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GLOSARIO DE TERMINOS

3TC Lamivudina

ABC Abacavir

APV Amprenavir

ARV Antiretroviral

ATV Atazanavir

AZT Zidovudina

CDC Centros para el Control de Enfermedades de Atlanta
Ccv Carga Viral

D4T Estavudina

DDC Zalcitabina

DDI Didanosina

DLV Delavirdina

DM Diabetes mellitus

DRV Darunavir

EFV Efavirenz

ENF Enfuvirtida

FPV Fosamprenavir

FTC Emtricitabina

IDV Indinavir

Il Inhibidores de la integrasa

IF Inhibidores de la fusion

ITRANAN Inhibidores no nucledsidos de la transcriptasa reversa
ITRAN Inhibidores nucledsidos de la transcriptasa reversa
IP Inhibidores de la proteasa

ITS Infecciones de transmision sexual

LPV Lopinavir

LPV/r Lopinavir con boosting de Ritonavir
MAR Maraviroc

NAIVE Pacientes quienes aun no han recibido tratamiento ARV
NFV Nelfinavir

NVP Nevirapina

RTV Ritonavir

RAL Raltegravir

sQv Saquinavir

SRI Sindrome de reconstitucion inmune
TAM Mutaciones para analogos de Timidina
TARAA Terapia antirretroviral Altamente Activa
TNF Tenofovir

TPV Tipranavir

TR Transcriptasa Reversa

VHB Virus Hepatitis B

VHC Virus Hepatitis C




RESUMEN

Niebla-Fuentes MR" Rodriguez-Abrego G2 Predictores de falla al tratamiento
antirretroviral en pacientes adultos con infeccion por VIH, usuarios del HGR 1 del
IMSS en el Distrito Federal.

1 Residente de 3er afio de epidemiologia IMSS. 2 Médico Epidemidlogo Hospital Regional No. 1, “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez
Navarro” del IMSS en el D.F

OBJETIVO: Medir la incidencia de falla Terapéutica en pacientes que inician de primera
vez la Terapia Antiretroviral altamente activa (TARAA) y sus factores predictores, asi como

la sobrevida a éste.

MATERIAL Y METODO: Se utilizé un disefio de estudio de cohorte, de tipo histérica o
retrospectivo, dindamico. Durante el periodo de enero de 2005 a octubre de 2010, se
incluyeron 398 pacientes mayores de 20 anos de edad, derechohabientes del Instituto
Mexicano del Seguro Social, de cualquier sexo, que residian y trabajaban en la ciudad de
México, diagnosticados con infeccion por Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH) de
acuerdo a la Modificacién de la Norma Oficial Mexicana NOM-010-SSA2-1993, para la
prevencion y control del VIH de Junio 2000; a través de dos resultados de pruebas de
tamizaje para anticuerpos contra el virus, denominada ELISA (Enzyme Linked Immuno
sorbent Assay) positivas, y un resultado positivo de prueba confirmatoria, llamada
Western blot, asi como que hayan iniciado la TARAA en este periodo a cargo del servicio
de CLISIDA del Hospital Regional No. 1, “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro”.
Excluyendo a los pacientes que no recibieran TARAA y/o que no contaran con expediente
clinico completo, respecto a la informacién solicitada por la cedula del protocolo. Se realizé
la recoleccion de datos mediante un muestreo aleatorio simple, sin remplazo, a través de
expedientes clinicos. Se obtuvieron datos para la identificacion de los pacientes, estatus
de vida, causas de defuncidn, aspectos sociodemograficos como escolaridad, ocupacion,
nivel socioecondmico, migracién, toxicomanias, aspectos epidemiologicos e inherentes a

la infeccibn como practicas sexuales de riesgo, preferencia sexual, fechas de inicio de




sintomatologia, de diagndstico, inicio de TARAA, estatificacion de la infeccion, coinfeccién
con Hepatitis B, C y Tuberculosis, tipos y cambios de esquema de TARAA utilizados,
complicaciones agudas, cronicas y efectos adversos, presentacion de enfermedades
oportunistas, asi como el desarrollo de falla terapéutica. Se obtuvieron también datos de
somatometria y laboratoriales del momento del diagndstico, del inicio de tratamiento,

cambios de esquema y en el caso de que se haya presentado falla terapéutica.

El andlisis del estudio fue unidireccional (retrospectivo) para establecer la incidencia de
falla terapéutica, vy los riesgos para esta, con sus respectivos intervalos de confianza al
95% (IC o5%). Se realizd6 un modelo de regresidn de cox, tomando las variables
estadisticamente significativas, efectuando modelos ajustados, asi como analisis de
sobrevida con Kaplan Meier. Los analisis se hicieron con los programas estadisticos SPSS
v17 y STATAv11.1.

RESULTADOS:

Disefio longitudinal, se estudiaron 398 pacientes con diagndstico de Infeccion por VIH-
SIDA, de los cuales 120 desarrollaron falla al tratamiento antirretroviral. La edad de la
poblacion estudiada tuvo un rango de edad entre 20 y 86 afos, con un promedio de edad
de 35 anos y desviacion estandar de +11.4 anos; 113 (94.1% ) de los pacientes estudiados

corresponden al sexo masculino y el 5.9% al sexo femenino.

En el andlisis de las caracteristicas clinicas se identific6 que 120 pacientes (30.1 %)

presentaron la falla terapéutica al TARAA 'y 278 pacientes (69.9%) no presentaron falla.

La Tasa de incidencia de falla Terapéutica fue de 5 casos por cada 100 meses persona de
observacion. La cohorte contribuyd con 13603.15 meses persona de seguimiento con

rango de 2.1 a 69.73 meses de seguimiento con una mediana de 33.0 meses.




MARCO TEORICO

El Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA) representa la expresion clinica final de
la infeccion por el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH). La destruccion del sistema
inmune constituye la caracteristica mas importante de la enfermedad y en este proceso se
encuentran implicados mecanismos patogénicos, como inmunosupresidn, respuesta del

hospedero y mecanismos propios del virus.

La magnitud de la crisis del SIDA supera las peores previsiones realizadas desde hace
una década. A finales del afio 2009, el programa de las Naciones Unidas contra el VIH —
SIDA (ONUSIDA) estimé que a nivel mundial existen 33.4 millones de personas
infectadas, de las cuales 31.3 millones son adultos y 15.7 millones mujeres; causando 2
millones de muertes anuales. ' Sumandose a lo anterior que aproximadamente el 50% de
las nuevas infecciones por esta causa, se producen en jovenes de entre 10 y 24 afos de

edad, lo cual resulta alarmante 2

Comparativamente con afos anteriores, los ultimos avances concernientes a esta
infeccion han sido mixtos, con hallazgos alentadores y otros alarmantes. Por un lado se
ha tenido que enfrentar el problema de las resistencias virales que se originan en el hecho
por demas evidente de que los tratamientos actuales no son inocuos, y por otro, una serie
de efectos a largo plazo que varian desde diabetes e hipercolesterolemia hasta
desfigurantes como la lipodistrofia. Aunado a lo anterior, la existencia de factores de riesgo
de tipo socio demografico constituyen el talon de aquiles de esta infeccidn, constituyéndola
como una pandemia. Por esta razon resulta relevante evaluar factores prondsticos y/o

predictores de falla al tratamiento de la infeccién por el VIH.?




PATOGENESIS DE LA INFECCION

En la actualidad los unicos virus identificados como causantes del SIDA en los humanos
han sido el VIH tipo 1y 2, descritos en 1983 y 1986 respectivamente, siendo el primero el
mas prevalente. Es un retrovirus, perteneciente a la familia de los lentivirus, por lo cual
ocasionan un curso cronico de la enfermedad, un periodo largo de latencia clinica y

replicacion viral persistente.

La infeccion natural por el VIH se caracteriza por ciclos continuos de replicacion viral en los
linfocitos T CD4 activados, los cuales constituyen el reservorio principal de pro virus

latente, aunado a la persistencia en monocitos, macréfagos y células de la microglia.

Esto adquiere importancia en individuos tratados con farmacos Antirretrovirales (ARV), ya
que dicho tratamiento es incapaz de afectar a los virus que no se replican y por tanto éstos
habran de persistir en las células y seran competentes para la replicacién, promoviendo
nuevos ciclos de infeccion si se interrumpen los medicamentos. En consecuencia, la
existencia de estos reservorios impide que el tratamiento ARV actue por completo y que su

erradicacién no sea factible en nuestros tiempos.*

DIAGNOSTICO

En México el diagnostico de esta infeccion se realiza de acuerdo a lo establecido en la
Modificacion Norma Oficial Mexicana para la prevencién y control de la infeccién por virus
de la inmunodeficiencia humana (NOM-010-SSA2-1993) a través de criterios clinicos y
microbiolégicos en una evaluacion integral del paciente. Se establece el diagndstico de
infeccion por el VIH mediante 2 condiciones:

1) Presentar dos resultados de pruebas de tamizaje para anticuerpos contra el virus,
denominada ELISA (Enzyme Linked Immuno sorbent Assay) positivas, y un resultado de

prueba confirmatoria positiva, llamada Western blot (inmunoelectrotransferencia).




2) Pacientes con criterios clinicos definitorios de SIDA dictados por el CDC (Centro de
control de enfermedades de Atlanta), en el caso de que los resultados de laboratorio sean

indeterminados o negativos.®

Después de la infeccidon, en la mayoria de los casos, transcurren de tres a doce semanas
para que los anticuerpos contra el VIH sean detectables, en este lapso de tiempo la
probabilidad de encontrar un resultado no reactivo 6 negativo es alta, a pesar de que exista

la infeccion.®

CLASIFICACION

Los pacientes infectados por el VIH se deben clasificar y estadificar con fines de establecer
un diagnéstico situacional de la infeccion, analizar el inicio de terapia ARV y establecer un
prondstico de la evolucion clinica. Para lo anterior se utiliza la clasificacion establecida en la
Modificacion NOM-010-SSA2-1993, dictada por el CDC, la cual combina tres categorias
de la infeccion y se utiliza para definir el inicio del tratamiento ARV, tomando como
referencia ciertos parametros; cuentas de CD4, sintomas y la presencia de enfermedades
oportunistas. Para esto, se correlacionan los datos de tal manera que se realiza una
tabulacion, donde las filas correspondes a las categorias clinicas y las columnas a estadios
1, 2, y 3. Se utiliza la categoria Clinica “A” para definir a los pacientes asintomaticos con
o sin linfadenopatias generalizadas persistentes. La categoria “B” se aplica a los que
presenten o hayan presentado sintomas debidos a enfermedades relacionadas con la
infeccion por el VIH y que indican defecto de la inmunidad celular, como lo son:
angiomatosis bacilar, candidiasis orofaringea, candidiasis vulvovaginal persistente,
displasia cervical moderada a severa, carcinoma cervical in situ, fiebre recurrente de 38.5°%
o mas, diarreas por mas de un mes de evolucion, leucoplasia pilosa, purpura
trombocitopénica idiopatica, listeriosis, enfermedad inflamatoria pélvica y neuropatia
periférica, y en la categoria “C” se consideran enfermedades definitorias de SIDA, entre
ellas: 1) Infecciones bacterianas multiples o recurrentes, 2) Candidiasis bronquial, traqueal
o pulmonar, 3) Candidiasis Esofagica, 4) Cancer Cervicouterino Invasivo,
5) Coccidioidomicosis diseminada o extrapulmonar, 6) Criptococosis extrapulmonar,

7) Criptosporidiasis cronica intestinal (>1mes), 8) Enfermedad por Citomegalovirus (CMV)
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(no higado, no bazo, no ganglios), 9) Retinitis por CMV (con pérdida de la visidn),
10) Encefalopatia por VIH, 11) Herpes Simplex: ulceras cronicas (>1mes) o bronquitis,
neumonitis o esofagitis, 12) Histoplasmosis diseminada o extrapulmonar, 13) Isosporiasis
cronica intestinal (>1mes), 14) Sarcoma de Kaposi, 15) Neumonia Intersticial linfoide o
complejo de hiperplasia linfoide pulmonar, 16) Linfoma de Burkitt (o equivalente),
17) Micobacterium Avium Intracelular o Micobacterium Kansaii diseminado o
extrapulmonar, 18) Linfoma Inmunoblastico (o equivalente), 19) Linfoma primario cerebral,
20) Micobacterium Tuberculosis de cualquier localizacion, 21) Otras Mycobacterias
diseminadas o extra pulmonares, 22) Neumonia por Pneumocistys Jirovecii,
23) Neumonia recurrente, 24) Linfomas, 25) Sepsis por Salmonella recurrente,

26) Toxoplasmosis cerebral y 27) Sindrome de desgaste atribuible al VIH.’

CATEGORIAS CLINICAS

A B C
Categorias segun » » o
Ia cifra de Infeccion Infeccion Condiciones
Linfocitos CDA asintomatica Sintomatica Indicadoras de SIDA

infocitos

1) >500 cel/mm?® Al B1 c1
2) 200-499 cel /mm? A2 B2 c2
3) <200 cel /mm® A3 B3 C3

Se clasifica como casos de SIDA a todos los pacientes con cifras de CD4 inferiores a
200mm?® (Categorias clinicas: As B3 Cs), aunque no tengan manifestaciones clinicas
definitorias de SIDA.®
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TRATAMIENTO

Ante el diagndstico establecido de Infeccion por el VIH y su estadificacion, se inicia la
terapia ARV en caso de ser necesario, para lo cual existen recomendaciones especificas
enfocadas en criterios laboratoriales y clinicos, como son: pacientes sintomaticos (aquellos
que presentan una enfermedad definitoria de SIDA), coinfeccion por el virus de hepatitis
B, recuento de CD4 <200 cel/mm?, algunos casos especiales como lo son: el embarazo,
nefropatia asociada al VIH y carga viral alta. EI recuento de CD4 constituye un indicador
clinico importante de la funcion inmune en pacientes con infecciéon por VIH, siendo uno de
los puntos clave en la decisidon de iniciar la terapia ARV y quimioprofilaxis de infecciones
oportunistas, ademas de ser el mas fuerte predictor de progresién de la enfermedad y de

supervivencia.®

Ademas de la barrera genética para la resistencia, factores como la eficacia, seguridad,
tolerabilidad, conveniencia, adherencia y de riesgo sociodemograficos deben tenerse en

cuenta a la hora del disefio del esquema de tratamiento.’

Antes de la utilizacion en México de los tratamientos ARV, la tasa de mortalidad general
por SIDA era de 1.8 muertes por cada cien mil habitantes en 1990 y en 1996 alcanzé su
maximo registro con 4.8 muertes. A partir de ese ultimo afo, el progresivo acceso al
tratamiento ARV cambié radicalmente el prondstico de los pacientes con VIH/SIDA; se
demostré que la combinacion de los medicamentos ya existentes, lo que se denomind
Tratamiento Antirretroviral Altamente Activo (TARAA), lograba retrasar el dafo del sistema

inmunoldgico y mejorar substancialmente la calidad de vida.™

Los Farmacos ARV actuales se clasifican segtin su mecanismo de accion en:"’

+ Inhibidores de la transcriptasa inversa, Analogos de nucledsidos (ITRAN)
# Didanosina (DDI) # Lamivudina (3TC)
+ Estavudina (D4T) + Zalcitabina (DDC)
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+ Zidovudina (AZT) ¢+ Emtricitabina (FTC)
+ Abacavir (ABC)

+ Inhibidores de la transcriptasa inversa, No analogos de nucledsidos (ITRnAN)
+ Efavirenz (EFV) # Nevirapina (NVP)
# Delavirdina (DLV) # Tenofovir (TNF)

+ Inhibidores de la proteasa (IP)

# Indinavir (IDV) + Lopinavir (LPV)
+ Nelfinavir (NFV) # Atazanavir (ATZ)
+ Ritonavir (RTV) # Fosamprenavir (FPV)
+ Saquinavir (SQV) + Tipranavir (TPV)
« Amprenavir (APV) # Darunavir (DRV)
+ Inhibidores de la fusién (IF)
+ Enfuvirtida (ENF)
+ Inhibidores de la Integrasa (lI)

+ Raltegravir (RAL)
+ Inhibidores de CCR5 (I CCR5)
+ Maraviroc (MAR)

Los esquemas actuales de tratamiento ARV propuestos en pacientes quienes aun no han
recibido tratamiento (llamados Naive) recomiendan iniciar con 3 tipos de esquemas a
razon de:
1) Régimen basado en Inhibidores de la Transcriptasa Reversa No Analogos de
Nucledsidos (ITRnAN)

*EFV/TDF/FTC
2) Régimen basado en Inhibidores de Proteasa (IP)

* ATV/r + TDF/FTC

* DRV/r + TDF/FTC
3) Régimen basado en Inhibidores de la Integrasa (1)

*RAL + TDF/FTC




SEGUIMIENTO

Una respuesta adecuada al TARAA en los pacientes infectados con el VIH, se define como
un aumento en el recuento de CD4 en el rango de 50-150 cel/mm? en el primer afio,
generalmente con una respuesta acelerada en los primeros 3 meses, con incrementos

celulares subsecuentes de 50-100 cel/mm? por afno, hasta un nivel estacionario.

Otro de los parametros clinicos de rigor en el seguimiento de los pacientes con VIH es la
determinacion de la carga viral, la cual se debe realizar al momento del diagnostico, al
inicio del tratamiento y en forma regular en los pacientes que estan en terapia, ya que

constituye un indicador de la respuesta a este. "

Ademas de reducir el riesgo de resistencia farmacologica al suprimir la replicacion viral con
un tratamiento intensivo, resulta imperativo disminuir la toxicidad. Estos beneficios tedricos
tienen su contraparte en los riesgos importantes asociados al uso prolongado del
tratamiento ARV, entre otros, el impacto en la calidad de vida, apego inadecuado al
tratamiento a largo plazo con el desarrollo de cepas virales resistentes, mayor riesgo de

interacciones farmacoldgicas, efectos tdxicos a corto y largo plazo. 2

FALLA AL TRATAMIENTO ARV

La falla terapéutica al Tratamiento ARV se contextualiza como cualquiera de las siguientes

definiciones:

1) Incapacidad de alcanzar o mantener la supresion de la replicacion viral a niveles por
debajo del limite de deteccién; <50 copias/ml (Falla Virolégica).

2) Incapacidad de alcanzar y mantener una respuesta de linfocitos T CD4 adecuada a
pesar de la supresion viroldgica (Falla Inmunolégica).

