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1 Resumen

El Registro Nacional de Casos de sida en su actualizacion al tercer
trimestre del 2017, reporta 9 205 casos nuevos diagnosticados de VIH y sida
notificados. Se considera diagndstico tardio de VIH cuando se detecta una nueva
infeccion por VIH en una persona con un conteo de CD4 menor a las 200
células/ml, presencia de un evento definitorio de sida o en ambos casos. En
México, la prevalencia de diagnéstico tardio se ha estimado entre 40 y 50%. La
efectividad del tratamiento se refiere al efecto de la terapia antirretroviral en la
practica clinica, es decir, condiciones reales de uso; en este caso se considera
efectividad del tratamiento antirretroviral cuando el paciente después de un afio
con el mismo esquema antirretroviral, presenta por lo menos una carga viral <50
copias/ml. El objetivo de este proyecto fue comparar la efectividad del tratamiento
antirretroviral entre las personas con VIH de diagnéstico tardio y no tardio. Se
realiz6 un estudio de cohorte retrospectivo con los datos de personas con VIH
registradas en el Sistema de Administracién, Logistica y Vigilancia de
Antirretrovirales (SALVAR) durante Enero 2010 a Diciembre 2015. Los resultados
reportan que de las 6 375 personas incluidas en el estudio, el 23.3% presentaron
diagndstico tardio; la proporcion de hombres es del 91%. En las personas que
viven con VIH con diagndéstico tardio y diagnostico no tardio, la efectividad del

tratamiento antirretroviral se presentd en el 96.2% y 97.9%, respectivamente.

2 Introduccién

Segun el Registro Nacional de casos en su actualizacion al tercer trimestre
del 2017, durante el 2017 se notificaron 9 205 casos nuevos diagnosticados de
VIH y sida. La etapa de la infeccion por VIH al inicio del tratamiento antirretroviral
desempeiia un papel importante en el pronéstico de los pacientes después del

tratamiento. Los pacientes con sida de diagnéstico tardio, tienen menor
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probabilidad de lograr una supresion virologica y de sobrevida, una mayor tasa de
mortalidad y representan un impacto econémico negativo en los servicios de

salud, en comparacion con aquellos de diagndstico no tardio.

3 Marco Tedrico

3.1 Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH)
El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) es un lentivirus de la familia

Retroviridae, causante del Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (sida).t -3

El virion del VIH es una estructura icosaédrica provista de numerosas
proyecciones externas formadas por las dos proteinas principales de cubierta, la
gpl20 externa y la gp4l transmembrana. EI VIH es un RNA virus cuya
caracteristica esencial es la transcripcion inversa de su RNA genomico a DNA
gracias a la transcriptasa inversa. El ciclo vital del VIH comienza con la unién de
alta afinidad de la proteina gp120 al receptor en la superficie de la célula huésped,
el linfocito T CD4. Las particulas viricas infecciosas se expulsan por gemacion
para infectar a otros linfocitos CD4 antes de la destruccion de la célula afectada
por el sistema inmunitario. La infeccion habitualmente da lugar a deplecion de

linfocitos T CD4 con deterioro de la inmunidad celular.t 4

Los principales mecanismos de transmision del virus de la

inmunodeficiencia humana son via sexual, sanguinea y perinatal.® 4

Hasta el 75% de los pacientes tienen un sindrome retrovirico agudo que es
similar a otras enfermedades viricas agudas. Las principales manifestaciones
clinicas en la infeccién aguda son fiebre, linfadenopatia, diarrea, nauseas, vomito,

mialgias, cefalea y astenia.t
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El sindrome de inmunodeficiencia adquirida (sida), representa la ultima

etapa clinica de la infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). 3

Dado que la fase aguda se resuelve espontaneamente, la mayoria de los
pacientes no acuden a consulta para una evaluacion, salvo que se les

diagnostique por un tamizaje.% 3

Se recomienda que a cada persona que vive con VIH se le realice una
historia clinica completa, exploracién fisica, y la evaluacién con pruebas de
laboratorio, ademas de ser aconsejado sobre las consecuencias de la infeccion
por VIH. Los objetivos de la evaluacion inicial son para confirmar el diagndstico de
la infeccién por el VIH, obtener una base de referencia historica y datos de

laboratorio.? 4%

3.2 Panorama Mundial

La Organizacion Mundial de la Salud reporta que a finales de 2015 habia
36.7 (34 — 39.8) millones de personas infectadas por el VIH en todo el mundo, de
las cuales 2.1 (1.8 — 2.4) millones de personas contrajeron el VIH en 2015.
Asimismo, 1.1 (940 000 -1.3) millones de personas fallecieron a causa del VIH.® 7
Actualmente se calcula que el 60% de las personas con VIH conocen su estado
serologico. El 40% restante (14 millones de personas) necesita acceso a servicios
de deteccion del VIH. A mediados de 2016, 18.2 (16.1 — 19) millones de personas

con VIH en todo el mundo recibian tratamiento antirretroviral.®

Segun el Programa Conjunto de las Naciones Unidas sobre el VIH/sida
(UNAIDS), en el mundo se cuenta con un 46% (43 - 50%) de cobertura de
tratamiento antirretroviral. Las mejoras en el tratamiento son en gran parte
responsables de una disminucion del 26% de las muertes a causa del sida a nivel
mundial, de un estimado de 1.5 (1.3 — 1.7 millones) en 2010 a 1.1 (940 000 -1.3)

millones en 2015. La reduccion de muertes desde 2010 ha sido mayor en mujeres
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adultas (33%) en comparacion con hombres adultos (15%), lo que refleja una
mayor cobertura de tratamiento entre mujeres que hombres, 52% (48 — 57%) y
41% (33 — 49%), respectivamente. Por otra parte, las mujeres entre 15 y 24 afios
presentan un alto riesgo de infeccion por el VIH, representando el 20% de las
nuevas infecciones por el VIH entre los adultos a nivel mundial en 2015. Cabe
mencionar que las poblaciones clave con mayor riesgo de infeccion por el VIH son
las trabajadoras sexuales, los usuarios de drogas inyectables, las personas

transgénero, los prisioneros y los hombres que tienen sexo con hombres (HSH).”

3.3 Panorama en México

El Registro Nacional de casos de sida en su actualizacion al tercer trimestre
del 2017 reporta 3 748 casos nuevos diagnosticados de sida y 5 457 casos
nuevos diagnosticados de VIH, es decir, un total de 9 205 casos nuevos
diagnosticados de VIH y de sida notificados. Los estados con la mayor tasa de
casos nuevos diagnosticados de sida son Campeche con un 11.8%, Quintana
Roo 8.9% y Colima 7.6%. En cuanto a los estados con la mayor tasa de casos
nuevos diagnosticados de VIH son Tabasco 14.4%, Campeche 14.0%, Yucatan
12.3% y Veracruz 9.4%. La proporcion de casos de VIH y de sida en hombres,
segun casos diagnosticados en 2017 es de 81.3% y 84.1% respectivamente. Para
2015, se reporta una tasa de mortalidad de 3.93 por 100 mil habitantes, es decir, 4

756 defunciones por VIH.8

Segun el Boletin de Atencion Integral de personas con VIH de septiembre
2016, en cuanto al mecanismo de transmision registrado en personas con VIH en
tratamiento antirretroviral, el 53% son hombres que tienen sexo con hombres, el
21% son mujeres, el 20% son hombres heterosexuales, el 2% presentaron
transmision vertical, el 0.8% son usuarios de drogas inyectables y el 3.2% otro

mecanismo de transmisién no especificado. °

En septiembre de 2016, se registraron 81 065 personas con VIH en

tratamiento antirretroviral, de los cuales el 78.4% (n= 63 516) son hombres, el
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grupo de edad con mayor proporcion en tratamiento antirretroviral es el de 30 a 39
afos (33.5%). Durante Enero a Septiembre de 2016 se registro el primer recuento
de CD4 de 8 404 hombres y 1 814 mujeres, de los cuales el 40 y 44%,
respectivamente, presentaron recuentos de CD4 menores a 200 células/ml. En
cuanto a la efectividad del tratamiento antirretroviral (carga viral indetectable), el
83.1% de las mujeres y 86.85% de los hombres la presentaron. Los estados con
mayor indetectabilidad fueron Guanajuato con 94%, Baja California Sur con 93% y
San Luis Potosi con 91%; mientras que los estados con menor indetectabilidad

fueron Yucatan con 71%, Guerrero con 76% y Sonora con 79%.° 10

3.4 Pruebas diagndsticas

El diagnostico de la infeccibn por el VIH se realiza mediante un
procedimiento de serologia, es decir, la deteccion de anticuerpos VIH-1/2 o la
deteccion simultdnea de anticuerpos VIH-1/2 y del antigeno p24 del VIH-1 en el

suero o plasma del paciente.t 12

Los métodos serolégicos son clasificados como pruebas de tamizaje y

pruebas confirmatorias.!?

