulados a los pacientes, si estos no fueron incluidos en la historia clinica del programa de VIH,
lo cual, pudiera generar una subestimacion de los problemas relacionados con la medicacién. Se-
gundo, la validez externa; aunque en el estudio no estan representados el 100 % de los programas
que atienden personas con VIH de la ciudad, se incluyeron los programas que manejan el mayor
volumen de pacientes y en el cual se atienden mas del 70 % de la poblacion con VIH de la ciudad.

En conclusion, al momento del diagnostico, los adultos mayores VIH positivos, presentan de
manera frecuente multimorbilidad, polifarmacia e interacciones medicamentosas. El diagndstico de
VIH en esta poblacion es tardio y la presencia de enfermedades oportunistas es frecuente.
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