3) Aparicion o recurrencia de cualquier enfermedad oportunista en un sujeto que recibe
tratamiento ARV al menos durante tres meses, exceptuando los del Sindrome de

reconstituciéon inmunolégica (Falla Clinica). '
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Los ARV constituyen la unica herramienta terapéutica de que se dispone en la actualidad
para tratar la infeccion por el VIH, cuyo objetivo consiste en alcanzar la maxima supresion
de la replicacion viral y prevenir la aparicién de resistencias, ya que suprime hasta niveles
indetectables la replicacion del viral, previniendo la acumulacién de mutaciones y el

desarrollo de éstas.™

Se considera que deben hacerse modificaciones al esquema cuando:
1. Exista reduccién de la carga viral a las 8-12 semanas de tratamiento, menor a una

décima parte de la carga original (< 1 Logo).

2. Niveles aun detectables de RNA después de 4-6 meses de tratamiento.
3. Determinacion positiva de carga viral posterior a una determinacion negativa.
4. Pacientes con carga viral baja, un incremento > 0.7 Log4o, después de iniciado el

tratamiento.

5. Cambio en la clasificacion.
6. Deterioro neurolégico progresivo.
7. Progresion de la enfermedad con avance en la categoria clinica. '°

Los pacientes que experimentan fracaso viroldgico y clinico tienen una estrecha
interrelacion entre su HIV RNA vy el conteo de CD4, gran parte del fracaso observado es

atribuido a un uso subdptimo de los farmacos antirretrovirales. '

El estudio genotipico o fenotipico de resistencia es recomendable en aquellos casos en los
que la eleccidon del esquema de rescate es dificil basado Unicamente en la exposicion
previa de ARV. "’

En los pacientes que inician esquema de Tratamiento ARV se deben tener en cuenta
ciertos factores determinantes en el éxito terapéutico e inherente al paciente, al VIH, al
tratamiento ARV y al Sistema de Salud, los cuales pueden ser predictores de falla, los

cuales se describen a continuacion:

15



1.- Factores Inherentes al Paciente

Dentro de este contexto, la adherencia cobra relevancia ya que su objetivo es el conseguir
una adecuada supresion de la replicacion viral, siendo un proceso complejo que se
desarrolla a través de diferentes etapas: la aceptacién del diagndstico, la percepcion de la
necesidad de realizar el tratamiento de forma correcta, la motivacién para hacerlo, la
disposicion y entrenamiento de habilidades para realizarlo, la capacidad de superar las
barreras o dificultades que aparezcan, y el mantenimiento de los logros alcanzados con el

paso del tiempo. '

Algunos estudios han relacionado la adherencia y falla terapéutica del TARAA con la edad,
19 Ja raza, el sexo, % el nivel cultural. 2'?* Otras caracteristicas como disponer de domicilio
fijo y soporte social o familiar y una buena calidad de vida relacionada con la salud, han

mostrado una relacion mas sélida con una mejor adherencia. 2

Ammassari y colaboradores realizaron una revision de la literatura en busqueda de factores
predictores de adherencia al TARAA, incluyendo 20 publicaciones del afio 1998 al 2002.
Los datos analizados se agruparon de acuerdo a la consistencia resultante en el analisis de
estos en 3 grupos: 1) Factores asociados consistentemente: sintomas y efectos asociados
a los medicamentos, estrés o eventos negativos en la vida, soporte familiar, complejidad
del régimen (frecuencia de dosis, indicaciones alimenticias), auto eficacia y conveniencia
del tratamiento, 2) factores inconsistentes en la asociacion: edad, raza, hogar inestable,
uso de drogas, alcoholismo, comorbilidad con depresion, calidad de vida, cifras de CD4,
frecuencia de dosis, satisfaccion del paciente con cuidados de salud y relacion médico

paciente. 2*

Actualmente la sobrevida de los pacientes se ha incrementado, dada la transicién de esta
infeccion, al contar con actualmente con acceso universal al TARAA y la atencion de los
pacientes por clinicas especializadas.25 Se ha asociado una mayor sobrevida con: nivel
socio econdmico, nivel educativo, vivienda estable, no toxicomanias, edad, sexo, raza,

idioma. %°
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Por ultimo, las actitudes y creencias de los pacientes respecto a la medicacion, la
enfermedad y el equipo asistencial son factores indiscutibles a la hora de aceptar el
tratamiento propuesto y realizarlo de forma correcta. La capacidad del paciente para
entender la relacion entre adherencia y resistencia a la medicacion, también ha mostrado

predecir una mejor respuesta al tratamiento ARV.?

2.- Factores Inherentes a la Infecciéon y el VIH.
La infeccién por VIH puede cursar de forma asintomatica o sintomatica. Estudios que
evaluan la relacién entre el estadio CDC de la enfermedad y la sintomatologia han

obtenido resultados contradictorios.?®

Dentro de los aspectos Inherentes al virus existen diversos patrones de mutaciones tras la
administracion de un farmaco ARV, lo cual le confiere cierto grado de resistencia en el
ambito de una supresion viral subdéptima, lo que limita la eficacia de estos. Las principales

mutaciones por grupo de farmacos ARV se mencionan:

1) ITRAN: TAMs-41L, 67N, 70R, 210W, 215F/Y, 219 E/Q, 184V, 116Y, 77L, 75I, 62V, Insercién 69,
65R, 115F, 74V.

2) ITRNAN: 103N, 181C, 108, 188C, 100I, 1062, 190A/S.

3) IP: 90M, 82A/T/F, 30N, 88D/S, 10I/F, 20R/M, 361, 46l/L, 54V/L, 71VIT, 73S, 771, 93L,84V, 48V,
241,47V, 50V, 32I, 53L, 31V, 449F.%°

Para la deteccion de estas resistencias existe la posibilidad de realizar ensayos
genotipicos, los cuales se basan en el andlisis de mutaciones del VIH, a través de
secuenciacion directa del genoma viral o por hibridacion con oligonucleétidos especificos
para el virus silvestre 0 mutante. Existe ya un patron caracteristico de mutaciones a los
diversos grupos de ARV, pero el alto nuimero de diferentes patrones de resistencia
generan mutaciones compensatorias, las cuales provocan que la determinacion del grado

de resistencia a un farmaco en particular, sea dificil. *
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3.- Factores Inherentes al Tratamiento

La aparicion de efectos adversos constituye un factor clave en el éxito terapéutico. Un
elevado porcentaje de pacientes abandona el tratamiento para evitar la sintomatologia que
les producen las reacciones adversas, independientemente de la relevancia clinica que

pueda tener. '

Dentro de las complicaciones agudas que ponen en peligro la vida, se encuentran:

. Toxicidad hepética: es la complicacion asociada a farmacos mas frecuente, aunque
se debe a multiples causas, como la coinfeccidn con virus hepatotdxicos, la ingesta de
otros medicamentos, trastornos metabdlicos, degeneracion grasa, enfermedades
oportunistas o neoplasias que afectan al higado. A la mayoria de los ARV se les ha
atribuido un potencial hepatotdxico, pero la frecuencia, gravedad y mecanismos de esto
son variables, presentandose principalmente con los ITRANN.

. Acidosis lactica: esta relacionada con toxicidad mitocondrial producida por el uso de
ITRAN como Zidovudina y, en especial, la combinaciéon de Estavudina y Didanosina, y
conlleva una mortalidad mayor del 55%.

. Pancreatitis: es una complicacién grave asociada al uso de ITRAN, especialmente
con Zalcitabina, Didanosina y Estavudina.

o Reacciones de hipersensibilidad: son idiosincrasicas para un farmaco o familia de
farmacos, y suponen de 5 a 10% de todas las reacciones toxicas medicamentosas. Se
asocia con el uso de Abacavir.

. Mielosupresion: suele asociarse con supresién medular, principalmente con el uso

de Zidovudina.

Otro aspecto relevante en este punto lo constituyen las complicaciones con consecuencias
a largo plazo, como lo son:

. Dislipidemias: Los ITRNN y los IP, excepto el Atazanavir, estan asociados con
aumento de triglicéridos y colesterol LDL, y disminucién de colesterol HDL, con el

consiguiente incremento en el riesgo cardiovascular.
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. Resistencia a la insulina/diabetes: se presenta en mas del 30% de las personas
tratadas con IP y se asocia a un incremento de los acidos grasos, que contribuye a
lipodistrofia. En algunos pacientes puede asociarse a aterosclerosis prematura. La
aparicién de diabetes se ha observado en 1 a 11% de las personas con tratamiento ARV a
base de IP.

. Nefrotoxicidad: El Indinavir y el Tenofovir estan asociados con una elevacion de la
creatinina sérica que se presenta en los primeros meses de tratamiento y es reversible al
suspender el agente. La toxicidad renal por Indinavir cursa con nefrolitiasis y dafo
tubulointersticial, mientras que el Tenofovir cursa con dafio tubulointersticial, acidosis
tubular renal y sindrome de Fanconi.

. Ostepenia y osteoporosis: La pérdida de masa 6sea conlleva un mayor riesgo de
fracturas. Se ha descrito una frecuencia de entre 20 y 50% en pacientes bajo tratamiento
antirretroviral. Se relaciona con el uso de IP. Por otra parte, el TARAA parece estar
asociado a un aumento en el recambio 6seo, asi también la propia infeccion por el VIH
podria tener una accién directa debido al efecto de ciertas citocinas mediadas por los
linfocitos T activados.

. Osteonecrosis: La alteracion del metabolismo lipidico puede ser la causa de
oclusion vascular; se ha asociado el uso de los IP con un mayor riesgo de necrosis

avascular, la cual se presenta en articulaciones coxofemorales.

A su vez, se pueden llegar a presentar efectos adversos que comprometen la calidad de

vida a corto plazo, como por ejemplo:

. Efectos sobre el sistema nervioso central: El Efavirenz se asocia con una serie de
manifestaciones neurolégicas que aparecen en las primeras semanas de tratamiento.
Parece haber un proceso de adaptacién con el paso del tiempo, pues los sintomas

desaparecen gradualmente después de dos a cuatro semanas.

Asi, como también pueden existir los que comprometen la calidad de vida a largo plazo,
como por ejemplo:
. Distribucién anormal de la grasa corporal: El uso prolongado de Farmacos ARV esta

asociado con varios sindromes de distribucién anormal de la grasa, como lo son:
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1) La lipoatrofia, la cual se presenta como perdida de grasa facial (carrillos y mejillas) y de
las extremidades, en las cuales aparecen trayectos venosos prominentes, se asocia con el
uso prolongado de analogos timidinicos (Estavudina y Zidovudina), y 2) La lipohipertrofia
que cursa con acumulacién de grasa visceral en el abdomen y esta asociada con el uso
prolongado de IP. Pueden coexistir en un mismo paciente ambas formas de distribucion
anormal de grasa corporal y por lo general se presenta asociada con efectos metabdlicos
(diabetes e hiperlipidemia), siendo un efecto combinado de ITRAN e IP.

. Neuropatia periférica: Es una complicacion del uso prolongado de algunos ITRAN,
como la Zalcitabina, la Didanosina y la Estavudina. Puede ser un factor importante que

limite el apego adecuado al tratamiento, y en ocasiones resulta incapacitante.

Aunque existen beneficios asociados al inicio temprano de la terapia antirretroviral, existen
también las posibles limitaciones de este. La toxicidad a largo plazo y el desarrollo de
resistencia a los antirretrovirales han servido como fundamento para el aplazamiento de la
terapia del VIH. ITRAN. *

4) Factores Inherentes al equipo asistencial y sistema sanitario

La relacibn que se establece entre el equipo asistencial y el paciente es de suma
importancia, donde la confianza, continuidad, accesibilidad, flexibilidad y confidencialidad
son factores que influyen de manera favorable. Probablemente los factores mas
importantes son el suministro de una informacién detallada y adecuada al nivel cultural del

paciente y la toma de decisiones conjuntas en un marco de confianza mutuo.>®

La sobrevida de los pacientes es uno de los mejores indicadores de la calidad de la
atencion médica. La ecuacion sigue siendo simple: a mejor calidad de atencion, mayor
sobrevida. En un estudio realizado en México se ha demostrado que el contar con una
clinica para el tratamiento de pacientes con SIDA, atendida por infectélogos con
experiencia en el manejo de estos pacientes, es probablemente la responsable del éxito y
también se arguye que el hecho de mantener a un buen numero de pacientes en protocolos
de investigacion clinica favorece la identificacion y el tratamiento oportuno de

complicaciones.**

20



MAGNITUD DEL PROBLEMA

La prevalencia global de VIH — SIDA en México es de un 0.3%, variando entre los grupos
poblacionales de riesgo. Considerando el numero total de infecciones en América Latina,
México ocupa el segundo lugar con 200,000 personas viviendo con VIH, después de Brasil

con 730,000 personas infectadas. *°

Desde el inicio de la epidemia en nuestro pais, en el Registro Nacional de Casos de SIDA
se han contabilizado 135,003 casos acumulados, de los cuales el 82.3% son hombres y el

17.7% son mujeres, es decir, existe una relacion hombres/mujeres de 4.6 a 1.

Esta infeccion en México se concentra en las poblaciones con ciertos factores de riesgo,
entre las que destacan los trabajadores sexuales (varones) con una prevalencia del 15%,
hombres que tienen sexo con hombres (11%), los usuarios de drogas inyectadas (5%),
mujeres trabajadoras sexuales (2%) y las personas privadas de la libertad (1.5%). Los
clientes de las trabajadoras sexuales, asi como los hombres y mujeres heterosexuales
registran cifras significativamente mas bajas. Del total de pacientes infectados un 27% se
encuentra recibiendo terapia ARV, en alguna de las instituciones de salud del pais o en la
practica médica privada; un 14% han sido detectados como portadores del VIH, pero aun
no requieren iniciar el tratamiento ARV. Sin embargo, se estima que el 59% restante son

personas que se encuentran infectadas por el VIH, sin aun habérseles detectado.

La epidemia del SIDA en México es predominantemente sexual, ya que este tipo de
transmision ha sido la causante de mas del 90% de los casos acumulados de SIDA. Las
tasas de incidencia acumulada de SIDA en nuestro pais muestran al Distrito Federal como
la entidad con tasa de infeccion mas alta de 236.9 casos por cada cien mil habitantes;

seguido por Baja California, Yucatany Morelos. *

El Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS), cuenta con clinicas de atencion a pacientes
con VIH-SIDA (CLISIDA), de las cuales, la de mayor magnitud en totalidad de pacientes y

consumo de recursos, es la que se encuentra en el Hospital General Regional No. 1 (HGR
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1) Dr. “Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro” ubicada en la Ciudad de México. Durante el
afno 2007 otorgd un total de 18,145 consultas a pacientes con diagnéstico de infeccidon por
VIH, de las cuales 960 fueron de primera vez y 17,185 subsecuentes. Del presupuesto
asignado al hospital, el costo del TARAA representa el 49.8%, con un gasto de
$98,425,832 por concepto de prescripcion de medicamentos, con un costo promedio anual
por caso de $77,257.32 pesos. Independientemente de que la asignacion de presupuesto
con respecto al gasto del hospital para otros conceptos representa el 46.2% y que
comparativamente con otros afos este gasto por ARV se ha incrementado paulatinamente,
ya que en 2005 fue de 72 millones de pesos y para el afio 2007 se incremento casi 20
millones, lo que indica que de seguir con este tendencia, no habra presupuesto para

atender otras demandas de atencion prioritarias de salud. ¥’

Las estimaciones del gasto nacional en salud, nos han permitido dimensionar el peso del
financiamiento del VIH-SIDA dentro del gasto de salud, posicionandose en el 2007 en un

0.6% de este, correspondiendo a $ 3,913.4 millones de pesos mexicanos.®
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ANTECEDENTES

Numerosos estudios han demostrado que los principales factores de riesgo modificables

han sido predictores de falla al Tratamiento ARV.

Robins y colaboradores realizaron un analisis retrospectivo en la ciudad de Boston en
Massachusetts, en pacientes tratados en una clinica urbana, entre enero del 2003 y
diciembre de 2004, cuyo objetivo de estudio fue identificar predictores de falla al
tratamiento ARV. Se analizaron 829 pacientes, de los cuales el 74.1% habian tenido carga
viral de <400copias, de los cuales 167 presentaron falla al tratamiento y 108 falla virolégica.
En el analisis multivariado ajustado por edad, sexo, raza se encontraron riesgos
significativos con: pobre adherencia (RR:3.44, P>0.0001), Cuenta absoluta de neutrofilos
<1000cel/mm? (RR:2.90, P<0.013), Conteo basal de Linfocitos T CD4 <200 cel/mm?® (RR:
1.90, P <0.0007), esquema farmacolégico a base de ITRAN (RR:1.75, P<0.022), falta a una
0 mas citas medicas (RR:1.56, P <0.0072), mas no resulté significativa la asociacion de
confeccion por hepatitis C, y factores socio demograficos para presentar falla al tratamiento
ARV.*

Otro estudio realizado cuyo objetivo fue identificar los predictores de falla viral vy
mutaciones genotipicas, después de 12 meses de terapia ARV., se realizé en 250 nifios y
526 adultos, de abril de 2004 a junio de 2005 en una clinica de Uganda. Se recolectd
informacion clinica, conteo de CD4, y carga viral al inicio y cada 3 a 6 meses. Definieron
falla virolégica como cifras de carga viral >400copias/mm después de 12 meses de
tratamiento o cambio de esquema ARV antes de este tiempo. EI mayor porcentaje de
pacientes se encontraban en estadio Ill de la OMS con 283 casos. La media de cifras de
CD4 fue de 99 cel/mm?®, y carga viral de 5.3 logi copias/ml. Del total de pacientes se
presentaron 62 falla virolégicas con 3 cambios de esquemas terapéuticos, ademas de 66
muertes, Las mutaciones productoras fueron para: 3TC, FTC, NNRTI, ABC, ddl, d4T, TDF
y ZDV. En el analisis resultaron significativos: sexo, régimen inicial de ARV y valores >5%

23



de CD4. Mostrandose sesgados los resultados ya que el analisis no considerd grupo de

edad y limitaciones inherentes a esta.*

Préau y colaboradores realizaron un estudio titulado: prevalencia y factores predictivos de
deterioro en la relacion médico-paciente, tomando la poblacién del estudio Francés de
cohorte ANRS CO-8, cuyo objetivo fue estudiar la evolucion clinica, inmunoldgica,
virologica y psicosocial de pacientes infectadas con VIH, realizando un seguimiento de 48
meses, con 3044 afos persona. Se incluyeron 943 pacientes, los cuales no habian
presentado ruptura en la relacion con su médico, de los cuales 740 eran varones, el mayor
porcentaje de transmision de la infeccidén correspondié a Homosexual con el 42.5%, la
mayoria de pacientes se encontraban en estadio A (473 pacientes). Encontrandose que el
86.8% habian tenido 1 ruptura de la relacion médico-paciente y sin relacién a otras
variables investigadas. El estudio se realizé a través de un cuestionario autoadministrado

con deficiencias metodoldgicas en el disefio.”’