El inmunoensayo enzimatico (EIA) es el método de laboratorio mas
empleado, su sensibilidad y especificidad es de 99%.1? Los inmunoensayos se
clasifican segun la base antigénica utilizada. Los de 1° generacion incorporaban
lisado viral como antigeno, carecian de especificidad por lo que los anticuerpos se
detectaban a los 40 dias de la infeccion; actualmente los de 4° generacién
permiten la deteccion simultanea de anticuerpos VIH-1, VIH-2 y del antigeno p24
del VIH-1.11.12

Dentro de las pruebas seroldgicas se encuentran también las pruebas

rapidas, las cuales no necesitan equipos automatizados para hacerse, son de
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simple realizacion, andlisis e interpretacion visual, ademas de generar el resultado

en menos de 30 minutos.

Las pruebas confirmatorias mas usadas son el Western Blot y el
inmunoensayo en linea (LIA). Para la interpretacion de ambas técnicas se pueden
aplicar varios criterios establecidos por distintas organizaciones (Organizacién

Mundial de la Salud, Centers for Disease Control and Prevention).1: 13

Métodos comerciales para la cuantificaciéon del virus de la inmunodeficiencia
humana tipo 1 (VIH-1)

COBAS®
Real Time NucliSens® VERSANT®
AmpliPrep
HIV-1 Easy Q HIV-1 HIV-1 RNA
TaqMan HIV-
(m2000rt) v1.2 1.0 (kPCR)
1, v2.0
Firma comercial Abbott BioMerieux Siemens Roche
Fecha de
o 2007 2009 2008 2008
comercializaciéon
Rango de carga De 40 a De 10 a De 37 a De 20 a
viral 10 millones 10 millones 11 millones 10 millones
copias/ml copias/ml copias/ml copias/ml
Subtipos Grupo M subtipos A-D, F-H, J. | Grupo M subtipos A-D, F-H.
No detecta VIH-2 No detecta VIH-2
Tiempo de
i 6 horas 4 horas 5.15 horas 6 horas
procesamiento
Numero de
muestras 96 72 96 72
procesadas

FUENTE: Modificado de:

Aguilera Guiraro A, Alvarez Estévez M, Garcia Garcia F, Reina Gonzélez G, Rodriguez Martin C. Diagndstico
microbioldgico de la infeccién por el VIH. 6° edicién. Sociedad Espafiola de Enfermedades Infecciosas y
Microbiologia Clinica (SEIMC). 2014.1%

Gonzéalez-Alba JM, Rodriguez-Dominguez M, Mateos Lindemann ML. Determinacion de la carga viral del VIH-
1. Enferm Infecc Microbiol Clin 2011; 29(Supl3):47-50.%4
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La metodologia empleada para la determinacion cuantitativa de ARN del
virus de la inmunodeficiencia humana tipo 1 es la reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR) a tiempo real, la cual tiene ventajas importantes como una
adecuada sensibilidad analitica (<40 copias/ml), gran reproducibilidad y linealidad,
rango dinAmico y capacidad de cuantificar diversos tipos y subtipos del VIH.1? 1415
A pesar de que existen diversos métodos comerciales para la cuantificacion del
VIH-1, es conveniente utilizar siempre la misma técnica a lo largo del seguimiento

del paciente debido al rango de carga viral que reporta cada uno.13-15

Por otra parte, el recuento de las poblaciones de linfocitos usualmente se
determina por citometria de flujo, el cual tiene el proposito de conocer el estado

inmunoldgico de la persona que vive con VIH.13 15

3.5 Diagnostico tardio

La definicibn de diagnéstico tardio de VIH no estad consensuada
mundialmente. En Europa es considerado como un recuento de CD4 menor a 350
células/ml, 16 - 18 mientras que en México el recuento de CD4 debe ser menor a
200 células/ml.*®

Se puede considerar diagnéstico tardio de VIH cuando una nueva infeccion
por VIH es detectada en una persona con un conteo de CD4 menor a las 200

células/ml, en presencia de un evento definitorio de sida o en ambos casos.®-?’

En México, la prevalencia de diagnéstico tardio de VIH se ha estimado
entre 40 y 50%.1°

3.6 Tratamiento antirretroviral
Desde la introduccion del Tratamiento Antirretroviral Altamente Activo
(TARAA), en 1996, el pronéstico de los pacientes infectados con VIH ha mejorado
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sustancialmente. Asimismo, el tratamiento antirretroviral ha cambiado debido a la
disponibilidad de agentes antirretrovirales nuevos que son mas potentes y menos
toxicos. Desde 1998, la Secretaria de Salud establecié un programa de acceso al
tratamiento antirretroviral para las personas que viven con VIH sin seguridad

social.

Los principales objetivos del tratamiento antirretroviral son: a) reducir la
morbilidad asociada al VIH y prolongar la duracién y la calidad de la supervivencia,
b) restaurar y preservar la funcion inmunoldégica; c) suprimir de manera profunda y
duradera la replicacion viral, lo cual impide las mutaciones de resistencia a
farmacos y conserva el nimero de células CD4; y d) prevenir la transmision del
VIH. Por otra parte, las desventajas potenciales son que requiere un cumplimiento
Optimo en su toma ya que en caso de no tener buena adherencia se puede
desarrollar falla virologica y resistencia viral, limitacion de opciones terapéuticas
subsiguientes y la transmision de cepas virales resistentes, ademas de
presentarse riesgo de efectos secundarios y toxicos de los medicamentos ya sea

gastrointestinales, cardiovasculares, renales, hepaticos o cutaneos.®

La Norma Oficial Mexicana para la prevenciéon y el control de la infeccion
por Virus de la Inmunodeficiencia Humana?® vigente sefiala en el numeral 6.10 de
atencion y tratamiento de pacientes con VIH/sida que el tratamiento de las
personas con VIH , debe ser conforme a la Guia de manejo Antirretroviral de las

personas con VIH.®

Se recomienda iniciar el tratamiento antirretroviral en todas las personas
que viven con VIH, independientemente del conteo de células CD4 y de la

presencia o no de sintomas.> 18

Actualmente se dispone de varios farmacos antirretrovirales empleados en
el tratamiento de pacientes que viven con VIH o sida. Entre los medicamentos

disponibles para el programa de Acceso Gratuito a Tratamiento a Personas con
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VIH sin seguridad social, adquiridos por el Fondo de Gastos Catastroficos del

Seguro Popular, se encuentran los siguientes:

Analogos nucleésidos de la transcriptasa inversa: limitan la replicacion del
VIH incorporandose a la cadena del ADN produciendo su finalizacion.

o Emtricitabina (FTC) caps 200mg

o Tenofovir (TDF) tabs 300mg
Analogos No nucledsidos de la transcriptasa inversa: inhiben el VIH
uniéndose de forma no competitiva a la transcriptasa inversa.

o Efavirenz (EFV) comp 600mg
Inhibidores de proteasa: bloquean la accion de la proteasa virica necesaria
para el procesamiento de las proteinas en fases tardias del ciclo del virus.

o Lopinavir/Ritonavir (LPV/r) (KALETRA®) tab 200/50mg, tab 100/25mg,

sol 80/20mg/100ml

o Ritonavir (RTV) tab 100mg
Co-formulaciones: combinacion de diversos farmacos.

o Tenofovir/Emtricitabina/Efavirenz (ATRIPLA®) tab 300/200/600mg

o Tenofovir/Emtricitabina (TRUVADA®) tab 300/200mg
Inhibidores de fusion: actian sobre diferentes fases del proceso de entrada
del VIH.

o Enfuvirtida (T-20) farmaco ampula 108mg
Inhibidores de la integrasa: actian sobre la transferencia de cadenas de
ADN y su integracion en el genoma humano.