Tuboi y colaboradores evaluaron los factores predictivos de respuesta viroldgica a los 6
meses de haber iniciado la terapia ARV en una cohorte retrospectiva de pacientes
infectados por el VIH en Brasil. Se analizaron 454 pacientes que iniciaron tratamiento ARV
entre 1996 y 2004, ademas de que contaban con determinaciones de CD4 y carga viral.
De los cuales el 65% eran varones, 91% eran de raza blanca, el 37.9% tenian cifras <100
CD4, 71% tenia diagnostico de SIDA, la distribucion por afio de inicio de terapia ARV fue
similar y la gran mayoria se encontraba en tratamiento con esquemas a base de 2 ITRnaN
mas 1IP (45.7%). En el analisis final el grupo de edad menor a 30 afos presenté un RR de
3.39, ICg5 1.17- 9.81. Niveles bajos de adherencia mostraron RR de 1.31, IC 1.11 - 1.53 y
P<0.0001 en el analisis univariado, pero en el multivariado se calcularon a base de razén
de momios. El régimen empleado a base de 2 ITRnAN con 1 IP presenté un RR de 2.83,
IC 95% de 0.86 a 9.35 y valor de p=0.0224. Al analizar las variables continuas se
obtuvieron: 1) la cifra media de Carga Viral en supresion viral fue de 4.98 y en falla
virolégica de 5.60. 2) las cifras de CD4 en supresién Virolégica adecuada fue de 175 y en
falla de 104.%
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Estudios epidemioldgicos previos ponen énfasis en la falla al TARAA como la principal
causa de morbilidad, mortalidad y aumento en la tasa de hospitalizaciones de pacientes
con VIH — SIDA. La magnitud de la infeccion en nuestro pais, lo ha posicionado en el
segundo lugar de seroprevalencia a nivel de América Latina, esto ocasionado a que el
Distrito Federal se identifica como la entidad Federativa con mayor tasa de incidencia

nacional y de concentracion de casos por su capacidad instalada en los servicios de salud.

La falla al tratamiento ARV requiere la ocurrencia de 2 factores antagonistas: exposicién a
farmacos antirretrovirales y la replicacion viral, en donde factores inherentes al individuo, a
la infeccion y el VIH, al tratamiento y los relacionados al equipo asistencial y sistema
sanitario juegan un papel crucial. Lo anterior condiciona situaciones de alto riesgo de
progresion del VIH ante el sistema inmunitario conllevando a infecciones oportunistas
catastroficas y por consiguiente la muerte. Bajo esta premisa la infeccién por el VIH
constituye un grave problema de Salud Publica. El actual acceso al TARAA en algunos
paises, y en nuestro caso México, ha causado una transformacion radical de la infeccidon

por el VIH, pasando de ser una patologia rapidamente letal a una enfermedad crénica.

El panorama epidemiolégico de nuestro pais refleja la necesidad de estudiar a los
pacientes con infeccion por el VIH que se encuentran en falla terapéutica, ya que existen
factores cuya relacién a esta, no ha sido claramente establecida en funcién de su

relevancia en la ocurrencia y magnitud de este evento.

Resulta imperioso enfatizar sobre deficiencias en la metodologia empleada en dos
grandes aspectos; en primer lugar sobre la recoleccion de la informacién a través de
instrumentos de recoleccion de datos no validados en nuestro pais, por lo cual no se
encuentran adecuados a las caracteristicas propias de nuestra poblacion y en segundo
lugar por el tipo de analisis estadistico empleado, que en ocasiones no es el adecuado
para el disefio del estudio.
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Lo anterior muestra la necesidad de realizar estudios de investigacion en los cuales se
pueda valorar el contexto multicausal del individuo infectado por el VIH y que son
determinantes en la ocurrencia de la falla terapéutica. Para ello, los estudios de cohorte
ofrecen la oportunidad de identificar la ocurrencia de este evento, brindando una riqueza
extraordinaria de informacion sobre esta infeccion en relacion a la descripcién de la
poblacién, riesgos y sobrevida, dada la transicion epidemiolégica del padecimiento, al
convertirse en una patologia de curso cronico, generando gastos catastroficos para el

sistema de salud nacional.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

e Cual es la incidencia de falla y los factores predictores para ésta en pacientes que

inician tratamiento antirretroviral en CLISIDA del HGR No.1 Carlos Mac Gregor?

e ;Cual es la sobrevida de los pacientes infectados por el virus de inmunodeficiencia
humana que inician tratamiento antirretroviral, atendidos en CLISIDA del HGR No. 1 Carlos

Mac Gregor?




JUSTIFICACION

La falla terapéutica de un esquema de tratamiento ARV  puede ser debido,
fundamentalmente, a factores modificables en su mayoria, y de indole inherente al contexto

de la infeccion por el VIH segun lo mostrado en estudios realizados.

La identificaciéon de patrones de riesgo capaces de influir en el prondstico de una
enfermedad es de suma importancia para la actividad clinica diaria. Por un lado, facilita la
toma de decisiones, la creacion de indicadores clave de alerta y, por otro, el conocer la
posible evolucion del paciente permitira incidir en el curso clinico de la enfermedad

minimizando el surgimiento de resistencias farmacoldgicas.

El impacto en la incidencia de la Falla al TARAA ha sido estudiado ampliamente en algunos
paises desarrollados, mas no asi en México, donde la relacion entre los factores
predictores a la falla del TARAA difieren por las caracteristicas propias de la poblacion y la

evolucion de los sistemas de control y vigilancia epidemioldgica.

Aunado a lo anterior, los gastos ocasionados por los esquemas de tratamiento ARV se
incrementan paulatinamente sin control, por lo que se requiere la implementacion de
estrategias enfocadas hacia factores modificables de caracter inherente al contexto de la
infeccion por el VIH. Por ello es necesario desarrollar programas activos que propicien el
desarrollo de sistemas de vigilancia epidemiolégica de nueva generacion, como los
desarrollados por algunos paises, quienes han logrado evolucionar en la prevencion y

control de esta pandemia, asi como de estimaciones de sobrevida en este grupo de riesgo.

Por tratarse CLISIDA, de una Clinica de alto desempeno, representa mayores costos,
cobrando trascendencia econdémica importante para el presupuesto hospitalario y del

Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS).
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OBJETIVOS

GENERAL

. Medir el riesgo de falla terapéutica al TARAA y sobrevida ante la presencia de

factores predictores en pacientes infectados con el VIH.

ESPECIFICOS

e Medir la incidencia de falla al TARAA en pacientes infectados con el VIH.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y el sexo como factor predictor.

o Medir la asociacién entre falla terapéutica y la edad al inicio del TARAA como factor

predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y el estatus de vida como factor predictor.

¢ Medir la asociacion entre falla terapéutica y el nUmero de hospitalizaciones como factor

predictor.

¢ Medir la asociacion entre falla terapéutica y la escolaridad como factor predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y la ocupacién como factor predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y el estado civil como factor predictor.
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e Medir la asociacion entre falla terapéutica y el nivel socioecondmico como factor

predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y el ser emigrante internacional como factor

predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y la drogadicciéon como factor predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y la presencia de comorbilidades como factor

predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y las practicas sexuales de riesgo como

factor predictor.

¢ Medir la asociacion entre falla terapéutica y la preferencia sexual como factor predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y el tiempo de la evolucién de la infeccién por

el VIH como factor predictor.

o Medir la asociacion entre falla terapéutica y el tiempo de la evolucién de la infeccién

por el VIH y el ingreso a CLISIDA como factor predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y el estadio CDC como factor predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y la Coinfeccion por hepatitis B como factor

predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y la Coinfeccion por hepatitis C como factor
predictor.

30



e Medir la asociacion entre falla terapéutica y la Coinfeccion por Tuberculosis como

factor predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y el esquema inicial de TARAA como factor

predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y cambios de esquema de TARAA como

factor predictor.

e Medir la asociacion entre falla terapéutica y la presencia de enfermedades oportunistas

como factor predictor.

e Medir la asociacién entre falla terapéutica y el indice de masa corporal como factor

predictor.

o Medir la sobrevida de los pacientes infectados por el VIH posterior al inicio del TARAA.
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HIPOTESIS

GENERAL.

o El riesgo de falla terapéutica al TARAA y disminucién de la sobrevida se incrementa

ante la presencia de factores predictores en pacientes infectados con el VIH.

ESPECIFICA

e Existe asociacién entre el sexo y la falla terapéutica al tratamiento en pacientes

infectados con VIH.

e Existe asociaciéon entre la edad al inicio del TARAA vy la falla terapéutica al tratamiento

en pacientes infectados con VIH.

e [Existe asociacion entre el status de vida y la falla terapéutica al tratamiento en pacientes

infectados con VIH.

e Existe asociacion entre el numero de hospitalizaciones y la falla terapéutica al
tratamiento en pacientes infectados con VIH.

e Existe asociacion entre la escolaridad vy la falla terapéutica al tratamiento en pacientes

infectados con VIH.

e Existe asociacién entre la ocupacion vy la falla terapéutica al tratamiento en pacientes

infectados con VIH.

e Existe asociacion entre el estado civil y la falla terapéutica al tratamiento en pacientes

infectados con VIH.

32



e Existe asociacion entre el nivel socioecondmico y la falla terapéutica al tratamiento en

pacientes infectados con VIH.

e Existe asociacion entre la adiccion a drogas ilicitas y la falla terapéutica al tratamiento

en pacientes infectados con VIH.

e Existe asociacion entre la presencia de comorbilidades vy la falla terapéutica al

tratamiento en pacientes infectados con VIH.

o Existe asociacion entre tener practicas sexuales de riesgo vy la falla terapéutica al

tratamiento en pacientes infectados con VIH.

e Existe asociacion entre el tiempo de evolucion de la infeccion  por VIH vy la falla

terapéutica al tratamiento.

e Existe asociacion entre el estadio vy la falla terapéutica al tratamiento en pacientes

infectados con VIH.

e Existe asociacion entre la presencia de Coinfeccion por Hepatitis B y la falla terapéutica

al tratamiento en pacientes infectados con VIH.

e Existe asociacién entre la presencia de Coinfeccion por Hepatitis C y la falla terapéutica

al tratamiento en pacientes infectados con VIH.

e Existe asociaciéon entre la presencia de Coinfeccion por Tuberculosis vy la falla

terapéutica al tratamiento en pacientes infectados con VIH.

e Existe asociacion entre el tipo de esquema inicial de TARAA vy la falla terapéutica al

tratamiento en pacientes infectados con VIH.
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e Existe asociacion entre la presencia de enfermedades oportunistas y la falla

terapéutica al tratamiento en pacientes infectados con VIH.

e Existe asociacion entre el indice de masa corporal y la falla terapéutica al tratamiento en

pacientes infectados con VIH.

e Existe asociacion entre las cifras de CD4 vy la falla terapéutica al tratamiento en

pacientes infectados con VIH.

e Existe asociacion entre las cifras de carga viral y la falla terapéutica al tratamiento en

pacientes infectados con VIH.

e Existe asociacion entre el incremento de factores predictores y la disminuciéon de la

sobrevida en pacientes infectados con VIH.

34



MATERIAL Y METODO

DISENO DE ESTUDIO

Cohorte retrospectiva.

UNIVERSO DE ESTUDIO
Poblacién derechohabiente usuaria del servicio de CLISIDA del Hospital General Regional

No. 1 Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro del IMSS.

PERIODO DE ESTUDIO
Enero de 2005 a Octubre de 2010.

DESCRIPCION DE LA COHORTE

Se reconstruyd la cohorte de pacientes con diagndstico confirmado de VIH/SIDA, que
iniciaron TARAA en CLISIDA del HGR No.1 en el Distrito Federal, del afio 2005 a 2010.
Se identificaron a los pacientes que presentaron falla terapéutica, se midié el tiempo
persona en riesgo de cada uno de estos sujetos, es decir el tiempo transcurrido desde la
exposicion a TARAA hasta que se presentd o no el evento en estudio. Al ocurrir el evento
en estudio, el individuo dej6 de estar en riesgo por lo que en ese momento ya no
permanecio en la cohorte. Otras variables independientes del estudio son: tipo de esquema
empleado en el tratamiento, edad, afos de evolucion de la enfermedad, el estadio clinico,
las enfermedades concomitantes, la duracion del tratamiento, condiciones socio

demograficas.

35



TAMANO MINIMO DE MUESTRA

El calculo se realizé6 mediante la formula:

(g #5s) ()

M=
log(RE)f1-y)i-plp \1-p
Riesgo relativo a detectar: 1.5
Proporcion de expuestos: 0.2

Proporcion de observaciones censuradas: 0.2

Nivel de confianza o seguridad: 0.95
Poder estadistico: 0.8
Correlacion con los otros factores a incluir0 08
en el modelo: '
Tamano muestral minimo: 405

TIPO DE MUESTREO. Aleatorio simple.

Procedimiento para seleccionar la muestra

Esta se obtuvo por medio de un muestreo aleatorio simple, lo cual permiti6 que todos los
individuos tuvieran la misma probabilidad de entrar al estudio. Para ello se registré6 con
numero consecutivo un listado de pacientes en control en CLISIDA, se procedio a utilizar
una tabla de numeros aleatorios, para realizar la seleccion de los pacientes que ingresaron

al estudio hasta completar el tamafo de muestra.
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CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION
e Derechohabientes del IMSS mayores de 20 afios de edad.
e Sujetos de sexo biolégico masculino 6 femenino.

e Pacientes Naive que iniciaron tratamiento en CLISIDA del HGR 1 en el D.F. de enero de
2005 a Octubre de 2010.

e Cualquier categoria clinica de infeccion por el VIH.

o Tenga Expediente Clinico completo con hoja de control de TARAA.

CRITERIOS DE NO INCLUSION

e Sujetos que no cuenten con tratamiento ARV.
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ORGANIZACION DEL ESTUDIO.

Una vez aceptado el proyecto por el comité local de investigacidon en salud y previa
coordinacion con el servicio de epidemiologia Hospitalaria, se solicitd el listado nominal de
los pacientes con diagndstico confirmado de VIH-SIDA que han llevado su control en
CLISIDA durante los ultimos cinco afos, se seleccionaron los casos a través de una tabla
de numeros aleatorios y se procedid a localizar el expediente clinico en el servicio de
archivo; se revisé que el expediente clinico se encontrara completo y si el paciente reunia
los criterios de inclusion al protocolo de estudio, posteriormente se realizé el llenado de la

cédula de recoleccion de datos, hasta alcanzar el tamafo de muestra.

La informacion obtenida se revisé y posteriormente se integré en una base para su

posterior revision y analisis.

PRUEBA PILOTO

Previo a la aplicacion del instrumento, se realizé una prueba piloto a fin de determinar su
calidad y se realizaron los ajustes pertinentes, con fines de proporcionarle validez interna y

permitir su reproducibilidad, ademas para estandarizar los aspectos operativos del mismo.

La prueba piloto se aplicé al 20% de expedientes de los pacientes adscritos a la clinica de
SIDA del Hospital General Regional No 1 con diagnédstico de HIV- SIDA y que cumplieron

los criterios de seleccion.
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DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES

1) VARIABLE DEPENDIENTE

4+ FALLA AL TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL
Definicion: se contextualiza como cualquiera de las siguientes definiciones:
1) Incapacidad de alcanzar o mantener la supresién de la replicacion viral a niveles
por debajo del limite de deteccion; <50 copias/ml (Falla Virologica).
2) Incapacidad de alcanzar y mantener una respuesta de linfocitos T CD4 adecuada a
pesar de la supresion virolégica (Falla Inmunolégica).
3) Aparicién o recurrencia de cualquier enfermedad oportunista en un sujeto que recibe
tratamiento ARV al menos durante tres meses, exceptuando los del Sindrome de

reconstitucion inmunoldégica (Falla Clinica).

Tipo de Variable: Cualitativa
Escala de medicion: Nominal

Indicador: 1) Presente, 2) Ausente.
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4) VARIABLES INDEPENDIENTES

TIPO DE
VARIABLE Y
VARIABLE DEFINICION OPERACIONALIZACION INDICADOR
ESCALA DE
MEDICION
Se clasifica de acuerdo al sexo al e
o Cualitativa .
Es la clasificacion de acuerdo a las que corresponda y se encuentre . 1) Masculino,
SEXO . . . . Nominal .
caracteristicas fenotipicas de los pacientes. consignado en el L 2) Femenino.
. . dicotomico.
expediente clinico.
. . L Los afios de vida referidos por el o
EDAD AL INICIO DEL Tiempo transcurrido desde el nacimiento . . Cuantitativa ~ .
. paciente, consignados en el | Afos cumplidos.
TARAA hasta el inicio del TARAA. . . de razon.
expediente clinico.
L . o Condicién de vida, en el caso de Cualitativa 1) Vivo,
Condicion definitoria de la actividad de las o .
. . . ser  defuncion; debe  ser nominal, 2) Muerto.
STATUS DE VIDA funciones vitales del ser humano, considera " .
. . sustentada con el certificado de tipo
el estado vital al momento del estudio. . L
correspondiente. dicotémico.
. . . Se clasifica de acuerdo a los Cualitativa .
Ingreso hospitalario ante la necesidad de . 1) Si,
. . datos sustentados con las notas nominal,
HOSPITALIZACION soporte clinico y/o laboratorial ante una . . . 2) No.
i de ingreso a servicios a cargo de tipo
patologia. ) . L
hospitalario. dicotémico.
1) Primaria
o 2) Secundaria
Se obtuvo de acuerdo a la historia .
. . . . 3) Preparatoria
clinica o estudio socioeconémico L
. . . 4) Carrera Técnica
de trabajo social, consignado en o . .
. - o . - Cualitativa 5) Licenciatura
ESCOLARIDAD Grado de estudios maximo del individuo. el expediente clinico, de acuerdo; ) .
L ordinal 6) Maestria y/o Posgrado
al iniciar el TARAA vy al presentar . .
. 7) Sin estudios pero sabe
la falla o al termino de .
o leer y escribir
seguimiento. . .
8) Sin estudios y no sabe
leer y escribir
Se obtuvo de acuerdo a la historia
clinica o estudio socioeconémico Ocupacion inscrita en el
o . realizado por trabajo social, o expediente clinico, se
Actividad que tiene como recompensa un . . Cualitativa .
. . » consignado en el  expediente . codificara de acuerdo a
OCUPACION salario, sustento del sujeto y su familia. nominal

clinico, de acuerdo; al iniciar el
TARAA y al presentar la falla o al

termino de seguimiento.

la clasificacion CMO de
INEGI.
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ESTADO CIVIL

NIVEL
SOCIOECONOMICO

EMIGRACION
INTERNACIONAL

TABAQUISMO

ALCOHOLISMO

DROGADICCION

Condicién de cada persona en relacion con
los derechos y obligaciones civiles al inicio
del TARAA.

Conjunto de condiciones sociales, culturales
y de vivienda que se integran para el
bienestar del individuo y que divide a la

poblacién en niveles econémicos.

Desplazamiento desde su pais de origen a
otro, para establecerse en él, por un
periodo mayor a 12 meses, sin relacionarse

a actividades turisticas y atencién de salud.

Adiccién crénica generada por el tabaco,

que produce dependencia.

Adicciéon cronica generada por el alcohol,

que produce dependencia.

Adiccion cronica, consistente en la
dependencia de la ingesta de sustancias
que afectan directamente al sistema
nervioso central, sus principales funciones
sensoriales y también en lo que respecta a

los estados de animo.

Esta condicion se obtuvo de
acuerdo a los datos
proporcionados por el paciente e
inscritos en las notas del
expediente clinico; al iniciar el
TARAA y al presentar la falla o al

termino de seguimiento.

Se recabd de acuerdo a las notas
contenidas en el
expediente clinico; al iniciar el
TARAA y al presentar la falla o al

termino de seguimiento.

Condicién social que se clasificd
de acuerdo a los datos contenidos
en los estudios epidemiolégicos y
notas consignadas en el

expediente clinico.

Condicién que sera medida de
acuerdo al estatus de fumar
tabaco y el tiempo de evolucién
de los datos obtenidos en el

expediente clinico.

Condicién que fue medido de

acuerdo al estatus de ingerir
bebidas alcohdlicas, y el tiempo
de hacerlo, atraves de los datos
inscritos en el

expediente clinico.

Condicién consignada en el

expediente clinico.

Cualitativa

nomina.

Cualitativa

ordinal.

Cualitativa
nominal,
de tipo
dicotomico.

Cualitativa
nominal,
de tipo
dicotomico.

Cualitativa
nominal,
de tipo
dicotémico.

Cualitativa
nominal,

de tipo
dicotémico.

1
2
3
4
5
6

Soltero (a)
Casado (a)
Viudo (a)
Divorciado(a)

Separado (a)

Unién libre (a)

1) Bajo
2) Medio
3) Alto

1) Si,
2) No.

* Afos ingiriendo.
* Condicion actual.

* Afos ingiriendo drogas
ilicitas.

* Condicién actual.

* Tipo

1
2
3) Tachas

) Cocaina
)
)
4) Cristal
)
)
)

Marihuana

5) Extasis
6) Heroina

7) Solventes
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COMORBILIDAD

PRACTICAS
SEXUALES DE RIESGO

PREFERENCIA
SEXUAL

TIEMPO DE
EVOLUCION DE LA
INFECCION POR VIH

TIEMPO DE
EVOLUCION DE LA
INFECCION POR VIH Y
EL INGRESO A
CLISIDA

ESTADIO CDC

ETAPA OMS

COINFECCION
HEPATITIS B

POR

Presencia en un individuo de una o mas
enfermedades diferentes a la patologia de

estudio en ese momento.

Practicas sexuales de individuo, en las que
se involucra el contacto pene-ano, pene-
vagina, pene-boca sin protecciéon, como

preservativo.

Afinidad por el sexo que debe tener el

compafiero sexual.

Tiempo transcurrido en dias desde el
diagnostico de la infeccion por VIH, hasta la

defuncion o el momento actual.

Tiempo transcurrido  en dias desde el
diagnostico de la infeccion por VIH, hasta el

ingreso a CLISIDA.

Estadio de la enfermedad segun cuentas de
CD4 y categoria clinica, de acuerdo a la
clasificacion del CDC 1993.

Etapa definido por la OMS de la fase de

infeccion del VIH, en base al cual se

instituye el inicio del TARAA.

Presencia concomitante de infeccion por
Hepatitis B ala del VIH.

Condicién consignada en el

expediente clinico.

Condicién  consignada en el

expediente clinico.

Condicién  consignada en el

expediente clinico.

Se tomo la fecha consignada de
diagnostico de la infeccion,
inscrita en el expediente clinico y

la fecha de realizacién del estudio.

Se tomo la fecha consignada de
diagnostico de la infeccion, y la
ingreso a CLISIDA,,

inscritas en el expediente clinico

fecha de

Se clasifico de acuerdo a los
datos clinicos y laboratoriales del
paciente (clasificacién anexa en
instrumentos de medicién) de
acuerdo a lo consignado en el
expediente clinico.

Se etapific6 de acuerdo a los
datos clinicos y laboratoriales del
paciente (clasificacion anexa en
instrumentos de medicion) de
acuerdo a lo consignado en el

expediente clinico.

Se registr6  esta entidad de
acuerdo a los valores
laboratoriales del panel viral
(especifico para el virus de
Hepatitis B) y su prueba
confirmatoria positiva, realizadas

al paciente, y que se encuentre
consignado en el expediente

clinico.

Cualitativa

nominal.

Cualitativa
nominal,
de tipo

dicotémico.

Cualitativa
nominal.

Cuantitativa
Continua

Cuantitativa
Continua

Cualitativa
Nominal.

Cualitativa
Nomina.

Cualitativa

nominal.

1) Diabetes Mellitus

2) Hipertension Arterial

)
)
3) Dislipidemias
4) Depresion
)

5) Otras

1) Si
2) No

1) Bisexual
2) Homosexual

3) Heterosexual

Numero de dias
resultantes, que se
convertiran a meses y

afos.

Numero de dias
resultantes, que se
convertirdn a meses y

afos.

A1,203
B1,203
C1,203

1) Etapa 1,
2) Etapa 2,
3) Etapa 3,
4) Etapa 4.

1) Si
2) No

*Fecha de diagnostico,
*Tratamiento

*Genotipo
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COINFECCION POR
HEPATITIS C

COINFECCION ~ POR
TUBERCULOSIS
(TB)

ESQUEMA INICIAL
TARAA

ESQUEMAS
SUBSECUENTES DE
TARAA

Presencia concomitante de infeccion por
Hepatitis C ala del VIH.

Presencia concomitante de infeccion por TB
ala del VIH.

Esquema de farmacos Antirretrovirales, con
el que se inicia de primera vez la infeccién
por VIH.

Esquema de farmacos Antirretrovirales,
posteriores| al inicial, para el tratamiento de

la infeccion por VIH.

Se registré esta entidad de
acuerdo a los valores
laboratoriales del panel Vviral
(especifico para el virus de
Hepatitis C) y su prueba
confirmatoria positiva, realizadas
al paciente, y que se encuentre
consignado en el expediente

clinico.

Se registré esta entidad de
acuerdo a los datos de estudios
para la busqueda del bacilo o
infeccion por TB (Baciloscopia,
cultivo, PCR, Histopatologia,
Citoquimico de LCR,
Imagenologia) o en su caso el
inicio de prueba terapéutica
positiva; ante datos sugestivos de
esta infeccion, y que se encuentre
consignado en el expediente

clinico.

Se clasifico de acuerdo a los
farmacos utilizados por primera
vez en el TARAA para la infeccién
por el VIH, de acuerdo a los datos
del expediente clinico.

Se clasifico de acuerdo a los
farmacos utilizados de forma
subsecuente en el TARAA para la
infeccién por el VIH, de acuerdo a
los datos del expediente clinico.

* Se registraran un maximo de 5
cambios de esquemas de TARAA

previos a presentar falla.

Cualitativa
nominal,

de tipo
dicotémico.

Cualitativa
nominal,

de tipo
dicotémico.

Cualitativa
nominal.

Cualitativa

nominal.

1) Si
2) No

*Fecha de diagnostico,
*Tratamiento

*Genotipo

1) Si
2) No

*Fecha de diagnéstico,

*Tratamiento

| CCR5.

1) ITRAN

2)ITRnAN

3)IP

4)IF

5)Il

6) Inhibidores de CCRS5.
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CAMBIOS DE

ESQUEMAS ARV

ENFERMEDADES
OPORTUNISTAS

INDICE DE
CORPORAL (IMC)

MASA

CARGA VIRAL

SOBREVIDA

Situacién que define el cambio de esquema
del TARAA en un paciente.

Constituye un  grupo especifico de
enfermedades, cuyas caracteristicas de
presentacion es exclusiva del

inmunocompromiso del hospedero.

Estimacion del peso ideal de una persona
en funcién de su talla y peso.

Cantidad de replicas del VIH en sangre

periférica por mm3.

Periodo que una persona con VIH/SIDA

logra sobrevivir.

Se registr6 los cambios de
esquemas de TARAA de acuerdo
al numero, motivo y fechas de
estos, consignados en

expediente clinico.

* Se registraran un maximo de 9
cambios de
TARAA.

esquemas de

Se clasific6 su presencia en el
paciente de acuerdo al registro
de estas en la historia clinica o
médica

notas de atencion

incluidas en el expediente clinico.

Se calcul6 de acuerdo a los datos
obtenidos de las antropometrias
realizadas a los pacientes en sus
citas médicas; registrara lo
consignado al
iniciar el TARAA, y a las 48, 96,
144, 192 y 240 semanas de

tratamiento ARV y al

diagnostico, al

presentar falla.

Se tomaron los datos reportados
por el laboratorio clinico, incluidos
en el expediente,

al momento del diagnostico, al
iniciar el TARAA, a las 4-8, 12, 24,
36, 48, 72, 96, 144, 192 y 240
semanas de tratamiento ARV y al
presentar falla.

Se contabilizé el tiempo
transcurrido desde el inicio del
TARAA

defuncién del paciente.

hasta la fecha de

Cualitativa

nominal.

Cualitativa

nominal.

Cualitativa
Nominal.

Cuantitativa

de razoén.

Cuantitativa

* Motivo de cambio,

* Fecha.

1) Si

2) No

* TIPOS:

1) Candidiasis

2) Citomegalovirus
3) Herpes

4) Pneumocistis

5) Toxoplasmosis
6) Criptosporidiasis
7) Microsporidiasis
8) Mycobacteriosis
9) Criptococosis
10) Histoplasmosis
11) Coccidiodomicosis

12) Aspergilosis

1) Bajo peso <18.5,

2) Peso normal 18.5 —
24.9,

3) Sobrepeso 25 — 29.9,
4) Obesidad >30.

Lo reportado por el
laboratorio en numero de

copias.

Meses
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CONTROL DE SESGOS

La ventaja metodoldgica de un disefio de cohorte es que los niveles del factor de estudio
son observados a través del periodo de seguimiento, antes de que la enfermedad o evento
de interés sea detectado. Consecuentemente, y de forma razonable se puede postular la
hipétesis de que la causa precede la ocurrencia de la enfermedad y que el estatus de
enfermedad no influye diferencialmente en la seleccién de sujetos o en la determinacién de
la exposicion. Los estudios de cohorte tienen ciertas ventajas y desventajas respecto a otro
tipo de estudios epidemioldgicos, pero en general son menos susceptibles de sesgos de

seleccion.

Mediante el analisis estratificado y el uso de modelos multivariados se controlaron las
variables de confusion, esto permiti6 evaluar la contribucién independiente de cada

variable y la modificacion del efecto al comparar las tasas de incidencia cruda y ajustadas.

En el estudio de cohorte la informacién acerca del factor de exposicién o de estudio es
conocida para todos los sujetos al inicio del periodo de seguimiento. La poblacion en riesgo
de desarrollar el evento se siguié por un periodo de tiempo determinado mediante nuevos
examenes o cuantificacion del periodo de sobrevida, hasta que el evento de estudio o
muerte se identifico.
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INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

Se utilizé el cuestionario anexo para el registro de la informacién, utilizando como fuente de
informacion el expediente clinico y el estudio epidemioldgico. La recoleccion de datos se
realizd por parte del investigador, con la finalidad de reducir el error en la medicion y evitar

variabilidad interobservadores.

Con respecto a posibles errores relacionados al instrumento de medicién (cuestionario) fue
establecida la definicion operacional de las variables, con la finalidad de reducir y evitar
imprecisiones en las variables de estudio, especificando en el instrumento los criterios 6

indicadores de la medicidon de las mismas.

INSTRUMENTOS DE MEDICION

Para fines de medicién de las causas de defuncion se utilizé el siguiente instrumento:

Guia de llenado de los certificados de Defuncidon y Muerte fetal

Se utilizaron los lineamientos inscritos en la Guia para el llenado de los Certificados de
Defuncion y muerte fetal, establecido por el Centro Mexicano para la clasificacion de
enfermedades (CEMECE) de la Direccion general de informacion en salud del pais, de
acuerdo al modelo internacional del recomendado por la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS). Lo anterior permitié la seleccion de la causa basica de la defuncién, a través de los
procedimientos normados por la Clasificacion Estadistica Internacional de Enfermedades y
Problemas Relacionados con la Salud, Décima Revision (CIE-10).

Se defini6 como causa basica de la defuncion: “(a) la enfermedad o lesién que inicid la
cadena de acontecimientos patologicos que condujeron directamente a la muerte, o (b) las
circunstancias del accidente o violencia que produjo la lesién fatal”. EI modelo internacional

para el registro de las causas en el certificado de defuncion consta de dos partes | y Il:
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Parte |I: se anotan las enfermedades relacionadas con la cadena de acontecimientos que
llevaron a la muerte; tiene cuatro renglones: a), b), ¢) y d) donde debe anotarse una sola
causa en cada una de ellas, tan informativa y especifica como sea posible y sin
abreviaturas. No es estrictamente necesario llenar todos los renglones de la parte |. Donde
si la causa que se anota en el rengléon a) describe por completo la defuncién y no se debid
a ninguna otra causa, antecedente o estado morboso. Los renglones b), ¢) y d) se dejan

en blanco, aunque es muy recomendable aportar mayor informacion en el certificado.

A continuacion se muestra esquematicamente el orden y su descripcion:

* Renglon a) aqui se asienta la causa o estado patolégico que produjo directamente la
muerte, es decir, la ultima que el médico identificd en el fallecido y que tuvo menos tiempo
de duracion.

* Renglon b) Se utiliza cuando el médico considere que la causa informada en a) se debié o
fue originada por una causa previa, que tiene igual o mayor tiempo de evolucién que la
anotada en el renglén a).

* Renglon c) Se llenara este renglon si el médico considera que existe otra causa que dio
origen a la anotada en el renglén b) y que tiene igual o mayor tiempo de evolucion que la
anotada en el renglén b).

* Rengléon d) Se llenara cuando el médico considere que en la defuncion estuvieron
involucradas cuatro causas, y que la informada en c) fue originada por la que se anoté en

d). Esta ultima tendra igual o mayor tiempo de duraciéon que la anotada en c).

La parte Il: esta destinada para registrar otra u otras causas que en opinién del médico

pudieron contribuir a la muerte, por ejemplo debilitando al paciente o de otra forma, pero

que no estuvieron relacionadas directamente con las causas anotadas en la parte 1.**
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CLASIFICACION DE LA INFECCION POR EL VIH

Se realizé una busqueda en la normatividad existente y vigente para la clasificacion de esta

infeccion, encontrandose vigente 2 clasificaciones para esta.

1) Sistema de clasificacion de los Centros para el Control y prevencion de
Enfermedades de Atlanta (CDC) para la infeccion por el Virus de Inmunodeficiencia
Humana (VIH)

La clasificacion de los CDC, el VIH / SIDA se basa en las cifras de células de linfocitos T
CD4 mas bajos documentados y el diagndstico previo de las condiciones
relacionadas con el VIH. La categorizacion se basa en condiciones especificas,
como se indica a continuacion. Los pacientes de las categorias A3, B3, C3y C1 se

consideran que tienen SIDA.

CATEGORIAS CLINICAS

A B C
Categorias segun » » o
Ia cifra de Infeccion Infeccion Condiciones
Linfocitos CD4 asintomatica Sintomatica Indicadoras de SIDA

infocitos

2) >500 cel/mm? Al B1 c1
2) 200-499 cel /mm? A2 B2 c2
3) <200 cel /mm® A3 B3 C3

Se definen como condiciones sintomaticas que se producen en adolescentes o adultos

infectados por el VIH, que cumplen al menos uno de los siguientes criterios:

a) Se atribuyen a la infeccién por VIH o indicar un defecto en la inmunidad celular.
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b) Se considera que tienen un curso clinico que se complica con infeccién por VIH.