o Raltegravir comp 400mg
Inhibidor de CCRS5:

o Maraviroc tab 150 y 300mg* 5 29-31

En la tabla siguiente se muestran los esquemas recomendados en

personas adultas sin tratamiento previo.
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Esquemas recomendados en personas adultas sin

tratamiento previo

Tenofovir/Emtricitabina/Efavirenz coformulado
Preferido Tenofovir/Emtricitabina
o] Efavirenz
Abacavir/Lamivudina
Tenofovir/Emtricitabina
0 Dolutegravir
Abacavir/Lamivudina
Alternativo Tenofovir/Emtricitabina/Elvitegravir/Cobicistat
coformulado
Tenofovir/Emtricitabina
o] Raltegravir
Abacavir/Lamivudina
Tenofovir/Emtricitabina | Atazanavir + Ritonavir
Otro o] o]
Abacavir/Lamivudina Dolutegravir + Ritonavir

FUENTE: Modificado de: Guia de manejo antirretroviral de las personas con VIH. 7°
edicién. México, 2015.5

3.7 Efectividad del tratamiento antirretroviral

La farmacologia clinica emplea los términos eficacia, efectividad y eficiencia
en la evaluacion y utilizacion de medicamentos. La efectividad se define como el
efecto terapéutico de un medicamento en las condiciones habituales de utilizacion;
por otra parte la eficacia es el efecto terapéutico de un medicamento en
condiciones controladas; mientras que la eficiencia es la efectividad conseguida al

menor costo.32- 34

Por otro lado, se ha definido el término de carga viral indetectable como una
carga viral menor a 400 copias/ml, actualmente existen pruebas mas sensibles
que pueden detectar hasta 20 a 50 copias/ml.11: 14 2935 37 | 3 Guia de manejo
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antirretroviral de las personas con VIH refiere una carga viral por debajo del nivel
de cuantificacion (20, 40 o 50 copias/ml)!t 14 de manera persistente e
ininterrumpida como el término respuesta virolégica 6ptima.> Sin embargo, para
fines de este estudio, éstos términos seran sindnimo de efectividad, es decir, la
efectividad del tratamiento antirretroviral se presenta cuando después de haber
iniciado la terapia antirretroviral se registra por lo menos una carga viral menor o

igual a 50 copias/ml durante el afio de seguimiento.l”, 24, 36-39

3.8 Sistema de Administracion, Logistica y Vigilancia de Antirretrovirales
(SALVAR)

Este estudio se basé en la revision de los registros contenidos en la base
de datos del Sistema de Administracion, Logistica y Vigilancia de Antirretrovirales
(SALVAR), implementada en 2006, la cual es un sistema de informacion cuyo
objetivo es automatizar los procesos de suministro y distribucibn de los
medicamentos antirretrovirales en las unidades de atencidn especializadas en
VIH, sida e ITS, en las 32 entidades federativas, ademas permite el seguimiento
puntual de cada una de las personas que viven con VIH que estan en tratamiento
antirretroviral, desde su diagndstico y tratamiento hasta el monitoreo en tiempo
real de su estado inmunolégico y la respuesta a la respuesta a la terapia
antirretroviral a través del registro del recuento de células CD4 y carga viral de

manera periddica.19 27 40. 41

SALVAR consta de 3 moédulos: Modulo I: Administracion de pacientes,
contiene la informacion basica de los pacientes, los datos del tratamiento que
reciben y resultados de laboratorio (Carga viral, CD4); Modulo Il: Inventario de
medicamentos antirretrovirales, se encarga del control de almacén de los
medicamentos y; Modulo Ill: Expediente clinico electronico, el cual contiene la

informacion relativa al tratamiento y evolucién del paciente.*°

(14]



Desde su creacion, el SALVAR, ha tenido modificaciones con la intencion
de tener un sistema eficiente y crear una base de datos completa, confiable y
actualizada. En 2009 se realiz6 una reestructuracion de las variables, con el fin de

asegurar la concordancia entre las fechas de ingreso y de alta en SALVAR.®

4 Planteamiento del problema

Los principales objetivos del tratamiento antirretroviral son suprimir de
manera profunda y duradera la replicacion viral y prevenir la transmisién del VIH;
restaurar y preservar la funcion inmunoldgica; reducir la morbilidad asociada al

VIH y prolongar la supervivencia.®

La etapa de la infecciébn por VIH al inicio del tratamiento antirretroviral
desempefia un papel importante en el prondstico de los pacientes después del

tratamiento.22 25 26

En México se estima una prevalencia del diagnostico tardio de VIH de
50%.1° Los pacientes con sida de diagndstico tardio, tienen menor probabilidad de
lograr una supresion virologica y de sobrevida, una mayor tasa de mortalidad y
representan un impacto econdmico negativo en los servicios de salud, en

comparacion con aquellos de diagnéstico no tardio. 22 25 26
Por lo tanto, se derivé la siguiente pregunta de investigacion:

¢, Cual es la efectividad del tratamiento antirretroviral en personas con VIH de

diagnéstico tardio y no tardio?
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5 Justificacion

Dado que el tratamiento antirretroviral ha logrado transformar la infeccién
del VIH, de una enfermedad considerada mortal a una enfermedad cronica, es
importante conocer y comparar la efectividad del tratamiento antirretroviral que
tienen las personas con diagnostico tardio y no tardio, ya que la terapia
antirretroviral busca aumentar la supervivencia de las personas que viven con VIH

y prevenir la transmision del virus.

Se considera que la prevalencia de diagnéstico tardio en México es
alarmante, por lo que se deberia poner énfasis en el tamizaje de los grupos de
riesgo para lograr un diagndstico no tardio, asi como tener el seguimiento

adecuado de las personas que viven con VIH.

Cabe destacar la importancia de la evaluacion y mejora de las estrategias
que permitan un diagndstico temprano, lo cual se veria reflejado en la disminucién
de la incidencia y seroprevalencia de VIH, asi como en la reduccion en costos por
hospitalizacion y/o complicaciones y en la disminucién de la tasa de mortalidad del

sida.

6 Objetivos

6.1 Objetivo General

- Comparar la efectividad del tratamiento antirretroviral entre las personas
con VIH de diagnéstico tardio y no tardio, registradas en el Sistema de
Administracion, Logistica y Vigilancia de Antirretrovirales (SALVAR) durante Enero
2010 a Diciembre 2015, atendidas en los CAPASITS vy la Clinica Especializada
Condesa.
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6.2 Objetivos Especificos
- Estimar la frecuencia de diagnostico tardio en personas con VIH.
- Estimar la efectividad del tratamiento antirretroviral en las personas con VIH

de diagndstico tardio y no tardio.

7 Hipotesis

La efectividad del tratamiento antirretroviral es menor en personas con VIH

de diagndstico tardio que en personas con VIH sin diagnéstico tardio.

8 Metodologia

8.1 Tipo de diseio
Se realizdé un estudio de cohorte retrospectivo del periodo Enero 2010 a
Diciembre 2015.

E: Diagnostico Tardio C: <50 copias/ml
] Tipo de diagndstico ~ =  Efectividad )
E: No Diagndstico Tardio Variable independiente Variable dependiente C:>50 copias/ml
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Pacientes con <50
copias/ml

—_
Se Eliminan
— (. <50 copias/ml*
Diagndstico , l__' I——
Tardio — C:>50 copias/ml**
PVV
registradas
en SALVAR —— fo L5
No — C: <50 copias/ml*
Diagnostico —' I——l l——
e . —
Tardio — (:>50 copias/ml**

*Caso: Aquella persona que después de iniciar el tratamiento antirretroviral, presente por lo menos una carga viral menor o igual a 50 copias/ml, lo que indicaria
que el tratamiento es efectivo.

**No Caso: Aquella persona que después de iniciar el tratamiento antirretroviral, no presente por lo menos una carga viral menor o igual a 50 copias/ml durante
el seguimiento, lo que indicaria que el tratamiento no es efectivo.