Las patologias involucradas son:

Angiomatosis bacilar

Orofaringe candidiasis (aftas)

candidiasis vulvovaginal, persistente o resistente

Enfermedad pélvica inflamatoria

Displasia de Cérvix (moderada o grave) / carcinoma cervical in situ
Leucoplasia vellosa oral

Purpura trombocitopénica idiopatica

Sintomas reconstitucionales, como fiebre (> 38.5 ° C) o diarrea que dura mas de un

mes
Neuropatia periférica

Herpes zoster

Categoria C: Condiciones indicador de SIDA

Neumonia bacteriana, recurrentes (= 2 episodios en 12 meses)
Candidiasis traqueal, bronquial o pulmonar

Candidiasis esofagica

Carcinoma de cuello uterino, invasor, confirmado por biopsia
Coccidioidomicosis diseminada o extrapulmonar

Criptococosis extrapulmonar

Criptosporidiosis intestinal crénica (duracion> 1 mes)

Enfermedad por citomegalovirus (excepto higado, el bazo o los ganglios)

Encefalopatia relacionada con el VIH
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Herpes simple: ulceras crénicas (> Duracién 1-mes), o bronquitis, neumonitis o

esofagitis
Histoplasmosis diseminada o extrapulmonar
Isosporiasis intestinal cronica (duracién> 1 mes)
Sarcoma de Kaposi
Linfoma de Burkitt inmunoblastico, o primario del sistema nervioso central
Mycobacterium avium complex (MAC) o M kansasii diseminada o extrapulmonar
Mycobacterium tuberculosis pulmonar o extrapulmonar

Mycobacterium, otras especies 0 especies no identificadas, diseminada o

extrapulmonar
Pneumocystis jiroveci (PCP)
Leucoencefalopatia multifocal progresiva (LMP)
Septicemia por Salmonella recurrente (tifoidea)
Toxoplasmosis cerebral

Sindrome de desgaste asociado al VIH. *
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OCUPACION DEL PACIENTE

Se utilizé la Clasificacion Mexicana de Ocupaciones (CMO), establecida por el Instituto
Nacional de Estadistica, Geografia e Informatica (INEGI) con fines de homologar

y estandarizar los resultados de este rubro.

La CMO es un ordenamiento de las principales ocupaciones en funcién de la division
técnica del trabajo. En este clasificador se define la ocupacién como el conjunto de
funciones, obligaciones, actividades o tareas que desempefa un individuo en su
empleo, oficio o puesto, independientemente de la actividad econémica que se
realice en el lugar donde éste trabaje y de las relaciones que establezca con los

demas ocupados.

La Clasificacion Mexicana de Ocupaciones presenta tres niveles de desagregacion. El nivel
mas general lo constituye el grupo principal, el siguiente nivel es el subgrupo y
finalmente el grupo unitario. Una caracteristica de este clasificador es la inclusion
en cada nivel de desagregacion de claves para descripciones. La explicacion de los
distintos niveles de desagregacion, se presenta a continuacion:

Grupo principal. Este primer nivel contiene 19 grupos principales y corresponde al nivel
mas agregado para la presentacion estadistica de la informacion relativa a las
ocupaciones de los individuos. El criterio para conformar los grupos principales esta
basado en la agrupacion de un conjunto de ocupaciones en las que se realizan
actividades similares, y que ademas cuentan con un nivel de calificacion homogéneo
y desempenan funciones semejantes en el proceso productivo o en la realizacién de

servicios comerciales, sociales, personales, profesionales.*
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11
12
13
14
21
41

51

52

53

54

55

61

62
71
72
81
82
83
99

CLAVE

GRUPO PRINCIPAL

PROFESIONISTAS

TECNICOS

TRABAJADORES DE LA EDUCACION

TRABAJADORES DEL ARTE, ESPECTACULOS Y DEPORTES

FUNCIONARIOS Y DIRECTIVOS DE LOS SECTORES PUBLICO, PRIVADO Y SOCIAL

TRABAJADORES EN ACTIVIDADES AGRICOLAS, GANADERAS, SILVICOLAS Y DE CAZA Y PESCA

JEFES, SUPERVISORES Y OTROS TRABAJADORES DE CONTROL EN LA FABRICACION
ARTESANAL E INDUSTRIAL Y EN ACTIVIDADES DE REPARACION Y MANTENIMIENTO

ARTESANOS Y TRABAJADORES FABRILES EN LA INDUSTRIA DE LA TRANSFORMACION Y
TRABAJADORES EN ACTIVIDADES DE REPARACION Y MANTENIMIENTO

OPERADORES DE MAQUINARIA FIJA DE MOVIMIENTO CONTINUO Y EQUIPOS EN EL PROCESO
DE FABRICACION INDUSTRIAL

AYUDANTES, PEONES Y SIMILARES EN EL PROCESO DE FABRICACION ARTESANAL E
INDUSTRIAL Y EN ACTIVIDADES DE REPARACION Y MANTENIMIENTO

CONDUCTORES Y AYUDANTES DE CONDUCTORES DE MAQUINARIA MOVIL Y MEDIOS DE
TRANSPORTE

JEFES DE DEPARTAMENTO, COORDINADORES Y SUPERVISORES EN ACTIVIDADES
ADMINISTRATIVAS Y DE SERVICIOS

TRABAJADORES DE APOYO EN ACTIVIDADES ADMINISTRATIVAS

COMERCIANTES, EMPLEADOS DE COMERCIO Y AGENTES DE VENTAS

VENDEDORES AMBULANTES Y TRABAJADORES AMBULANTES EN SERVICIOS

TRABAJADORES EN SERVICIOS PERSONALES

TRABAJADORES EN SERVICIOS DOMESTICOS

TRABAJADORES EN SERVICIOS DE PROTECCION Y VIGILANCIA Y FUERZAS ARMADAS

OTROS TRABAJADORES CON OCUPACIONES NO ESPECIFICADAS
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ESTADO DE NUTRICION

Se realiz6 una revision de la literatura publicada a cerca de la metodologia utilizada para la
medicion de este estado, ante lo cual se decidié utilizar el indice de Masa Corporal (IMC)
para la edad, como parametro antropométrico para determinar el estado nutricional de los

pacientes, establece la presencia de desnutricion, peso normal, sobrepeso y obesidad.

Siendo este la relacion entre el peso y la talla al cuadrado, calculado a través de la

siguiente formula:
IMC=Peso (Kg)Talla2 (M2)

Se hizo la evaluacion del estado nutricional en base a los indicadores. Se traspol6 el IMC

calculado al percentil correspondiente a tablas del CDC, donde fue clasificado en: *°

1) Bajo peso <18.5

2) Peso normal 18.5 —24.9
3) Sobrepeso 25 — 29.9

4) Obesidad >30.
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PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO

La recopilacién de la informacién inicialmente se realizé en Excel previa codificacion de las
preguntas, se revisaron, y procedid a construir la base de datos en formato SPSS,
posteriormente se llevo a cabo el analisis exploratorio de datos, con el objeto de lograr un

mejor control sobre la calidad de la informacion.

Se incluyeron todas las variables y sus indicadores, considerando que las variables de tipo
cualitativo fueron expresadas en datos absolutos y relativos con frecuencias simples,
razones y proporciones, en las variables cuantitativas, se utilizaron medidas de tendencia
central, medidas de dispersion y se evalué su distribucion, en donde al tratarse de
distribucion de datos de tipo paramétrica se utilizdé prueba T de student para diferencia de
medias y en el caso de tratarse de distribucién de tipo no paramétrica se realiz6 U Mann
Withney.

La prueba de Hipdtesis se realizé a través de Chi Cuadrada.

Se calculé la Tasa de Incidencia; se construyé con los casos entre la suma de tiempos

persona en riesgo con los que contribuyeron cada uno de ellos.

Se realiz6é un analisis bivariado, se calcularon de la razones de riesgos construidas a partir
del riesgo en expuestos y de no expuestos, con intervalos de confianza al 95% vy valor de p
<0.05.

Para el analisis de sobrevida, se realizé un estudio de supervivencia a través del modelo
de Kaplan y Meier, y medicion de riesgos ajustados con un modelo multivariado de riesgos
proporcionales de Cox, con la finalidad de evaluar la contribucion independiente de las

variables de estudios en el riesgo de presentar falla terapéutica al TARAA.
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CONSIDERACIONES ETICAS

De acuerdo a los principios éticos para las investigaciones médicas en seres humanos se
cumple con lo acordado en el cdédigo de Nuremberg, del Tribunal Internacional de
Nuremberg, 1946, 4" |la Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, sobre
los principios éticos para las investigaciones médicas en Seres humanos, modificada por
ultima vez en Tokio en 2004,*® las Pautas Eticas Internacionales para la Investigacion
Biomédica en Seres Humanos preparadas por el Consejo de Organizaciones
Internacionales de las Ciencias Médicas (CIOMS) en colaboracion con la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS). #°

En acuerdo a lo dispuesto el Titulo Quinto, Capitulo Unico, con todas sus Fracciones en la
Ley General de Salud, ultima reforma publicada en el Diario Oficial de la Federacion el 18
de diciembre de 2007, el Titulo Segundo, Capitulo I, Articulo 17, Fraccion Il, del
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion en Salud, ultima
reforma publicada en el Diario Oficial de la Federacion el 06 de enero de 1987; se
considerd esta investigacion sin Riesgo, ya que nuestro estudio contempla la captura de la
informacion a través del expediente clinico (Fuente secundaria), sin emitir la identificacion
de los individuos titulares de estos, conservando su anonimato. Por |lo anterior, y el objetivo
del estudio; NO SE REQUIERE CONSENTIMIENTO INFORMADO para llevar a cabo el

protocolo>°

Por otra parte, las recomendaciones éticas y de seguridad para investigacion establecidas
por la OMS, establecen que:

1. De acuerdo a los objetivos del estudio y considerando que la informacién obtenida
proviene de fuentes secundarias (es decir, de la revision del expediente clinico) aun asi se
debera garantizar la confidencialidad y anonimato de la informacion recabada.

2. Se realizé revision de los expedientes clinicos y el censo nominal de pacientes del

servicio de Epidemiologia.
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3. Tampoco existe consideraciones éticas, con respecto al manejo terapéutico, ya que
todos los pacientes independientemente del tiempo trascurrido desde el inicio del

padecimiento, recibieron el tratamiento antiviral, al momento de su ingreso a hospital.

Actividades especificas:

1. Se revisaron expedientes de forma ordenada, con privacidad y programada en el
archivo del hospital.

2. Una vez que los datos fueron capturados en una base de datos se procedi6 a realizar el
analisis de la informacion.

3. Los resultados se daran a conocer al cuerpo de gobierno del hospital y de la

Coordinacion de Vigilancia Epidemioldgica y Apoyo a Contingencias.
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RESULTADOS

El trabajo de recoleccion de datos se llevd a cabo de marzo a octubre 2010. La unidad de
analisis correspondio a expedientes clinicos proporcionados por el archivo clinico del HGR
No. 1 “Dr. Carlos Mac Gregor Sanchez Navarro”, con un promedio de 1.8 expedientes

revisados (tomos) por paciente.

Del total de expedientes analizados, se eliminaron 17 (4%) por informacién incompleta de

parametros de interés para el estudio.

Se estudiaron 398 pacientes con diagnéstico de Infeccion por VIH-SIDA. La edad de la
poblacion estudiada tuvo un rango de edad entre 20 y 86 afios, con un promedio de edad
de 35 afos y desviacion estandar de £11.4 afios; 113 pacientes (94.1% ) de los pacientes

estudiados corresponden al sexo masculino y el 5.9% al sexo femenino.

En el anadlisis de las caracteristicas clinicas se identificaron que 120 pacientes (30.1 %)
presentaron la falla terapéutica la TARAA y 278 pacientes (69.9%) no presentaron falla
terapéutica al TARAA.

La Tasa de incidencia de falla Terapéutica fue de 5 casos por cada 100 meses persona de
observacion. La cohorte contribuyé con 13603.15 meses persona de seguimiento con

rango de 2.1 a 69.73 meses de seguimiento con una mediana de 33.0 meses.

El tiempo total de seguimiento para el grupo que presento falla terapéutica fue de 2340.95
meses persona, con un rango de 2.1 a 56.15 y mediana de 17.64 meses persona y para el
que no la presentoé fue de 11262.2 meses persona, con un rango de 2.86 a 69.73 meses y

mediana de 44.6 meses.
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Los grupos de edad al inicio el TAARA se distribuyeron en las siguientes proporciones en
el grupo 30 a 39 aios fue el 38.4% con el mayor porcentaje, seguido del grupo de 20 a 29
afnos con el 29.6%. El nivel alto de escolaridad correspondié al 45.2% de los casos,

seguido del nivel medio con 44.5% y el bajo con 10.3%. tagLA 1

El estadio CDC de los pacientes al inicio del TARAA correspondié en mayor medida al C2,
seguido del C3, B3 y B2 en comparacion con el C3, C2, B3 y B2 al término del seguimiento.

GRAFICO 1

ANALISIS BIVARIADO

Se realiz6 prueba para distribucion no paramétrica de variables cuantitativas con U Mann
Whitnney para las variables continuas como edad al inicio TARAA, no se observaron
diferencias en la mediana entre los pacientes que presentaron falla comparado con los
que no tuvieron falla (z = 0.296, p = 0.77); el numero de hospitalizaciones no mostraron
diferencia entre ambos grupos (z= -1.54, P=0.12); en cambio, en el indice de masa
corporal si se observé diferencia significativa entre los paciente con falla terapéutica y los
que no presentaban falla (z= 7.8 p=<0.001), La cuenta de CD4 y la carga viral al inicio
mostraron diferencias significativas entre los dos grupos (z=2.6 P=<0.01,Z=-2.07 p= 0.04 )

respectivamente.

Se realizé el analisis para la pruebas de hipotesis mediante la prueba de X2 en donde al
evaluar el grado de dependencia entre el nivel de escolaridad predominante y la falla
terapéutica se encontré que no existe relacion X2 0.042 con p=0.792.

El nivel socioecondmico alto mostré dependencia con la falla terapéutica, con una X2 102.0
p=0.044
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La prueba de hipotesis identificd que si existe dependencia entre la falla terapéutica al
TARAA vy las variables estatus de vida X2 5.9 p= 0.014, causa de muerte X2 12.3 p= 0.03,
numero de hospitalizaciones, X2 12.4 p= 0.01 antecedente de tabaquismo x2=5.59 p= 0,01,
consumo de drogas intravenosas X2 10.59, p=0.001, consumo de cristal X2 8.29 p= 0.01,
consumo de heroina X2 6.06 p= 0.01, clasificacion de CDC al inicio de tratamiento X2
10.01 P=0.018

Se presentaron 7 (77.8%) defunciones en el grupo de falla al TARAA y 2 (22.2%) en el
grupo de no falla con una prueba de hipétesis que muestra que si existe relacion entre la
condicién de vida y la presencia de falla X2 59.29 p=0.015. No existe relacion entre haber
estado hospitalizado y la falla terapéutica, Pero si existe relacion entre la perdida de citas

en el servicio de CLISIDA y la presencia de falla X2 26.52 p<0.001 tasLa6

El indice de masa corporal (IMC) es una variable de prediccion ya que el IMC al primer

cambio, segundo y tercer cambio mostraron relacion con la falla terapéutica. tagLa 7

Se identificd que existe relacion entre el cambio de tratamiento inicial y la presencia de falla
terapéutica RR:8.363, X2= 58.09, p=<0.001. La presencia de complicaciones en el primer

tratamiento también mostré dependencia con la falla terapéutica X2= 5.77, p=0.016.

Las variables identificadas a continuacion mostraron mayor asociacion con falla terapéutica
un segundo cambio de tratamiento con un riesgo de 12 veces mas comparado con el que
no tuvo cambio (RR 12.1, X2 0.001 p=0.01, complicaciones al 2° tratamiento tuvo 12 veces
mas riesgo de falla terapéutica al TARRA (RR 12.1, X2 22.97, p=0.05) el evento adverso al
segundo tratamiento con casi 6 veces mas riesgo de falla terapéutica (RR 5.67, X2 7.734
p= 0.005) asi como un tercer cambio de tratamiento con 10 veces mas riesgo de falla
terapéutica (RR 10.54 X2 24.84, p=<0.001) y el evento adverso al 3er tratamiento con 27
veces mas riesgo (RR 27.9 X2=22.23, p=0.001)
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No se presentaron comorbilidades al inicio del TARAA, y no se observd asociacion
estadistica ante la presencia de falla terapéutica con Diabetes mellitus p=0.702,

Hipertension Arterial, p=1.000, Dislipidemia p=0.164.

ANALISIS MULTIVARIADO

En el analisis multivariado, se realizé un modelo de riesgos proporcionales Cox con las
variables que mejor explicaran la falla terapéutica, obteniendo: nivel socioecondmico al
diagndstico en donde el nivel alto con casi el doble de riesgo de presentar falla terapéutica
comparado con el nivel socioeconémico bajo (HR=1.94 (ICgs9 1.01-3.82) p= 0.046), el nivel
socioeconomico medio presento 40% de exceso de riesgo (HR 1.40 (ICgs9, 0.78-2.54) P=
0.254, el uso de drogas intravenosas con 3 veces mas riesgo de presentar falla terapéutica
comparado con los que tienen uso de droga intravenosa) HR 3.36 ((ICgs9, 1.46-7.69)
p=0.004 , la preferencia sexual identifico mayor riesgo en los homosexuales con 83% mas
riesgo (HR 1.83 (ICgs9, 1.17-2.84) p= 0.007 comparado con el grupo de heterosexuales que
presento 10% mayor riesgo (HR 1.10 (ICgs9 0.64-1.89) estas variables se identificaron
como predictoras de la falla terapéutica. Con estimador de maxima verosimilitud -
660.05336 TaBLA 11

Se realizé el andlisis de sobrevida con un modelo de Kaplan Meier para explicar la falla
terapéutica al TARAA con respecto al tiempo de seguimiento para las variables numero de
hospitalizaciones, nivel socioecondmico, consumo de drogas intravenosas, consumo de

heroina, preferencia sexual, Estadio CDC, Confeccion HBV. graricas 29
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DISCUSION

El Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA) representa la expresion clinica final de
la infeccion por el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH). La destruccion del sistema
inmune constituye la caracteristica mas importante de la enfermedad y en este proceso se
encuentran implicados mecanismos patogénicos, como inmunosupresion, respuesta del

hospedero y mecanismos propios del virus.

Dentro de las limitaciones del estudio se encuentra el corto tiempo para la realizacién de
este, asi como también cabe destacar que a pesar de que se realizé calculo del tamafno de

muestra, este fue insuficiente para mostrar diferencias en los parametros medidos.

También se tuvieron limitantes al disefio metodoldgico del estudio ya que por normatividad
los expedientes clinicos solo se resguardan por un lapso de 5 afios en los archivos clinicos
de los hospitales del IMSS, por lo que solo se pudo reconstruir rigurosamente la cohorte

por un lapso de 5 afos.

Del total de casos estudiados (398) se presentaron 120 casos de falla terapéutica al
TARAA de los cuales 94.1% correspondian al sexo masculino y un 5.9% al femenino,
concordando lo encontrado por Kitchen®' en los Angeles y por Moore® en Londres,

mostrando ademas similitud en la sobrevida.

Los resultados encontrados son consistentes con estudios previos; el grupo en donde
existe la mayor proporcién de pacientes que iniciaron TARAA fue en el de 30-39 afios,

predominancia del sexo masculino, mayor riesgo de falla en el grupo homosexual. >

Los resultados obtenidos en el presente estudio no concuerdan con lo reportado por Robins
y colaboradores cuyas caracteristicas de la poblacion y objetivo de estudio son semejantes
al presente, como lo es que la poblacion se encuentra cautiva en una clinica especializada

para el tratamiento y seguimiento de los pacientes cuyo objetivo fue identificar predictores
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de falla al tratamiento. Lo anterior probablemente por el nivel socioeconémico reportado en

nuestro estudio y la accesibilidad a los servicios de salud. 39

De acuerdo a reportado por Préau y colaboradores no podemos hacer comparaciones
dadas las caracteristicas clinicas en relacion al estadio inicial de los pacientes, al ser
poblaciones distintas desde el punto de vista inmunologico y del estadio en la evolucion de

la infeccion. 2

Para la realizacion de un nuevo estudio es conveniente realizar un seguimiento mayor al
del presente estudio, dado que se trata de una patologia de curso crénico actualmente en
nuestro pais por la accesibilidad al TARAA, condicionando gastos catastréficos para la
economia nacional, ya que el costo del tratamiento se eleva conforme se redisefia la
terapéutica de los pacientes, resultando imperioso evitar fallas al tratamiento o eventos

adversos alos farmacos.
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CONCLUSION

Los hallazgos de esta investigacion mostraron una tendencia creciente a la accesibilidad
para el TARAA, teniendo como consecuencia un incremento de la supervivencia en
pacientes infectados por el VIH, condicionando gastos elevados a la economia del IMSS y
del sector salud. Aunado a lo anterior se afiade la falla terapéutica de un 30% a 5 afos,
condicionando redisefnos de esquemas con la consecuente elevacion de gastos. Sin
embargo es necesario comentar que el TARAA constituye sélo una medida paliativa, que

no representa una solucion definitiva al conjunto de la epidemia del VIH — SIDA.

Los resultados del estudio revelan las caracteristicas demograficas de una poblacion con
alto nivel socioecondmico y de escolaridad, atendidos en una clinica urbana especializada
en VIH-SIDA por un grupo multidisciplinario, el cual presentd 9 defunciones durante el

seguimiento, de 398 casos de pacientes que iniciaron TARAA.

Los resultados obtenidos revelan factores predictores de falla terapéutica; antecedentes de
hospitalizaciones previas a la falla, preferencia sexual, relaciones sexuales de riesgo, el
consumo de drogas intravenosas; especificamente heroina, el niumero de cambios al

TARAA previos a la falla y sus causas.
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ESQUEMA DEL DISENO METODOLOGICO

TEMA: PREDICTORES DE FALLA AL TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL EN
PACIENTES CON INFECCION POR VIH.
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Tabla 1.- Caracteristicas de la poblacién de estudio.

VARIABLE TOTAL %
SEXO
Masculino 370 92.6
Femenino 28 7.4
EDAD AL INICIO DEL TAARA
20 - 29 afios 118 29.6
30 - 39 afios 153 38.4
40 - 49 afios 77 19.3
50 - 59 afios 26 6.5
=> 60 afios 24 6.0
NIVEL DE ESCOLARIDAD
Bajo 41 10.3
Medio 177 44.5
Alto 180 452
OCUPACION AL DIAGNOSTICO
Hogar 14 35
Estudiante 19 4.8
Jubilado 8 2.0
Incapacitado 1 0.3
Desempleado 17 43
Profesionista 339 85.2

Grafico 1.- Distribucion de la poblacién de estudio

correspondiente al inicio del TARAA y al termino del seguimiento.
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Tabla 2.- Caracteristicas Demograficas de la poblacion de estudio.

CON FALLA SIN FALLA

VARIABLE n(120) % n(278) % TOTAL Ji2 p RR 1C95%
SEXO
Masculino 113 30.5 257 69.5 370 Ref * *
Femenino 7 25 21 75 28 0.345 0.557 0.76  0.31- 1.83
GPO DE EDAD
20 - 29 afios 34 28.8 84 71.2 118 Ref * *
30 - 39 afios 50 32.7 103 67.3 153 1.2 071- 2.02
40 - 49 afios 20 26 57 74 77 0.87 0.45- 1.66
50 - 59 afios 9 34.6 17 65.4 26 1.31  0.53- 322
=> 60 aflos 7 29.2 17 70.8 24 5344 0496 1.02 0.38- 2.67
NIVEL DE
EDUCACION
Bajo 11 26.8 30 73.2 41 Ref * *
Medio 57 32.2 120 67.8 177 1.3 0.61- 2.77
Alto 52 28.9 128 71.1 180 4.147 0.126 1.11 0.52- 2.37
OCUPACION AL
DIAGNOSTICO
Hogar 4 28.6 10 71.4 14 Ref * *
Estudiante 3 15.8 16 84.2 19 047 0.09- 2.55
Jubilado 2 25 6 75 8 0.83 0.12- 6.01
Incapacitado 0 0 1 100 1 o} o o
Desempleado 3 17.7 14 82.4 17 0.54 0.10- 2.94
Profesionista 108 31.9 231 68.1 339 4 0.549 1.17 0.36- 3.81
OCUPACION
ACTUAL
Hogar 4 30.8 9 69.2 13 Ref * *
Estudiante 3 16.7 15 83.3 18 045 0.08- 249
Jubilado 5 31.2 11 68.8 16 1.02  0.21- 498
Incapacitado 6 46.2 7 53.8 13 193 039- 9.6
Desempleado 7 22.6 24 77.4 31 0.66 0.15- 2.79
Profesionista 95 30.9 212 69.1 307 4.029 0.545 1.01 0.31- 3.36
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Tabla 2.- Caracteristicas Demograficas de la poblacion de estudio (continuacién)

CON FALLA SIN FALLA

VARIABLE n % n % TOTAL Ji2 pl RR 1C95% p
ESTADO CIVIL AL INICIAR TARAA

Soltero 82 27.4 217 72.6 299 Ref * * *
Casado 16 40 24 60 40 176 0.89- 3.49 0.103
Viudo 3 42.9 4 57.1 7 198 043- 9.06 0376
Divorciado 4 40 6 60 10 176 049- 641 0.389
Separado 1 14.29 6 85.7 7 0.44 0.05- 372 0452
Union libre 14 40 21 60 35 6.344 0274 1.76 0.86- 3.63 0.123
ESTADO CIVIL AL FINALIZAR SEGUIMIENTO

Soltero 80 27.4 212 72.6 292 Ref * * *
Casado 11 36.8 19 63.3 30 153 0.70- 3.37 0.286
Viudo 4 36.4 7 63.6 11 1.51 043- 531 0517
Divorciado 7 50 7 50 14 2.65 0.90- 7.79 0.077
Separado 2 22.2 7 77.8 9 0.76 0.15- 372 0.732
Unio6n libre 16 38.1 26 61.9 42 6.004 0306 1.63 083- 32 0.155
NIVEL SOCIOECONOMICO AL INICIAR TARAA

Bajo 13 20.6 50 79.4 63 Ref * * *
Medio 79 30.6 179 69.4 258 1.7 087- 33 0.119
Alto 28 36.4 49 63.6 77 4147 0126 22 1.02- 473 0.044
NIVEL SOCIOECONOMICO AL TERMINO DE SEGUIMIENTO

Bajo 13 20.6 50 79.4 63 Ref * * *
Medio 79 30.6 179 69.4 258 1.7 0.87- 33 0.119
Alto 28 36.4 49 63.6 77 4147 0126 22 1.02- 473 0.044
MIGRACION

No 117 30.5 266 69.5 383 Ref * * *
Si 3 20 12 80 15 0.763 0.383 0.57 0.16- 2.05 0.388

1 prueba de ji cuadrada
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Tabla 3.- Caracteristicas Demograficas de la poblacion de estudio (continuacién)

CON FALLA SIN FALLA
VARIABLE N % n % TOTAL Ji2 p RR 1C95%
ESTADO CIVIL AL INICIAR TARAA
Soltero 82 27.4 217 72.6 299 Ref * *
Casado 16 40 24 60 40 1.76 0.89- 349
Viudo 3 429 4 57.1 7 1.98 043 - 9.06
Divorciado 4 40 6 60 10 1.76 049 - 6.41
Separado 1 14.29 6 85.7 7 044  0.05- 3.72
Union libre 14 40 21 60 35 4783  0.443 1.76 0.86- 3.63
ESTADO CIVIL AL FINALIZAR SEGUIMIENTO
Soltero 80 27.4 212 72.6 292 Ref * *
Casado 11 36.8 19 63.3 30 1.53 0.70 - 3.37
Viudo 4 36.4 7 63.6 11 1.51 043- 531
Divorciado 7 50 7 50 14 2.65 090- 17.79
Separado 2 22.2 7 77.8 9 0.76 0.15- 3.72
Union libre 16 38.1 26 61.9 42 4971 0419 1.63 0.83- 32
NIVEL SOCIOECONOMICO AL INICIAR TARAA
Bajo 13 20.6 50 79.4 63 Ref * *
Medio 79 30.6 179 69.4 258 1.7 0.87- 33
Alto 28 36.4 49 63.6 77 4.671 0.97 2.2 1.02- 4.73
NIVEL SOCIOECONOMICO AL TERMINO DE SEGUIMIENTO
Bajo 13 20.6 50 79.4 63 Ref * *
Medio 79 30.6 179 69.4 258 1.7 0.87- 33
Alto 28 36.4 49 63.6 77 4.671 0.97 2.2 1.02- 4.73
MIGRACION
No 117 30.5 266 69.5 383 Ref * *
Si 3 20 12 80 15 0.729  0.393 0.57 0.16- 2.05

75



Tabla 4.- Caracteristicas de la poblacion de estudio en relacién a Toxicomanias

CON FALLA SIN FALLA

VARIABLE n % n % TOTAL Ji2 pt RR 1C95%
STATUS DE FUMADOR

No 105 32.9 214 67.1 319 Ref * *
Si 15 18.9 64 81 79 5.06 0.018 0.48 0.26 - 0.88
ANOS DE FUMADOR (n=79)

1 - 4 afios 8 18.8 37 82.2 45 Ref * *
5 - 8 afos 6 24 19 76 25 1.47 0.44 - 4.82
9 - 12 afios 1 11.1 8 88.9 9 9.166  0.607 0.58 0.06 - 5.3
STATUS DE ALCOHOLISMO

No 106 30.5 242 69.5 348 Ref * *
Si 14 28 36 72 50 0.415 0.52  0.89 0.46 - 1.71
ANOS DE ALCOHOLISMO

No usa 106 30.5 242 69.5 348 Ref * *

1 - 5 afios 9 333 18 66.7 27 1.14 0.5 - 2.62
6 - 10 afios 0 0 5 100 5 ol ol ol
=> 11 afios 5 27.8 13 72.2 18 8.3 0.911 0.88 0.31 - 2.53
STATUS DE CONSUMO DE DROGAS

No 101 30 236 70 337 Ref * *
Si 19 31.1 42 68.9 61 0287 0592 1.06 0.59 - 1.91
TIEMPO DE USO DE DROGAS

No usa 101 30 236 70 337 Ref * *

1 - 5 afios 18 31.6 39 68.4 57 1.08 0.59 - 1.98
6 - 10 afios 1 25 3 75 4 7.6 0472  0.78 0.08 - 7.58

prueba de ji cuadrada
 No se obtuvo el estimador
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Tabla 5.- Caracteristicas de la poblacién de estudio en relacion a Toxicomanias

(continuacién)

CON FALLA SIN FALLA

VARIABLE n % n % TOTAL Ji2 ptl RR I1C95%
DROGAS IV

No 114 29.2 277 708 391 Ref * *
Si 6 85.7 1 143 7 10.591  0.001 14.58 1.74- 122
CRISTAL

No 115 29.3 277 707 397 Ref * *
Si 5 83.3 1 16.7 1 8.298  0.004  12.04 139- 104
HEROINA

No 116 29.5 277 705 393 Ref * *
Si 4 80 1 20 5 6.064  0.014 9.55 1.06- 864

1 p de ji cuadrada




Tabla 6.- Caracteristicas de la poblacion de estudio en relacién a la atencién médica y

adherencia a TARAA.

CON FALLA SIN FALLA

VARIABLE n % n % TOTAL Ji2 pt RR 1C95%
STATUS DE VIDA AL MOMENTO DEL ESTUDIO
Vivo 113 29.1 276 70.9 389 Ref * *
Muerto 7 77.8 2 22.2 9 991 0.002 8.55 1.75-  41.78
PERDIDA DE DERECHOHABIENCIA
No 83 23.7 268 76.4 351 Ref * *
Si 1 9.1 10 90.9 11 12.68 0.260 0.32 0.04-  2.56
PERDIDA DE CITAS EN CLISIDA
No 110 284 277 71.6 387 Ref * *
Si 10 90.9 1 9.1 11 19.830 <0.001 25.18 3.19- 199.1

1 prueba de ji cuadrada
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Tabla 7.- Caracteristicas de la poblacién de estudio en relacion al indice de masa

Corporal
CON FALLA SIN FALLA
VARIABLE n % n % TOTAL Ji2 pt RR 1C95% pt
IMC AL INICIO DEL TARAA
Bajo peso (< 18.5) 42 32.6 87 67.4 129 1.59 096 2.63
Normal (18.5-
24.9) 42 233 138 76.7 180 Ref * *
Sobrepeso (25.0-
29.9) 32 471 36 52.9 68 2.92 1.62 526
Obesidad (>30) 4 20 16 80 20 15435 0.34 0.82 026 2.59
IMC AL PRIMER CAMBIO DE TARAA
Bajo peso (< 18.5) 23 62.2 14 37.8 37 0.82 025 2.68
Normal (18.5-
24.9) 12 66.7 6 333 18 Ref * *
Sobrepeso
29.9) 7 70 3 30 10 1.17 022 6.2
Obesidad (>30) 2 66.7 1 333 3 81.14 <0.001 1 0.07 13.37
IMC AL SEGUNDO CAMBIO DE TARAA
Bajo peso (<18.5) 23 63.9 13 36.1 36 0.88 026 2.92
Normal (18.5-
24.9) 12 66.7 6 333 18 Ref * *
Sobrepeso (25.0-
29.9) 7 63.6 4 36.4 11 0.88 0.18 4.21
Obesidad (>30) 2 66.7 1 33.3 3 79.54 0.001 1 0.07 13.37
IMC AL TERCER CAMBIO DE TARAA
Bajo peso (< 18.5) 25 64.1 14 359 39 0.89 025 3.14
Normal (18.5-
24.9) 10 66.7 5 333 15 Ref * *
Sobrepeso (25.0-
29.9) 7 58.3 5 41.7 12 0.7 0.15 3.37
Obesidad (>30) 2 66.7 1 33.3 3 79.47 <0.001 1 0.07 13.87

1 prueba de ji cuadrada

TARAA : Tratamiento antirretroviral altamente activo.
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Tabla 8.- Caracteristicas de la poblacién de estudio en relacion al estadio de la infeccién.

SIN
CON FALLA FALLA

VARIABLE n Y% n % TOTAL Ji2 pl RR 1C95% p
ESTADIO CDC AL INICIO DEL TAARA
B2 6 30 14 70 20 Ref * * *
B3 8 21.6 29 784 37 0.64 0.19- 222 0485
C2 49 24.6 150 75.4 199 0.76  0.28 - 2.09 0.598
C3 57 40.1 85 59.9 142 10.01 0.018 1.56  0.57 - 4.31  0.387
ESTADIO CDC AL FINALIZAR SEGUIMIENTO
B2 2 16.7 10 833 12 Ref * * *
B3 1 3.7 26 963 27 0.19  0.02- 236  0.198
C2 2 1.5 133 98.5 135 0.08  0.01- 0.59 0.014
C3 115 51.3 109 48.7 224 119.0 <0.001 5.28 1.13- 24.6  0.034
CD4 AL INICIO DEL TARAA
> 200 células/mm3 57 25.7 165 743 222 Ref * * *
51-200
células/mm3 49 35 91 65 140 1.56 0.98 247  0.058
< 50 células/ mm3 14 38.9 22 6l.1 36 145.7 0.009 1.84 0.88 3.84 0.103

1 prueba de ji cuadrada
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Tabla 9.- Caracteristicas de la poblacién de estudio en relacién a los esquemas de TARAA

CON FALLA SIN FALLA
VARIABLE n % n % TOTAL Ji2 P RR 1C95% pt

ESQUEMA DE TARAA 1
2 ITRAN + EFV 19 31.1 42 68.9 61 Ref * * *
2 ITRAN + LPV/r 101 30 236 70 337  0.034 0.854 0.95 0.52- 1.71  0.854
CAMBIOS DE TARAA SIN FALLA
No 76 22.6 260 77.4 336 Ref * * *
Si 44 71 18 29 62 63.83 0.001 836 4.57- 153 <0.01
NUMERO DE CAMBIOS DE TARAA (n=62)

1 14 58.3 10 41.7 24 Ref * * *

2 14 77.8 4 222 18 2.5 0.63- 9.89 0.192

3 16 80 4 20 20 67.67 0.001 2.86 0.73- 11.17 0.131
CAUSAS DE CAMBIO EN EL PRIMER TARAA (n= 62).
Cambio de adscripcion 5 83.3 1 16.7 6 Ref * * *
Complicaciones al Tx 37 71.2 15 28.9 52 049  0.05- 458 0.534
Efectos secundarios 2 50 2 50 4 65.14 0.001 0.2 0.01- 3.66 0.278
COMPLICACIONES AL PRIMER TRATAMIENTO
No 110 29 270 71 380 Ref * * *
Si 10 55.6 8 44.4 18 5.09 0.015 3.07 1.18- 798 0.022
EVENTO ADVERSO EN EL PRIMER TARAA
No 118 29.8 278 70.2 396 Ref * * *
Si 2 50 2 50 4 0.779 0385 234 033- 16.8 0.398
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Tabla 10.- Caracteristicas de la poblacién de estudio en relacion a los esquemas de
TARAA

CON FALLA SIN FALLA
VARIABLE n % n %  TOTAL Ji2 P RR 1C95% pt
PRESENTO SEGUNDO CAMBIO DE TARAA
No 106 27.8 275 72.2 381 Ref * * *
Si 14 82.4 3 17.6 17 28.8 0.001 12.11 3.41- 4298 <0.01
COMPLICACIONES AL SEGUNDO TRATAMIENTO
No 112 28.8 277 71.2 389 Ref * * *
Si 8 88.9 1 11.1 9 21.58 0.001 19.79 2.45- 160.03 0.005
EVENTO ADVERSO EN SEGUNDO TARAA
No 113 29.1 275 70.9 388 Ref * * *
Si 7 70 3 30 10 7.8 0.005 5.68 1.44- 2235 0.013
PRESENTO TERCER CAMBIO DE TARAA
No 104 27.5 274 72.5 378 Ref * * *
Si 16 80 4 20 20 25.21 0.001 10.54 3.44- 3226 <0.01
COMPLICACIONES EN EL TERCER TRATAMIENTO
No 115 29.5 275 70.5 390 Ref * * *
Si 5 62.5 3 37.5 8 4.14 042 399 094- 1695 0.061
EVENTO ADVERSO EN TERCER TARAA
No 109 28.2 277 71.8 386 Ref * * *
Si 11 91.7 1 8.3 12 23.31 0.001 27.95 3.57- 219.12 0.002
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Tabla 11.- Modelo de riesgos proporcionales de Cox de las principales caracteristicas de

la poblacion de estudio en relacion a la falla terapéutica en pacientes infectados por VIH

. Riesgos
Variable . I.C 95% P
Proporcionales HR

Nivel socioecondmico

al inicio de tratamiento

Bajo Referencia

Medio 1.40 0.78-2.54 0.254
Alto 1.96 1.01-3.82 0.046
Uso de drogas

intravenosa

No Referencia

S| 3.36 1.46-7.69 0.004
Preferencia sexual al

inicio de tratamiento

Heterosexual Referencia

Bisexual 1.10 0.65-1.89 0.716
homosexual 1.83 1.17-2.84 0.007

e Ajustado por numero de hospitalizaciones, nivel socioecondmico al diagnostico,

alcoholismo, tabaquismo, estadio CDC al inicio, confecciones.