8.2 Criterios de seleccidon

8.2.1 Criterios de inclusion

- Personas que viven con VIH registradas en la base de datos SALVAR:
- Mayores de 18 afios de edad al inicio del estudio.
- Que reciban atencion y tratamiento meédico para la infeccion por VIH en la
Clinica Especializada de la Condesa o en algun Centro Ambulatorio para la
Prevencion y Atencion del sida e Infecciones de Transmision Sexual
(CAPASITS) del Estado de México, Guerrero o Morelos.
- Que inicien por primera vez el tratamiento con [Efavirenz 600 mg +
Emtricitabina 200 mg + Tenofovir 300 mg] (ATRIPLA®) o [Tenofovir 300 mg
+ Emtricitabina 200 mg] (TRUVADA®) + Efavirenz 600 mg.

- Que no hayan recibido tratamiento antirretroviral previo.
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- Que las muestras de carga viral sean procesadas en el laboratorio del
Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias (INER).
- Que cuenten con al menos 1 registro de carga viral después de iniciar el

tratamiento antirretroviral.

8.2.2 Criterios de exclusion

- Personas que viven con VIH registradas en la base de datos SALVAR:
- Transgénero.
- Que reciban atencion médica en los Servicios de Atencion Integral,
Hospitales e Institutos Nacionales.
- Que cuenten con un registro de carga viral al tiempo cero menor o igual a
50 copias/ml.

- Registro de recuento de células CD4 mayores a 1000cel/ml.

8.2.3 Criterios de eliminacidn

- Personas que cumplan con los criterios de inclusién pero que durante el
seguimiento causen baja por defuncién, abandono, emigracibn o causa no
especificada.

- Que no cumplan con los datos completos para el seguimiento.

8.3 Ubicacién espacio-tiempo

Se utilizé la base de datos del Sistema de Administracion, Logistica y
Vigilancia de Antirretrovirales (SALVAR) a partir de Enero 2010 hasta Diciembre
2016.

8.4 Tamafo de muestra
Utilizando la formula de Lwanga, Lemeshow para el célculo de tamafio de

muestra de un estudio de cohorte: 42
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T T {n(1-B)p

Donde:
P1: probabilidad de la efectividad con diagndstico tardio
Po: probabilidad de la efectividad con diagnostico no tardio

RR: riesgo relativo = P1/Po

Precision= 10% = 0.10
Zo=1.96
RR=0.43 (Silverman-Retana O, et al. 2015) 21

Po=79.2% (Silverman-Retana O, et al. 2015) 271 =0.792

P1= (Po) (RR) = (0.792) (0.43) = 0.34056

1- 034056 _ 1—0.792

2

499 (“oziose—* o7z )
(In 0.90)?

0.65944  0.208
_ (3.8416) (0_34056+ 0_792) _ (3.8416)(1.9363 + 0.2626)

n= (—0.105360515)2 0.0111

(3.8416)(1.9363 + 0.2626)  (3.8416)(2.1989) 8.44729424
n= = —

0.0111 0.0111 00111 761.0174

En total se necesitan 1 522 pacientes, de los cuales 761 son expuestos

(diagnostico tardio) y 761 no expuestos (diagndstico no tardio).
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8.4.1 Tipo de muestreo

En el Sistema de Administracion, Logistica y Vigilancia de Antirretrovirales
(SALVAR) se obtuvieron 7 441 personas que viven con VIH que cumplen con los
criterios de seleccion y cuentan con los datos completos, de las cuales 1 066
(14.3%) presentaron baja en algan momento del estudio. Por lo tanto, se realizo el
andlisis de 6 375 personas que viven con VIH.

8.5 Definicion de variables

Variables Variables Variables Variable

antecedentes independientes intervinientes dependiente

Gociodemogréficas\ Tipo de ( Efectividad
diagndstico —>
Edad del
- tratamiento
Lugar de atencion

A

. [

Unidad de atencién PROXY :

e w. ;

Recuento de CD4 al t,

Cumplimiento I PROXY
Tratamiento Carga Viral tg, t;, t,
Antirretroviral

La definicion de cada una de las variables se encuentra detallada en el

Anexo 1.
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9 Plan de analisis

9.1 Analisis univariado

Las variables cualitativas nominales se presentan como frecuencias
absolutas y relativas; para analizar la distribucién de las variables cuantitativas
continuas se realizo la prueba de Shapiro-Wilk en la que un valor de p>0.05 indicé
normalidad; las variables cuantitativas con distribucion normal se presentan con
media y desviacibn estandar, mientras que las asimétricas con mediana y

percentiles.

9.2 Analisis bivariado y multivariado

Para estimar y comparar la efectividad del tratamiento antirretroviral en las
personas con VIH de diagndstico tardio y no tardio, se estim6é Riesgo Relativo
(RR), intervalos de confianza al 95%(IC95) y chi de Mantel y Haenszel, asi como

regresion de Cox.
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10 Resultados

Hasta el 31 de Diciembre 2015, habia 73 782 personas que viven con VIH
registradas en el Sistema de Administracion, Logistica y Vigilancia de
Antirretrovirales (SALVAR). Durante Enero 2010 a Diciembre 2015, 9 817
personas con VIH iniciaron tratamiento antirretroviral con ATRIPLA® o Truvada® +
Efavirenz en la Clinica Especializada Condesa y en los Centros Ambulatorios para
la Prevencién y Atencion del sida e Infecciones de Transmision Sexual
(CAPASITS) del Estado de México, Guerrero y Morelos; de las cuales 8 696
cumplieron con los criterios de seleccion; sin embargo, solamente 7 441 contaban
con los datos completos. Por lo tanto, se realizé el andlisis encontrando que el
14.1% (n= 1 066) causaron baja en algin momento del estudio, por lo que
finalmente 6 375 personas que viven con VIH que estan registradas en SALVAR
fueron incluidas en el estudio. De éstas, el 23.3% (n= 1 482) presentaba

diagndstico tardio.

En la Figura 1 se muestra el diagrama de elegibilidad de las personas que
viven con VIH registradas en SALVAR durante Enero 2010 a Diciembre 2015.

(23]



Figura 1. Diagrama de elegibilidad de las personas que viven con VIH registradas en
SALVAR.
México, 2010 a 2015.

N= *Total de personas registradas

en SALVAR hasta Diciembre
73 782* 2015.

eIniciaron ATRIPLA® o Truvada® + Efavirenz
durante Enero 2010 a Diciembre 2015 en
las unidades de atencién médica
seleccionadas

n=9 817

*Cumplen criterios de
n=8696 | seleccion

*Cumplen criterios de seleccion y
cuentan con datos completos

*Se analizaron

Causan baja: n=1 066 .
en el estudio

*FUENTE: CENSIDA. Boletin de Atencion Integral de Personas con VIH. Vol. 1, n° 4 Octubre -
Diciembre 2015.°

En la Figura 1 se observa que 7 441 personas cumplieron los criterios de
seleccién y contaban con los datos completos. En la Tabla 1 se muestran las
caracteristicas de las personas que quedaron incluidas en el estudio, es decir, que
viven con VIH registradas en SALVAR durante Enero 2010 a Diciembre 2015; en
la Tabla 2 aquellas que causaron baja por defuncion, abandono, emigracion o

causas no especificadas.
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Tabla 1. Caracteristicas de las 6 375 personas que viven con VIH registradas en SALVAR
incluidas en el estudio al tiempo cero.
México, 2010 a 2015.

#
Variable %
n= 6 375 °

Tipo de diagndstico

Tardio 1482 23.3

No tardio 4 893 76.7
Sexo masculino 5792 91.0
Edad

Menores de 24 afos 579 9.1

De 25 a 29 afos 1391 21.8

De 30 a 34 afios 1 396 21.9

De 35 a 39 afos 1094 17.2

De 40 a 44 afios 762 12.0

De 45 a 49 afios 569 8.9

Mayores de 50 afios 584 9.1
Lugar de atencién

Ciudad de México 4 027 63.2

Estado de México 1587 249

Guerrero 423 6.6

Morelos 338 53
Unidad de atencidon

CAPASITS 2 348 36.8

Clinica Especializada Condesa 4027 63.2
Tratamiento antirretroviral

ATRIPLA® 5 366 84.2

TRUVADA® + Efavirenz 1 009 15.8
Cumplimiento

Bueno 2372 37.2

Regular 1772 27.8

Malo 2231 35.0

SALVAR: Sistema de Administracion, Logistica y Vigilancia de Antirretrovirales; CAPASITS: Centro
Ambulatorio para la Prevencion y Atencién del sida e Infecciones de Transmision Sexual.
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Tabla 2. Caracteristicas de las 1 066 personas que viven con VIH registradas en SALVAR
que causaron baja en algin momento del estudio.
México, 2010 a 2015.