Grafico No.2- Analisis de sobrevida en pacientes HIV positivos a partir del inicio del

TARAA acorde al numero de hospitalizaciones a través del modelo de Kaplan-Meier.
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Grafico No.3- Analisis de sobrevida en pacientes HIV positivos a partir del inicio del TARAA

acorde al nivel socioecondmico a traves del modelo de Kaplan-Meier.
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Grafico No.4- Analisis de sobrevida en pacientes HIV positivos a partir del inicio del

TARAA acorde al consumo de drogas intravenosas a través del modelo de Kaplan-Meier.
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Grafico No.5- Analisis de sobrevida en pacientes HIV positivos a partir del inicio del TARAA

acorde al consumo de Heroina a través del modelo de Kaplan-Meier.
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Grafico No.6- Analisis de sobrevida en pacientes HIV positivos a partir del inicio del

TARAA acorde a la preferencia sexual a través del modelo de Kaplan-Meier.
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Grafico No.7- Analisis de sobrevida en pacientes HIV positivos a acorde al estadio CDC al

inicio del TARAA a través del modelo de Kaplan-Meier.
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Grafico No.8- Analisis de sobrevida en pacientes HIV positivos a partir del inicio del

TARAA acorde a la coinfeccion con Hepatitis B a través del modelo de Kaplan-Meier.

Kaplan-Meier survival estimates

SR p—
2
= _
D
o —
)
10
N _
-)
D
=) .
=1 T T T T T

0 20 40 60 80

analysis time
I ——— SICOINHB* ——— NOCOINHB* |
*Coinfeccion con Hepatitis B.

Grafico No.9.- Analisis de sobrevida en pacientes HIV positivos a partir del inicio del

TARAA acorde a la coinfeccion con Tuberculosis a través del modelo de Kaplan-Meier.
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s N
A INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL FoLlo
DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS
@ COORDINACION DE VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA Y :)
APOYO A CONTINGENCIAS

Predictores de falla al tratamiento antirretroviral en pacientes adultos con infeccién por VIH,
usuarios del HGR 1 del IMSS en el Distrito Federal.

Lainformacién solicitada debe ser recolectada de los datos inscritos en el expediente clinico del paciente, es estrictamente confidencial,
con fines de investigacion médica.
* En caso de no documentarse el item solicitado se debera marcar con cero (0) el espacio correspondiente.

I. FICHA DE IDENTIFICACION

_ 1. Hombre
1.- Numero de afiliacion | I A T I A A | | L | | | 2 Sexo 2. Mujer
numero agregado
3.- (Cual es su fecha 4.- ;Qué edad tenia al -
de nacimiento? | I | | ' | | l L l I iniciar el TARAA? I_I_I anos
Dia Mes Afio
5.- ¢,Al momento del estudio 1.Vivo  PasealaPreg. 8 6.- ,Cual es su fecha | | | | | I
el paciente se encuentra? I_I 2 Muerto de defuncion ? ;' N||es l A! l
. 1a no
Clave CIE 10
a) | |
b) I—l
) Parte |
7.- ¢Cuales son las causas ) | |
de muerte asentadas en el
certificado de defuncion? d) | |
Parte Il

8.-;Estuvo el paciente 1.Si

hospitalizado desde que . . o
inicio el TARAA hasta que I_I 9.-¢En cuantas ocasiones? I_I_I hospitalizaciones

. X 2. No Pase a la Preg. 10
se realiza este estudio y/o
ocurre la defuncion?

Il. ASPECTOS SOCIODEMOGRAFICOS

1. Primaria 1. Primaria
2. Secundaria 2. Secundaria
3. Preparatoria 3. Preparatoria
10.- ¢ Cual era su grado 4. Carrera técnica 11.- ¢Cual es su grado 4. Carrera técnica
de estudios, al iniciar el 5.- Licenciatura de estudios, actual o ala 5.- Licenciatura
TARAA? 6.- Maestria y/o posgrado defuncion? 6.- Maestria y/o posgrado
7. Sin estudios, pero sabe leer 7. Sin estudios, pero sabe leer
y escribir y escribir
8. Sin estudios y no sabe leer 8. Sin estudios y no sabe leer
y escribir. y escribir.

. ” 13.- ¢Cudl es su ocupacion
12.- ¢ Cul era su Ocupacion actual o a la defuncién?

al iniciar el TARAA?
Clave CMO Clave CMO I_I_I

1. Soltero (a) 1. Soltero (a)
2. Casado (a . - 2.
14.- ; Cual era su estado civil 3. Viudo (ag ) 15{ "l’CU&:I ZS fsu ?,Stido civil 3. \C/:iilsdacl)d?aga)
al iniciar el TARAA? 4. Divorciado (a) actual o ala defuncion ¢ |_| 4. Divorciado (a)
5. Separado (a) 5. Separado (a)
6. Unién Libre 6. Unién Libre
16 .- ¢ Cual era su nivel socio 1. Bajo 17 .- ¢Cual es su nivel socio 1. Bajo
econc’?mico al iniciar el 2. Mejdio economico actual o ala 2. Mejdio
TARAA? 3. Alto defuncion? 3. Alto
1.Si 1.Si
18 .- ¢ Es o ha sido emigrante internacional? 19 .- ¢ Es o ha sido inmigrante nacional?
Y 2. No 2. No )
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Ill. ANTECEDENTES PERSONALES

21- ;Cuantos afos 22.- ¢Actualmente o al 1 si
. 1. Si - & i6 . Si
20 .- ¢ Ha fumado o fumoé ha fumado o fumo afos m?nn;?g‘;(; tggalsogefunmon
tabaco alguna vez? 2 No PasealaPreg.23 |tabaco? ) 2. No
23 .- ¢ Ha tomado o tomé 1.Si 24.- ;Cuéantos afios afos fn5c;;ne£;1?§tgzligegfeiur?cié?1l 1.Si
bebidas alcohdlicas ha ingerido o ingiri6 ingiere(eria) bebidas
alguna vez? 2.No PasealaPreg. 26 | hebidas alcohdlicas? algohélicas? 2. No
- 1. Si 27.- ;Cuéntos afios 28.- ¢Actualmente o al 1.Si

ﬁﬁlli-z . g::)aasui}:’lclsiztzgg o ha ¢ consumido afios | -momento _de la defuncion

9 ! 2.No PasealaPreg.32 | drogas ilicitas? ﬁ’or.\tsur;le(la) drogas 2. No

ilicitas?

29.- ;Qué tipo de drogas ilicitas
ha consumido?

I:l Cocaina
|:| Cristal

I:l Marihuana I:l Tachas

|:| Extasis

I:l Heroina

I:l Solventes

32.-;Padecia comorbilidades
antes del inicio del TARAA?

34.-  ;Tuvo practicas

L]

2.NO pasealaPreg. 34

33.- ¢ Qué comorbilidad (es)
padecia?

30 ;,Ha utilizado 1.8i
g ¢ L 31.- ;Qué tipo de drogas ilicitas utilizé
drogas ilicitas I—I 2. No de forma Intravenosa?
Intravenosas?
Diabetes Mellitus
. Hipertension Arterial
1. Si

Dislipidemias

Depresion

0 outo

Otras. ¢ Cual (es)?

IV. ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

. 1. Si 35.- ¢Cual es su preferencia 1. Bisexual
sgxualeg de resgo an.t,e s del sexual al diagnoéstico de la 2. Homosexual
diagnostico de infeccion por 2. No : PRI
VIH? . infeccion? 3. Heterosexual
36.- ¢Ha tenido practicas 1. 8i 37.- ¢Cual es su preferencia 1. Bisexual
sexuales de riesgo desde sexual actual o al momento 2. Homosexual

2. N de la defuncién?
- No 3. Heterosexual

que inicio el TARAA?

38.- ¢Cual es la fecha del diagnostico seroldgico de la infeccién por VIH en el (la)
paciente ?

I_[lm_ll_nlnes_llllll

39.- ¢ Cual es la fecha de inicio de cuadro clinico de SIDA en el (la) paciente ?

40.- ¢ Cual es la fecha de diagnostico de SIDA en el (la) paciente ?

41.- ;Cual es la fecha en que ingres6 a CLISIDA del HGR No. 1 ?

) |:| Contacto sexual no protegido
42.- ¢ Cual fue el mecanismo por el

cual adquirié la infeccion por el
VIH?

|:| Transfusiones

|:| Uso de agujas (drogas)

-

I:l Accidente con punzocortantes infectados

I:l Otros. Cual(es)?

J
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CONTINUACION

43- 4Cudl fue su estadio 1.A1 4.B1 7.0 44.- ;Cual fue la etapa 2. tana Ciiniea 2
inici i i OMS inicial al diagnostico ' .
CcDhC .|n|C|aI. 'al diagnostico 2 A2 5.B2 8. C2 do Ia infoasione g 3. Etapa Clinica 3
de la infeccion? € la Inteccion: 4. Etapa Clinica 4

3.A3 6.B3 9.C3

1.A1 4.B1 7.C1
45.- ;Cudl fue el estadio 46 Cual f | t 1. Etapa Clinica 1
cLee 2.A2 5B2 8.C2 - ¢bual 1ue la etapa 2. Etapa Clinica 2
CDC aliniciar el TARAA? OMS aliniciar el TARAA? 3 Etaga Clinica 3
3.A3 6.B3 9.C3 4. Etapa Clinica 4

1.A1 4.B1 7.C1
47 Cudl | tadi 48 CUl | ; 1. Etapa Clinica 1
- ¢Cudl es el estadio 2.A2 5.B2 8.C2 - gfbual es la etapa 2. Etapa Clinica 2

CDC actual? ' ’ ' OMS actual? 3 Eta i

. pa Clinica 3
3.A3 6.B3 9.C3 4. Etapa Clinica 4

49.- ; Presenta Coinfeccion
con Hepatitis B?

1. Si

L]

2.No PasealaPreg. 57

V. COINFECCIONES

50.- ¢, Cual es la fecha del
diagnostico?

Dia Mes Afio

51.- ¢ Recibe o recibio 1.Si

tratamiento para esta 52.- 4 Cual es el genotipo

Coinfeccion®? 2.No PasealaPreg.57 del Virus de Hepatitis B?

53.- ¢, Cual es la fecha del | | ” | | | T 54.- ;Cuadl es la fecha del | | || | | | L1 1
inicio del tratamiento? Dia Mes Afio termino del tratamiento? Dia Mes Afio

55.- 4Qué tratamiento recibe o recibid para esta coinfeccidon? I:l Ribavirina I:l Interferon |:| Otro. Cual(es)?

1. Si
56.- ¢ Termino satisfactoriamente el tratamiento de esta Coinfeccion?
2. No
) ) 1. Si .
57.- ¢ Presenta Coinfeccion 58.- ¢ Cual es la fecha del | | | | | | I
con Hepatitis C? 2.NO PasealaPreg. 65 diagnostico? o Voo ] Ar:o |
. . 1. Si . .
59.- ¢ Recibe tratamiento 60.- ¢ Cual es el genotipo
para esta Coinfeccion? del Virus de Hepatitis C?
2. NO Pase ala Preg. 65
62.- 4 Cudl es la fecha del
61.- ¢ Cual es la fecha del termino del tratamiento?
inicio del tratamiento? | ' ” ' | I Lo ’ ! ” | | | L1 1
Dia Mes Ano Dia Mes Afio

63.- ¢ Qué tratamiento recibe o recibié para esta coinfeccion? I:l Ribavirina

I:l Interferon

|:| Otro. Cual(es)?

-

64.- ; Termino satisfactoriamente el tratamiento de esta Coinfeccion?

J
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1. Si
65.- ¢ Presenta Coinfeccion

66.- ¢ Cual es la fecha del |

CONTINUACION

) . . 2 [ i
con Tuberculosis? 2.NO PasealaPreg. 72 diagnostico? Dia Mes Afio
. . . . 1. Si
67.- ¢ Recibe tratamiento para esta Coinfeccion?
2.NO Paseala Preg. 72
68.- ¢ Cual es la fecha del
inicio del tratamiento? | || L | L ?egr-r-n icr’1Coudae|Ietfalt?a:r?i(;rr11?oq7el | | ” L | Lo
Dia Mes Afio ’ Dia Mes Afio

70.- ;Qué tratamiento recibe o recibié para
esta coinfeccion?

[]

I:l Pirazinamida
I:l Estreptomicina

|:| Etambutol
I:l Otro. Cual

71.- ¢ Termino satisfactoriamente el tratamiento de esta Coinfeccion?

Si

L] 1:

VI. TRATAMIENTO ANTIRETROVIRAL

72.- 4 Cual es la fecha del inicio del tratamiento ARV del paciente? | |

2. No

Estavudina (D4T))
Lamivudina (3TC)
Zalcitabina (DDC)
Zidovudina (AZT)

(la) paciente?

(Primer esquema )

Tenofovir (TNF)

1
Dia Mes Afio
* [ITRAN * ITRNAN
*IP *IF
Abacavir (ABC) Delavirdina (DLV) Amprenavir (APV)  [__] Enfuvirtida (ENF)
73.- ;Cuadl fue el Didanosina (DDI) Efavirenz (EFV) Atazanavir (ATZ)
TARAA inicial  del Emtricitabina FTC) Nevirapina (NVP) Darunavir (DRV)

*l

Indinavir (IDV)

Fosamprenauvir (
Lopinavir (LPV)
Nelfinavir (NFV)
Ritonavir (RTV)
Saquinavir (SQV)
Tipranavir (TPV)

FPV)
|:| Raltegravir (RAL)

*INHIBIDORES DE CCR5

[ Maraviroc (MAR)

74.- ;i Tuvo cambios posteriores al esquema inicial de tratamiento ARV ?

Pase a la Preg. 100

75.- ¢ Cual es la fecha del primer cambio de esquema del TARAA del paciente ?

Dia

76.- ¢Cual fue el motivo del primer cambio del
esquema de tratamiento ARV el (la) paciente ?

L

1. Falla terapéutica

2. Confeccién con Tuberculosis
3. Confeccién con Hepatitis B

4. Coinfeccion con Hepatitis C

5. Cambio de institucion tratante
6. Efectos relacionados al TARAA

Pase a la Preg. 78

77.- ¢ Cual fueron los efectos relacionados al TARAA presentados por el (la) paciente?

-

COMPLICACIONES
EFECTOS ADVERSOS
AGUDAS A LARGO PLAZO
Toxicidad hepatica alim :
Acidosis Léctri)ca Dislipidemias ] Efectos sobre el Sistema Nervioso Central
Pancreatitis Ee?lstten.c[z adla insulina/ diabetes Distribucion anormal de la grasa corporal
: ; P eirotoxicida Intolerancia Gastrointestinal
Rt_aaccnones _d,e hipersensibilidad Osteopenia / Osteoporosis Neuropatia Periférica
Mielosupresion Osteonecrosis

J
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)

<

*[ITRAN

Abacavir (ABC)
Didanosina (DDI)
Emtricitabina FTC)
Estavudina (D4T))
Lamivudina (3TC)
Zalcitabina (DDC)
Zidovudina (AZT)

78.- ¢ Cual fue el TARAA
del primer cambio de (la)
paciente?

(Segundo esquema )

*ITRNAN

Delavirdina (DLV)
Efavirenz (EFV)
Nevirapina (NVP)
Tenofovir (TNF)

* P *IF
Amprenavir (APV)
Atazanavir (ATZ)
Darunavir (DRV)
Indinavir (IDV)
Fosamprenavir (FPV
Lopinavir (LPV)

[ Enfuvirtida (ENF)

*l

)
|:| Raltegravir (RAL)

79.- ¢ Tuvo cambios posteriores al segundo esquema de tratamiento ARV?

Nelfinavir (NFV)
Ritonavir (RTV) *INHIBIDORES DE CCR5
Saquinavir (SQV) )
Tipranavir (TPV) [ ] Maraviroc (MAR)
1.Si
2. No Pase a la Preg. 100

80.- ¢, Cual es la fecha del segundo cambio de esquema del TARAA? |

Dia

81.- ¢ Cual fue el motivo del segundo cambio del
esquema de tratamiento ARV del (la) paciente ?

L

OB WN =

. Falla terapéutica

. Confeccién con Tuberculosis

. Confeccién con Hepatitis B

. Coinfeccion con Hepatitis C

. Cambio de institucion tratante

. Efectos relacionados al TARAA

Pase a la Preg. 83

82.- 4 Cual fueron los efectos relacionados al TARAA presentados por el (la) paciente?

COMPLICACIONES

AGUDAS

A LARGO PLAZO

EFECTOS ADVERSOS

Toxicidad hepatica

Acidosis Lactica

Pancreatitis

Reacciones de hipersensibilidad
Mielosupresién

Dislipidemias

Resistencia a la insulina/ diabetes
Nefrotoxicidad

Osteopenia / Osteoporosis
Osteonecrosis

Efectos sobre el Sistema Nervioso Central
Distribucion anormal de la grasa corporal
Intolerancia Gastrointestinal

Neuropatia Periférica

*[ITRAN
83.- ;Cuél fue el Abacavir (ABC)
TARAA del segundo Didanosina (DDI)
cambio del (la) Emtricitabina FTC)
paciente? Estavudina (D4T))

Lamivudina (3TC)
Zalcitabina (DDC)
Zidovudina (AZT)

(tercer esquema )

*ITRNAN

Delavirdina (DLV)
Efavirenz (EFV)
Nevirapina (NVP)
Tenofovir (TNF)

* P *IF
Amprenavir (APV)
Atazanavir (ATZ)
Darunavir (DRV)
Indinavir (IDV)
Fosamprenavir (FPV
Lopinavir (LPV)

|:| Enfuvirtida (ENF)

*l

)
|:| Raltegravir (RAL)

84.- ; Tuvo cambios posteriores al tercer esquema de tratamiento ARV?

Nelfinavir (NFV)
Ritonavir (RTV) *INHIBIDORES DE CCR5
Saquinavir (SQV) ]
Tipranavir (TPV) [_] Maraviroc (MAR)
1.Si
2. No Pase a la Preg. 100

85.- ¢ Cual es la fecha del tercer cambio de esquema del TARAA del paciente ? |

Dia Mes

86.- ¢Cual fue el motivo del tercer cambio del
esquema de tratamiento ARV del (la) paciente ?

L]

OO WN =

. Falla terapéutica

. Confeccién con Tuberculosis

. Confeccioén con Hepatitis B

. Coinfeccién con Hepatitis C

. Cambio de institucion tratante

. Efectos relacionados al TARAA

Pase a la Preg. 88

87.- ¢ Cual fueron los efectos relacionados al TARAA presentados por el (la) paciente?

COMPLICACIONES

AGUDAS

A LARGO PLAZO

EFECTOS ADVERSOS

Toxicidad hepatica

Acidosis Lactica

Pancreatitis

Reacciones de hipersensibilidad
Mielosupresion

Dislipidemias

Resistencia a la insulina/ diabetes
Nefrotoxicidad

Osteopenia / Osteoporosis
Osteonecrosis

Efectos sobre el Sistema Nervioso Central
Distribuciéon anormal de la grasa corporal
Intolerancia Gastrointestinal

Neuropatia Periférica

J

HOJA 05/09



C

N

* [ITRAN
88.- ¢Cual fue el )
TARAA  del tercer Abacavir (ABC)
cambio del (la) Didanosina (DDI)
paciente? Emtricitabina FTC)

Estavudina (D4T))

* ITRNAN

Delavirdina (DLV)
Efavirenz (EFV)
Nevirapina (NVP)
Tenofovir (TNF)

(cuarto esquema )

Lamivudina (3TC)

* P *IF
Amprenavir (APV)
Atazanavir (ATZ)
Darunavir (DRV)
Indinavir (IDV) *l
Fosamprenavir (FPV)

[] Enfuvirtida (ENF)

Lopinavir (LPV) [ Raltegravir (RAL)

Zalcitabina (DDC)

; . | | Nelfinavir (NFV)
Zidovudina (AZT) Ritonavir (RTV) *INHIBIDORES DE CCR5
Saquinavir (SQV) )
Tipranavir (TPV) (] Maraviroc (MAR)
1. Si
89.- ¢ Tuvo cambios posteriores al cuarto esquema de tratamiento ARV el (la) paciente ?
I p q (Ia) p 2 No Pase a la Preg. 100

90.- ¢ Cual es la fecha del cuarto cambio de esquema del TARAA del paciente ? | ] | | | | I 1 1 1

Dia Mes Afio

1. Falla terapéutica

2. Confeccién con Tuberculosis
3. Confeccién con Hepatitis B

4. Coinfeccion con Hepatitis C

5. Cambio de institucion tratante
6. Efectos relacionados al TARAA

91.- ¢Cual fue el motivo del cuarto cambio del

P la Preg.93
esquema de tratamiento ARV del (la) paciente ? aeeataries

L]

92.- ¢ Cual fueron los efectos relacionados al TARAA presentados por el (la) paciente?

COMPLICACIONES

AGUDAS

A LARGO PLAZO

EFECTOS ADVERSOS

Toxicidad hepatica

Acidosis Lactica

Pancreatitis

Reacciones de hipersensibilidad
Mielosupresion

Dislipidemias

Resistencia a la insulina/ diabetes
Nefrotoxicidad

Osteopenia / Osteoporosis
Osteonecrosis

Efectos sobre el Sistema Nervioso Central
Distribucion anormal de la grasa corporal
Intolerancia Gastrointestinal

Neuropatia Periférica

* IITRAN
93.- ;Cual fue el Abacavir (ABC)
TARAA  del cuarto Didanosina (DDI)
cambio  del (la) Emtricitabina FTC)
paciente?

Estavudina (D4T))
Lamivudina (3TC)

(quinto esquema ) Zalcitabina (DDC)

* ITRNAN

Delavirdina (DLV)
Efavirenz (EFV)
Nevirapina (NVP)
Tenofovir (TNF)

*|p *IF
Amprenavir (APV)
Atazanavir (ATZ)
Darunavir (DRV)
Indinavir (IDV) ll
Fosamprenavir (FPV)
Lopinavir (LPV)

|:| Enfuvirtida (ENF)

|:| Raltegravir (RAL)

. ) Nelfinavir (NFV)
Zidovudina (AZT) | Ritonavir (RTV) *INHIBIDORES DE CCR5
|| Saquinavir (SQV) _
[ Tipranavir (TPV) [_] Maraviroc (MAR)
1. Si
94.- ; Tuvo cambios posteriores al quinto esquema de tratamiento ARV el (la) paciente ?
2. No Pase a la Preg. 100
95.- ¢ Cual es la fecha del quinto cambio de esquema del TARAA del paciente ? | | | | | | I i . i
Dia Mes Ano

. Falla terapéutica

. Confeccioén con Tuberculosis

. Confeccién con Hepatitis B

. Coinfeccién con Hepatitis C

. Cambio de institucion tratante

. Efectos relacionados al TARAA

96.- ¢Cual fue el motivo del quinto cambio del

P la Preg. 98
esquema de tratamiento ARV del (la) paciente ? aeeataties

L

OO WN =

97.- ¢ Cual fueron los efectos relacionados al TARAA presentados por el (la) paciente?

COMPLICACIONES

EFECTOS ADVERSOS

AGUDAS A LARGO PLAZO

Toxicidad hepatica

Acidosis Lactica

Pancreatitis

Reacciones de hipersensibilidad
Mielosupresién

Dislipidemias

Resistencia a la insulina/ diabetes
Nefrotoxicidad

Osteopenia / Osteoporosis
Osteonecrosis

Efectos sobre el Sistema Nervioso Central
Distribuciéon anormal de la grasa corporal
Intolerancia Gastrointestinal

Neuropatia Periférica

J
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*ITRAN
98.- ¢Cual fue el A.bacavinl'(ABC)
TARAA del quinto Didanosina (DDI)
cambio del (la) Emtrlmta_\blna FTC)
paciente? Estavudina (D4T))

Lamivudina (3TC)
Zalcitabina (DDC)

(sexto esquema ) Zidovudina (AZT)

*ITRNAN 1P

Amprenavir (APV)
Atazanavir (ATZ)
Darunavir (DRV)
Indinavir (IDV)
Fosamprenavir (FPV)
Lopinavir (LPV)
Nelfinavir (NFV)
Ritonavir (RTV)
Saquinavir (SQV)
Tipranavir (TPV)

Delavirdina (DLV)
Efavirenz (EFV)
Nevirapina (NVP)
Tenofovir (TNF)

*IF

|:| Enfuvirtida (ENF)

>
|:| Raltegravir (RAL)
*INHIBIDORES DE CCR5

[_] Maraviroc (MAR)

99.- ¢ Tuvo cambios posteriores al quinto esquema de tratamiento ARV el (la) paciente ?

100.- ¢ Presenté o presenta el (la) paciente Enfermedades Oportunistas?

L

VIl. ENFERMEDADES OPORTUNISTAS

L

1.Si
2. No
1.Si
2. No Pase a la Preg. 104

101.- ;,Qué tipo de Enfermedades Oportunistas presento (a)
el (la) paciente?

I:l Candidiasis
I:l Citomegalovirus
I:l Herpes

I:l Pneumocistis

|:| Microsporidias

I:l Mycobacterios

I:l Toxoplasmosis

|:| Criptosporidiasis

I:l Criptococosis
I:l Histoplasmosis

is I:l Coccidioidomicosis

is I:l Aspergilosis

VIIIL.

104.- ¢;Perdio el paciente la 1.Si
derechohabiencia al [IMSS
durante el TARAA ? 2. No

Pase a la Preg. 106

1.Si
102.- ¢ Recibio tratamiento para estas Enfermedades Oportunistas?
2. No Pase a la Preg. 104
1) Semanas
2 | | Semanas
103.- ¢, Qué tratamiento y por cuanto tiempo recibié el
paciente para estas Enfermedades Oportunistas? 3) I_I Semanas
4) Semanas
5) | | Semanas

ACCESIBILIDAD A LA ATENCION

105.- Acudio el paciente a
otras instituciones para recibir
el TARAA ?

L]

1. Si. Cual?
2. No

106.- ¢ Perdi6 el paciente citas 1. Si
medicas de CLISIDA No. 1, sin
perder derechohabiencia ? I—I 2.No

107.- ¢En cuantas ocasiones
el paciente perdi6 citas
medicas de CLISIDA No. 1,
sin perder derechohabiencia ?

Ocasiones

IX. SOMATOMETRIA
SEMANA: (Al diagnostico) SEMANA: (Al'iniciar TARAA)
Fecha: | | || | Loy Fecha: | | || || , , , |
Dia Mes Afio Dia Mes Afio
Peso Kg. Peso Kg.
Talla Cm. Talla Cm.
IMC Kg/m? IMC Kg/m?
SEMANA: (Al 1er. cambio) SEMANA: (Al 2do. cambio)
Fecha: [ Fechar | | |l | ||, . | |
Dia Mes n Dia Mes Ao
Peso Kg. Peso Kg.
Talla Cm. Talla Cm.
\_ IMC Kg/m? IMC Kg/m? J
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SEMANA: (Al 3er. cambio)
Fecha: | | JL L 1 4 + 4 |
Dia Mes Ano
Peso Kg.
Talla Cm.
IMC —— Kg/im?

SEMANA: (Al 4to. cambio)

Fecha: | | |11 , . , |
Dia Mes Ano

Peso _ = Kg.

Talla Cm.

IMC _—— Kg/m?

SEMANA: (Al 4to. cambio)
Fecha: |
Dia Mes no
Peso _ = Kag.
Talla Cm.
IMC _—— Kg/m?

X. ESTUDIOS DE LABORATORIO

AL DIAGNOSTICO DE LA INFECCION POR VIH; FECHA:

PERFIL DE LIPIDOS

PRUEBAS DE FUNCONAMIENTO HEPATICO

-

INMUNOLOGIA
Fecha: | | L1 | 4 4 | |
Di Mes Afio
Fecha: | | L Il | , | Fecha: | | ||| || | 1 | °
Dia  Mes Afio Dia ~ Mes Afio ALBUMINA g/dL
COLESTEROL TOTAL AST/TEO o
/dl.
co4 | 1 1 | cermm? mo aT/Tep L L L1 JUt
ev. LAl 1 1 L1 1 |copias cotesTEROLHDL | | | |l | lmgar DHL uL
LOGARITMO CV || COLESTEROL LDL L1 Imgra. FOSF. ALC. uiL
GENOTIPO TRIGLICERIDOS I | N P} BIL. TOTAL mg/d|
BLDR L1 [l | | mod
GLOBULINA mg/di
AL INICIO DEL TARAA; FECHA:
PRUEBAS DE FUNCONAMIENTO HEPATICO
INMUNOLOGIA PERFIL DE LIPIDOS
— Fecha: | | L1 | 4 , | |
Di. Mes Afo
Fecha: | | L Il | , | Fecha: | | L1 J| | | °
Dia  Mes Afio Dia  Mes Afio ALBUMINA g/dL
UL
asT/Teo L 1L 1 |
co4 |1 1| celimm® COLESTEROL TOTAL L1 Imgra.
| I | o aT/iTep L L L1 JUt
cv. L1 1 L | opias COLESTEROL HDL mg/dl. DHL uiL
LOGARITMOCYV || COLESTEROL LDL L1 Imgra. FOSF. ALC. UL
GENOTIPO TRIGLICERIDOS L1 JL 1 Imgan BLTotaL L1 ([ 1 | moad
BLDOR L1 [l | | mod
GLOBULINA | | ||| | mo/di
AL ler. CAMBIO DE TARAA; FECHA:
PRUEBAS DE FUNCONAMIENTO HEPATICO
INMUNOL OGIA PERFIL DE LIPIDOS
N Fecha: | | L1 | 4 4 o |
Di: Mes Ano
Fecha: | | (L. L Il 4 4 . Fecha: | | |l 1 [ 4 4 4 | °
Dia  Mes Afio Dia  Mes Ano ALBUMINA g/dL
uiL
co4 | 1 1| cemm® COLESTEROL TOTAL mg/d. astrreo LIl 1| UL
cv. LAl v 1 1 | copias COLESTEROL HDL _— SLH'II'-/TGP Lo Jb 1 | o
LOGARITMOCY || | | colesTEROLIDL |1 1 L1 Imga. FOSF. ALC. UL
GENOTIPO TRIGLICERIDOS L1 Imga BIL. TOTAL mg/dl
BLDR L1 [l | | mod
GLOBULINA mg/di

J
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AL 2do. CAMBIO DE TARAA; FECHA:

PRUEBAS DE FUNCONAMIENTO HEPATICO

INMUNOL OGIA PERFIL DE LIPIDOS
INMUNOLOGIA Fecha: || |l 1 | | 4 1 |
It M Afo
Fecha: | | L 1 Il 4 4 . Fecha: || L1 Il  , | - Dbe e
bia Mes Ao Dia Mes Afo ALBUMINA g/dL
cDa - AsT/TGo L L 1 [|Ut
Lt 1| celimm COLESTEROL TOTAL
v |_|| ” | con mg/dl. ALT / TGP U/L
e L1 L1 opias COLESTEROL HDL 1 |mgrd. DHL unL
LOGARITMO C.V UL
LIl 1] cotesteroLIDL |1 1 L1 Imgd. FosF.ALC. |1 L1 |
GENOTIPO d BIL.TOTAL L1 [l 1 | mg/
TRIGLICERIDOS (I mg/dI. l
BILDR. L1 [l 1| [|mg
GLOBULINA mg/dl
AL 3er. CAMBIO DE TARAA; FECHA:
PRUEBAS DE FUNCONAMIENTO HEPATICO
INMUNOL OGIA PERFIL DE LIPIDOS
- Fecha: | | |l 1 I, 4 |
i M AR
Fecha: | | || 1 ||, 4 | Fecha: | | Il 1 1| 4 , | | Dia e e
Dia  Mes Afio Dia  Mes Afio ALBUMINA gldL
cDa AsT/TGo L1 1L 1 Ut
[ 2
cel/mm COLESTEROL TOTAL mg/dl. ALT /TGP uiL
cVv. L1 1 Jl1 1 |copias COLESTEROL HDL _— DHL UL
LOGARITMO C.V COLESTEROL LDL il FOSF.ALC. |_I JL_1 | uL
BiL.ToTAL L1 ([ | | mg/
GENOTIPO TRIGLICERIDOS YT | i V7Y
BILDR. L1 [ | | mgd
GLOBULINA mg/di
AL 4to. CAMBIO DE TARAA: FECHA:
PRUEBAS DE FUNCONAMIENTO HEPATICO
INMUNOLOGIA PERFIL DE LIPIDOS Fecha: | | |l 1 I 4, 1 |
Dia Mes Ano
Fecha: | | L0 Il 4 4 Fecha: | | L1 | , ;| .
Dia Mes Afo Dia  Mes Ao ALBUMINA |1 | 1| | 9/7L
AsT/Teo L1 L 1 JUt
CD4 colimm® COLESTEROL TOTAL mg/d. ALT) TGP uiL
cv. L1 1 |1 1 |copias colesTEROLHDL || 1 L1 Imgar DHL [ | I
FOSF. ALC. uiL
LOGARITMOCV || COLESTEROL LDL |_I_I_||—|—|mg/dl- L L]
SENOTIRO o g BiL.ToTAL L ([ 1 | mg/
TRIGLICERIDOS T T | P77}
BILDR. L1 [ | | mgd
GLOBULINA |1 [ 1 | mgrdi
AL 5to. CAMBIO DE TARAA: FECHA:
PRUEBAS DE FUNCONAMIENTO HEPATICO
INMUNOL OGIA PERFIL DE LIPIDOS e I
| ” | Dia Mes Afo
Fecha: Fecha: | | | | ] ] .
l Dlia I Mles L 1 Dia Mes s ALBUMINA || ||| | 9L
AsT/Teo L L1 Jut
O 1 | celimm® COLESTEROLTOTAL | | | |L 1 lmg. AT/Tep Ll (L1 Ut
C.v. |_|| L1 ” (- |Copias COLESTEROL HDL mg/dl. DHL I_l_“_l_l uiL
FOSF. ALC. uiL
LOGARITMO C.V cotesteroLLoL L1 1 |l 1 lmga. mg/dl
BIL.TOTAL L_L [l 1 | mg
GENOTIPO TRIGLICERIDOS (T T | A7)

mg/dl
GLOBULINA L1 ||| | mg/

BIL. DIR.

FECHA DE ELABORACION: | | || 1 | | L

1
Dia Mes Ao J
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