#
Variable %
n=1 066 °

Tipo de diagnostico

Tardio 556 52.2

No tardio 510 47.8
Sexo masculino 932 87.4
Edad

Menores de 24 afos 57 5.4

De 25 a 29 afos 203 19.0

De 30 a 34 afios 240 22.5

De 35 a 39 afos 198 18.6

De 40 a 44 afios 138 13.0

De 45 a 49 afios 90 8.4

Mayores de 50 afios 140 13.1
Lugar de atencién

Ciudad de México 358 33.6

Estado de México 401 37.6

Guerrero 191 17.9

Morelos 116 10.9
Unidad de atencidon

CAPASITS 708 66.4

Clinica Especializada Condesa 358 33.6
Tratamiento antirretroviral

ATRIPLA® 780 73.2

TRUVADA® + Efavirenz 286 26.8
Causa de baja

Defuncion 404 37.9

Abandono 329 30.9

Emigracion 82 7.7

No especificada 251 23.5

SALVAR: Sistema de Administracion, Logistica y Vigilancia de Antirretrovirales; CAPASITS: Centro
Ambulatorio para la Prevencion y Atencién del sida e Infecciones de Transmision Sexual.
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Al comparar las proporciones de las 6 375 personas incluidas en el estudio
(Tabla 1) con las 1 066 que causaron baja en algin momento del seguimiento
(Tabla 2), se encontraron diferencias estadisticamente significativas por tipo de
diagnostico (p< 0.001), por sexo (p< 0.001), por edad (p< 0.001), por lugar de
atenciéon (p< 0.001), por unidad de atencién (p< 0.001) y por tratamiento
antirretroviral (p< 0.001).

De las 6 375 personas con VIH incluidas en el estudio, el grupo de edad en
el que se concentré el mayor numero de pacientes es el de 30 a 34 afios, con el
21.9% (n= 1 396); mientras que el de menor frecuencia fue el de 45 a 49 afos con
el 8.9% (n= 569), cabe resaltar que el 60% de los participantes del estudio se
encuentran entre los 25 y 39 afios; la edad minima fue de 19 afios mientras que la
maxima fue de 77 afos. La mediana de edad es de 34 afios (28, 41); en las
mujeres es de 39 afios (32, 46), mientras que en los hombres es de 33 afios (28,
41). En la Gréfica 1 se muestra la edad en afios al inicio del seguimiento segun
sexo de las 6 375 personas con VIH incluidas en el estudio. Al comparar las
medianas de edad mediante la prueba de U de Mann-Whitney, la diferencia fue

significativa (p< 0.001) por sexo.

Grafica 1. Edad al inicio del seguimiento segun sexo de las 6 375
personas con VIH incluidas en el estudio.
México, 2010 a 2015.
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Con relacién al recuento de CD4 al tiempo cero del estudio, la mediana fue
de 338 células/ml (210, 484); en las mujeres fue de 294 células/ml (185, 426)
mientras que en los hombres fue de 342 células/ml (214, 489); las diferencias de
las medianas por sexo fueron estadisticamente significativas (p< 0.001) mediante
la prueba de U de Mann-Whitney. La Gréafica 2 muestra la distribucion del recuento
de CD4 al tiempo cero segun el sexo de las 6 375 personas con VIH incluidas en
el estudio.

Grafica 2. Distribucion del recuento de CD4 al tiempo cero segin sexo
de las 6 375 personas con VIH incluidas en el estudio.
México, 2010 a 2015.
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Como se menciond anteriormente, el 23.3% (n= 1 482) de las personas
que viven con VIH presentaron diagnoéstico tardio. La Tabla 3 muestra la
distribucion del tipo de diagnostico segun el sexo; se encontraron diferencias

estadisticamente significativas (p< 0.0001) entre hombres y mujeres.
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Tabla 3. Tipo de diagnéstico segun el sexo de las 6 375 incluidas en el estudio.
México, 2010 a 2015.

Tipo de diagnéstico

Total
Sexo Diagnéstico tardio Diagnéstico no tardio
n % n % n %
Femenino 171 29.3 412 70.7 583 100.0
Masculino 1311 22.6 4 481 77.4 5792 100.0
Total 1482 23.2 4 893 76.8 6375 100.0

La Tabla 4 muestra el tipo de diagnostico segun el lugar de atencién, se
observa que el estado con mayor frecuencia de personas con VIH con diagnéstico
tardio es el Estado de México con el 29.8% (n= 473). Se encontraron diferencias
estadisticamente significativas (p< 0.001) por lugar de atencién.

Tabla 4. Tipo de diagnéstico segun el lugar de atencién de las 6 375 incluidas en el estudio.
México, 2010 a 2015.

Tipo de diagnéstico

Lugar de . - — Total
atenciéon Diagnéstico tardio Diagndstico no tardio
n % n % n %

Ciudad de México 854 21.2 3173 78.8 4 027 100.0
Estado de México 473 29.8 1114 70.2 1587 100.0
Guerrero 78 18.4 345 81.6 423 100.0
Morelos 77 22.8 261 77.2 338 100.0
Total 1482 23.3 4 893 23.3 6375 100.0
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La Grafica 3 muestra la distribucion del tipo de diagndstico segun el grupo
etareo de las 6 375 personas con VIH incluidas en el estudio. Como se puede
observar, el grupo etareo que presentdé mayor proporcion de diagnostico tardio fue
el de 30 a 34 afios de edad con el 21.8% (n= 323), mientras que el grupo etareo
que presentd la proporcion mas baja de diagndstico tardio fue el de menores de
24 afios con el 4.5% (n= 66). Por otra parte, el grupo etareo que presenté mayor
proporcién de diagnostico no tardio fue el de 25 a 29 afos con el 23.6%
(n= 1 153). Se encontraron diferencias estadisticamente significativas (p<0.05)
entre el grupo etareo y el tipo de diagndstico.

Grafica 3. Distribucion del tipo de diagnéstico segun el grupo etareo de las
6 375 personas con VIH incluidas en el estudio.
México, 2010 a 2015.

Diagnéstico No tardio Diagnéstico Tardio

Porcentaje

Menores de 24 afios
De 25 a 29 afios
De 30 a 34 afios
De 35 a 39 afios
De 40 a 44 afios
De 45 a 49 afios
Mayores de 50 afios
Menores de 24 afios
De 25 a 29 afios
De 30 a 34 afios
De 35 a 39 afios
De 40 a 44 afios
De 45 a 49 afios
Mayores de 50 afios

La distribucion del cumplimiento segun el tipo de diagndstico se muestra en
la Tabla 5; el 23% (n=547) y el 77% (n= 1 825) de las personas con diagndstico
tardio y no tardio, respectivamente, tuvieron un cumplimiento bueno, es decir,
acudieron por el tratamiento antirretroviral once o mas veces al afio, sin embargo,
no se encontraron diferencias estadisticamente significativas (p= 0.8652) por tipo

de diagnéstico. Cabe resaltar que al comparar las proporciones el cumplimiento

(30]



regular y malo segun el tipo de diagnostico, no se encontraron diferencias

estadisticamente significativas.

Tabla 5. Tipo de diagnéstico segun el cumplimiento.
México, 2010 a 2015.

Tipo de diagnéstico

Cumplimiento Diagnéstico tardio  Diagnéstico no tardio p
n % n %
Bueno 547 23.0 1825 77.0 0.8652
Regular 369 20.8 1403 79.2 0.1476
Malo 566 254 1 665 74.6 0.0705
Total 1482 23.3 4 893 76.7

Por otra parte, el 96.6% (n= 563) de las mujeres presentaron efectividad del
tratamiento antirretroviral, es decir, por lo menos una carga viral menor o igual a
50 copias/ml, mientras que el 97.6% (n= 5 653) de los hombres la presentaron; no

se encontraron diferencias estadisticamente significativas (p = 0.128) por sexo.

Con respecto a la edad, el grupo etareo que presentd mayor efectividad del
tratamiento antirretroviral fueron las personas de 40 a 44 afos con el 98.4%
(n= 750); mientras que el grupo etareo con mayor proporcion que no presento
efectividad del tratamiento antirretroviral fueron las personas mayores de 50 afios
con el 1.7% (n= 10); el grupo de referencia para comparar las proporciones fue el
de menores de 24 afios, encontrandose diferencias estadisticamente significativas

(p< 0.05) segun el grupo etareo.

La Tabla 6 muestra la distribucion de la efectividad del tratamiento

antirretroviral segun el antirretroviral consumido. A pesar de las proporciones
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similares, se encontraron diferencias estadisticamente significativas (p< 0.001) por

tratamiento antirretroviral.

Tabla 6. Efectividad del tratamiento antirretroviral segun tratamiento.
México, 2010 a 2015.

Efectividad del tratamiento antirretroviral

Tratamiento

antirretroviral Si No
n % n %
ATRIPLA® 5214 97.2 152 2.8
TRUVADA® + Efavirenz 1002 99.3 7 0.7
Total 6 216 97.5 159 2.5

La distribucion de la efectividad del tratamiento antirretroviral segun el lugar
de atencion se muestra en la Tabla 7. Se observa que la mayor proporcién de
personas con VIH presentaron efectividad del tratamiento antirretroviral
independientemente del lugar de atencién; sin embargo, no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas al comparar Morelos con la Ciudad de
México (p= 0.0558), Morelos con Estado de México (p= 0.2294) y Morelos con
Guerrero (p=0.8271).

Tabla 7. Efectividad del tratamiento antirretroviral segun el lugar de atencion.
México, 2010 a 2015.

Efectividad del Ciudad de = Estado de

: México México Guerrero Morelos
tratamiento
antirretroviral n % n % n % n %
Si 3938 978 1545 974 408 964 325 96.2
No 89 2.2 42 2.6 15 3.6 13 3.8
Total 4027 100.0 1587 100.0 423 100.0 338 100.0
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La Tabla 8 reporta la distribucion de la efectividad del tratamiento
antirretroviral segun la unidad de atencion. No se encontraron diferencias

estadisticamente significativas (p= 0.057).

Tabla 8. Efectividad del tratamiento antirretroviral segin unidad de atencién.
México, 2010 a 2015.

Efectividad del tratamiento antirretroviral

Unidad de atencién Si No

n % n %
CAPASITS 2278 97.0 70 3.0
CEC 3 938 97.8 89 2.2
Total 6 216 97.5 159 2.5

CAPASITS: Centro Ambulatorio para la Prevencion y Atencidn en sida e Infecciones de Transmision
Sexual; CEC: Clinica Especializada Condesa.

La Tabla 9 muestra la efectividad del tratamiento antirretroviral segun el tipo

de diagndstico.

Tabla 9. Efectividad del tratamiento antirretroviral segun tipo de diagnéstico.
México, 2010 a 2015.

Efectividad del tratamiento antirretroviral

Tipo de diagnéstico Si No

n % n %
Diagnéstico tardio 1426 96.2 56 3.8
Diagnéstico no tardio 4 790 97.9 103 2.1
Total 6 216 97.5 159 2.5
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Como se observa en la Tabla 9, la efectividad después de iniciar el
tratamiento antirretroviral en personas que viven con VIH de diagnéstico tardio se
presentd en el 96.2%; en cambio, en las que tienen diagnostico no tardio fue del
97.9%; se encontraron diferencias estadisticamente significativas (p< 0.001)

segun el tipo de diagndstico.

La incidencia de efectividad del tratamiento antirretroviral es de 97.5%; la
incidencia de efectividad en las personas con diagndstico tardio es de 96.2%,
mientras que la incidencia en no expuestos, es decir, en personas con VIH con

diagndstico no tardio, es de 97.9%.

La Tabla 10 muestra la efectividad del tratamiento antirretroviral segun el
cumplimiento. Cabe resaltar que el 98.4% (n= 2 335) de las personas que
presentaron efectividad del tratamiento antirretroviral presentaron un cumplimiento
bueno, es decir, que acudié a que se le suministrara el tratamiento 11 o mas veces
al afo; por otra parte, el 4% de las personas que no presentaron efectividad del
tratamiento antirretroviral, tuvieron un cumplimiento malo; se encontraron

diferencias estadisticamente significativas (p< 0.001) por tipo de cumplimiento.

Tabla 10. Efectividad del tratamiento antirretroviral segin cumplimiento.
México, 2010 a 2015.

Efectividad del tratamiento antirretroviral

Cumplimiento Si No
n % n %
Bueno 2 335 98.4 37 1.6
Regular 1739 98.1 33 1.9
Malo 2142 96.0 89 4.0
Total 6 216 97.5 159 2.5
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La Tabla 11 muestra el analisis bivariado de las variables empleadas en las
6 375 personas que viven con VIH incluidas en el estudio. Como se puede
observar en la Tabla, todas las variables empleadas tuvieron un valor de p< 0.20,

por lo que se incluyeron en la Regresion de Cox.

Tabla 11. Analisis bivariado de las variables incluidas en el estudio.
México, 2010 a 2015.

Variable Riesgo Relativo 1C95% Valor p

Tipo de diagndstico

Tardio 0.9829 0.9722, 0.9936 0.0003
No Tardio 1.000

Sexo
Femenino 0.9894 0.9739, 1.005 0.1282
Masculino 1.000

Edad
Menores de 24 afios 1.000
De 25 a 29 afios 0.9697 0.9499, 0.9900 0.0006
De 30 a 34 afios 0.9747 0.9544, 0.9953 0.0064
De 35 a 39 afios 0.9721 0.9517, 0.9930 0.0036
De 40 a 44 afios 0.9633 0.9432, 0.9838 0.0002
De 45 a 49 afios 0.9668 0.9455, 0.9886 0.0030
Mayores de 50 afios 0.9647 0.9438, 0.9860 0.0012

Lugar de atencion
Ciudad de México 0.9832 0.9620, 1.0049 0.0558
Estado de México 0.9876 0.9654, 1.0104 0.2294
Guerrero 0.9968 0.9692, 1.0252 0.8271
Morelos 1.000

Unidad de atencion
CAPASITS 0.9921 0.9837, 1.0005 0.0568
CEC 1.000

Tratamiento antirretroviral
ATRIPLA® 0.9784 0.9717, 0.9852 0.0001
TRUVADA® + Tenofovir 1.000

Cumplimiento
Bueno 1.000
Regular 1.0031 0.9949, 1.0113 0.4548
Malo 1.0253 1.0152, 1.0354 0.0000

ICos%: Intervalo de Confianza al 95%.
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La Tabla 12 muestra la Regresion de Cox de las variables incluidas en el

estudio.

Tabla 12. Regresion de Cox de las variables incluidas en el estudio.
México, 2010 a 2015.

Variable Riesgo Relativo 1C95% Valor p

Tipo de diagndstico

Tardio 1.110 1.046, 1.178 0.001
No Tardio 1.00

Sexo
Femenino 1.116 1.023, 1.218 0.014
Masculino 1.00

Unidad de atencidn

CAPASITS 0.919 0.871, 0.970 0.002
CEC 1.00

Cumplimiento
Bueno 1.00
Regular 1.165 1.096, 1.238 0.000
Malo 1.077 1.010, 1.149 0.024

ICes%: Intervalo de Confianza al 95%; CAPASITS: Centro Ambulatorio para la Prevencion y Atencion
del sida e Infecciones de Transmision Sexual; CEC: Clinica Especializada Condesa.

Como se observa en la Tabla 12, las personas con diagnaostico tardio tienen
11% mayor probabilidad de presentar efectividad del tratamiento antirretroviral con
respecto a las personas con diagnostico no tardio. Las mujeres tienen 11.6%
mayor probabilidad de presentar efectividad del tratamiento antirretroviral
comparado con los hombres. Las personas atendidas en algun Centro Ambulatorio
para la Prevencion y Atencion del sida e Infecciones de Transmision Sexual
(CAPASITS) tienen 9% menor probabilidad de presentar efectividad del
tratamiento comparado con las personas atendidas en la Clinica Especializada
Condesa. Por ultimo, las personas con un cumplimiento regular tienen 16% mayor
probabilidad de presentar efectividad del tratamiento antirretroviral comparado con

las personas con un cumplimiento bueno.
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11 Discusién

Los resultados de este estudio indican que de las 6 375 personas que viven
con VIH registradas en SALVAR que fueron incluidas en este estudio, el 23.3%
(n= 1 482) presentd diagndstico tardio, es decir, un recuento de CD4 menor o
igual a 200 células/ml al momento de ser registrado en SALVAR. Otros estudios
realizados han descrito una prevalencia de diagnéstico tardio de 49%%° y 61%32%: 26,
por lo que difiere con la prevalencia de diagnéstico tardio de las personas
incluidas en el estudio; sin embargo, se pudo observar que se coincide con la
prevalencia de diagndstico tardio (52.2%) de las 1 066 personas que causaron
baja en algiin momento del estudio. Cabe resaltar, que en los estudios de Magis et
al.*®, Nogueda-Orozco et al.?! y Crabtree-Ramirez et al.?® definieron diagnéstico
tardio con el recuento de CD4 menor a 200 células/ml, de modo que coincide con

la definicion de diagndstico tardio empleada en este estudio.

El porcentaje de hombres incluidos en este estudio fue de 91%, es
importante mencionar que en todos los estudios con los que se compararon los
resultados, la proporcion de hombres es mayor. El estudio realizado por The
INSIGHT START Study Group?°, describe un porcentaje de hombres del 73%;
Magis et al.’® reportan el 75.8%; en los estudios de Crabtree-Ramirez et al.?* 26
describen una proporcion del 85.3% y 89%, respectivamente; por ultimo, el estudio
de Nogueda-Orozco et al.?! reporta el 88% de hombres con diagnéstico tardio y
93.1% con diagnostico no tardio, estas proporciones coinciden con las obtenidas
en este estudio (88.5% y 91.6%, respectivamente).

En cuanto a la edad, la mediana de este estudio es de 34 afios (28, 41), en
los hombres es de 33 afios (28, 41), mientras que en las mujeres es de 39 afos
(32, 46); el estudio que describe medianas similares es el realizado por Magis et
al.*®, el cual reporta una mediana de edad de 33 afos (26, 41), en los hombres de
34 afos (27, 41) y en las mujeres de 30 afios (23, 39). Los estudios de Crabtree-
Ramirez et al.?* 26 y el de The INSIGHT START Study Group?° reportan una media
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de edad de 35, 35.9 y 36 afos, respectivamente. Es importante mencionar que se
puede observar que a pesar de emplear medidas de tendencia central distintas, la
edad es similar en todos los estudios.

En cuanto a la incidencia de efectividad del tratamiento antirretroviral, es
decir, que después de haber iniciado la terapia antirretroviral se registra por lo
menos una carga viral menor o igual a 50 copias/ml durante el afio de
seguimiento, en este estudio es de 97.5%; la proporcion de efectividad en las
personas con diagnostico tardio es de 96.2%, mientras que la proporcidon en
personas con diagndstico no tardio es de 97.9%. En 2010, Crabtree-Ramirez et
al.>* publicaron un estudio de cohorte retrospectivo en el que reportan una
efectividad del 78% (n= 142). Algunos meta andlisis como el de Bartlett et al.?®
describen una efectividad del tratamiento antirretroviral de 54%; Stephan et al.®°,
reportan una efectividad a la semana 48 para pacientes con carga viral basal <100
000 copias/ml del 81.5%, mientras que en los que tienen una carga viral basal
>100 000 copias/ml es de 72.6%; por Ultimo, The INSIGHT START Study Group?®
reporta una efectividad del tratamiento de 98%. Cabe destacar, que todos los
estudios consideran la efectividad del tratamiento antirretroviral a una carga viral
menor a 50 copias/ml; sin embargo, los estudios no reportan la proporcion de

efectividad del tratamiento antirretroviral segun el tipo de diagnéstico.

A pesar de que la finalidad del estudio no es la mortalidad por sida, se
realizé un analisis a las 1 066 personas que viven con VIH registradas en SALVAR
gue causaron baja en alguin momento del estudio, por lo que es importante
mencionar que el 38% (n= 404) fallecieron, de las cuales el 73.3% (n= 296)
presentaban diagnostico tardio; ademas de que el 87.4% del total (h= 932) eran
hombres. En 2015, Silverman-Retana et al.?” publicaron un estudio sobre
mortalidad por sida reportando una mortalidad en personas con menos de seis
meses en SALVAR de 87.3%, con mas de seis meses en SALVAR de 69.2% y
con estatus activo de 43%.
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12 Conclusiéon

En este estudio se encontré6 que la prevalencia de diagnostico tardio
(23.3%) es menor que lo que se encuentra en la literatura; sin embargo, la
distribucion de personas que viven con VIH, segun el sexo, continua
predominantemente en hombres, en este caso del 91%. Se pudo observar que
actualmente la efectividad del tratamiento antirretroviral es alta (97.5%); no
obstante, se debe tener en cuenta que en este estudio se definié
operacionalmente la efectividad del tratamiento antirretroviral “cuando durante el
afio de seguimiento se registra por lo menos una carga viral menor o igual a 50
copias/ml después de haber iniciado el tratamiento antirretroviral”, en otras
palabras, considero que el hecho de haber presentado un registro de carga viral
menor o igual a 50 copias/ml no implica que la persona que vive con VIH se
mantendra en niveles de indetectabilidad ya que ademas se requiere de

cumplimiento terapéutico y otros factores.

Como se menciond anteriormente, de las 6 375 personas que viven con VIH
incluidas en el estudio, solamente el 23.3% (n= 1 482) presentaron diagndstico
tardio; sin embargo, en las personas que viven con VIH con diagnéstico tardio el
96.2% presentd efectividad del tratamiento antirretroviral, mientras que en las
personas con diagnéstico no tardio se presentdé en el 97.9%, encontrandose
diferencias estadisticamente significativas. Por lo tanto, se logré comprobar la
hipétesis del estudio “la efectividad del tratamiento antirretroviral es menor en
personas con VIH de diagndstico tardio que en personas con VIH sin diagnéstico

tardio”.

Por otra parte, también se observo que en la Ciudad de México es el estado
en el que se concentra la mayor poblacion atendida que fue incluida en el estudio
(n= 4 027), a pesar de esto, se obtuvo una efectividad del tratamiento
antirretroviral de 97.8%, 97.4%, 96.4% y 96.2% en la Ciudad de México, Estado de

México, Guerrero y Morelos, respectivamente; por lo que no se encontraron
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diferencias estadisticamente significativas, es decir, que independientemente de la
entidad federativa en la que se reciba atencibn médica, sera posible presentar
efectividad del tratamiento antirretroviral en algdn momento. De igual modo, cabe
mencionar que no se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre
la atencion médica otorgada en la Clinica Especializada Condesa y el Centro
Ambulatorio para la Prevencion y Atencién en sida e Infecciones de Transmision
Sexual (CAPASITS).

Con respecto al cumplimiento bueno, regular y malo, se presento
efectividad del tratamiento antirretroviral en el 98.4%, 98.1% y 96.0%,
respectivamente; encontrandose diferencias estadisticamente significativas segun

el cumplimiento.

Vale la pena recordar que el 91% de las personas que viven con VIH
incluidas en el estudio son hombres; al analizar la efectividad del tratamiento
antirretroviral el 97.6% la presentaron, mientras que en las mujeres fue el 96.6%.
Como se puede observar la diferencia es s6lo de uno porciento, por lo que no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas, es decir, la efectividad del

tratamiento antirretroviral es la misma tanto en hombres como en mujeres.

A pesar de que el grupo de edad en el que se concentré el mayor niumero
de personas que viven con VIH fue el de 30 a 34 afios, la efectividad del
tratamiento antirretroviral fue mayor al 94% en todos los grupos, por lo que no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos, es decir,
independientemente de la edad que tenga la persona que vive con VIH es
probable que presente una carga viral indetectable (menor o igual a 50 copias/ml).
Por otra parte, el grupo de edad en el que se presentd mayor prevalencia de
diagnéstico tardio fue el de 30 a 34 afios, mientras que el de menor prevalencia

fue el de menores de 24 anos.
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De las 6 216 personas que presentaron efectividad del tratamiento
antirretroviral el 97.2% iniciaron tratamiento con ATRIPLA® y el 99.3% con
ATRIPLA® + Efavirenz, encontrandose diferencias estadisticamente significativas,
es decir, que las personas que iniciaron tratamiento con ATRIPLA® + Efavirenz

presentan mayor efectividad del tratamiento antirretroviral.

Por ultimo, es importante resaltar el hecho de que de las 1 066 personas
gue causaron baja en algun momento del estudio el 52.2% (n= 556) presentaban
diagnéstico tardio, de éstos el 53.2% (n= 296) fallecieron en algin momento del

estudio.

Al comparar las proporciones de las 6 375 personas incluidas en el estudio
con las 1 066 que causaron baja en algun momento del seguimiento, se
encontraron diferencias estadisticamente significativas por tipo de diagndstico
(p< 0.001), por sexo (p< 0.001), por edad (p< 0.001), por lugar de atencion
(p< 0.001), por unidad de atenciéon (p< 0.001) y por tratamiento antirretroviral
(p< 0.001). Es decir, que las proporciones de las personas incluidas en el estudio
en cuanto al tipo de diagnéstico, el sexo, la edad, el lugar de atencion, la unidad
de atenciébn y el tratamiento antirretroviral empleado son diferentes a las
proporciones de las personas que causaron baja en algin momento del

seguimiento.

Por lo tanto, se concluye que el hecho de iniciar el tratamiento antirretroviral
al momento del diagndstico por infeccion del Virus de la Inmunodeficiencia
Humana (VIH), independientemente del recuento de CD4 que presente el
paciente, tal y como lo indica la Guia de manejo antirretroviral de las personas con
VIH ya gue con esto disminuiria la incidencia y seroprevalencia de VIH, la tasa de
mortalidad por sida y aumentaria la supervivencia de las personas que viven con
VIH.
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13 Limitaciones

La principal limitacion del estudio fue la utilizacion de la fuente de datos
secundaria, la cual fue creada para un objetivo diferente al del estudio, por lo tanto
es dificil conocer la calidad y validez de la informacion, es decir, que puede haber
errores al momento de capturar los datos asi como valores perdidos en cualquiera
de las variables empleadas; ademas de que se presentaron fechas de
dispensacion del tratamiento antirretroviral repetidos en mas de dos ocasiones, lo
cual dificultaba poder hacer el seguimiento de la persona que vive con VIH.
Considero que estos problemas podrian disminuir si se lograra automatizar
adecuadamente el Sistema de Administracion, Logistica y Vigilancia de
Antirretrovirales, en otras palabras, que al momento de identificar al paciente se
pida corroborar los datos registrados para poder evitar algan error; asimismo

lograr la unificacién de cédigos empleados en las distintas variables.

Por otra parte, el hecho de que la definicibn de diagnostico tardio y
efectividad no este consensuada mundialmente provoca que los valores de

referencia puedan variar entre los diversos paises.

14 Consideraciones éticas

Se trata de una investigacion sin riesgo, de acuerdo con el articulo 17 de la
Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud, y con base en el

articulo 100, numeral I.

Debido a que se trabajo con una fuente de informacién secundaria (base de
datos del Sistema de Administracion, Logistica y Vigilancia de Antirretrovirales
(SALVAR)), no se utiliz6 consentimiento informado; sin embargo, los datos

recolectados fueron confidenciales y anénimos.
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Anexo 1: Operacionalizacién de variables

Variable: Edad.
- Definicion Conceptual: Tiempo que ha vivido una persona desde su
nacimiento.
- Definicion Operacional: Edad registrada en SALVAR.
- Escala de Medicion: Cuantitativa discreta.
- Indicadores:
. Afos cumplidos al momento del registro en la base de datos
SALVAR.

Variable: Lugar de atencion.

- Definicion Conceptual: Estado de la Republica Mexicana donde la persona
gue vive con VIH recibe atencion y tratamiento médico.

- Definicibn Operacional: Estado de la Republica Mexicana donde esta
ubicada la unidad de atenciébn (CAPASITS o Clinica Especializada) en la
gue la persona que vive con VIH recibe atencién y tratamiento médico.

- Escala de Medicion: Cualitativa nominal.

- Indicadores:

. 1 = Ciudad de México.
. 2 = Estado de México.
. 3 = Guerrero.

. 4 = Morelos.

Variable: Unidad de atencion.

- Definicibn Conceptual: Establecimiento destinado a proporcionar atencion
médica.

- Definicion Operacional: Establecimiento en el que la persona que vive con
VIH recibe atencion y tratamiento médico.
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Escala de Medicion: Cualitativa nominal.
Indicadores:
. 1 = Centro Ambulatorio para la Prevencion y Atencion del sida e
Infecciones de Transmision Sexual (CAPASITS).

. 2 = Clinica Especializada Condesa.

Variable: Tratamiento Antirretroviral.

Definicidon Conceptual: Medicamento empleado contra la infeccién del Virus
de la Inmunodeficiencia Humana.
Definicion Operacional: Medicamento empleado por primera vez al
momento de registrarse en SALVAR.
Escala de Medicion: Cualitativa nominal.
Indicadores:
. ATRIPLA® = [Efavirenz 600 mg + Emtricitabina 200 mg +
Tenofovir 300 mg].
. TRUVADA® + Tenofovir 300 mg = [Efavirenz 600 mg +
Emitricitabina 200 mg] + Tenofovir 300mg.

Variable: Tipo de diagnéstico.

Definicion Conceptual: Diagnostico que cuenta con determinadas
condiciones o criterios para su clasificacion.

Definicion Operacional: Se midio a través de la variable proxy “recuento de
CD4 al tiempo cero (CD4 to)” de la persona que vive con VIH al momento de
registrarse en SALVAR, la cual mide la cantidad de ARN viral que se
encuentra en la sangre.

Escala de Medicion: Cualitativa nominal dicotémica.

Indicadores:
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. Diagnostico Tardio: Recuento de CD4 al tiempo cero (CD4 to) de
la persona que vive con VIH al momento de ser registrado en
SALVAR, con un reporte menor o igual a 200 células/ml.

. Diagnostico No Tardio: Recuento de CD4 al tiempo cero (CD4 to)
de la persona que vive con VIH al momento de ser registrado en

SALVAR, con un reporte mayor a 200 células/ml.

Variable: Sexo.

Definicion Conceptual: Condicion organica que distingue a los hombres y
las mujeres.
Definicién Operacional: Sexo registrado en SALVAR.
Escala de Medicion: Cualitativa nominal dicotémica.
Indicadores:
. 0 = Femenino.

= 1 = Masculino.

Variable: Cumplimiento

Definicion Conceptual: Grado en que una persona ejecuta las
prescripciones terapéuticas indicadas por el médico.
Definicion Operacional: Grado en que la persona que vive con VIH acude a
la dispensacion de los antirretrovirales. Se medira a través de la variable
proxy “dispensacion de antirretrovirales” la cual se refiere al niumero de
veces que la persona que vive con VIH acude a la Unidad de Atencion a
gue se le suministre el tratamiento antirretroviral durante un afo.
Escala de Medicion: Cualitativa ordinal.
Indicadores:

. Bueno: cuando la persona que vive con VIH acude a que se le

suministre el tratamiento antirretroviral 11 o mas veces al afo.
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Regular: cuando la persona que vive con VIH acude a que se le
suministre el tratamiento antirretroviral de 8 a 10 veces al afo.
Malo: cuando la persona que vive con VIH acude a que se le

suministre el tratamiento antirretroviral menos de 8 veces al afo.

Variable: Efectividad del tratamiento.

Definicion Conceptual: Efecto de un tratamiento en la practica clinica, es

decir, en condiciones reales de uso.

Definicion Operacional: Cuando durante el afio de seguimiento se registra

por lo menos una carga viral menor o igual a 50 copias/ml después de

haber iniciado el tratamiento antirretroviral. Se medira a través de la variable

proxy “carga viral al ti, t2”.

Escala de Medicion: Cualitativa nominal dicotémica.

Indicadores:

Si: Cuando después de haber iniciado el tratamiento antirretroviral
se registra por lo menos una carga viral menor o igual a 50
copias/ml, durante el aflo de seguimiento (carga viral al t1, carga
viral al t2).

No: Cuando después de haber iniciado el tratamiento
antirretroviral no se registra por lo menos una carga viral menor o
igual a 50 copias/ml, durante el afio de seguimiento (carga viral al

t1, carga viral al t2).
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